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MOLEKULSKA 1 Laboratorij za stereoselektivnu katalizu 1 biokatalizu, Zavod za organsku kemiju 1 biokemiju
ARHITEKTURA 2 Laboratorij za kemiju Cvrstog stanja | kompleksnih spojeva, Zavod za kemiju materijala
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Inverzija selektivnosti u ovisnosti o koliCini katalizatora

|

U alkoholizi ciklickih anhidrida kataliziranoj
kininom nastaje preferirano jedan enantiomer

Nakon otkrica Wilkinsonovog katalizatora, [RhCI(PPh,);], kiralni fosfinski ligandi
upotrebljavani su u enantioselektivnom katalitickom hidrogeniranju! s naglaskom na
primjenu u industriji.”? Prednost monodentatnih liganda naspram bidentatnih je
jednostavnija sinteza te laksi kombinatorni pristup.

Aminokiseline predstavljaju prigodan izvor kiralne informacije za upotrebu u katalizi.
Pseudopeptidni ligandi sintetizirani su, te primjenjeni u enantioselektivhom
katalitickom hidrogeniranju metil-2-acetamidoakrilata uz Rh(l). Uoceno je da
selektivnost katalize ovisi o sekvenci peptidnog lanca liganda.
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Peptidni lanci medusobno tvore vodikove veze, Cega je posljedica pojava helikalne kiralnosti
na strani metalnog centra. Takav kompleks je pogodan za enantioselektivnu katalizu.
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Jeftin a selektivan organokatalizator je vrijedan cilj s
ekoloskog kao i s ekonomskog stanovista. Kina alkaloidi i
derivati su se pokazali kao svestrani katalizatori raznih | ’ R o
stereoselektivnih reakcija.! Enantioselektivna desimetrizacija . M. s donji prsten
mezo ciklickih anhidrida je korisna sintetska strategija
za uvodenje stereogenih centara u molekulu. Tijekom
preliminarnih ispitivanja alkoholize ciklickih anhidrida uz
kinin, uocen je neocekivan utjecaj koliCine katalizatora na
stereokemijski ishod reakcije.? Istrazuje se mogucnost
korisne primjene tog fenomena u stereoselektivnoj katalizi.
Krajnji je cilj razvoj metode za sintezu farmakoloski
zanimljivih aminokiselina.
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‘l Za predmete koji se ne mogu preklopiti sa svojom zrcalnom slikom

N ekul kazemo da su kiralni. Isto vrijedi i za molekule. U tom slucaju,
» Ciljne molekule

supstrat
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Selektivnost katalize u ovisnosti o sekvenci peptidnog lanca

molekulu i njenu zrcalnu sliku nazivamo enantiomerima. U svakodnevhom ,
zivotu, kiralni lijek moze djelovati kao otrov ako se koristi krivi enantiomer. ,
Zbog toga je dobivanje Cistog enantiomera u farmaceutskoj industriji od 8 :
iznimne vaznosti. RazliCita zastupljenost enantiomera u uzorku izrazava 50 - -
se enantiomernim viskom (ev), koji je definiran kao razlika njihovih |
udjela. Dva pristupa “higijeni” enantiomera prikazana su na shemi. 50 -
NH, COOH NH, COOH
Pregabalin Bl e Racemicni pristup Opticki Cist spoj Kiralni pristup
Racemat (+)-enantiomer Stereoselektivna
(1:1 smjesa) (—)-enantiomer sinteza
Dijastereomerne soli Organokatalizatori I
Kiralne kolone Metalokatalizatori
Enzimi Enzimi l
GVG GPG PPG GPF PBPF GVF BVF G b
. AVF

Buducdi da je poznavanje enantiomernog viska vazno, vrlo su bitne metode kojima se odreduje.
Kiralna tekuéinska kromatografija je jedna od najéesée koristenih metoda.?

Kiralna nepokretna faza (KNF) se dobiva vezanjem enantiomerno obogadenog spoja na inertnu
podlogu. Cilj je pripraviti novu Cetkoliku KNF za tekucinsku kromatografiju koja bi odjeljivala
enantiomere sto veceg broja razlicitih klasa spojeva.?
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Sinteza selektora koji sadrzi N-(1-arilpropil)-3,5-dinitrobenzamidnu
podjedinicu pocinje iz komercijalnih aldehida.

Cetkolike (Pirkleove) nepokretne faze — mala kiralna organska
molekula (selektor) vezana preko razmaknice na silika-gel .

Kljucni meduprodukti u pripravi su enantiomerno cisti alil-arilamini koji
se prireduju enzimskom rezolucijom racemicnih amina.
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