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(64)  Zplsob vyroby opticky aktivniho fenylacetylkarbinolu
biochemickou syntézou

) Vyndlez se tykd zpisobu vyroby optic-
ky ektivafho fenylacetylksrbinolu bioche~
aickou syntézou z benzaldehydu a ethanolu,
vznikajictho ¥innostf kvasinek v Zivném
prostfedi obsehujicim cukry. Biochemickéd
-s{ntéza se provéddi v pf{tomnosti.ldtky
slouZfe{ jako ekceptor vodiku, s vyhodou
acetaldehydu. Aceteldehyd se priddvé

- v mno¥atvi, které ¥ini 50 a% 100 % hmot~
nostntho mnoZstvi pouZfitého benzaldehydu
a‘Je ho moZno pPiddvat soulasn¥ s benz~
aldehydem.
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Vyddlez se tykd zpﬁsobﬁ vyroby opticky ektivniho fenylacetylkarbinoluw biocheaickou
syntézou z benzaldehydu a meziproduktl alkoholického kvafeni, vznikajfecfho ¥innostl kva-
sinek v %ivném prostiedi obsehujfcim cukry.

Biochemické syntéza opticky aktivntho fenylecetylkarbinolu, dtle¥itého farmaceutic=
xého meziproduktu pro vyfobu efedrinu o fenmetrezinu, Je zalofena ne pozorovéni C. Neuber-
ga se spol. (Biochem. Ztg. 15, 19215 127, 1922; 128, 1923), %e po prisadé benzaldehydu
do nésady cukru, rozkvedené pomoci kvesinek, vznikd vedle- benzylelkoholu opticky aktivni
ldtke cherakteru alfa-ketolu. Na tomto principu je opticky aktivni fenylacetylkarbinol
jiz po léta primyslovd vyrébén, & to extrakc{ kvasného médis vhodnym, s vodou nemisitelnym
rozpoudtisdlem.

Nyni bylo zjisténo, %e prisadas benzeldehydu silns inhibuje alkoholické kvedeni, a to
zésahem do jednotlivjéh oxidoredukinich stupnd tohoto pochodu. Redukujfci enzymy kvasinek
prevéddji piitom asi 50 % benzaldehydu Vv benzylelkohol, tekZfe pro vznik ketolu se zuZitku-
je jen jeho men3i ¥dst.

Za optimélnich podminek se z{skd celkem asi 35 % fenylacetylkerbinolu po¥iténo ste-
chiometricky na vychozi benzaldehyd.

Tento nepffznivy celkovy bilanéni pomér se nepodefilo zlep3it ani rlznymi dpravemi
fyzikdlng chemickych podminek p¥i kveseni, ani pou¥itim réznych sort kvesinek.

Pri studiu optimélnith podminek pro vznik fenylacetylkarbinolu jsme shledali, Ze pro
kondensa®n{ reekci mezi benzeldehydem a mezippodukty alkoholického kveZeni neni tPeba Neu-
bergem pPedpoklddeného enzymu kerboligézy, nybri- Ze pochod probihd v p¥itomnosti benzalde-
hydu a pyrohroznové kyseliny v prostredi tlumivého roztoku Ji% za pritomnosti pouhé kvas-
nigné kerboxyldzy (Naturwiss: 43, 498, 1956), v obdob& k biosyntéze acetoinu z scetalde-
hydu a kyseliny pyrohroznové.

R Vyset¥ovéni podminek pro potlaZeni redukce benzaldehydu v benzylalkohol p¥isedou ng--
kterych ekceptord vodiku, které by mohly pisobit p¥l této reskci soutdivd, podefilo se
nelézt ldtku, kterd ze vSech zkousenych létek projevovale nejptiznivgjsL vliv ne prabéh
biosyntézy fenylacetylkerbinolu.

Predm&tem vyndlezu Je zplsob vyroby opticky aktivniho fenylacetylkarbinolu biochemic~
kou syntézou z bemzaldehydu a meziproduktd elkoholického kveSenf, vznikejicich ginnosti
kvesinek v Zivném prostiedf obsahujicim cukry. Podstate zplsobu podle vyndlezu spo¥ivé
v tom, Ze se biochemickd syntéze provddi v pP{tomnosti ldtky slouzfct jako skceptor vodi-

ku.

Nejlep3ich v§sledkd lze dosdhnout tehdy, kdy% se jeko ekceptoru vodfku poufivd acet-
='aldehydu,'ktery se priddvé do $ivného prostiedi v tekovém mno¥stvi, které &ini 50 - 100 %
véhového mno¥stvi pou¥itého benzaldehydu.

Do ¥ivného prostfedi se acetaldehyd ptiddvé sou¥asnd s benzeldehydem. V prib&hu vy~
hledévéni opiimélnich podminek pro biosyntetickou vyrobu opticky ektivnfho fenylacetyl-
kxerbinolu byly vyzkouSeny tetrazoliové soli, metylenové mod#, aceton & del¥1 podobné 16t~
ky, které véak vit&inou plsobily silné inhibi¥nd na cely pribsh kvadent, zv145t3 také
ne dekarboxylaci kyseliny pyrohroznové, jek bylo zji¥t&no m&¥enim vyvoje 0021

"Teprve,pouziti fyziologicky pom¥rn¥ inertniho acetaldehydu, vhodnd ddvkovaného, vedlo
k priznivym vysledkim. Podstilo se tek zvysit vytdZek fenylacetylkarbinolu a% o 50 % pii

soukasném potladen{ vzniku benzylelkoholu.

Poufitim snedno pFistupného a levného acetaldehydu zplisobem podle vynélezu se pode=
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Filo podstatn3 zhospoddrnit vyrobu opticky sktivniho fenylacetylkerbinolu, ani% by bylo
nutno ménit technologii a zplsob izolace kone&ného produktu.

Prfklad 1

Ve 20 1 vody byl rozpu¥tdn 1 kg surové sacharosy, 100 g kukudi¥né mdZect vody, 8 ml
kysellny fosfore®né a roztokem KOH bylo pH upraveno na hodnotu 5,5

Po vyh*4tf na 30. °C bylo do roztoku za mfchdnf vneseno 600 g droZdf{. Po 1 hodind kva-
geni bylo zapolato s pPidévanim benzaldehydu, a to v 10 ddvkéch po 16 g, celkem 160 g
S kaZdou dsvkou benzaldehydu byio pFiddno sou¥asn¥ polovi&ni véhové mnoZstvi acetaldehydu.

Fermentace bylo skonlena po 12 hodindch. Obsah vzniklého L-fenylacetylkarbinolu byl - .
hodnocen jednak po éxtrakci elikvotnfho podflu nésedy polarograficky a chromatograficky,
jednak po extrakei s analyze celého mno¥stvi. Celkem bylo podle provedenych analyz ziské-
no 112 g ¥istého waenylacetylkarbinolu.

P¥{klaed 2

Do Zivné pldy, obsahujic{ v 1 litru vody 50 g sacharosy, 2 g KH2PO 1 g MgSO4 a2g
peptonu (pH 5,5), pfiddno 30 g pekeiského dro%df. Za michén{ fermentovéno p¥i 27 °C po do-
bu 3 hodin, pak postupn¥ p¥iddvén benzeldehyd & acetaldehyd vZdy po 3 hodlnéch, a% do cel-
kového mno%stvi 8 g ka%dé slotky na 1 litr Zivné ptdy.

Vidy pfed pPidénim del3{ ddvky aldehydd bylo polerograficky sledovéno mizeni benzal-
dehydu a vznik L~fenylacetylkarbinolu. '

Po 12 hodindch byle fermentace zastavena, ndsada byla zbavena kvasinek odstfeddnim
a filtraci a filtrdt pak extrshovdn &terem.

Po odpafeni rozpou¥tédla byla zbyld kapalina hodnocena jednsk p¥imou analyzou, jednak
po provedeni hydrogena¥ni eminace v efedrin. Po pfepo&teni na vychoz{ benzaldehyd bylo
z{skdno podle analyz 65 % L-fenylacetylkarbinolu, podle prevedeni v efedrin 55 %; v sou-
b&iném pokuse bez piisady acetaldehydu ziskdno toliko 43 % L-fenylacetylkarbinolu podle
analyzy a - asi 35 % podle prevedeni v efedrin,
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PREDMUET VINALEZU

1. Zplsob vyroby opticky aktivnfho fenylacetylkarbinoln biochemickou syntézou z benz-
aldehydu a meziproduktd alkoholického kvedeni, vznikajfci{ch Einnosti kvasinek v Zivném
prost¥ed{ obsehujfcim cukry, vyznefujicl se tim, %e se biochemickd syntéze provddi v pii-
tomnosti létky slouffcl jeko akceptor vodiku.

2. Zplsob podle bodu 1, vyzna¥ujici se tim, Ze se Jeko eskceptoru vod{iku poufivd acet-
aldehydu. ’

3. Zpisob podle bodu 1 a 2, vyznadujifc{ se tim, fe se acetaldehyd priddvéd do Zivného
prost¥edi v takovém mnofstvi, kterd &inf 50 ~ 100 % hmotnostnfho mno%stvi pouZitého benz-
aldehydu.

4. Zpdisob podle bodu !, 2 a 3, vyznaSujici se tim, Ze se acetaldehyd priddva sou¥asné&
s benzaldehydem. &

. Severografia, n. p., MOST Cena 2,40 K&s
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