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SPOSOB WYTWARZANIA 3-METOKSY=1,3,5/10/,8, 14 = ESTRAPENTAEN ~17=O0NU

Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarzania 3-metoksy-1,3,5,/10/,8, {k=estrapentaen~
=17=-0nu o wzorze 1, nazyvanego dalej pentaenem, Zwigzek ten stanowi péiprodukt do otrzyma-
nia estronu, hormonu Zefiskiego stosowanego w leczniotwie.

Znany jest sposéb otrzymywania pentaenu na drodze oyklizaocji 3-alkoksy~8, tk=sekoestra-
=193,5,/70/=9, 11-tetracen-14, 17-dionu w Srodowisku kwasnym, Wadq tego sposobu jJest stosows-
nie substratu, otrzymywanego na drodze wieloetapowe]j syntezy.

Sposéb wedlug wynalazku polega na tym, 2e =zwiqzek o wzorze 2 poddaje si¢ oyklizaocji
ozterochlorkiem tytanu lub oyny, nastepnie = pozyoji 6 otrzymanego chlorowcoseko zwigzku
o wzorze 3 usuwa sig chlorowiec przez redukoje cynkiem, po ozym otrzymany dwuketon o Wzo-
rze 4 poddaje sie oyklizacjli w érodowisku kvaénym. Jake kwasy korsystnie stosuje si¢ mie-
sraning kwasu nadchlorowege i bromowodorus

Zaletq sposobu wediug wynalazku jest dostopmnoéé substratu s tanioh produktéw, Zatwe
technologioznie operacje oraz mozliwoéd otrzymania produktu optyoznie ozymnego przy zasto=-
sowaniu chiralnego katalizatorad

Prsykitad 6,28 g /20 amoli/ 1-/n-lotoksyfanylo/-2-[p =/2°~metylooyklopenta~
=dionylo=1’, 3°/=2’=propinylo ] oyklopropanu w 100 ml suchego chlorku metylenu /reskoja pod
argonem/ schiodzono do temperatury okolo =10°C i dodane okoio 3 ml mieszaniny 2 ml cztero=
chlorku tytanu w 5 ml chlorku metylenu, Temperature podniesiono do temperatury pokojowe]

1 wieszano okolo 5 godzini Po przereagowaniu substratu /préba na TLC/ mieszaning wlano do
50 ml wody, oddzielono warstwe chlorku metylenu, a wvarstwg¢ wodng ekstrahowano 3 x 20 ml
chlorku metylenu, Polgczone ekstrakty suszeno MgS0y, i rozpuszozalnik odparowano,Otrsymano
ré%owo-brunatny olej zwigzku 3-metoksy=6-chlore-9, 10-sekoestra~1,3,5/10/8, th-tetraen-9, 17~
~dionu, ktéry poddano dalszej reakoji, Rospuszozono go w 150 ml eteru etylowego, dodano
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2 g aktywnego pyiu cynkowego oraz 1 ml kwasu octowego., Reakcj¢ prowadzono w temperaturze
pokojowe] przez 4 godziny. Po zakoficzeniu reakcji odsgczono cynk i odparcwano rozpuszozal-
nik, Otrzymano surowy zwigzek 3-metoksy-9, 10-sekoestra-1,3,5/10/,8, tkatetraen-9, 17-dion

w postaci 2Z6ltego oleju, ktéry w celu otrzymania analityoznej prébki oozyszozono na kolume
nie chromatografiozmnej, uzywajgc 2elu Kieselgel 60 230-400 msh i stosujgo Jako eluent
uktad heksan: octan etylu 9:1, Bezbarwny olej otrzymanego zwigzku rozpuszczono w 30 ml
kwasu octowego i dodano 3 ml mieszaniny 3311 kwas octoWwy/bromowodér: kwas madchlorowy.
Mieszaning pozostawiono na noc w temperaturze pokojowej, a nastepnie wylano jg do 200 ml
wody, wytrgcony osad odsgczono, a nastgpn%e krystalizowano z metanolu., Otrzymano 2,52 g
pentaenu o temperaturze topnienia 112-113 C, o wydajnoéci 45%, IR /KBr/ 1740 cm"‘/C:O/
NMR /CCl,/ 1,15 /s,3,CH3/, 3,80 /s,3,00H3/, 5,82-5,92 /m,1,C=15/,6,62-7,25 /m,3,aromat.
/ppm m/e = 280,

Zastrzez2zenie pn.ter;toue
Sposéb wytwarzania 3—metoksy-1,3,5/1()’,8, 14-estrapentaen-17=-onu o wzorze 1,
znamilenny t y m, 2e zwiazek o wzorze 2 poddaje si¢ oyklizacji czterochlorkiem
tytanu lub oyny, po czym na otrzymany zwigzek o wzorze 3 dziala si¢ metalicznym cynkiem,

a otrzymany dwuketon o wzorze 4 poddaje si¢ cyklizacji, w $rodowisku kwa$nym, korzystnie
mieszaning kwasu nadchlorowego i bromowodoru,
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