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PredloZeny vynélez se tyka zpisobu pii-
pravy  3-hydroxymethylenchromansnu o-
becného vzorce I

OH

Eh M
Ry

=g
Rs

kde

R; a Ry jsou atomy vodiku, methyly nebo
ethyly,

7 je alkylen s 1 aZ 9 atomy uhliku nebo
skupina — (alky),—X—(alky)n—, kde Kkai-
dy ze substituentli (alk;) a (alky) obsahu-
je od 1 do 9 atom@ uhliku, pfi€emZ soulet
atomd uhliku v (alky) a {alky) je nejvyse
9, m a n je 0 nebo 1,

X je 0, S, SO nebo SO, a

W' je methyl, fenyl, p-chlorfenyl, p-fluor-
fenyl, pyridyl, piperidyl, cykloalkyl s 3 aZ
7 atomy uhliku, ktery je popfipadé mono-
substituovany a kde substituenty jsou fe-
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nyl, p-chlorfenyl nebo p-fluorfenyl, priCemZ
jestliZe W je methyl, je Z —(alk;),—X—
—{alky),, ktery se vyznafuje tim, Ze se
sloudenina obecného vzorce 11

kde

Ry, R4, R5, Z @ W maji vySe uvedeny vy-
znam, nechd reagovat s ethylformiatem:.

Sloufeniny obecného vzorce I jsou nové
sloufeniny, které jsou meziprodukty pro
pripravu analgetickych slouenin.

Reakce se provddi pFikapdnim reak€nich
sloZek k suspensi hydridu sodného, naleZ
po ziedéni etherem se reakce dokonéi za
varu.

PoZadované vychozi sloueniny obscného
vzorce II se pfipravi z 3,5-dihydroxyben-
zoowvé kyseliny ndsledujicim reak¢nim sle-
dem:
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Vil
Ry R C=CH-COOH
51—‘3.(C2H5)20
0 OH
R, HCOOGHs > 1
R’ O z-w NaH
I

Vychozi materidl 3,5-dihydroxybenzoové
kyselina (V) se plevede na sloudeninu
vzorce VI, kde Y, je alkoxyl, vhodn& me-
thoxyl nebo ethoxyl pro snadnou pFipravu,
nebo aminoskupina a Y; je chrdnénd hyd-
roxylova skupina, zpfisoby béZng zndmymi
Z literatury.

JestliZe Z je alkylen, Y, je alkyl obsahu-
jici 1 aZ 4 atomy uhliku nebo benzyl
Funkci skupiny Y; se chrani hydroxysku-
piny bé&hem nésledujicich reakci. DileZi-
t&j31 je jejich specifickd funkce, to je chra-
néni hydroxylové skupiny a ne jejich
struktura. Vybér a identifikace p¥islugnych
chréanicich skupin miéZe snadno provést od-
bornik v oboru. Vhodnost a téinnost sku-
pin, jakoZto skupin pro chran&ni hydro-
xyskupin se stanovuje pouZitelnosti t&ch-
to skupin ve vySe uvedeném reakénim sle-
du. Ma to byt tudiZ skupina, kteda se snad-
no odstrafiuje, aby se obnovily hydroxylo-
vé skupiny. Jako chrénici alkylovd skupi-
na je vyhodny methyl, nebot se snadno od-
strafiuje reakci s pyridinhydrochloridem.
Benzylovd skupina pouZivand pro chrand-
ni hydroxylové skupiny se odstraiiuje ka-
talytickou hydrogenolyzou nebo kyselou
hydrolysou.

JestliZe Z je — (alk;)m—X—(alks), je Yy
s vyhodou benzyl nebo substituovany ben-
Zyl, nebot se mohou snadno odstranit bez
vlivu na skupinu Z.

Dvakréat chrédn&ny derivdt benzoové Ky-
seliny (VI) se pak pFevede na sloufeninu
vzorce VIII zndmym zplsobem. PFi jedniom
postupu se slou€enina vzorce VI hydroly-

suje na odpovidajici kyselinu (Y, = OH),
nebo lithnou sdl a pak se nechd reagovat
s prisluSnym alkyllithiem za vzniku alky-
lem disubstituovaného fenylketonu (Yy ==
= alkyl). JestliZe se pouZivd methyllithium,
necha se vwvznikly acetofenonovy derivat
reagovat s Grignardovym reak&nim ¢inid-
lem (W-Z'-MgBr). Meziprodukt se hydro-
lysuje na odpovidajici alkohol, ktery se pak
hydrogenolysuje, aby s2 hydroxylovd sku-
pina nahradila za atom vodiku. Tento po-
stup je zejména pouZitelny u téch sloule-
nin, kde Z je alkylen.

Etherové skupiny se odstratiuji vhodnym
zplhsobem: reakci s pyridinhydrochloridem
(Y; = methyl) nebo katalytickou hydroge-
nolysou (Y; = benzyl] nebo reakci s ky-
selinou, jako je trifluoroctovd kyselina,
kyselina chlorovodikovd, kyselina bromo-
vodikovd nebo kyselina sirovd nebo pyri-
dinhydrochlorid. Kyseld debenzylace se sa-
mozfejmé& pouZivd jestliZe skupina —Z—W
obsahuje siru.

Dalsi metoda pro prevadéni sloufenin
vzorce VI na sloufeniny vzorce VIII zahr-
nuje reakci ketonu vzorce VI (Yo = al-
kyl) s pFisludnym derivdtem trifenylfosfo-
niumbromidu vzorce [ (CgHy)sPt*—Z—W]-
Br~ v pfitomnosti bdze (nap¥. hydridu sod-
ného). Reakce probihd pres alken, ktery
se pak katalyticky hydrogenuje na odpovi-
dajici alkan (Z—W) a pak se odstrani
chranici skupiny a pPipravi se dihydroxy-
slou€enina vzorce VIII. JestliZe —Z— je
(alk;)m—X—(alky), a Y, je benzyl, vede
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katalytickd hydrogenace také k
benzylethert.

Alternativng prevedeni sloudenin vzorce
VI na slouCeniny vzorce VIII se miZe pro-
vadét nésledujicim sledem VI-VII-VIII. V
tomfto sledu se dvakrat chrédn&ny benzamid
(VI, Yo = NH,) prevede na keton (VII,
Z' = Z bez jedné CH,-skupiny) reakci s
piislusnym Grignardovym &inidlem (BrMg—
—Z’'—W) a pak reakci s methyl- nebo e-
thylmagnesiumhalogenidem za vzniku od-
povidajiciho karbinolu. Dehydratace karbi-
nolu napfiklad p-toluensulfonovou kyseli-
nou vede k odpovidajicimu alkenu, ktery
se pak Kkatalyticky hydrogenuje (Pd/C) na
alkan (VIII}). Etherové skupiny se odstrani
(pfevedou se na hydroxyskupiny) postupem
popsanym vySe.

Pfevedeni slouleniny vzorce VIII na 4-
-chromanon (IX) se provadi reakci slou-
Ceniny vzorce VIII s krotonovou kyselinou
nebo kyselinou vzorce R ,R;—C=CH—COOH
v pritomnosti bortrifluorid-etheratu pritep-
loté od asi 20 do asi 125 °C. Kromé slou-
Ceniny vzorce IX se ziskd druhy produkt,
isomerni se slouCeninou vzorce IX (7-hyd-
roxy-2,2-R4R5-5-Z-W-4-chromanon ).

PrfedloZeny vynélez je bliZe objasnén v
nasledujicich p¥ikladech.

Stépeni

Priklad 1

dl-5-Hydroxy-2,2-dimethyl-7-(1-methyl-4-
-fenylbutyl)-4-chromanon

Smés 2-(3,5-dihydroxyfenyl)-5-fenylpen-
tanu (9,6 g) a 3-methylkrotonové kyseliny
(5,6 g) se zah¥iva na 125 °C v atmosféie
dusiku a pFidd se bortrifluorid-etherat (8,7
ml). Po jednohodinovém zahiivdni k varu
se reakéni smés ochladi, prida se voda (10
ml) a pak 6N hydroxid sodny (40 ml].
Reakéni smé&s se zahfivd 5 minut na parni
lazni, ochladi se a okyseli 6 N kyselinou
chlorovodikovou. Vodna faze se extrahuje
etherem (3 x 100 ml) a spojené etherické
extrakty se promyji 10% roztokem hydro-
genuhli¢itanu sodného (1 x 25 ml) a vo-
dou {1 x 25 ml)., Organickd fdze se vysusi
siranem sodnym a zahu$ténim ve vakuu se
ziskd 12,7 g surového oleje, ktery se Cisti
chromatografii na silikagelu a ziskd se 5,0
g dl-5-hydroxy-2,2-dimethyl-7- (1-methyl-
-4-fenylbutyl)-4-chromancn ve formé& bez-
barvého oleje.

IC: (CHCly) C == O 1635 cm™.

NMR:4&  cnéi,
1—1,7 (M, 7, e-methyl, ethylen],
1,5 (S, 6, gem.dimethyl],
2,3—2,8 (M, 3, benzylovy methylen, me-
thinyl],
2,65 (S, 2, a-methylen),
6,1—6,35 (M, 2, aromatické protony),

6

6,9—7,4 (M, 5, aromatické protony),
11,53, 11,63 (d, 1, hydroxyl).

Obdobné& se 2-(3,5-dihydroxyfenyl)-6-
-fenylhexan prevede na dl-5-hydroxy-2,2-
-dimethyl-7- (1-methyl-5-fenylpentyl)-4-
-chromanon (olej):

1,2 (4, 3, a-methyl, ] == 7 cps},

1,4 (S, 6, gem.dimethyl},

1,0—1,8 [M, 6, @-CH,-(CHz)3-C(CHs)-Ar],

2,3—2,8 (M, 3, benzylovy methylen, me-

thinyl),

2,7 (S, 2, a-methylen),

6,2—86,4 (M, 2, aromatické protony],

7,1—7,3 (5, aromatické protony),

11,6 (S, 1, hydroxyl),

1-(3,5-dihydroxyfenyl)-2-fenylethan se
prevede na 5-hydroxy-2,2-dimethyl-7-(2-fe-
nylethyl)-4-chromanon (olej):

IC: (CHCL) C = O 1645 cm'!

NMR:§ M
1,45 (S, 6, gem.dimethyl),
2,65 (S, 2, ¢-methylen),
2,85 (S, 4, ethylen]),
6,25, 6,3 (2d, 2, aromatické protony],
7,2 (S, 5, aromatické protony),
11,6 (S, 1, hydroxyl-DyO pFekryti).

MS: molekuldarni ion 296.

2-(3,5-Dihydroxyfenyl)-4-fenylbutan se
pFevede na dl-5-hydroxy-2,2-dimethyl-7-
- (1-methyl-3-fenylpropyl)-4-chromanon -
(clej):
NMR:§ M
1,3 (4, 3, methyl),

1,45 (S, 6, gem.dimethyl),

1,55—2,1 (M, 2, methylen],

2,25—2,75 (M, 3, benzylovy methylen,

methinyl},

6,15 (d, 2, aromatické protony),

7,1 (S, 5, aromatické protony),

11,6 (S, 1, hydroxyl-D;O prekryti).

MS: molekuldrni ion 324.

2-(3,5-Dihydroxyfenyl}-5-fenylpentan
(5,27 g) se pievede reakci s bortrifluorid-
-etheratem (4,81 ml) a kyselinou krotono-
wou (2,08 g Cerstvé destilované] misto s
3-methylkrotonovou kyselincu na dl-5-hyd-
roxy-2-methyl-7-(1-methyl-4-fenylbutyl)-
-4-chromanon:
NMR:§ , Tu8

! ¢DCls

1,1 (D, 3, e-methyl, ] = 7 Hz},
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1,4 (D, 3, 2-methyl, ] = 7 Hz),

1,3—1,8 (M, 4-ethylen),

2,2—2,9 (M, 5, a-methylen, benzylovy me-

thylen, methinyl),

4,5 (M, 1, methinyl ether),

6,1, 6,2 (2, D, aromatické protony, ] =

= 1 Hz],

6,9—7,4 (M, 5, aromatické protony],

11,7 (S, 1, fenolicky OH).

4-(3,5-Dihydroxyfenyl)-1-fenoxypentan
se pievede na dl-5-hydroxy-2,2-dimethyl-7-
-{1-methyl-4-fenoxybutyl)-4-chromanon,
svétle Zluty olej:

MS: molekuldrni ion 354.
Ry = 0,61 (silikagel,
18 : 1)

benzen-ethylacetét

Analyza pro CyoHogOy:

vypocteno:

74,55 % C, 7,39 % H
nalezeno:

74,56 % C, 7,36 % H

4-(3,5-Dihydroxyfenyl)-1-(4-pyridyl]-
pentan se prevede na dl-5-hydroxy-2,2,-di-
methyl-7-[ 1-methyl-4-(4-pyridyl)butyl]-4-
-chrcmanon olej:

R = 0,39 (silikagel, benzen-ethylacetat 1 :
: 1)
NMR:6 I,
1—1,90 (M, 13-H, methylen,
methyl dublet p¥i 1,20, ] = 7 Hz, a gem.-
dimethyl singlet pfi 1,5],
2,43—2,86 (M, 5-H, methylen, methinyl,
véetné singletu (dva C-3 H pfi 2,71),
6,26 (b.d. S, 1-H, aromaticky proton],
6,33 (b.d S, 1H, aromaticky proton),
7,00—7,20 (b. d. D, 2-H, pyridin aroma-
tické protony),
7,25 (b.d. 1, 1-H- hydroxyl],
8,41—8,61 (b.d.D, 2-H-pyridin aromatic-
ké protony).
dl-5-Hydroxy-2,2-dimethyl-7-(1-methyl-
-3-fenioxypropyl)-4-chromanon se pFipravi
z 3-(2,5-dihydroxyfenyl)-1-fenoxybutanu ve
formé oleje.

R = 0,7 (silikagel, benzen-ethylacetat 18 :
:1).

MS: molekularni ion 340.
Analyza pro Cy Hy,O4:

vypotteno:

74,09 % C, 7,11 % H
nalezeno:

74,04 % C, 7,19 % H.

dl-2-(3,5-Dihydroxyfenyl)-1- (2-fenyl-
ethoxy)propan se pievede na dl-2,2-dime-

thyl-5-hydroxy-7-(1-methyl-2-(2-fenyl-
ethoxy)ethyl]-4-chromanon {olej).

NMR:§ ™

CDCls

1,21 (4, ] = 7 Hz, methyl),

1,48 (s, gem.dimethyl},
2,73 (s, C-3 methylen),
2,86 (+, ] = 7 Hz, CHyPh),
2,9 (m, methin]),
3,50 (d, J = 7 Hz, -CH,0-),
3,65 (t, ] = 7 Hz, -OCH,-),
6,31 (d, ] = 1 Hz, ArH),
6,38 (d, ] = 1 Hz, ArH),
7,26 (s, Ph) a

13,33 (s, fenol).

Priklad 2

dl-5-Hydro‘xy-3‘-hydroxymiethy1en~2,2-dime-
thyl-7-(1-methyl-4-fenylbutyl )-4-chromanon

K hydridu sodnému pfipravenému pro-
mytim 50 % hydridu sodného v mineralni
olejové dispersi (6,67 g) pentanem se pFi-
kape b&hem 30 minut roztok dl-5-hydro-
Xy-2,2-dimethyl-7- (1-methyl-4-fenylbutyl ) -
-4-chromanonu (4,7 g) a ethylformidtu (23,1
g). Reak®ni sm&s se pak ochladi na tep-
lotu mistnosti a pridd se ether (350 mi).
Vznikld smé&s se zah#ivd 18 hodin k varu,
ochladi se na teplotu mistnosti a okyseli
se 1N kyselinou chlorovodikovou. Etheric-
ka faze se odd8li a vodna fdze se extrahu-
je etherem (3 x 100 ml). Spojené etheric-
ké extrakty se vysuSi siranem sodnym a
zahuSténim ve vakuu se ziska 5,7 g dl-5-
-hydroxy-3-hydroxymethylen-2,2-dimethyl-
-7-{1-methyl-4-fenylbutyl)-4-chromanonu
ve formé& oleje.

NMR:§  IMs

CDCls

1,05—1,8 (M, 13, gem.dimethyl,
e-methyl, ethylen]),
2,45 (M, 3, benzylovy methylen, methi-
nyl),
6,2—6,5(M, 2, ArH),
7,0—7,6 (M, 6, ArH, methinyl ether],
11,3, 11,36 (2 b.d. S, 1, fenclicky hydro-
xyl}),
13,3, 13,5, (2 b.d. S, 1, hydroxyl).

IC: (CHCL;) C = 0 1625 cmt.

Stejnym zplsobem se produkty pFikladu
1 pievedou na dl-5-hydroxy-3-hydroxyme-
thylen-2,2-dimethyl-7- (1-methyl-5-fenyl-
pentyl]}-4-chromanon:

NMR:S G,
1,2 (D, 3, e-methyl, ] = 7 cps],

1,6 (S, 6, gem.dimethyl),

1,0—2,0 [M, 6, @CH,-(CH,)3-CH(CHj3)-

Ar],
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2,3—2,8 (M, 3, benzylovy methylen, me-
thinyl},
6,2—6,4 (M, 2, ArH),
71—-7,4 (M, 6, ArH, vinylovy proton],
11,4 (bdS, 1, fenolicky hydroxyl),
5-hydroxy-3-hydroxymethylen-2,2-di-
methyl-7-(2-fenylethyl)-4-chromanon
{olej):

IC: (CHCl3) C = O 1625 cm.
NMR:§ 18

CDCls
1,5 (S, 6, gem.dimethyl),
2,85 (S, 4, ethylen],
6,2, 6,3 (d, 2, ArH]),
7,0—7,5 (M, 6, ArH, methinyl),
11,35 (S, 1, hydroxyl-D,0 pFekryti),
13,4, 13,6 (d, 1, hydroxyl-D,O pPekryti).

MS: miolekuldrni ion 324.

dl-5-Hydroxy-3-hydroxymethylen-2 2-
-dimethyl-7- (1-methyl-3-fenylpropyl)-4-
-chromanon (olej):

NMR:§  IMs

CDCls

1,15 (d, 3, methyl),

1,5 (S, 6, gem.dimethyl},

1,65—2,1 (M, 2, methylen],

2,25—2,75 (M, 3, benzylovy methylen,

methinyl),

6,15, 6,3 (2d, 2, ArH),

7,1 (M, 6, ArH, olefinicky proton]),

11,3 (S, 1, hydroxyl-D,Q prekryti),

13,3, 13,8 (d, 1, hydroxyl-D,O piekryti).
MS: molekuldrni ion 352.

d1-5—I—Iydi'oxy—3-hydroxyme-‘thylen—Z-mie-
thyl-7- (1-methyl-4-fenylbutyl)-4-chro-
manon:

NMR:§ s

CDCls

1,1 (D, 3, ¢-methyl, ] = 7 Hz),
1,5 (D, 3,2-methyl, | = 7 Hz],
1,3—1,8 (M, 4-ethylen),
2,3—2,9 (M, 3, benzylové protony],
49 (M, 1, methinyl ether, ] = 5 Hz),
6,2, 6,3 (2D, 2, ArH, ] = 1 Hz),
6,9—7,4 (M, 6, ArH, vinylovy proton]),
11,2 (b.d. S, 1, fenolicky OH).

dl-5-Hydroxy-2,2-dimethyl-7- (1-methyl-
-4-fenoxybutyl)-4-chromanon se pFevede na
dl-5-hydroxy-3-hydroxymethylen-2,2-dime-
thyl-7- (1-methyl-4-fenoxybutyl)-4-chro-
manomn:

Rf = 0,44 [silikagel, benzen-ethylacetat 18 :
;1.
MS: molekuldrni ion 382.

dl-5-Hydroxy-2,2-dimethyl-7-[ 1-methyl-
-4-(4-pyridyl}butyl]-4-chromanon se pie-

10
vede na dl-5-hydroxy-3-hydroxymethylen-
-2,2-dimethyl-7-[ 1-methyl-4-(4-pyridyl)-
butyl]-4-chromanon, viskosni olej.

R == 0,15 (silikagel, benzen-ethylacetat1 :

dl-2,2-Dimethyl-5-hydroxy-7-[ 1-methyl-
-2-(2-fenylethoxy)ethyl]-4-chromanon se
pfevede na dl-2,2-dimethyl-3-hydroxyme-
thylen-5-hydroxy-7-] 1-methyl-2- (2-fenyl-
ethoxy Jethyl]-4-chromanon {olej).

R; = 0,35 (silikagel, 1 : 1 pentan : ether).

Priklad 3

dl-5-Hydroxy-2,2-dimethyl-7- (2-heptyloxy }-
-4-chromanon

K roztoku 5,7-dihydroxy-2,2-dimethyl-4-
-chromanonu (18,5 g, 87,1 mmol) a hydro-
xidu draselného (2,44 g, 43,5 mmol} v N,N-
-dimethylformamidu (58 ml) se za micha-
ni pfidd 2-bromheptan (15,77 g, 88,0 mmol).
Smés se 4 dny zah¥ivd na 100 °C, ochladf
se na teplotu mistnosti a pak se pfidd do
smési vodného hydroxidu sodného (110 mil,
1N), viody (45 ml) a chloroformu (150 mi).
Smé&s se michd a chloroformovd féze se od-
déli. Vodnd faze se extrahuje dalSim mno#Z-
stvim chloroformu (150 ml). Spojené chlo-
roformové féze se promyji 1N roztokem
hydroxidu sodnéhio (2 x 100 ml), vysusi se
siranem sodnym a zahustl se na olejovity
odparek. Nezreagovany 2-bromheptan se
odstrani destilaci a odparek se ¢&isti chro-
matografif na silikagelu a ziskd se 6,90 g
(22,1 %) slouteniny uvedené v nadpisu ve
formé oleje.

NMR: " (CDCl3) 6 12,4 (jednoprotonovy sin-
glet, hydroxyl],
57 a 6,0 (dva jednoprotonové dublety
] = 3 Hgz, aromatické protony),
4,1—4,7 (jednoprotonovy multiplet, ethe-
ricky methin],
2,7 (dvouprotonovy singlet, C-3 miethy-
len),
0,7—2,0 (22 protondi, multiplet zbyvaji-
cich protonti, gem.dimethyl objevujici se
jako singlet p¥i 1,5).
Stejnym zplisobem se dl-5-hydroxy-2,2-
-dimethyl-7-[ 2- (5-fenyl)pentyloxy ]-4-

-chromianion piipravi zdménou 2-brom-5-

-fenylpentanu za 2-bromheptan, t. t. 83 aZ
84 °C.

IC: (KBr) C = O 1639 cm.

NMR:§  IMs

CDCls

1,3 (D, 3, a-methyl, ] = 7 Hz],
1,3—2,0 (M, 4, ethylen],
1,5 (S, 6, gem.dimethyl),
2,7 (S, 2, a-methylen]},
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2,5—2,9 (M, 2, benzylovy methylen),
41—47 (M, 1, methln],
5,9— 61 (M, 2 ArH),
6, 1—~75 (M, 5, ArH),
12,2 (S, 1, fenolicky proton).
MS: (molekuldrni ion) 354.

Analyza pro GogtogOy:

vypod&teno:
74,55 % C, 7,39 % H;
nalezeno:

74,68 % C, 7,46 % H.
dl-5-Hydroxy-2,2-dimethyl-7- (1-methyl-
-3-fenylpropoxy )-4-chromanon se pFipravi z
2-brom-4-fenylbutanu jako olej:

NMR 6 grgglﬁ

1,25, 1,35 (d, 3, methyl),
1,4 (S, 6, gem.dimethyl),
1,6—2,4 (M, 2, methylen]),

,6 (S, 2, benzylovy methylen},
2,85 (S, 2, 3 w-methylen),
4,05—4,7 (M, 1, methinyl),

5,9 (54, 2, ArH],
7,25 (S, 5, ArH).

dl-5-Hydroxy-2,2-dimethyl-7-cyklohexyl-
- oxy-4-chromanon se pripravi z bromcyklo-
hexanu, t. t. 72 aZ 75 °C.

IC (KBr) C = O 1626 cm!, OH 3390 cm".

MS: [(molekuldrni ion) 290.

NMR: 6  IMS
1—2,1 (M, 10, C5H10-CYk10h*e-
xyl),
1,4 (S, 6, gem.dimethyl),
2,65 (S, 2, a-methylen},
4,0—4,45 (M, 1, cyklohexyl methinyl),
5,85—86,05 (M, 2, ArH]
11,9 (S, hydroxyl, D,0 prekryti].

P¥iklad 4

dl-5-Hydroxy-3-hydroxymethylen-2,2-di-
methyl-7-(2-heptyloxy}-4-chromanon

K hydridu sodnému ziskanému promytim
9,23 g (192 mmol} 50 % hydridu sodného
v dispersi minerdlniho oleje v pentanu se
béhem 30 minut prikape roztok dl-5-hyd-
roxy-2,2-dimethyl-7- (2-heptyloxy)-4-chro-
manonu (5,90, 19,2 mmol) v ethylformié-
tu, 34,9 ml (432 mmol). Po skonfeni pfi-
davani se pridd ether (475 ml) a vznikla
smés se zah¥ivd k varu. Po 18 hodinédch se
reakéni smés ochladi na teplotu mistnosti
a okyseli se 1N kyselinou chlorovodiko-
vou. Organickd fdze se oddé&li a vodné f4-
ze se déle extrahuje etherem (3 x 125 ml).
Spojené etherické extrakty se vysusi sira-
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nem sodnym a zahuSténim ve vakuu se zis-
ka 6,41 g (>100 %) dl-5-hydroxy-3-hydro-
xymethylen-2,2-dimethyl-7-{2-heptyloxy]-
-4-chromanon ve form#& oleje.

NMR:§ M8

CDCls

13,4 (jeden proton Siroky sing-
let, hydroxyl),
11,8 (jeden proton,
hydroxyl),
7,4 (jednoprotonovy iroky singlet, vinyl),
6,1, 6,0 (dva jednoprotonové dublety,
] = 3 Hgz, aromatické protony], )
48—4,2 (jednoprotonovy multiplet, me-
thin], :
2,1—0,7 (20 protonti, multiplet zbyvaji-
cich protoni).

singlet, fenolicky

Stejnym zplisobem se prislusné reak&ni
sloZky podle prikladu 3 pievedou na dl-
-5-hydroxy-3-methylen-2,2-dimethyl-7-[ 2-
-(5-fenyl}pentyloxy]-4-chromanon, olej.

NMR:§  Ibs.
1,3 (D, 3, e-methyl, ] = 7 Hz),
1,3—2,0 (M, 4, ethylen),
1,4 (S, 6, gem.dimethyl),
2,3—2,8 (b.d. T, 2-benzylovy methylen],
4,1—4,7 (M, 1, methin},
5,8—86,0 (M, 2, ArH),

7,0—7,4 (M, 6, aromatické a vinylové
protony ),
10,0 (S, 1, fenolicky proton),

13,3 (b.d., S, 1, hydroxyl),
d1-5-Hydroxy-3-hydroxymethylen-2,2-
-dimethyl-7-[ 2-(4-fenylbutyloxy ]-4-chro-

manon, olej.
dl-5-Hydroxy-3-hydroxymethylen-2,2-
-dimethyl-7-cyklohexyloxy-4-chromanon:

IG: (KBr) C = 0O 1620 cm, OH 3420 cm.

MS: (Molekuldrni ion) 318.

NMR:§  TMs
1,1—2,3 (M, 10, CsHyy-cyklohe-
xyl}, ‘
1,55 (S, 6, gem.dimethyl),
4,1—4,5 (M, 1, cyklohexyl-methinyl},
3,9—6,1 (M, 2, ArH),
7,1—7,5 (d, 1, methinyl),
11,6 (S, 1, hydroxyl, DyO pfekryti).

dl-5-Hydroxy-3-hydroxymethylen-2,2-

- -dimethyl-7- (1-methyl-3-fenoxypropyl)-4-

-chromanon, olej (ze slouCeniny podle pfi-
kladu 1):

R, = 0,42
18 : 1).

(silikagel, benzen-ethylacetét

MS: (molekuldrni ion) 368.
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PREDMET VYNALEZU

Zpusob pripravy 3-hydroxymethylen-
chromanonu obecnéhio vzorce I

kde

R, a Ry jsou atomy vodiku, methyly nebo
ethyly,

Z je alkylen s 1 aZ 9 atomy uhliku nebo
skupina —(alk;),—X—{alks),— kde Kkaz-
dy ze substituentd (alk,;) a (alky) obsahu-
je od 1 do 9 atomi@i uhliku, pfiCemZ soucet
atom@t uhliku v (alk;) a (alky) je nejvyse
9,

m an je 0 nebo 1,

X je O, S, SO nebo SO, a

W je methyl, fenyl, p-chlorfenyl, p-fluor-
fenyl, pyridyl, piperidyl, cykloalkyl s 3 aZ
7 atomy uhliku, ktery je poplipadé mono-
substituovdn a kde substituenty jsou fe-
nyl, p-chlorfenyl nebo p-fluorfenyl, p¥i-
temZ jestliZe W je methyl, je Z—(alk;)m—
—X—(alky)n, vyznacdeny tim, Ze se slouce-
nina obecného vzorce I1

kde

Ry, R4 Ry, 2 @ W maji vySe uvedeny vy-
znam, nechd reagovat s ethylformidtem v
pritomniosti hydridu sodného.

severogralia, n. p., zdvod 7, Most
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