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ESTABLECIMIENTO DE UNA RUTA SINTETICA PARA OBTENER GANGLIOSIDOS DEL
TIPO N-GLICOLIL GM3

Gonzalez Y., Tolon B.1., Iglesias-Morales Y., Cabrera D., Yu Y., Garrido R., Fernandez L.,Lépez M.A.*

Finlay Institute of Vaccines,Havana, Cuba.
Email: btolon@finlay.edu.cu

Resumen:

El ganglidsido N-glicolilGM3 es un importante glicoesfingolipido que se utiliza en la preparacion de una nueva vacuna
terapéutica contra el cancer. En el presente trabajo se desarrollé un procedimiento eficiente para su sintesis en la escala de
los multigramos mediante el uso de la [1=4] lactona como funcion protectora del trisacarido durante toda la secuencia. La
sialilacion del aceptor hexabencillactosa con el donante 5-glicolil neuraminil tiofenilo utilizando NIS/TfOH como promotor
condujo a la obtencion del (23) trisacarido como una mezcla o/B. El andmero « se separ6 por formacion selectiva de la [1#4]
lactona mediante tratamiento de la mezcla anomérica con DBU en diclorometano. Los grupos protectores bencilo se
eliminaron por hidrogendlisis, los hidroxilos libres se acetilaron con anhidrido acético/yodo, el per-O-acetato resultante se
desacetilé selectivamente con acetato de amonio en DMF y el hemiacetal obtenido se hizo reaccionar con
tricloroacetonitrilo/DBU para sintetizar el donante tricloroacetoimidato correspondiente. La glicosilacién del benzoato de
azidoesfingosina se efectué mediante el uso de BF3*Et20 como catalizador y el grupo azida del glicosido se redujo por
reaccion con H2S gaseoso en una mezcla de piridina/agua/trietilamina como disolvente. La acilacion del aminoglicésido
formado se realiz6 con acido estearico y EDCeHCI para obtener el gangliésido totalmente protegido, el cual se sometié
finalmente al procedimiento de Zemplén para eliminar los grupos protectores acetilo y el benzoilo, seguido por la
saponificacion de la lactona para sintetizar el NGcGM3 con un rendimiento global de un 15 % calculado a partir del aceptor de
lactosa utilizado.
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