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Sposéb wytwarzania d-rybozy

1

Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarza-
nia d-rybozy, produktu posredniego w syntezie wi-
taminy B, czyli ryboflawiny i innych zwigzkéw,
przez utlenienie 3-estru sulfonowego d-glukozy
oraz zmydlenie i epimeryzacje produktu utlenienia.

Znany sposéb otrzymywania d-rybozy polega na
utlenieniu 3-estru metano-, etano- lub p-tolueno-
sulfonowego d-glukozy za pomocg duzego nadmia-
ru, okolo 1,8—2,0 moli na 1 mol estru d-glukozy,
kwasu nadjodowego lub jego soli, na przyklad me-
tanadjodanu sodowego, do odpowiedniego 2-estru
4-0-formylo-d-arabinozy, wytrgceniu z mieszaniny
poreakcyjnej jonéw ‘jodanowych i nadmiaru jonéw
nadjodanowych za pomocg chlorku barowego, wy-
traceniu nadmiaru uzytych jonéw barowych za po-
mocg kwaSnego weglanu isodowego, wodsgczeniu
osadu soli barowych i nastepnie zmydleniu estru
przy réwnoczesnej opimeryzacji za pomocg wodo-
rotlenku sodowego. Po zobojetnieniu kwasem siar-
kowym otrzymany wodny roztwoér odparowuje sie
do sucha a pozostato§¢ odparowuje sie z etanolem
i d-ryboze ekstrahuje metanolem [H. H. Stroh,
D. Dargel, R. H&iussler, Journal fiir praktische
Chemie, 23, 309 (1964)]. Niedogodnos¢ tej metody
stanowi duze zuzycie kwasu nadjodowego lub jego
soli.

Stwierdzono, ze zamiast kwasu nadjodowego lub
jego soli, stosowanego w duzym nadmiarze, do
utleniania mozna z korzyscia uzyé latwiej dostep-
neg®® czterooctanu olowiowego w znacznie mniej-
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szym nadmiarze, uzyskujac przy tym réwnie wy-
sokie lub nawet wyzsze wydajnosci.

Sposobem wedlug wynalazku 3-0-alkilo-(lub-ary-
lo)-sulfonylo-d-glukoze w roztworze wodnym kwa-
su octowego lub jego niZzszych homologéw, takich
jak kwas propionowy, mastowy, albo tez w piry-
dynie lub w jej homologach takich jak pikolina,
lub w ich mieszaninach takich jak zasady pirydy-
nowe, poddaje sie dzialaniu czterooctanu olowio-
wego, z mieszaniny poreakcyjnej usuwa sie jony
olowiu za pomocg kwasu szczawiowego lub siar-
kowego, osad oddziela sieg, roztwér odparowuje do
sucha pod zmniejszonym ci$nieniem, pozostalosé
rozpuszcza w wodzie i roztwoér zadaje wodorotlen-
kiem metalu alkalicznego, metalu ziem alkalicz-
nych lub amonowym w celu zmydlenia otrzymanej
2- 0- alkilo- (lub- arylo)- sulfonylo- 4- 0- formylo-
-d-arabinozy i réwnoczesnej epimeryzacji produktu
zmydlenia do d-rybozy, mieszanine zobojetnia sie
mocnym Kwasem mineralnym, takim jak kwas
siarkowy ilub solny, po czym ewentualnie roztwoér
oczyszcza sie przez odbarwienie weglem aktyw-
nym, odparowanie do sucha, odparowanie suchej
pozostalosci z etanolem dla usuniecia resztek wo-
dy i ekstrakcje d-rybozy za pomocg bezwodnego
alkoholu alifatycznego zawierajgcego 1—5 atomoéw
wegla. o

Jako roztwér - wodny kwasu octowego lub jego
nizszych homologéw stosuje sie roztwér o stezeniu
25—80%.
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Utlenianie za pomocy czterooctanu olowiowego
prowadzi si¢ w temperaturze nizszej miz tempera-
tura pokojowa, korzystnie w temperaturze od
—5°C do 415°C. Czterooctan olowiowy stosuje sie
w niewielkim nadmiarze, wynoszgcym 1—1,2 mola
na 1 mol B-éstru d-glukozy iICzas utleniania wy-
nosi 2—4 godzin.

Zmydlenie i epimeryzacje prowadzi si¢ w pod-
wyzZszonej temperaturze, korzystnie w temperatu-
rze 50—65°C, przy wartosci pH = 8—il1, w atmo-
sferze gazu obojetnego, takiego jak azot.

Otrzymany roztwér wodny lub alkoholowy d-ry-

bozy mozna bezpoSrednio uzyé do dalszej syntezy.

CPrzlenla'd 1. 12,9~-g*9-0-Mesylo-d-glukozy roz-
puszczono w 77,5 ml 30",1» kwasu octowego. Roz-
twér oziegbiono do tempex;atury 0—3°, po czym w
ciggu pél godziny dodan-c} porcjami 33,2 g cztero-
octanu olowiu, tak aby 'temperatura w trakcie do-
zowania nie przekraczala 10°
mieszano W ciggu trzech godzin w temperaturze
nie przekraczajacej 20° po c¢zym: mieszanine zada.
No nasyconym roztworem Kwasu szczawiowego.

Wytracony saczawian olowiowy odsgczono a z prze-

sgczu oddestylowano kwas octowy pod zmniejszo-
nym cisnieniem.
wody i w atmésferze azotu zobojetniono 1 n roz-
tworem wodorotlenku sodowego do pH 94 nie
przekraczajgc temperatury 60°. Nastepnie calosé
ozigbiono do temperatury 20° i zobojetniono 3 n
kwasem siarkowym do pH 7, po czym odbarwiono
mieszajae z 0,56 g wegla aktywnego w ciggu poét
godziny. Przesgczony roztwér wodny odparowano
do sucha pod zmniejszonym ci$nieniem, usunieto
resztki wody dodajac etanolu:bezwodnego i: od-
destylowano pod zmniejszonym ciénieniem a suchg
pozostaloéé ekistrahowano czterokrotnie bezwod-
nym etanolem, uzyskujgc 4,8 g d-rybozy.

Przykdad II. 258 g 3-0{Mesylo-d-glukozy roz-
puszczono w 258 ml 40% kwasu octowego. Roz-
twér ozigbiono do temperatury 5—8°, po czym w
ciggu poél godziny dodano porcjami 44,2 g cztero-
octanu olowiu, ‘tak ‘aby temperatura nie przekro-
czyla 10°. Nastepnie calo§é mieszano w cigeu 4 go-
dzin w temperaturze nie przekraczajgcej 15°, po
czym mieszanine zadano 3 n kwasem siarkowym,
wytrgoony siarczan olowiawy odsgczono i dalej
postepowano wedlug przykladu I.

Przyklad HI. 129 g 3-0-Mesylo-d-glukozy
rozpuszczono w 90 mi pirydyny, oziebiono do tem-
peratury 0° po czym w ciggu pét godziny dodano
porcjami 221 g czterooctanu olowiu, tak aby tem-
peratura w trakcie dozowania nie przekroczyla 0°.
Nastepnie calo$é mieszano w ciggu 2 godzin w
temperaturze nie przekraczajgcej 5° i odsgczono
osad octanu olowiawego, ktéry wypadl w trakcie
mieszania, po czym przesgcz zadano mnasyconym
wodnym roztworem kwasu szczawiowego. Wytrg-
cony szczawian olowiawy odsgczono, a z Dprzesg-
czu oddestylowano pirydyne pod zmniejszonym
ciSnieniem i dalej postepowano wedlug metody
opisanej w przykladzie I.

Przyktad IV. 145 g 3-0-Tosylo-d-glukozy
rozpuszczono w 87,5 ml 40% kwasu octowego. Roz-
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twér ozigbiono do temperatury 0—3°, po czym w
ciggu poél godziny dodano porcjami 20,2 g cztero-
octanu olowiu, tak aby temperatura w trakcie do-
zowania nie przekroczyla 10°. Nastepnie caloéé
mieszano w ciggu 3 godzin w temperaturze nie
przekraczajgcej 20°, po czym mieszanine zadano
3 n kwasem siarkowym. Wytragcony siarczan olo-
wiawy odsgczono i dalej postepowano wediug me-
tody opisanej w przykladzie 1.

Przykdtad V. 13 g 3-0-Benzenosulfonylo-d-glu-
kozy rozpuszczono w 80 ml 30% kwasu octowego.
Roztwér ozigbiono do temperatury 0—3°, po czym
w ciggu p6l godziny dodano porciami 189 g czte-
rooctanu olowiu, tak aby temperatura w trakcie
dozowania nie przekroczyla 10° . Nastepnie calosé
mieszano w ciggu 3 godzin w temperaturze nie
przekraczajgcej 15°, po czym mieszanine zadano
nasyconym wodnym roztworem Kkwasu szczawio-
wego. Wytrgeony szczawian olowiawy odsgczono
i z przesaczu oddestylowano kwas octowy pod
Zmniejszonym ciénieniem. Do pozostalosci dodano
200 ml mieszaniny metanol-woda 1:1 i w atmo-

" sferze azotu zobojetniono 1 n roztworem wodoro-

tlenku sodowego do pH 9,5 nie przekraczajgc tem-
peratury 60° i dalej postepowano wedlug metody
opisanej w przykiladzie I.

Przyktad VI. 129 g 3-0-Mesylo-d-glukozy
rozpuszcza sie 'w 70 ml 30% kwasu propionowego.
Roztwor oziebia sie do temperatury 0—3° po czym
w ciggu pél godziny dodaje sie porcjami 83,2 g
czterooctanu olowiu, tak aby temperatura w trak-
cie dozowania nie przekroczyla 10°. Nastepnie ca-
to§é mieszano w ciggu 3 godzin w temperaturze
nie wyzszej miz 15°, po c¢zym mieszaning zadano
nasyconym wodnym roztworem kwasu Szczawio-
wego. Wytraeony szczawian olowiawy odsaczono,
a z przesgczu oddestylowano kwas propionowy pod
zmniejszonym ci$nieniem i dalej postepowano we-
dlug metody opisanej w przykladzie I.

Zastrzezenia patentowe

- 1. Spos6b wytwarzania d-rybozy przez utlenienie
3-estru sulfonowego d-glukozy oraz zmydlenie i epi-
meryzacje produktu utlenienia, znamienny tym, zZe
3-0-alkilo-(lub-arylo)-sulfonylo-d-glukoze w roztwo-
rze wodnym kwasu octowego lub jego -nizszych
homologéw, takich jak kwas propionowy, masto-
wy, albo tez w pirydynie lub w jej homologach
takich jak pikolina wzglednie w ich- mieszaninach
takich jak zasady pirydynowe, utlenia sie cztero-
octanem olowiowym, z mieszaniny poreakcyjnej
usuwa sie jony otowiu za pomocg kwasu szczawio-
wego lub siarkowego, osad oddziela sie, roztwér
odparowuje do sucha pod zmniejszonym ciénie-
niem, pozostalo$é rozpuszcza w wodzie i roztwoér
zadaje stopniowo wodorotlenkiem metalu alkalicz-
nego, metalu ziem alkalicznych lub amonowym,
mieszanine zobojetnia si¢ mocnym kwasem mine-
ralnym, takim. jak kwas siarkowy lub solny, po
czym ewentualnie roztwér odbarwia si¢ weglemem
aktywnym, odparowuje do sucha, dodaje bezwod-
nego etanolu i ponowmie odparowuje do sucha, po
czym ekstrahuje d-ryboze za pomoca bezwodnego
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alkoholu alifatycznego zawierajgcego 1—5 atoméw
wegla.

2. SposOb wedlug zastrz. 1, zmamienny tym, Zze
jako roztwér wodny kwasu octowego lub jego niz-
szych homologéw stosuje sie roztwér o stezeniu
25—=80%.

¢

3. Sposéb wedlug zastrz. (1, znamienny tym, ze
stosuje si¢ nadmiar octanu olowiowego, wynoszacy
1—1,2 mola na ‘1 mol substratu.

4. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny ¢tym, ze
utlenianie prowadzi si¢ w temperaturze nizszej niz
temperatura pokojowa, korzystnie w temperaturze
od —5°C do +15°C.
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