
Zastosowanie cyklicznych nitronów, pochodnych aminokwasów, w asymetrycznej 

syntezie β-laktamów z wykorzystaniem reakcji Kinugasy- streszczenie 

 

mgr Kamil Kabala 

promotor: prof. dr hab. Marek Chemielewski  

 

Od kiedy w zeszłym stuleciu pierścień β-laktamowy zidentyfikowano jako kluczowy 

element strukturalny penicylin, opracowano szereg strategii jego syntezy. Tradycyjne metody 

otrzymywania β-laktamów obejmują tworzenie wiązania amidowego lub reakcję cykloaddycji 

Staudingera. W ostatnich latach, dzięki postępowi w katalizie metalami przejściowymi, opisano 

kilka nowych metod syntezy azetydynonów. Na przykład: katalizowana solami miedzi(I) 

reakcja terminalnych alkinów z nitronami w obecności zasady organicznej, znana jako reakcja 

Kinugasa, zwraca uwagę jako efektywna metoda syntezy β-laktamów. Przyjęty mechanizm 

reakcji Kinugasa to sekwencja następujących po sobie reakcji tworzenia acetylenku miedzi, 

addycji do nitronu, cykloaddycji i przegrupowania (Schemat S1). 

 

Schemat S1: Mechanizm reakcji Kinugasy 

Na przestrzeni ostatnich lat w zespole II IChO PAN wykazano że reakcja Kinugasy jest 

atrakcyjnym narzędziem w syntezie strukturalnie zróżnicowanych mono- i bicyklicznych 

β-laktamów. Wykazano, że otrzymane z kwasu jabłkowego, winowego lub pentafuranozydów 

pięcioczłonowe nitrony w reakcji acetylenami tworzą z wysoką indukcją asymetryczną 

zróżnicowanie karbapenamy (Schemat S2). Odnotowano również wysoką reaktywność 

nitronów pochodzących od N-benzylohydroksyloaminy i glioksolanu benzylu w reakcji 

z acetylenkami miedzi (Schemat S3).  



Wysoka reaktywność tego typu nitronów skłoniła mnie do zastosowania chiralnych, 

sześcioczłonowych nitronów zawierających fragmenty aminoalkoholu i glioksalanu, w reakcji 

Kinugasa (Schemat S4).  

 

 

Schemat S2 

 

 

 
Schemat S3 

 

W wyniku przeprowadzonych prac wykazałem, że nieracemiczne, sześcioczłonowe 

nitrony tego typu wykazują podobny kierunek indukcji asymetrycznej w reakcji Kinugasa, jak 

nitrony pięcioczłonowe. Wydajności oczekiwanych adduktów były nieznacznie niższe 

w porównaniu z pochodnymi pięcioczłonowymi, co jest konsekwencją mniejszej stabilności 

tych dipoli. 



 

Schemat S4 

Następnie dowiodłem, że otrzymane addukty mogą zostać przekształcone 

w monocykliczne β-laktamy o strukturze monobaktamów i nokardycyn (Schemat S4). 

Podsumowując, przeprowadziłem prace nad wpływem podstawników 

w acetylenie i nitronie na wielkość i kierunek indukcji asymetrycznej w badanym procesie. 

Zaproponowałem stereochemiczny model cykloaddycji/przegrupowania wyjaśniający 

kierunek indukcji. Zademonstrowałem szerokie możliwości przemian nieracemicznych 

adduktów. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


