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В обзоре систематизированы результаты исследований по использова-
нию кислот Льюиса в качестве катализаторов химических превращений
углеводов, включая полисахариды. Данные по действию льюисовских кис-
лот сгруппированы по типам химических реакций, характерных для рассмат-
риваемого класса. Показаны возможности и некоторые ограничения их
практического использования.
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I. ВВЕДЕНИЕ

В химии углеводов широко используется катализ кислотами и осно-
ваниями бренстедовского типа 1 - 3 . Систематические исследования кине-
тики реакций в условиях гомогенного кислотно-основного катализа при-
вели к установлению ряда качественных и количественных закономер-
ностей влияния кислотности среды на кинетические и активационные па-
раметры, равновесие и механизм многих реакций простых Сахаров
(см., например,4~10). В свою очередь изучение механизма этих реакций
способствовало установлению основных закономерностей кислотно-ос-
новного катализа и развитию физико-органической химии 41~14.

Несколько иначе обстоит дело с применением в химии углеводов кис-
лот Льюиса (ЛК). Нельзя сказать, что агенты этого типа вообще оста-
вались вне поля зрения химиков, специализирующихся в области угле-
водов. Так, еще в 1892 г. Штокхаузен и Гаттерман 1 5 · Ι β , а затем в 1926 г.
Кунц и Хэдсон17 обратили внимание на образование хлорпроизводного
дисахарида при обработке октаацетата лактозы раствором хлористого
алюминия в хлороформе. Было показано, что замещению на хлор под-
вергается ацетильная группа при гликозидном центре (С ( 1 )). Выделен-
ный из реакционной смеси кристаллический продукт получил название
неолактозы. В последующие годы исследователи неоднократно обраща-
лись к ЛК с целью выяснения возможностей использования их в препара-
тивной химии Сахаров. В ряде случаев эти исследования привели к суще-
ственному развитию методов химии углеводов. Что же касается теорети-
ческого аспекта катализа под действием ЛК, то эта проблема вообще не
подвергалась какому-либо систематическому изучению. Целесообразно
обобщить имеющиеся в литературе сведения и наметить основные тен-
денции в развитии льюисовского катализа как метода в химии углеводов.
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В подавляющем большинстве работ в качестве ЛК использовались
соединения типа МХ„, где X — галоген, М —центральный атом, выпол-
няющий функции акцептора электронных пар. Неоднократно предпри-
нимались попытки систематизации соединений этого типа по их кислот-
ным и каталитическим функциям 18~20, однако они не. привели к разра-
ботке универсальной шкалы кислотности. Наиболее удачной представля-
ется шкала относительной кислотности МХП, полученная на основе
валентных взаимодействий кислоты Льюиса с основанием по измерениям
констант равновесия этих реакций19:

Эта шкала, в общем, неплохо согласуется с данными эксперимента (на-
пример, с химическими сдвигами α-протонов в спектрах ПМР в ряду
кислородсодержащих соединений, координированных с ЛК) 20- Примени-
тельно к ионам металлов переменной валентности, Моисеевым 2 i по ана-
логии с функцией Гаммета На предложена функция апротонной кислот-
ности ΘΜ, которая может быть использована для оценки процессов обра-
зования π-комплексов ионов с ненасыщенными соединениями.

Квантовохимическими расчетами показано, что при оценке кислотно-
сти ЛК следует учитывать не только электронную структуру централь-
ного атома, но и пространственную конфигурацию комплекса ЛК с осно-
ванием2 2·2 3. В целом проблема спектра кислотности ЛК пока еще дале-
ка от полного решения, что является серьезным препятствием на пути
разработки количественной теории.

Механизмы льюисовского катализа реакций углеводов, как и при
протонном катализе, могут быть представлены схемами, предусматри-
вающими взаимодействие центрального атома ЛК с гетероатомами угле-
водной молекулы с образованием координационной или ковалентной
связей. Однако, за исключением отдельных работ эпизодического харак-
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тера , экспериментальных исследовании, посвященных вопросам
комплексообразования углеводов с ЛК, пока еще слишком мало для то-
го, чтобы сколько-нибудь уверенно судить о роли координационных со-
единений в катализе реакций Сахаров. Вопрос о возможности активации
молекул за счет протонной кислоты, выделяющейся на стадии коорди-
нации ЛК с гетероатомом (например, НВ+МХ4-^НВ-МХ4-^-В—МХ3 +
+ НХ), вообще не обсуждался в литературе. Между тем такая возмож-
ность должна быть учтена при анализе механизмов льюисовского ката-
лиза, особенно при проведении реакций в присутствии следов воды.
В настоящем обзоре литературные данные сгруппированы по принад-
лежности их к характерным реакциям простых Сахаров и полисаха-
ридов.

II. ИЗОМЕРНЫЕ ПРЕВРАЩЕНИЯ О-ГЛИКОЗИДОВ

Как известно \ О-гликозиды в отличие от моносахаридов и N-глико-
зидов не подвергаются в умеренно кислых водных растворах аномериза-
ции. В рамках общих представлений о катализе кислотами Бренсте-
да6-1 3 устойчивость О-гликозидной системы может быть объяснена ма-
лой основностью протоноакцепторов — циклического и гликозидного
кислородных атомов — ответственных за кислотную активацию молеку-
лы. Заметная протонизация этих центров может наблюдаться лишь в
концентрированных растворах кислот, однако в этом случае явление
аномеризации маскируется интенсивно протекающим кислотным гидро-
лизом О-гликозидной связи. Аномеризацию, не осложненную гидролити-
ческим распадом О-гликозидной системы, можно наблюдать в неводных
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средах, например, в кислом метанольном растворе метил-р-О-глюкопи-
ранозида29 или в инертных органических растворителях, содержащих
добавки ЛК.

Впервые это явление наблюдал Паксу3 0"3 2 при непродолжительном
кипячении тетраацетил-р-метилглюкозида, тетраацетил^-циклогексил-
глюкозида и гептаацетил-р-метилцеллобиозида в присутствии TiCl4 или
SnCl4 в сухом хлороформе. Аномеризации подвегаются также полные
ацетаты и бензоаты Сахаров под действием BF3 в хлороформе, HgBr2 в
бензоле и ряда других ЛК в неводных средах33-39. В отличие от алкил-
производных, гликозиды с ароматическими О-агликонами заметным
образом не амомеризуются в аналогичных условиях40. Введение элект-
роноакцепторного агликона в значительной степени подавляет аномери-
зацию и одновременно увеличивает вероятность расщепления гликозид-
ной связи и галогенирования гликозидного атома. В настоящее время
аномеризация под действием неводных растворов TiCl4 используется в
препаративной химии углеводов для получения труднодоступных ано-
мерных форм О-гликозидов (см., например3 9·4 1).

Относительно механизма аномеризации имеются противоречивые
суждения, что, впрочем, можно сказать и о других реакциях гликозид-
ного центра 5. Вопрос о детальных механизмах катализа реакций угле-
водородов относится к числу наименее ясных в химии Сахаров. Речь
идет не о кинетическом описании реакционных систем, а о выборе наи-
более вероятной схемы координации каталитического агента с активны-
ми центрами и механизме последующего превращения активированных
молекул.

Согласно Линдбергу34, аномеризация протекает по пути раскрытия
углеводного кольца с образованием и последующей циклизацией проме-
жуточного продукта. Схема Лемье4 0 предусматривает координацию ка-
тализатора как по циклическому, так и по гликозидному кислородным
атомам и возможность протекания реакции с гетеролизом гликозидной
или внутренней полуацетальной связи, но без образования кинетически
обнаруживаемых ионов.

Аномеризация О-гликозида (I) в присутствии HgBr2 сопровождается
внутримолекулярной перегруппировкой, (Ο,Ν-трансгликозилированием),
результатом которой является образование 'β-аномера N-гликози-
да (III) 4 2 :

Указанная перегруппировка под действием ЛК изучена в ряде ра-
бот3 8·4 2-4 4. Предложенные механизмы катализа предусматривают две
возможности координации ЛК — с гликозидным (а) или циклическим
(б) кислородными атомами, из которых первая приводит к внутримоле-
кулярному Ο,Ν-трансгликозилированию, а вторая — к аномеризации ис-
ходного О-гликозида:



1398 Р. И. Сарыбаева, В. А. Афанасьев, Г. Е. Заиков, Л. С. Щелохова

ОАс

К- катализатор

Активность ЛК в реакции аномеризации (б) возрастает в следующем по-
рядке: T i C l 4 < S b C l 5 < S n C l 4 < C d C l 2 < Z n B r 2 < H g B r 2

3 8 .
ЛК, по-видимому, способны вызывать реакцию эпимеризации в угле-

водах. Так, например, D-маннозо-б-фосфат в ацетатном буфере при рНб
и 50° С эпимеризуется в присутствии Fe3 +, Сг3+, А13+ и др. в .D-фруктозо-
6-фосфат и D-глюкозо-б-фосфат " . Авторы высказывают предположение,
что способность ионов металлов катализировать реакцию изомеризации
определяется их свойствами как кислот Льюиса; селективность реакции
по существу не зависит от катализатора: во всех случаях образуется
D-фруктозо-б-фосфат.

Другим видом изомеризации, протекающей под действием ЛК, явля-
ется реакция Амадори, кинетика которой была изучена в присутствии
ZnCl2 в безводном диоксане 4б.

III. ОБРАЗОВАНИЕ ГЛИКОЗИЛГАЛОГЕНИДОВ

По отношению к углеводам галогениды элементов IV группы высту-
пают не только как катализаторы, но и как эффективные галогенирую-
щие агенты — обстоятельство, которое всегда следует иметь в виду при
анализе механизмов льюисовского катализа. При введении в реакцию
полностью или частично ацетилированных Сахаров в неполярных или ма-
лополярных средах замещению на галоген подвергается главным обра-
зом заместитель при С(1) 15~17. На этой основе разработан метод синте-
за гликозилгалогенидов "•48, позволяющий получать нестабильные ано-
мерные формы гликозилгалогенидов. Например, тетраацетат fi-D-тлюко-
пиранозилхлорида может быть получен с хорошим выходом при кратко-
временной обработке р-£>-глюкозы бензольным раствором TiCl4:

АсОСН АсОСН»

ОАс ОАс

его ано-При дальнейшем воздействии TiCl4 на β-аномер происходит еш ани-
меризация и образование термодинамически более устойчивого в уело-
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виях льюисовского катализа сс-аномера. Аналогичное действие оказыва-
ет и безводный А1С1з в хлороформе4 7·4 9"5 1. Обработка триацетата лево-
глюкозана раствором TiBr4 вызывает образование 2,3,4-три-О-ацетил-
α-глюкозилбромида 52.

АсО

ОАс ОАс

Аналогичное действие оказывает TiCl4 на гексаацетаты 1,6-ангидри-
до-целлобиозы 53 и 1,6-ангидро-мальтозы " . При использовании галоген-
водородов в качестве галогенирующих агентов реакция завершается об-
разованием смеси аномерных форм гликозилгалогенидов, в которой пре-
обладает более устойчивый α-аномер. В отличие от этого, реакция гало-
генирования с участием галогенидов элементов III и IV групп контроли-
руется кинетическими факторами и может быть остановлена на стадии
образования β-аномеров. В случае ацетильных производных Сахаров ме-
ханизм замещения агликона на галоген может быть представлен схемой
с участием соседней ацетильной группы 5 5 · 5 6 :

/1С]

•<\ UAc

Эффект соучастия соседних групп играет важную роль в стереохими-
ческих маршрутах реакций гликозидного центра \ и исследование его не-
обходимо для разработки путей стереонаправленного синтеза производ-
ных Сахаров. Установлено, например, что при меркаптолизе пентаацета-
тов глюкозы и маннозы в присутствии ZnCI2 реакционная способность
β-аномеров значительно выше, чем α-аномерных форм 57. Измерение ско-
рости обмена ацетоксигруппы при С ( 1 ) в пентаацетатах глюкозы и ман-
нозы с однозамещенным ацетатом хлорида олова в присутствии SnSl4 в
хлороформе показало, что 1,2-гранс-аномерные формы реагируют значи-
тельно быстрее по сравнению с 1,2-г^ыс-аномерами 58. Эти наблюдения по-
зволили сделать вывод о внутримолекулярной нуклеофильной атаке аце-
тильной группы при С ( 2 ) на гликозидный центр, ослабляющей гликозид-
ную связь (внутримолекулярный нуклеофильный катализ). Ацетилиро-
ванные производные пентоз, гексоз и дисахаридов, а также частично аце-
тилированные сахара со свободными гликозидным гидроксилом в при-
сутствии каталитических количеств ZnCl2 в среде хлороформа легко реа-
гируют с α-галогенэфирами с образованием ацетогалогеноз 59-61;

нс„,-сО HC(1)-OR+CH3OCHBr2 -» HC(I)-Br О + НСООСН3 + RBr.

Выходы α-бромпроизводных тетра- и пентаацетатов моносахаридов ко-
леблются в пределах 50—60% 59·
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IV. РАСЩЕПЛЕНИЕ
И ОБРАЗОВАНИЕ УГЛЕРОД-КИСЛОРОДНЫХ СВЯЗЕЙ

1. Химические превращения по гидроксильным группам

Разработан 62~66 эффективный низкотемпературный метод деметили-
рования производных Сахаров под действием галогенидов бора. Эти же
катализаторы могут быть использованы также для дезацетилирования и
снятия ацетальной защиты. Например, для исчерпывающего деметили-
рования 2,3,4,6-тетра-О-метилглюкопиранозы достаточно получасового
выдерживания эфира в хлористом метилене в присутствии ВВг3 при
—80° С 49. Применение ВС13 в тех же условиях приводит лишь к частич-
ному деметилированию (в то время как хлористый водород расщепляет
только гликозидную связь и не затрагивает простые эфирные связи6 5),
причем отщепление метильной группы может сопровождаться эпимери-
зацией у атома углерода, подвергшегося О-деметилированию 67. Моноса-
хариды вполне устойчивы к действию ВС13, за исключением Л-фруктозы
и L-сорбозы, деметилирование которых сопровождается образованием в
заметных количествах 5-оксиметилфурфурола 66. Замечено, что ВС13, в
отличие от ВВг3, не расщепляет гликозидные связи в дисахаридах. В про-
цессе деметилирования возможно также протекание поликонденсации с
образованием ди- и олигосахаридов 63. Сведений о механизме реакций
деметилирования в литературе нет. Полагают, что на первой стадии име-
ет место гетеролиз углерод-кислородной связи, протекающей по схеме 64:

I Г 1 I !
Н—С—ОСН3 + ВВг3 -» Н—С—О · ВВг3 -> Н — О + СН3О—ВВг3.

L ' ά , J !

Широкое применение ЛК находят в химии углеводов, включая поли-
сахариды, для синтеза эфиров, в том числе с целью избирательной защи-
ты гидроксильных групп. Удобной метилирующей системой для синтеза
метиловых эфиров Сахаров является смесь CH2N2 + BF3 (или эфират
BF3)

 68~72. Например, на этой основе был предложен способ получения
2-О-метил-/)-галактозы, заключающийся в обработке 4,6-О-бензилиден-
3-О-бензоил-р-бензил-£)-галактопиранозида избытком CH2N2 в растворе
метиленхлорида в присутствии эфирата BF3 с последующими дебензоили-
рованием под действием алюмогидрита лития и гидрогенолизом над пал-
ладированным углем 69.

Большое применение в химии углеводов получил безводный хлори-
стый цинк в качестве катализатора избирательной защиты гликольных
ОН-групп в виде изопропилиденовых и бензилиденовых производ-
ных 7 3-7 5:

НС-ОН НС-О.
| -ЬО=С(СН3)2 _^ϊ!·°-, | >С(СН3)а (1)

нс-он нс-о/ v

I I

НС-ОН НС-0

- с - + о=сн-с,н„ - ^ £ - » - с - ^>сн-с6н5 (2)

НС—ОН НС—θ/

I I
При синтезе изопропилиденовых производных (1) могут быть исполь-

зованы как сильные минеральные кислоты, так и ZnCl2

 75~77. Для получе-
ния же бензилиденовых производных (2) применяется главным образом
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ZnCl2

 74· 78~82. При введении изопропилиденовой защиты в присутствии
ZnCl2 формируется преимущественно шестичленное Λί-диоксановое коль-
цо, менее устойчивое по сравнению с пятичленным диоксолановым коль-
цом, образующимся при катализе протонными кислотами 83:

носн,
носн.

ZnCl, _ ^ (СН3)2

ОС Η,
<СН,)2С-0

-Уосн,
он

Аналогичная тенденция наблюдается и при катализе хлористым цин-
ком реакции образования бензилиденовых производных 7 4 · 7 8 -84. Это пра-
вило, впрочем, соблюдается не вполне строго. Структура кольцевой за-
щиты зависит не только от природы катализатора, но и от того, в какой
форме участвует в реакции исходный моносахарид — раскрытой или цик-
лической. В частности, при ацетонировании О-гликозидов с циклической
структурой изопропилиденовая защита обнаруживается как в виде м-дд-
оксанового, так и диоксоланового кольца. В раскрытые же формы моно-
сахаридов изопропилиденовая защита входит главным образом в виде
диоксоланового фрагмента.

Широко используемая в препаративной химии Сахаров реакция аце-
тилирования

H-i -ОН + (СН3СО)2 О -> Н—С—ОСОСН3 + СН3СООН

катализируется как кислотными, так и основными катализаторами. Из
применяемых в этой реакции ЛК наибольшее распространение получил
ZnCl2. В присутствии ZnCl2 успешно ацетилируется фруктоза 8 5 · 8 6 , соли
альдоновых кислот87, целлюлоза 88 и другие производные. Добавки BF3

ускоряют ацетилирование уроновых кислот уксусным ангидридом 5 1 · 8 9 .
Как и в других реакциях Сахаров, осложняющим фактором является ано-
меризация частично или полностью ацетилированных форм. В присутст-
вии кислотных катализаторов равновесие по мере увеличения темпера-
туры смещается в сторону преимущественного накопления α-аномера.
Поэтому ZnCl2 можно использовать для получения α-аномера непосред-
ственно в процессе ацетилирования смесью уксусного ангидрида и уксус-
ной кислоты. Например, для получения α-аномера пентаацетата галак-
топиранозы достаточно обработки β-аномера ацетилирующей смесью в
присутствии ZnCl2

 9 0 · " .
Отметим, что на основе реакции ацетилирования в присутствии ZnCl2

Михель с сотр.9 2·9 3 осуществили (D—L)-изомеризацию производного га-
лактозы по схеме:

F=O

(D-галактоза) (L- галактоза) ,

т. е. путем превращения 6-оксигруппы в альдегидную группу, а гликозид-
ного центра — в первично-спиртовый фрагмент. Ими было показано, что
обработка 6-тозил-2,3,4,5-тетра-О-ацетил-аль-Д-галактозы хлористым
цинком в среде уксусного ангидрида приводит к образованию рацемиче-

5 Успехи химии, № 8
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ской смеси D- и L-форм гептаацетата галактозы. Через тридцать лет
Михель снова обратился к изучению этого превращения и с помощью ме-
ченой по С ( 1 ) галактозы подтвердил справедливость принципиальной схе-
мы изомеризации 94.

Показано, что BF3 в безводном диоксане катализирует реакцию об-
разования 4,6-О-метилен-метил-/)-гликопиранозидов при взаимодействии
метилгликопиранозидов с формальдегидом 95. Кроме того, BF3 и SbCU
в метиленхлориде катализируют реакции присоединения гликозидных
фрагментов по свободным ОН-группам ацетилцеллюлозы при взаимо-
действии последней с О-защищенными тио-, О- и N-гликозидами96. Сте-
пень замещения варьирует в пределах 0,1—0,47 в зависимости от приро-
ды гликозилирующего агента. По сравнению с BF3 и SbCl5, такие ЛК,
как А1С13, А1Вгз, TiCl4 и ZnCl2, оказались менее эффективными агента-
ми в реакции замещения.

Применяются ЛК также в химии полисахаридов, в частности, целлю-
лозы для синтеза ее алкил- и ацилпроизводных. Сравнительные исследо-
вания показали, что по каталитической активности в реакции этерифика-
ции целлюлозы Л К располагаются в ряд9 7: FeCl 3 >SbCl 5 >AlCl 3 >
>TiCl 4 >SnCl t >ZnCl 2 >BF 3 -O(C 2 H 5 ) 2 >HgCl 2 .

Изучено влияние ЛК на процессы взаимодействия целлюлозы, аце-
тил-, диальдегид- и карбоксиметилцеллюлозы с бутадиен-эпоксидом 98.
Показано, что реакция целлюлозы с зпихлоргидрином в присутствии
фторбората цинка с последующей обработкой полученного продукта раз-
бавленным раствором NaOH приводит к образованию простого эфира
целлюлозы, содержащего свободную эпоксигруппу":

— С Н С Н 2 С 1 Z n ( B F 4 ) ' ->

-»R-O-CH2—СН-СНгС1 • N a 0 H - » R_O-CH 2 -CH—CH a

OH N)/

Однако сравнительное изучение влияний добавок кислот и оснований на
взаимодействие целлюлозы с различным ароматическим моно- и бифунк-
циональными эпоксипроизводными свидетельствует о том, что ЛК по
сравнению со щелочными агентами все же менее пригодны для получе-
ния простых эфиров целлюлозы, так как они инициируют ряд побочных
процессов, возникающих вследствие деструкции макромолекул 10°.

Взаимодействие TiCl4, алкоксититанатов и ортоэфиров титановой кис-
лоты с полиолами, незамещенными сахарами и целлюлозой приводит к
частичному или полному замещению атомов хлора и алкоксигрупп и об-
разованию связей Ti—О—С в результате обменного взаимодействия со
свободными ОН-группами углеводных цепей1 0 1·1 0 2, например:

[-ОН + Ti(OR)3Gl > [-0—Ti(OB)3 + НС1

j—ОН + Ti(OR)3Cl >- [-0—Ti(OR)2Cl + ROH

—он

—он
1- Ti(OR)4 Η

но—

но—
—>. ~°\ /°~Ti ί ROH



Применение кислот Льюиса в химии углеводов 1403

В качестве акцептора хлористого водорода используют аммиак, пиридин,
формамид или диметилформамид. В отличие от комплексных соедине-
ний TiCl4 с ацетилированными сахарами, титансодержащие эфиры саха-
ров и целлюлозы гидролитически устойчивы в слабощелочных и нейт-
ральных средах.

Каталитический эффект оказывают ЛК в реакции переэтерификации
нитратов целлюлозы хлорангидридами карбоновых кислот103-106. При
этом содержание азота в продукте замещения в фиксированный момент
времени приблизительно экспоненциально зависит от концентрации ка-
тализатора. Например, для реакции взаимодействия нитрата целлюло-
зы и хлористого ацетила при 20° С зависимость содержания азота в по-
лученном продукте от концентрации А1С13 через 60 мин после начала ре-
акции имеет вид 106:

In [Ν], (%) = 2,50-0,25 [A1CIS], г = 0,98.

Возможные механизмы этой реакции разбираются в работе 103.

2. Образование и распад гликозидных связей

Получение N-гликозидов с агликонами сильной и умеренной основно-
сти, как правило, не представляет особых трудностей 107. Более актуаль-
ной является проблема нахождения эффективных (и особенно стереоиз-
бирательных) методов синтеза гликозидов с малоосновными агликона-
ми, в частности, синтеза О-гликозидов '. В поисках этих методов нередко
обращались к изучению действия ЛК. Так, в 108 предложили использо-
вать ZnCl2 для получения тиогликозидов, а в 109 — безводный А1С13 для
синтеза О-арилгликозидов по Гельфериху. Однако наибольшие успехи
были достигнуты при использовании солей ртути в качестве инициаторов
реакций образования гликозидных связей 5°· 5 β · 1 1 0 - 1 1 2 .

В лабораторной практике широкое распространение получил вариант
Земцлена •— Гельфериха метода О-гликозилирования по Кенигсу —
Кнорру и з · 1 1 4 , по которому для получения О-алкилгликозидов в органи-
ческий растворитель (бензол, хлороформ, нитрометан, ацетонитрил) вво-
дят добавки ацетата или цианида ртути. Этим добавкам отводится роль
акцепторов хлористого водорода, который элиминируется из исходных
ацилгалогенов, хотя не исключено, что они выполняют также и катали-
тические функции, присущие ЛК. Из отдельных сообщений можно отме-
тить катализ хлоридом ртути образования О-гликозидных связей произ-
водных 2-дезоксисахаров 115-117.

Кочетковым с сотр.1 1 8·1 1 9 был предложен и в дальнейшем существен-
но развит 120-124 метод синтеза О-гликозидов при взаимодействии катали-
тических количеств HgBr2:

j HC-OR'

* — - - • - - ! „

нс- с /

HC-OCOCH, ( 3 )

-НС—
> A I >C< (4)

Направленность реакции сильно зависит от природы растворителя и
количества катализатора. Так, в дихлорэтане протекает преимуществен-
но переэтерификация (4) с образованием нового ортоэфира. При исполь-
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зовании же нитрометана и при концентрациях HgBr2, не превышающих
8· 10~3 моля на 1 моль исходного ортоэфира, реакция направляется вето- .
рону гликозилирования (3) i25. Этим способом были получены некоторые
дисахариды и полисахариды 126-128.

Одно из многообещающих направлений в химии углеводов— иссле-
дования по разработке направленных методов синтеза полисаха-
ридов *• т . Интенсивное развитие работ по этой проблеме связано с за-
дачей отыскания новых биополимеров — заменителей плазмы крови, ан-
тикоагулянтов и т. д. Как правило, кислотно-катализируемая поликон-
денсация простых Сахаров с незамещенными ОН-группами приводит к
получению олиго- и полисахаридов с различным набором полуацеталь-
ных и эфирных связей между моносахаридными звеньями и неупорядо-
ченной разветвленной структурой. Кислоты Льюиса для ускорения про-
цессов синтеза полисахаридов применялись лишь в очень небольшом чис-
ле работ. Можно отметить полимеризацию 1,6-ангидроглюкозы в
присутствии галогенидов бора, алюминия и железа 13°, 1,4-ангидро-2,3,6-
три-О-бензил-глюкопиранозида в присутствии эфира трехфтористого ;
бора и пятифтористых сурьмы и фосфора 131, сополимеризацию О-заме-
щенных производных 1,6-ангидроглюкозы и 1,6-ангидромальтозы под
действием PF 5 в хлористом метилене при низких температурах 132. Под
действием ZnCl2 происходит полимеризация тетраацетата β-Ο-маннопира-
нозида с образованием олигомеров 133. Действием цианида ртути в кипя-
щем нитрометане на 2,3,4,2',3',4/-гекса-О-ацетил-6-трег-бутил-мелибио-
зилхлорид с последующим дезацетилированием по Земплену получен с
выходом —10% регулярно построенный линейный полимер134.

Для направленного синтеза олиго- и полисахаридов перспективным
представляется ортоэфирный метод образования О-гликозидных свя-
зей 1 2 6 · 1 2 7 . Продолжительная обработка частично замещенных ортоэфи-
ров Сахаров (с одной свободной ОН-группой) небольшими количествами /~
HgBr2 в кипящем нитрометане приводит к образованию регулярных по-
лисахаридов. Этим способом были получены, в частности, галактоглю-
кан — гетерополисахарид, состоящий из чередующихся остатков а-галак-
топиранозы и α-глюкопиранозы, соединенных 1,6-связями (молекуляр-
ный вес ~1500), и арабинан — полисахарид, построенный из остатков
a-L-арабинофуранозы с a-гликозидными связями (молекулярный вес
-8000) 126.

Сведений о каталитической активности ЛК в реакциях расщепления
О-гликозидных связей сравнительно немного. Кинетическими исследова-
ниями 135-137 установлено сильное деструктирующее действие А1С13, TiCl4

и SnCl4 в неполярных растворителях по отношению к ацетальным свя-
зям целлюлозы. Уже в первые 5—10 мин с начала реакции средняя сте-
пень полимеризации (СПСР) достигает своей низшей величины (150—
200) и остается постоянной практически без изменения даже в течение
10 час действия деструктирующего агента. При этом температура не ока-
зывает существенного влияния на кинетику процесса. Так, выдержива-
ние хлопковой целлюлозы в 0,1%-ном растворе А1С13 в сухом СС14 в те-
чение 5 мин вызывает падение СП г р с 2200 до 200, причем в полученном
образце макромолекулы с СП>200 полностью отсутствуют. Рентгено-
графический фазовый анализ деструктированных образцов показал, что
расположение и относительная интенсивность дифракционных рефлек- %
сов остаются такими же, как и в исходной целлюлозе. Этот результат
можно объяснить тем, что деструкции подвергаются главным образом
гликозидные связи в структурно неупорядоченных областях, не дающих
собственной дифракционной картины. Упорядоченная же часть целлю-
лозного волокна сохраняет в процессе обработки деструктирующим аген-
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том свою надмолекулярную структуру. Распада с концов цепей практи-
чески не происходит.

Большое влияние на кинетику деструкции оказывает растворитель,
применяемый в качестве среды ведения процесса 138. Показано, что сте-
пень деструкции целлюлозы 0,1 и 1%-ными растворами ЛК при 20° С в
интервале 5—60 мин регулярно уменьшается с увеличением диэлектри-
ческой постоянной ε неводного растворителя. Характер изменения сред-
ней степени полимеризации в зависимости от ε указывает на то, что на-
ряду с донорно-акцепторным взаимодействием за счет неподеленной
электронной пары молекулы растворителя и вакантной орбитали цент-
рального атома ЛК, существенную роль играет также последующее элек-
тростатическое взаимодействие. Так, например, влияние органических
растворителей е низкой диэлектрической проницаемостью (ε<12) на
степень деструкции образцов целлюлозы 1 %-ными растворами TiCl4 в те-
чение 60 мин может быть представлено зависимостью вида:

СПср = 259,058 — 432, г = 0,995.

Ход кривой зависимости содержания карбонильных групп в деструкти-
рованных образцах от величины диэлектрической постоянной, количест-
во которых определяли методом Саболкса, позволяет с большей досто-
верностью утверждать сделанное выше заключение: степень деструкции
целлюлозы с ростом ε монотонно убывает, что находит свое количествен-
ное выражение в уравнении:

[СО] = -i^E. 4- 0,043, г = 0,940.
ε

Дифференциальные кривые молекулярно-весового распределения об-
разцов, подвергнутых кратковременному воздействию растворов ЛК в
сухих органических растворителях, в большинстве случаев имеют вид,
близкий к распределению Гаусса, и свидетельствуют об образовании од-
нородных по степени полимеризации образцов i39-u\ в которых водорас-
творимая фракция составляет величину, не превышающую 2%, а макро-
молекулы со степенью полимеризации выше 1000 отсутствуют.

Механизм распада целлюлозной цепи может быть представлен схе-
мой, предусматривающей координацию молекулы ЛК с циклическим или
гликозидным кислородными атомами и последующий гетеролиз связи
С(1)—О с образованием карбониевого иона на С(1):

RO

V. ПРЕВРАЩЕНИЕ ТИОАЦЕТАЛЕЙ САХАРОВ

Большое значение для развития химии тиопроизводных Сахаров име-
ло установление Шнейдером и Зеппом 142-144, а затем Паксу с сотр. 1 4 5 · 1 4 6

факта образования тиогликозидов в процессе распада дитиоацеталей в
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присутствии хлорной ртути. Состав продуктов распада дитиоацеталей за-
висит от условий проведения реакции и концентрации HgCl2. При избыт-
ке последней наблюдается образование устойчивых и легко отделяемых
комплексов дитиоацеталей с HgCl2, которые предложены для идентифи-

кации Сахаров Степень разложения дитиоацеталей зависит от со-
отношения констант скоростей последовательных стадий образования
тиогликозида и его распада до моносахарида:

HgCl2
Н2О

H gCl2
Н2О

Η, SR + RSHgCl + HC1,

Η,ΟΗ + RSHgCl + Hi~

Наиболыпий выход наблюдается для тиоацеталей глюкозы и рибозы;
для тиоацеталей маннозы и ксилозы скорость второй стадии больше пер-
вой и выделить тиогликозид из реакционной смеси практически не уда-
ется 1 4 9 · 1 5 0 . Важно отметить, что этим путем можно синтезировать тиогли-
козиды в фуранозной форме. Этому способствует проведение реакции при
низких температурах и введение добавок окиси ртути для связывания
хлористого водорода15i. Наряду с фуранозными формами образуются
также и соответствующие тиогликопиранозиды152.

Расщепление меркапталей моносахаридов в присутствии каталитиче-
ских количеств ZnCl2 и α-галогенэфиров сопровождается образованием
продуктов замещения одной из меркаптогрупп на атом галогена и алко-

ксильныи остаток•
SC2H6

-HC { 1 ) -SC a H 5 + СН3ОСНХ8

Χ

- H C - S C 2 H 6

I
OCH3 -

X=CI,

- H C ( 1 ) - S C a H 5

- H C - S C 2 H 6 + CH3X

Вг или ОС2Н5.

В среде абсолютного спирта в присутствии HgCl2 распад дитиоацета-
лей приводит к образованию соответствующего О-алкилгликозида в фу-
ранозной или пиранозной форме 1 4 7 · 1 5 1

—НС(1) (SR)2 + 2HgCl2 + R'OH -» О—HC(1)-OR' + 2 RSHgCl2 + HCI.

При комнатной температуре в присутствии добавок окиси ртути полу-
чаются с высоким выходом гликофуранозиды 14Э· 1 5 3 · 1 5 4 ; образованию же
гликопиранозидов способствует повышение температуры и кислая реак-
ция среды 155. По мнению Паксу 158, в условиях реакции алкоголиза ди-
тиоацеталей образованию О-алкилгликозидов предшествует формирова-
ние смешанного ацеталя

RS—НС, , - S R -» RO-HC,,,—SR,
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который выступает в качестве промежуточного продукта реакции О-гли-
козилирования. Образование подобного рода ацетальных форм экспери-
ментально подтверждено работами 1 5 7 · 1 5 8 .

Изменение условий проведения реакции может привести к образова-
нию диалкилацеталей, как это показано 159 на примере диэтилдитиоаце-
таля L-рамнозы. Наибольший выход ацеталя наблюдался при низкотем-
пературной обработке диэтилдитиоацеталя фруктозы в метаноле хлор-
ной ртутью в присутствии избытка окиси ртути 15в. Проведение реакции в
водных растворах в присутствии HgCl2 приводит к полному снятию тио-
ацетальной защиты 1 е о · 1 6 1 . Этот метод широко используется в химии угле-
водов, в частности, при синтезе ацетилированных аль-форм моносахари-
дов i 6 0 Сахаров с атомами азота в углеводном кольце 1 6 2 ' i 6 3, олигосахари-
дов "\

VI. ОБРАЗОВАНИЕ УГЛЕРОД-УГЛЕРОДНЫХ СВЯЗЕЙ

Аналогом реакции Фриделя-Крафтса в химии углеводов может слу-
жить обнаруженное Хэрдом и Боннером 1 6 5 · 1 6 6 образование С-гликозидов
в результате арилирования по С(1) ацетохлорглюкозы в присутствии
безводного хлористого алюминия:

С увеличением концентрации А1С13 наблюдается образование ацик-
лического дизамещенного продукта арилирования:

Эта реакция осложняется рядом побочных процессов и поэтому не нашла
применения для получения С-гликозидов 167.

Суммируя изложенное выше, отметим, что хотя ЛК и нашли довольно
широкое применение для синтеза различных производных простых Саха-
ров, все же возможности их далеко не исчерпаны. Уже сегодня ясно, что
диапазон их действия гораздо шире, нежели бренстедовских кислот, ши-
роко применяемых в химии углеводов. Взаимодействие ЛК с полисаха-
ридами изучено в значительно меньшей степени, причем исследования
коснулись только целлюлозы, не затронув другие полисахариды. В своей
основе они несут, за редким исключением, прикладной характер. Полу-
ченные же на сегодняшний день результаты настоятельно требуют глу-
бокого дальнейшего развития исследований в этой области.
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