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(54) Etylén-N,N’'-bis-leucin a spdsob jeho pripravy

Etylén-N,N’-bis-leucin, vEeobecného

vzorca I
CH3
CH-CHZ—?H-COOH
CH3 NH
(THZ)n (1)
CH3 NH . .
CH-CHZ—CH-COOH
CH3
kde n = 2,

sa pripravuje kondenzéciou leucinu s ety
1éndibromidom v elkslickom grostredi ze

refluxu a tlaku 105 a¥ 5.10° Pa v moldrnom
pomere leucin k etyléndibrom 2:1 aZ 5:1 a
produkt sa izoluje okyslenim reak&nej zme-
si anorganickou kyselinou.

Etylén-N,N -bis-leucin moZno vyuiit ako
selekt{vne detoxifikadné &inidlo v zdra-
votnictve.
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Vyndlez sa tyka etylén—N,N'—bis-leucinu a spbsobu jeho pripravy.

Etylén-N,N’~big-leucfny si nové komplexony na bdze prfrodnej emfnokyseliny leucinu.
Ide o novo syntetizovanéd ldtky, v literatire doposisl nepopfsané., V patentovej literatire
sa sfce nachddzajy udaje o kondenzdcii niektorych ni¥$ich smfnokyselfn, naprikled Britsky
petent &, 732 316, sle tento postup md nevyhodu v tom, Ze sa jednd o tlakovy proces a
vytaiky reakcie si znalne nizke.

Dosiel zndme derivéty tohto typu meJu niZiiu selektivitu s stereoSpecificitu. Uve-
dené nedostatky su odstrénené vyndlezom, ktorého podstatou si nové komplexony etylén-N,N’-
-bis-leucinoy v3eobecného vzorca I

CHy

CH—CH2~CH-COOH

N/

CH NH

(oY)

n

CH

)

CH~-CH,-CH-COOH

CH

N\

kde n = 2. ,

Podstatou spdsobu pripravy etylén N,N'-bis-leuctnov Je, %Ze sa vo vodnom roztoku,
pripadne vodno-alkoholickom prostred{f leucin nechd kondenzovat s etyléndibromidom
v alkalickem prostredf za refluxu a tlasku 105 a% 5.10° Pa v molérnom pomere leucin ku
etyléndibromid 2:1 a¥ 5:1, vyhodne 2:1 af 3:2. Kondenzdcia leuc{nu s etyléndibromidom
prebieha podle rovnice: . ) .

‘ 5
3 @iy 3 )

CHCHZTHCOOH + x(cuz)nx————~——-———— /CH-CHZ-CH=COOH + 2HX

.
/ &
6

CH

CH3 NH2 3
NH (1),
(Citﬂz)n
. NH
%CH-CHz—CH—COOH
i
3

kde

X = brém a
2.

]
n
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Pri reakcii vznik4 etylén N,N'-bis-leucin a bromovodfk, ktory sa vyhodne viafe pri-
davkom alk4lif vo forme prfslu¥ného halogenidu alkalického kovu, &{m se priebeh reakecie
posiva doprava, & Je priaznivé pre vanik etylén-N,N’-bis-leuctnov.

Kondenzdcia vo vodnom prostredf se vykondva zmieZanfm vodnej suspenzie leucfnu
s etyléndibromidom s vodnym, vodno-alkoholickym alebo alkoholickym roztokom hydroxidu
alkalického kovu. Rovnako vfhodné Je pouZitie tuhého uhlilitanu alebo hydrogénuhliZitanu
alkalického kovu alebo kovov alkalickych zemin.

Roztok sa ze mie3ania refluxuje niekoTko hodin. Po ochladenf roztoku a okyslen{
anorganickou kyselinou, napr{fklad koncentrovanou kyselinou chlorovedikovou sa vyli¥i su-
rovy etylén N,N'-bis-leucin, ktory sa niekolkokrdt prekrystalizuje z horicej vody alebo
zmesi voda a etanol, alebo sa #ist{ spatnym prevedenim na sol alkalického kovu alebo
kovu alkalickych zemin a opatovnym vyzréZanfm anorganickou kyselinou.

Vyhodou pripravy etylén N,N’-bis-leucfnov podTa vyndlezu je, Ze kondenzécis prebieha
dostato&ne rychle uf za atmosférického tlaku a s vyX¥fmi vyitefkemi nef pri postupoch
popfsanych vo vyX&ieuvedenom patente.

Pr{f{klad

V 250 ml trojhrdle] banke opatrenej mie¥adlom, spatnym chladifom a prikvapkdvacou
ndlevkou sa 20 g (0,5 mol) hydroxidu sodného v 40 ml vody pridédva 65,6 g (0,5 mél)
L-leucinu. Roztok sa za mie%ania zahreje na reflux a 47 g (0,25 mél) etyléndibromidu spolu
s 34,5 g (0,25 m6l) uhli¥itanu draselného sa pomaly priddve tak, aby pd roztoku bolo
11 a% 12. Po pridaeni celého mnoZistva etyléndibromidu sa roztok za mie¥ania nechd e3te
30 hodin refluxovat.

Po ochladeni a odfiltrovani nezreagovaného uhli¥itanu draselného a vylu¥eného bromidu
draselného sa roztok okysl{ koncentrovanou kyselinou chlorovedikovou. Pri pH 9 ge vylu2i
biely surovy produkt, ktory se po premytf destilovanou vodou &istf rekry3talizdciou zo
zmesi etanol a voda (1 + 1) alebo prevedenim na sodnou sol -a opatrnym vyzréZanim koncentro-

venou kyselinou chlorovodikovou pri Ph 9. -

Takto sa ziska 45,5 g etylén N,N’-bis-L-leucinu, &o predstavuje 63 %-ny vyta¥ok, Teplo-
ta topenia je 280 °c. Sumérny vzorec Je C‘4H28N20 . Molekulovd hmotnost je 288,38, Ele-
mentdrna analyza vypo&tom: C = 58,31 %, H = 9,78 %, N = 9,71 %. N4jdené: C = 57,93 %,
H=9,64% N= 9,55 %. Ziskand novosyntetizovand ldtka bola ocharakterizovand I& a
3c-nm spektroskopiou. I spektra boli nemersné KBr-technikou v oblastl 4 000 a¥ 400 en™
Charakteristické absorp¥né pésy etylén-N,N’-bis-L-leucinu st uvedené v tabulke 1.
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Tabulka 1

Charakteristické absorp&né pdsy etylén-N,N’-bis-L-leucfnu

Poloha pésu, en™! Charakteristika Priradenie

3050 8, 3 ‘ {/‘NHZ ¥ valen¥né vibrdcie

2 960 s, 2 874 s, Ve , velen¥né vibrécie

1 607 s C’;“ﬁz .+ deformalné Aegen. v.

1580 s ‘;BSCOO— valendné antisym. v.

1 515 s F;NHZ * deformadné sym. vib.

1 470 str (f’:ICH3 deforma&né degen. v.

1 408 s ‘Jscoo‘ valenné symetr. v.

1 387 str ¢fs CH, deforme¥né sym. vibr.

1362 str, 1 344 str, VW curf CH, + CH bending * C, wa-

gging + 0112 twisting

1 317 str, 1 298 str, JCH,

1241 str, 1191 str, 1 117 str,  Poufm, T CHjrocking + M, wa-

1135 str, 1 087 s1, P,y ccy + geing + twisting,

1 068 s1, 1 031 sl, Vrecen syn.CCy * COQN mi-

1 006 sl. 946 si, 920 str s morovinnd vibrécia

849 s : QSCC3 + Voen vellen¥né sym. 003 +
- vaien¥né CCN vibr.

836 str coo0” scissors vibrdcie

804 s1, 771 str S‘)CH2 rocking vibrdcie

706 sl, 672 & ..PWCOO' ' wagging vibrdcie

537 s fcoo™ | rocking vibrdcie

456 v, 444 str Or;CC3 deformalné sym. v.

403 str 7 "o’CCON deforma¥né skelet. v.

s = sllny, & = 3iroky, str = stredny, sl = slaby, r = rameno
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Struktira novej syntetizovanej zluZeniny bola potvrdend i Be-rem spektroskopiou.
Roztok etylén-N,N'—bis—L—leucinu bol pripraveny s koncentrdciou 10 % hmot. v NaOD
(pD = 13). Ako interny Ztandard bol pouXity 4,4-dimetyl-4 silapentansulfonan sodny (DSS).
Spektrum bolo merané na pulznom spektrometri pri pracovnej frekvencii 25,047 MHz a roz-
sahu 6 000 Hz. Rezonsn¥nd frekvencia jednotlivych signdlov spolu s ich priradenfm su
uvedend v tabulke 2.

Tabulka 2

Beomm §Pektrélng daje etylén-N,N'-bis-L-leucinov

Al), Hz ) o/, ppm Priradenie
4 646,56 185,518 c,
1 632,37 65,174 Cd
1 229,41 49,085 cA
1 131,23 45,165 c,
684,31 27,321 ¢,
611,04 24,39 cs
600,78 23,986 Cq

Komplexy prechodnych kovov a samotné komplexony tohto typu je moZné vyu%it ako
selekt{vne detoxifikadné &inildld v zdravotnfctve. ’

PREDMET VYNALEZU

1. Etylén-N,N'~bis-leucin vSeobecného vzorca I

CH

3
\cucnzcﬂcom
D
1 i
4 CH, ) n
NH
i,

CHCH,CHCOOH

/ 2
CH

3

kden = 2,
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2, Sp8sod pripravy etylén-N,N'-bis-leucinu vzorca I podla bodu 1, vyzna¥ujiei sa
tym, %Ze vo vodnom roztoku, pripadne vodno alkoholickom prstredf, sa leucin neché kon-
denzovat s etyleéhdibromidom, v alkalickom prostred{ za refluxu a tlakovom rogmedszf
10° at 5.10° Pa, vyhodne 10g 8% 5.105 Pa, v moldrnom pomere leucin k etyléndihalogenid
2:1 aZ 5:1, vyhodne 2:1 a% 3:2, pridom sa produkt izoluje okyslenim reakZnej zmesi
anorganickou kyselinou, vfhodne koncentrovanou kyselinou chlorovodfkovou a &ist{.

3. Splsob podYa bodu 2, vyzna¥ujici sa tym, %e z vodného roztoku vypadnuty produkt
sa ¥istf prekryStalizovenfm z vodného roztoku etanolu 1:1 pri teplote 50 aZ 75 °C.

4. Sp8sob podla bodu 2, vyzna¥ujici sa tym, %e z vodného roztoku vypadnuty surovy
produkt sa ¥ist{ opakovanym prevedenim na sol alkalického kovu, vyhodne sodmi alebo
dragelnd a znovu sa vyzrdZfa okyslenim enorganickou kyselinou, vyhodne chlorovodikovou
kyselinou,
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