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(54) Zplsob vyroby emidd 18-methylenaspidospermidinu

spidospermidinu obecného

vzorce I,

S (1)

ve kterém R zhaé{ alkyl s 1 a% 3 stomy uhifku,
nebo skupinu cyklopropylovou, cyklobutylovou,
cyklopentylovou nebo fenylovou, jsou mezi-
produkty vyroby lédiv. Vyréb&j{ se acylaci
18-methylensspidgspermidinu vzoce II

> (I1)

H

chloridy kyselin obecného vzorce III, ve kterém
R mé shora uvedeny vyznem, ve dvoufdzovém sys-
tému chloroveného nebo arometického uhlovod{iku
a vodného roztoku uhliéitanu nebo hydrogen-
uhli&itanu alkalického kovu.
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zpisobu vyroby emidd 18-methylenespidospermidinu’ obecného vzorce I,

(1)

~y
V. §
ve kterém R znali alkylovou skupinu 8 1 a% 3 estomy uhliku, nebo skupinu eyklopropylovou, cyklo-
butylovou, cyklopentylovou nebo fenylovou.

Sloudeniny vzorce I jsou vesméé zndmy & jsou meziprodukty vyroby lé&iv.

Podle znémého zpisobu (H4ji¥ek J., Trojének J.: Usl. sutorské osvéddeni &. 214 361) se vy-
rdb{ tek, %e se l8-methylenaspidosperimidin acyluje acylchloridy v bezvodych podminkdch v
prftomnosti terc. orgenické base. Cilem vynélezu je Vypracovéni postupu, ktery p¥i dosehovéni
srovnatelnych vyt&Zkd dovoluje technologicky mnohem schidnéjs1 préci ve vodném prostfedi.

Podstate vyndlezu spolivéd v tom, Ze se 18-methylensspidospermidin vzorce II (8sl. sutorské

osvdddeni &. 214 361)

(II)
\

H
acyluje chloridy kyselin obecného vzorce 0II

R - CO - C1 (II1)°

ve kterém R mé shore uvedeng vyznem,ve dvoufdzovém systému chlorovaného nebo a#omatického
uhlovodiku & vodného roztoku uhliditenu nebo hydrogenuhliZitenu sodného nebo draselného pFi
teplotd 0 °C a2 25 °C.

Jako chloroveného uhlovodiku se pouZije vjhodn? methylenchloridu nebo chloroformu, jak
arometického uhlovodiku nep¥. benzenu nebo toluenu. )

Nésledujfci pzfkledy ilustrujf, svdak nikterek neomezuji obecnost zplsobu podie vyndlezu.
P¥iklady provedeni
Prikled 1
K roztoku 1,51 g (5,13 mmol) la-methylenaspidoépermidinu (II) v 50 ml methylenchioridu se
pridd 40 ml vody e 3,11 g (22,5 mmol) uhliZitenu draselného. Dvoufézovd sm&s se ochledi na
® °C @ za mfchéni se bshem 10 minut p¥ikape roztok 0,89 ml (13,5 mmol) acetylchloridu (III:
R = CH3) v § ml methylenchloridu. Sm&s se michd p¥i 20 °c 1 h & orgenickd féze se odd&lf,
promyje 20 ml vody, 20 ml solanky a po vysudeni sirenem sodnym se odpa¥i ve vakuu vodni vy~
v&vy. Dokonalym odpafenim ve vekuu olejové vyvévy se ziskd 1,72 g (99,8 %) sklovitého
l-ascetyl-18-methylenaspidospermidinu (I:R=CH3).
Prikled 2
Ke dvoufézové smési 2,94 g (10 mmol) 18-methylenespidospermidinu (11}, 3,36 g (40 mmol)
hydrogenuhligitenu sodného, 120 ﬁl toluenu a 60 ml vody se_p?ikape 1,54 g (13 mmol) cyklo-
butenkerbonylchloridu (III:R = CH2--(CHg)g -CH) za michéni béhem 15 minut p¥i teploté 10 .
Sm&s se michd jest& 2 h pFi teploté mistnosti a zpracuje postupem dle p¥ikledu 1. Ziskéd se
3,70 g sklovitého 1-cyklobutankerbonyl-18-methylenaspidospermidinu (I:R = CHa—(CHZ)z-CH-), co¥
odpovidéd 98,3 % teorie.
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P¥ikled 3

Postupem podle p¥ikladu 1 s tim, Ze misto karbondtu draselného e methylenchloridu se pou#ije
hydrogenuhliditanu draselného a chloroformu, se z{skd 99,1 % l-butanoyl-18-methylenespidos-
permidinu (I: R = CH2-CH20H3).

Prikled 4

Ke sm&si 2,35 g (8 mmol) 18-methylenaspidospermidinu (II), 7,15 g (25 mmol) dekehydré&tu
uhli¢itenu sodného, 100 ml benzenu a 7Y ml vody se plrikepe b&hem 10 minut ze mfchéni 1,69 g
(12 mmol) benzoyichloridu (III: R = 0635) pri teplotd 25 °C. Sm¥s se d4le miché p¥i této
teplot& 1 h a organickd fdze se odd&l{. Benzenovy roztok se promyje 20 ml 1% roztoku hydroxidu
sodného, 20 ml vody a po vysudeni se odpa¥{ ns rotadni vekuové odparce. Dokonelym odpaefenim
ve vekuu olejové vyvévy se ziské (98,8 %) 3,15 g sklovitého l-benzoyl-18-methylenaspidospermi-
dinu (I: R = 06H5).

PREDMET VYNALEZU

1.Zplsob vyroby amidd 18-methylenaspidospermidinu obecného vzorce I,

N (1)

toeR,
ve kterém R zna&{ alkylovou skupina s 1 a¥ 3 atomy uhliku, nebo skupinu cyklopropylovou,
cyklobutylovou, cyklopentylovou nebo fenylovou, vyznadujifct se tim, Ze se 18-methylenaspidosper~

midin vzorece II

\N (II)
]

acyluje chloridy kyselin obecného vzorce III,
R~-C0-Cl (II1)
ve kterém R znal{ totéZ co nshofe, ve dvoufézovém systému chlorovaného nebo sromatického

uhlovodiku, vyhodnd& chlorof ormu, methylenchloridu, benzenu mebo toluenu, a vodného roztoku

uhliditanu nebo hydrogenuhliditanu sodného nebo draselného za teploty O °C az 25 9.
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