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18-Methylen~-1, 2-dehydroespidosbemidin
vzorce 1
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Je klf¥ovym meziproduktem vyroby rdznych
typd farmekodynemicky d¥innych ldtek. Lze

jej piipravit z kyseliny 18-methylenvinka-
difforminové vzorce Il
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zehtivdnim na teplotu od 60 % do teploty

varu reekéni sm&si v aromatickém nebo chlo~
roveném uhlovodiku.
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Vynédlez se tykd zpisobu vyroby 18-methylen=-1,2~dehydroaspidospermidinu vzorce 1
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Sloulenina vzorce I je novéd, predstavuje klilovy meziprodukt vyroby riznych typd farma-
kodynamicky d&innych létek. :

Podstata vyndlezu spo¥ivd v tom, Ze se kyselina 18-methylenvinkadifforminova (&sl.
piihld3ka vyndlezu &. PV 6642 z 1. 10.°1980) vzorce II
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zah?{vd v organickém rozpou¥t¥dle na teplotu v rozmezi od 60 % do teploty varu sm&si. Ja-
ko orgenického rozpoustddla je moZno pouiit nap¥. aromatického uhlovodiku se 6 a% 8 atomy
uhlfku, nepi. benzenu nebo toluenu, nebo chloroveného uhlovodiku s 1 a% 3 atomy uhliku,
nap¥. tetrachlormethenu nebo trichlorethylenu. Podle vyhbdné formy provedeni se reskce pro-
v4di v benzenu p¥i teplotd varu rozpoustddla.

Reekei je mo¥no provést teké tek, Ze se k reakdni sm&si pPrid4 kyselina sulfonové, napi.
kyselina p-toluensulfonové, nebo je moZno postupovat i tek, %e se reakce prgvédi p¥imo
v organické kyselind, napf. v kyselind octové. Nevyhodou je sloZitdjs{ isolace produktu,
ev. i ni¥3di vytdiek.

Nésledujfci p¥fklady ilustrujf, av3ak niktersk neomezuji obecnost zplisobu podle vynd-

lezu.
P¥{klady provedeni
P#r{klad 1

Roztok 2,0 g (5,95 mmol) kyseliny 18-methylenvinkadifforminové (II) v 250 ml benzenu
se zeh?fvé k varu | h. Smds se ochladi a odpa¥{ na rota¥nf vekuové odparce. Ziskd se 1,7 g
18-methylen-1,2~-dehydroaspidospermidinu (I) homogenniho podle chromatografie na tenké
vrstvd. Vytdiek odpovidd 97,7 % teoretického mnoZstvi.

PFP{klad 2

»

Postupuje se podle pfikladu I s tim rozdilem, Ze se misto benzenu pouZije toluen.
Z{skd se 1,69 g (97,1 %) 18-methylen-1,2-dehydroaspidospermidinu (I).

P¥{kxlad 3

Postupuje se podle p¥fkledu 1 s tim rozdflem, %e se misto benzenu pou¥ije trichlorethy-
len. Ziské se 1,67 g tj. 96,0 % 18-methylen-1,2-dehydroaspidospermidinu (I).

Priklad 4

2 g (5,95 mmol) kyseliny 18-methylemvinkedifforminové (II) se rozpusti ve 200 ml te-
trachlormethenu e sm¥s se zahf{véd na 60 °C, pri%em% se pribsh reakce kontroluje chromato-
grafif na tenké vestvs. Po ukonZeni reskce (cca 3 h) se sms odpafi ve vekuu vodni vjvivy.
Ziskd se 1,65 g (94,8 %) 18-methylen-1,2-dehydroaspidospermidinu.
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Zpisob vyroby 1B8-methylen-1,2-dehydroaspidospermidinu vzorce I

(1)

vyznadujici se ti{m, ¥e se kyselina 18-methylenvinkadifforminovd vzorce IT
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zehtivé na teplotu od 60 °C e% do teploty varu sm3si v aromatickém uhlovodfku se 6 a% 8 ato-
my uhliku, nepf. v benzenu nebo toluenu, nebo v chloroveném uhlovodiku s 1 aZz 3 atomy uhlf-
ku, napf. v tetrachlormethenu nebo trichlorethylenu.

Severografia, n. p., zdvod 7, Most
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