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Vynslez se tyké zplsobu pripravy sulfidd obecného vzorce I

R 2 :
16 _A—-COOR;

(1)
% SRy
Ry znsmend vodik nebo alkyl aZ s 12 atomy uhliku,
Ry znamend vodik, hydroxylovou skupinu nebo acyloxyskupinu aZ se 4 atomy uhliku,
Ry znamend alkyl af s 12 atomy uhliku, popifipad substituovany fluorem, hydroxylovou sku-
\ pinou, acyloxyskupinou aZ se 4 atomy uhliku, fenylem nebo p-tolylem,
4 ° gznamend alkylen a¥ s 8 atomy uhliku, popfipadé alespon jednou substituovany fluorem,
s jeden ze zbytkd R, a Ryg bud znamend vodik a druhy znamens hydroxylovou nebo acyloxyskupi-
nu a¥ se 4 atomy uhliku nebo zbytky Ro a Rijg dohromady znamenaji skupinu = 0 a vazba ozna-
gend ~~~mé - nebo P -konfiguraci, a jejich fyziologicky nezdvadnych soli.

4 Bylo zji&téno, Ze slouleniny vzorce I maji pPi dobré snddenlivosti vedle udinku sniZu-
jictho krevni tlak také udinky druhu prostaglandinu. Maji vasodilatadni, antiflogistické,
diuretické, bronchospasmolytické, %aludedni sekreci, shlukovéni trombocytd, odbourdvéni
1ipidd a uvolhovéni noradrenalinu brzdfci vlastnosti a ddinky ovlivhujfei splasknuti nosni !
sliznice. Kromé toho ovlivnujf funkeci %lutého t&liska, transport vajifka vejcovody, nidaci
a fertilitu mufe. Sloudeniny vzorce I se mohou proto pouZit jako 1éZiva a také jeko mezi-
produkty k pripravé daldich 1lékd.
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Sloudeniny vzorce I obsahujf v p¥ti¥lenném kruhu alespon 2 asymetrické atomy uhliku.
Jestli¥e Je jeden ze zﬁytkﬁ Ry & Ryg vodik, druhy hydroxy- nebo acyloxyskupina aZ se 4 ato-
my uhlfku, nebo R3 neznamend vodik, je t¥etd atom uhlfku v kruhu asymetricky; jestliZe je
jeden ze zbytkd Ry a Ryg vodik, druhy hydroxy- nebo acyloxyskupine aZ se 4 atomy uhliku a
R3 neznemend vodik, jsou v kruhu ¥ty¥i esymetrickd centra. JestliZe se jedné u A nebo Ry
o substituovany alkylen nebo alkyl, mohou se vyskytovat v obou postrannich Fet&zcich dalsf
asymetrickd centra.

Slou¥eniny vzorce I se mohou proto vyskytovat v rdznych stereoisomernich forméch a
zpravidla jako sm&sli raceméti.

Produkty podle vyndlezu zahrnuji také opticky ektivnf sloudeniny vzorce I a jejich
racemdty. Obzvldst& vyhodné jsou opticky aktivni stereoisomery vzorce Ia af Ih, jejich op-
tické antipody a raceméty:

Ra R2 R -
Rie ATCOOR; gy A—COOR; M6 .-A—COORy
SR . : -
Ry R3 Ry
(12 ‘(|Q (tc)
ORy3 :
. _ 13 -
Ry 2 A~COOR, - A—COOR, .-A—CooR
A S—Ry §—
: SRy Ra
R3 R3 R3
(1d) (1) ()
ORy3 ORy3
“_ ..A—COOR, . -A—COOR,
; SRy : SRy
Ry Ry
(1g) (1)

kde Ry3 znemenéd vodik nebo acyl a% se 4 atomy uhligu.
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Piedm&tem vynélezu Je zplsob pripravy sloudenin obecného vzorce I, ktery se vyznaduje
tfm, %e se sloudenina obecného vzorce I, kde Ry a Ryg dohromady znameneji stom kysliku ker-
bonyloéé skupiny, nechd resgovat s redukénim &inidlem a/nebo se ziskand sloulenina vzorce I
prevede reskel s esterifika¥nimi nebo solvolyzadnimi Zinidly na jinou slou¥eninu vzorce I,
a/nebo se sloudenina vzorce I rozitdpl na své racemdty a/nebo optické antipody, a/nebo se
sloudenina vzorce I pievede plisobenim bdze na fyziologicky nezdvadnou sil, nebo se uvolni
pisobenim kyseliny ze soli. .

V uvedenych vzorcich znamend Ry krom¥ vodiku s vyhodou elkylovy zbytek aZ s 12 atomy
uhliku. Predeviim se jednd o pPimy alkyl obzvld3td af se 6 atomy uhliku, napfikled o mety-
iovy, etylovy, n-propylovy, n-butylovy, n-pentylovy§, n-hexylovy zbytek; ale také o isopro=
pylovy§, isobutylovy, sek.butylovy, terc.butylovy, isopentylovy, 2-pentylovy, 3-pentylovy,
terc.pentylovy, neopentylovy, 2-hexylovy, 3-hexylovy nebo isohexylovy zbytek nebo napPiklad
také o n-heptylovy, n-oktylovy, n-nonylovy, n-decylovy, n-undecylovy nebo n-dodecylovy zby-
tek. :

Zbytky Ry a Ryg znemenaj{ dohromady = 0 nebo jeden ze zbytkd Ry a Ryg znemend vodik,
druhy znsmend hydroxylovou skupinu nebo acyloxyskupinu ef se 4 atomy uhlfku, pFifemZ hydro-
x¥ylovéd nebo acyloxyskupina miZ%e byt v poloze o nebo p.

Jestli%e je jeden ze zbytkk Ry a Ryg acyloxyskﬁpina, odvozuji se zbytky kyseliny s vy-
hodou od karboxylovych kyselin, obzvld&td alifatickych karboxylovych kyselin. S vyhodou se
jednd o formyloxy-, acetoxy-, propionyloxy- nebo butyryloxyskupinu. Zbytky kyselin se v3ak
také mohou odvozovat napPfklad od sulfonovych kyselin nebo anorgenickych kyselin. U acyl-
oxyskupiny se jednd v tomto pfipad¥ napfikled o metylsulfonyloxy-, etylsulfonyloxy-,
2-hydroxyetylsulfonyloxy~, HOSO,0- nebo (HO),P(0)}-0- skupinu.

R3 znemend kromd vodiku nebo hydroxylové skupiny také acyloxyskupinu aZ se 4 atomy
uhlfku. Hydroxylové nebo acyloxyskupina miZe byt v poloze « nebo . Jako acyloxyskupiny
prichézeji v uUvahu obzvlédt¥ tekové skupiny uvedené u Ry a Rig. Kdy% jeden ze zbytkl Ry a
Ry znemend vodik, druhy znemené acyloxyskupinu a¥ se 4 atomy uhliku a R3 znamend acyloxy-
skupinu a% se 4 atomy uhliku, jsou acyloxyskupiny s vyhodou stejné.

R4 znamend piimy nebo rozvétveny alkyl e% se 12 atomy uhliku, popfipadd substituovany
fluorem, hydroxy-, acyloxyskupinou a% se 4 atomy uhliku, fenylem nebo p-tolylem. Jeko alky-
lovy zbytek pfichdzi s vyhodou v uvahu metyl, etyl, propyl, butyl, pentyl, hexyl, heptyl,
oktyl, nonyl nebo decyl; 2,2- dimetylpropyl, 3,3-dimetylbutyl, 4,4-dimetylpentyl, 5,5-
~-dimetylhexyl, 6,6-dimetylheptyl, 7,7-dimetyloktyl, 8,8-dimetylnonyl, 9,9-dimetyldecyl;
ale také isopropyl, isobutyl, isopentyl, isohexyl, isoheptyl, isooktyl, 2-butyl, 2-pentyl,
2~hexyl, 2-hepty1, nebo 2-oktyl. Obzvl4std vyhodny je 3,3~dimetylpentyl, 3,3-dimetylhexyl,
3,3-dimetylheptyl, 3,3-dimetyloktyl nebo 3,3-dimétylnonyl.

Obzvl4&td vyhodné jsou také alkylové skupiny, které jsou ve 2-poloze substituovény
hydroxy~ nebo acyloxyskupinou aZ se 4 atomy uhliku, jako 2-hydroxypropyl, 2-hydroxybutyl,
2-hydroxypentyl, 2-hydroxyhexyl, 2-hydroxyheptyl, 2-hydroxyokiyl, 2-hydroxy-6,6~-dimetyl-
heptyl, 2-hydroxy-2-metylheptyl, 2-hydroxy-7,7-dimetyloktyl, 2-formyloxypropyl, 2-formyl-
oxyheptyl, 2-acetoxyheptyl, 2-acetoxy-6,6~dimetylheptyl, 2-acetoxy-7,7-dimetyloktyl,

" 2-hydroxynonyl, 2-hydroxy-2-metylnonyl, 2-hydroxy-3,3-dimetylnonyl, 2-hydroxy-8,8-dimetyl-
nonyl a pokud zde je3t& neni uvedeno, vyse vyjmenované alkylové skupiny substituované OH
ve 2-poloze. )

Ry mi%e byt také a% s 12 atomy uhliku substituoveny F, s vyhodou koncovy trifluoralkyl,
jeko 5,5,5-trifluorpentyl, 6,6,6-trifluorhexyl, 7,7,7-trifluorheptyl nebo 8,8,8-tirifluor-
oktyls KdyZ je R4 alkylovy zbytek substituovany fenylem, jednd se pPedevdim o «w-fenylalky-
lové skupiny, jako 3-fenylpropylovou, 4-fenylbutylovou, 5-fenylpentylovou, 6-fenylhexylovou,
T-fenylheptylovou nebo 8-fenyloktylovou skupinu. Ry miZe byt také alkylovy zbytek substitu-
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oveny p-tolylem, s vyhodou w-p-tolylelkylovy zbytek, jako 2-p-tolyletyl, 3-p-tolylpropyl
nebo 4-p-~tolylbutyl.

Semozfejmé miZe také byt R4 alkylovy zbytek a% s 12 atomy uhlfku, ktery md vice riz-
njch substituentd. Vyhodné pr¥ikledy takovjch zbytkd R, jsou:

2-hydroxy-7,7,7-trif1uorhepiylové, 2-hydroxy-8,8,8-trifluoroktylovd, 2-acetoxy-7,7,7-tri-
fluorheptylovd, 2-acetoxy-8,8,8~trifluoroktylovd skupina : 2-hydroxy-9,9,9-trifluornonyl,
2-hydroxy-2-metyl-9,9,9~-trifluornonyl, 2-hydroxy-3,3-dimetyl-9,9,9~trifluornonyl.

A Je s vyhodou nesubstituovany alkylen a% s 8 atomy uhlfku, jeko metylenovy, etyleno-
vy, trimetylenovy, tetrametylenovy, pentametylenovy, hexemetylenovy, heptametylenovy nebo
oktametylenovy zbytek. JestliZe je A substituoveny elkylen af s 8 atomy uhlfku, jednd se o
fluoralkylenové skupiny jako:

~CHpCHF~, <CHyCF-, -CHoCH,CHFCHp-, ~CHyCHpCHCFy-, ~CHpCHoCHCHFCHF-, -CHpCHoCF2-,
. ~CHyCHaCH,CFoCHp~, ~CH,CHACF2CHCHp-, ~CHaCHCHaCFaCHCHp-, ~(CHp)5CF2- nebo ~(CHp)4CHFCHF.

Slou¥eniny vzorce I, ve kterém Ry - Ryg znamenaji dohromady atom kysliku karbonylové
skupiny, se pfem&ni plsobenim reduk¥nfho &inidle na sloudeniny vzorce I, ve kterém Jjeden
ze zbytkd Ro a Rig znemend vodfk, druhy znamend hydroxylovou skupinu a R3 znemend vodik,
nebo jeden ze zbytkd Rpa Ryg znamend vodik, druhy hydroxylovou skupinu a K3 znemend hydro-
xylovou skupinu. P¥itom prichdzeji v uvehu jen takovd reduk¥ni %inidla, kterd nechaji kar-
boxylovou skupinu nebo karboslkoxylovou skupinu nezmén¥nou, s vyhodou teké komplexni hydri-
dy kovu, obzvléstd NaBHy, pfipedn& za pFitomnosti AlCl3 nebo LiBr nebo LiBH4. Pracuje se
s vyhodou za pr{tomnosti inertntho rozpoudtidla, napriklad v nizkém alkoholu; v éteru jako
tetrahydrofuranu nebo etylenglykoldimetyléteru. Reakce se s vyhodou ukonZi varem reakdn{
sm&si. Rozklad vzniklého komplexu kovu se mi¥e provést obvyklym zplsobem, napriklad vodnym
roztokem chloridu amonného. MiZe se vBak pracovat za vhodnych reskdnich podminek také
s chemicky sktivovanym vodikem. Je mo¥nd selektivni redukce karbonylové skupiny napriklad
michdnim se zinkovym prachem pfi 0 °C v 50% kyselin& octové; vhodnd redukén{ &inidla Jjsou
také alkoholdty hlinité jako isopropyldt hlinity (podle Meerwein-Ponndorfs; nap¥iklad
v benzenu nebo toluenu p¥i teplotd v rozmezi 20 a¥ 110 °C).

Sloudeniny vzorce I, ve kterém R, a Ryg znemenaji dohromady karbonylovy atom kysliku,
se mohou pripravit té% reakci slou¥eniny obecného vzorce II

(11),

Ry
kde ) : i
D. znamend -CH=C-A-COOR; nebo CHX~CH-A-COOR; a
X znamend chlor, brom, jod, alkylsulfonyloxyskupinu a% se 4 atomy uhliku nebo arylsulfo-
nyloxyskupinu a% s 10 atomy uhliku a Ry, R, R3, Rig a A maji vyse uvedeny v¥anenm,
se sloudeninou obecného vzorce III

W-5-Ry (I11),
kde
W znamend vodik nebo ekvivalent alkalického kovu nebo kovu alkalické zeminy a R4 mé vy3e
uvedeny vyznsm.



5 ' . 200464

D znamens bud primy w-hydroxykarbonyl-2-alkenylen-(1,2)- nebo az-alkoxykérbonyl-z-
-alkenylen-(1,2)- zbytek p¥f{padnd alespon jednou substituoveny fluorém; nebo pFimy
« -hydroxykarbonyl-1-halogenalkylen~-(1,2)-, a/—aikoxykarbonyl~l-halogenalkylen-(l,2);zby-
tek, pop¥ipadd alespon jednou substituovany fluorem a odpovidajic{ 1-alkylsulfonyloxy- nebo
1-arylsulfonyloxyskupiny. P¥ichdzeji v dvehu nésledujici zbytky:

7-hydroxykerbonyl-1-heptenylen-(1,2)~,
8-hydroxykarbonyl-1-oktenylen~(1,2)-,
9-hydroxykerbonyl-1-nonenylen~-(1,2)-,
7-etoxykarbonyl-1-heptenylen~(1,2)~,
8~-etoxykarbonyl-i-oktenylen~(1,2)-,
9-etoxykarbonyl-1-nonenylen-(1,2)-,
1-chlor-8-hydroxykarbonyl-oktylen-{(1,2)-,
1-brom-8-hydroxykarbonyl-oktylen-(1,2)-,
1-jod-8-hydroxykarbonyl-oktylen-(1,2)-,
1-chlor-8-metoxykarbonyl-oktylen~(1,2)-,

1-brom-8-me toxykarbonyl-oktylen-(1,2)~,
1-jod~-8-metoxykarbonyl-oktylen-(1,2)~-,
1-metylsulfonyloxy-8-etoxykarbaonyl-oktylen-(1,2)-,
1-etylsulfonyloxy-8-etoxykarbonyl-oktylen-(1,2)-,
1-p-tolylsulfonyloxy-8-etoxykarbonyl-oktylen-(1,2)-,
1-(4-bromfenyl)-sulfonyloxy-8~-etoxykarbonyl-oktylen-(1,2)~,
1-d-naftylsulfonyloxy-8-etoxykarbonyl-oktylen-(1,2)-zbytek.

X znemend krom$ chloru, bromu nebo jodu také je3dt¥ alkylsulfonyloxyskupinu aZ se 4
atomy uhliku, s vyhodou metylsulfonyloxy nebo etylsulfonyloxy, sle teké 2-hydroxyetylsulfo-
nyloxy nebo butylsulfonyloxy; nebo arylsulfonyloxy a% s 10 atomy uhliku, jako p-tolylsulfo-
nyloxy, p-bromfenylsulfonyloxy, !-naftyl-sulfonyloxy nebo 2-neftylsulfonyloxy.

W znemend krom¥ vodfku ekvivalent alkalického kovu nebo kovu alkalickych zemin, s vy-
hodou Na, K nebo 0,5 Ca.

U sloudenin vzorce II se jednd proto o substituované cyklopentanony, 2¥cyklopentenony,
cyklopentanoly nebo 2-cyklopentenoly; s vyhodou o 3-halocyklopentanony, 3-alkylsulfonyl-
oxycyklopentanony nebo 3-arylsulfonyloxycyklopentenony, obzvlé3td o 3-chlor-2-&/-karboxy~
alkyl-, 3~brom-2-w -karboxyalkyl-, 3-jod-2-& -karboxyalkyl-, 3-metylsulfonylovy~2-«w-karbo~
xyalkyl-, 3-p-tolylsulfonyloxy-2-u/ -karboxyalkyl-, 3-brom-4¢~hydroxy=-2-& ~karboxyalkyl-,
3-brom-4f~hydroxy-2-w ~karboxyalkyl-cyklopentanony; o 2-karboxyalkyl- nebo 2-karbalkoxy-
alkyl-2-cyklopentanony, obzvlé3td 2-& -karboxyalkyl-, 2-w ~karbalkoxyalkyl-, 4d-hydroxy-
-2-tw-karboxyalkyl-, 4«~hydroxy-2-4 -karbalkoxyalkyl-, 4d-acyloxy-2-« -karboxyalkyl-,
dd-acyloxy~2~-«w ~karbalkoxyalkyl~, @ﬂ-hydroxy—2-a&-karboxyalkyl—, 4p~hydroxy=-2-« -karbalkoxy-
alkyl-, 4p—acyloxy-2-&)—karboxyalkyl—, 4P—acyloxy-2-a)-karbalkoxyalkyl—2-cyklopentenony;

o 3-halocyklopentanoly, 3-alkylsulfonyloxycyklopentanoly nebo 3~arylsulfonyloxycyklopenta-
noly, obzvlé3t§ o 3~-chlor-2-w-karboxyalkyl-, 3-brom-2- w-karboxyalkyl-, 3-jod-2-w/-karboxy-
alkyl-, 3-metylsulfonyloxy-2-« -kerboxyalkyl-, 3-p~-tolylsulfonyloxy=-2- &/ -karboxyalkyl-,
3—br9m—4—hydroxy—2-av-karboxyalkyl-, 3-jod~4-hydroxy-2- & -karboxyalkylcyklopentanoly;

o 2-karboxyalkyl- nebo 2-karbalkoxyalkyl-2-cyklopentenoly, obzvld3té o 2-w/-karboxyalkyl-,
2-4 ~karbalkoxyalkyl-, 4d~hydroxy-2-w-karboxyalkyl-, 4{-hydroxy-2- -karbalkoxyslkyl-,
4d-acyloxy-2-w -karboxyalkyl-, 4d-acyloxy-2-w -karbalkoxyalkyl-, 4p-hydroxy-2-w-karboxy-
alkyl-, 4p—hydroxykarbalkoxyalkyl—, 4p-acyloxy-2-t ~karboxyalkyl-, 4f3~acyloxy~2-w ~karbalk-
oxyalkyl-2-pentenoly.

U sloudenin vzorce IIl se jednd o popripadd substituované tioly nebo tioldty alkalic-—
kého kovu nebo alkalickych zemin, s vyhodou o n-alkyl- nebo 2-hydroxy-n-alkyltioly nebo
jejich alkalické soli, obzvlaEtd o popiipadéd substituovené n-propyl-, n-hexyl-, n-~heptyl-,
n-oktyl-, 2-hydroxy-n-hexyl-, 2-hydroxy-n-heptyl-, 2~hydroxy-n-oktyltioly nebo o odpovida~
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Jlei tioldty sodné. Slou¥eniny vzorce II Jsou znémé nebo se mohou pFipravit ze zndmych
sloudenin zndmymi zpisoby.

Nepf{klad se mife p¥ipravit znémym zpisobem z 2-brom-2-cyklopentenonu reakef s eteno-
lem dietylacetal, ktery se nechd po reekci s litiem v éteru reegovat s /(CH30)3P/2CuJ a
ziskand organickd4 sloudenina m3di se nechd reagovat s w-terc.butoxykerbonylaelkyljodidy.
Tato reakce se provddi s vyhodou v rozmezi -50 a% +5 9C, s vyhodou obzvlditd ~30 a% ~10 °C
a pod atmosférou inertniho plynu, napfiklad pod argonem. Je viek teké mo%né nechat napii-
klad reagovat etylester cyklopentanon-z-karboxylové kyseliny znémym zpisobem s atalkoxy-
karbonyl- nebo w-kyanalkylbromidy nebo [~-jodidy za p*ftomnosti alkoholdtu elkalického kovu,
napfiklad NaOCZH5, reakdni produkt nechat bromovet v inertnim rozpouétédle, s vyhodou chlo-
rovaném uhlovodiku Jako CCly, Brp a potom nechat reagovat s HpS04. P¥itom se vytvo¥i podle
dosud Je3t& nevysvitleného raskdnfho mechanismu sloudeniny vzorce II.

Sloudeniny vzorce III jsou znémé nebo se mohou p¥ipravit podle zndémych zpisobd, jak
nepfikled popseli Houben-Weyl v Methoden der organischen Chemie, sv. IX, str. 3 a nésl.
(Stuttgart, 1955). S vyhodou se vychdz{ ze slouenin, které jinak odpovidajf vzoreci III,
ve kterych v3aek skupina W znamend X a obzvl4$t® znemend Br, a nechajf se reasgovat s kyse-
lym sirnikem alkalického kovu, s vyhodou KHS nebo NaHS. Reekce se v&t¥inou provédi za po;
uZit{ rozpoustidla, s vyfhodou alkoholu jako metenolu, etanolu nebo isopropanolu, pop¥ipads
také za pF{tomnosti vody nebo aprotického dipoldrniho rozpoustddla jako acetonu, dimetyl-
formamidu, dimetylsulfoxidu, tetrametylmoZoviny, !trismidu kyseliny hexymetylfosforedné,
tetrehydrotiofeen-S,S-dioxidu, etylenkarbondtu nebo propylenkarbondtu nebo sm¥si t&chto
rozpoudtddel. JestliZe se reakinf sm¥s zpracuje za kyselych podminek, ziskejf se obvykle
volné tioly vzorce III, které se mohou prevést reakci se zdsadami, s vyhodou hydroxidy al-
kalického kovu nebo kovu alkalickych zemin, obzvldstd hydroxidem sodnym nebo hydroxidem
draselnym, na tioldty vzorce III.

JestliZe se jednd u slou¥enin vzorce III o 2-hydroxyalkantioly, mohou se tyto s vyho- .
dou pripravit z odpovidajicich 1,2-epoxyalkent a sirovodfku za p¥ftomnosti zdsaditého kata-
lyzdtoru.

Reakce sloudeniny vzorce II /D = -CH=&—A—COOR1/ se sloudeninou vzorce III se zpravidla
provéddi za p¥{tomnostl zdsaditého katalyzdtoru a za pouZit{ vhodného rozpoudtédla, s vyho-
dou alkoholu jako metynolu nebo etanolu; mife se vdak také pou¥ft napifklad uhlovodik Jjako
benzen nebo toluen; teké je vhodnd voda nebo kapalny emoniak. Rovn&¥ je mo#né pracovat bez
rozpoustidla.

Vhodné zdsadité katalyzdtory jsou s vyhodou hydroxidy kovu, obzvldt¥ hydroxidy alka~-
lického kovu nebo kovu alkalickych zemin jako hydroxid sodny, hydroxid draselny nebo hydro-
xid vépenaty; slkoholdty alkalického kovu, jeko hetyldt sodny, etyldt sodny nebo terc.buty-
14t draselny; zdsadité soli, s vyhodou uhliditany nebo acetdty, jako uhliZiten draselny ne-
bo NaOCOCH3; amqniek; aminy jako trimetylamin, trietylemin, isopropylemin, terc.butylamin
nebo etylendiemin; alicyklické aminy, jako cyklohexylamin, dicyklohexylemin nebo’ dimetyl-
anilin; nebo heterocyklické aminy jako piperidin, pyrrolidin, pyridin, chinolin, diazabi-
cyklo-/2,2,2/- oktan nebo diazabicyklo-13,4,Q/-nonen; nebo kvartérni smoniumhydroxidy, gjako
tetrametylemoniumhydroxid nebo benzyltirimetylamoniumhydroxid.

Pr{tomnost zdsaditého ketalyzdtoru je obzvl&¥td p¥iznivd, kdy? se poulije sloufenina
vzorce IIT, kde W zna¥{ H. Kdy? se pou¥ije sloudenina vzorce III, kde W je ekvivalent elka-
lického kovu nebo kovu alkalickych zemin, reaguje zpravidle reak&n{ sm&s zdsadit® a prida-
vek zdsaditého katalyzdtoru neni nutny. MiZe se teké pou¥it samoz¥ejmd vhodny zdsadity ka-
talyzdtor jako rozpou¥td&dlo (obzvl&sts kapelny amonisk). Pracuje se v rozmezi -40 a% 120 °C,
s vyhodou v rozmezi teploty mistnosti a bodu varu reak¥nf sm&si; reakdnf doba je vZdy podle
reskénich podminek, v rozmez{ 3 hodin a 7 dnd.
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Reakce sloudeniny vzorce II (D = -CHX-(I:H-A-COOR,) se sloudeninou vzorce IIT (W = ekvi-
valent alkalického kovu nebo kovu alkalickych zemin) se provdd{ zndmym a v literatute po-
psanym zpisobem. S vyhodou se prasuje v-inertnim rozpoustédle obzvld¥téd v jednom z vyde
uvedenych rozpoust&del. Reakdni teplota je v rozmezl 0 a%¥ 120 ©C, obzvld3t& v rozmezi mezi
teplotou mistnosti a bodem vaeru reakdn{ sm&si; reek¥ni doba je v¥dy podle reakdnich podmi-
nek, v rozmez{ 3 hodin a¥ 7 dni.

Z jinych sloulenin vzorce I se mohou pPipravit estery vzorce I (Ry = alkyl a% s 12
atomy uhlfku) podle zplisobl popsenych v literatufe. Napfiklad se mi%e nechat reagovat kyse-
lina vzorce I (Ry = H) s p¥f{slu3nym alkoholem za pritomnosti anorganické n+bo organické
kyseliny, jako chlorovodikové, bromovodikové, jodovodikové, sirové, fosforeiné kyseliny,
trifluoroctové kyseliny, sulfonové kyseliny jako benzensulfonové kyseliny nebo p-toluen-
sulfonové kyseliny nebo kyselého iontom&nide pFipadn& za pFfitomnosti inertniho rozpou3tsd-
la, jeko napPffklad benzenu, toluenu nebo xylenu, p¥i teplotd v rozmezi mezi 0 °C a  teplo-
tou varu. Alkohol se s vyhodou pouZije v piebytku.

Vyhodné alkoholy majf vzorec R70H, kde Ry znamend alkyl a% s 12 atomy uhliku.

Obzvld3té se jednd o nerozvétivené primdérni alkoholy a% s 12 atomy uhliku,'jako metanol,
etanol, propenol, butenol, hexanol, oktanol, dekanol nebo dodekanol; md%e se v¥ak také jed-
nat nap¥iklad o isopropylalkohol, sek. butylalkohol nebo terc. butylalkohol.

Déle se miZe pracovat za pifftomnosti ¥inidel vézajicfch vodu, nap¥ikled bezvodych si-
rand t3%kych kovi nebo molekuldrnich sit. Reakdni voda se také mife odstranovat azeotro-
picky, p¥idemZ se s vyhodou pou%iji uhlovodiky (napt. benzen nebo toluen) nebo chlorovené
uhlovodiky (nap#. chloroform nebo 1,2-dichloretan).

Esterifikace probfhé za mirnych podmfnek, kdy% se reakdni voda védZe chemicky p¥{idavkem
karbodiimidd (nap¥{fklad N,N'-dicyklohexylkarbodiimidu), pridemZ se pouZiji inertini rozpou$-
tédla jako éter, dioxan, 1,2-dimetoxyetan, benzen, CHpCl, nebo CHCl3 a mohou se pridat zd-
sady jako pyridin. Metylestery nebo etylestery se mohou také pPipravit reakci volnych kyse-
kin s diazometanem nebo diszoetanem v inertnim rozpou3tsdle, jako éteru, benzenu nebo meta-"
nolu. ’

Estery vzorce I (Ry neznsmend H) se ziskéji také adici kyselin karboxylovyeh (I, Ry =
= H) na olefiny, (napf. isobutylen, cyklohexan), s vyhodou za pifitomnosti katalyzdtord(na-
priklad ZnClp, BF3, HpSO4, arylsulfonovych kyselin, pyrofosfore¥né kyseliny, borité kyseli-
ny, 3tavelové kyseliny), pFi teplot& v rozmezi 0 a% 200 9C, pfi tlaku v rozmezi 0,1 a¥
300 MPa a v internim rozpou¥tddle jako éteru, tetrahydrofur:: :, dioxanu, metylenchloridu,
benzenu, toluenu nebo xylenu.

Ddle se mohou estery vzorce I (Ry neznemend H) pripravit reakel kovovych soli karbo-
novych kyselin vzorce I (Ry; = H), s vyhodou solf alkalickych kov§, olovnatych solf nebo
stribrnych soli, s alkylhalogenidy, napfiklad vzorce R7Cl, pop¥ipadé v inertnim rozpou¥ts-
dle, napfiklad éteru, benzenu, dimetylformamidu nebo petroléteru, nebo s alkylchlorsulfity,
napiiklad vzorce R7-0S0C1l a ndsledujici termolyzou ziskaného aduktu.

Ddle je moZné pfiprévit estery vzorce I (R; neznamend H) reesterifikaci jinych estery,
které odpovidaj{ vzorci I, pPebytkem pFisludného alkoholu nebo reakci karboxylovych kyselin
vzorce I (Ry = H) s libovolnymi jinymi estery pFisludného alkoholu, které se s vyhodou po-
ufijf v prebytku. Analogicky se ziskaji estery vazorce I reesterifikaci alkohold vzorce I
(jeden ze zbytkd Ry a Ryg znamend vodik, druhy znemens hydroxylovou skupinu a R3 = H, nebo
jeden ze zbytkl Ry a Ryg znamend vodik, druhy hydroxylovou skupinu a Ry = OH) pfebytkem
nizkého alkylesteru nebo reesterifikaci jinych esterd, které jinak odpovidajf vzorci I,
ve kterych vsak Rp, R3 a Ryg mé ndsledujici vyznam:



200464 8

Jeden ze zbytkl Rz & Ryg znamend vodik, druhy znamend esterifikovanou hydroxylovou
skupinu a R3 = vodik; jeden ze zbytkd Ry a Rig znamend vodik, druhy znemend esterifikove-
nou hydroxylovou skupinu a R3 = OH; jeden ze zbytkd Ry a Ryg znamend vodik, druhy znameng
esterifikovanou hydroxylovou skupinu a R3 Jje esterifikovend hydroxylovd skupina; jeden
ze zbytkd Ry a Ri16 znamend vodik, druhy hydroxylovou skupinu a R3 je esterifikovend hydro-
xylové skupina, pFebytkem esterifikovanych karboxylovych kyselin. Pracuje se podle reeste-
rifikafnich zpisobl popsenych v literatute, obzvl4¥td za p¥itomnosti zdseditych nebo kyse~
lych katalyzdtord, nap¥fklad etyldtu sodného nebo kyseliny sirové, p¥i teplotd v rozmezi
‘0 °C a teploty varu. S vyhodou se pracuje tak, %e po ustaveni rovnovéahy se jedna reakdnl
sloZka odstranf destilaci. ‘

Alkoholy vzorce I (jeden ze zbytkd Ry a Ryg znamend vodik, druhy hydroxylovou skupinu
a R3 = vodfk nebo Jjeden ze zbytkd Ry a Ryg znamend vodik, druhy hydroxylovou skupinu a
Ry = OH) se mohou nechat resgovat s halogenidy nebo enhydridy esterifikovenych kyselin nebo
Jedich alkoholdty alkalického kovu bez nebo za p¥fdavku &inidel vdzajicich kyselinu, jako
nap¥. hydroxidu sodného nebo draselného, uhliditanu sodného nebo draselného nebo pyridinu.
Jako rozpoust¥dla pfichdzeji v dvahu inertnf organickd rozpoudtédla jako éter, tetrahydro-
furan nebo benzen. Také se mife pou¥it jako rozpoustddlo prebytek halogenidu nebo anhydri-
du., P¥i vyhodném zpisobu provedeni se dd alkohol vzorce I (jeden ze zbytkl Ry a Ryg zname-
né vodik, druhy hydroxylovou skupinu a R3 = vodik nebo jeden ze zbytkl Ry a Rjg je vodik,
druhy hydroxylovéd skupina a Ry se rovnd hydroxylové skupin) spcle&nd s halogenidem nebo
anhydridem esterifikovené kyseliny do pyridinového roztoku.

Ddle je mo¥né esterifikovat alkoholy vzorce I keteny. S vyhodou se pracuje v inertnim
rozpoudtddle, jako éteru, benzenu nebo toluenu a za pfidavku kyselych katalyzdtord, jako
napt. kyseliny sirové nebo p-toluensulfonové.

Déle se mohou estery vzorce I hydrolyzovat na kyseliny vzorce I, kde Ry = H, s vyhodou
za pritomnosti kyselého katalyzdtoru, obzvldstd kyseliny sirové nebo solné. Reakce probihd .
v rozmezi -10 a% 100 °C. S vyhodou se nechd resksni smds nejprve stét % 6 ant pfi teplotd
mistnosti a potom se zpravidla va’i a¥ 6 hodin.

Pou¥ije-1i se zdsadity katalyzétor, piichdzf s vyhodou v uvahu hydroxid alkalického
kovu nebo kovu alkalickych zemin, jako hydroxid sodny, draselny nebo barnaty nebo také zé-
saditd sdl, Jjeko uhli¥iten draselny nebo sodny. Pracuje se ve vod& nebo sm¥si voda/alkohol
pfi zvy¥ené teplot&, s vyhodou pii bodu varu reakini sm&si, pripadnd také v autokldvu phi
zvydeném tlaku.

Kyseliny vzorce I se zIskajf tské suchym zsh¥fvénim obzvldst¥ tercidrnich alkylesterd
vzorce I (Ry = COO-terc.alkyl) na teplotu v rozmez{ 50 a¥ 350 °C. Termolyza se miZe teké
provédd&t v inertnim rozpou¥tddle, jako benzenu, vods, dimetylformamidu, etylenglykolu, gly-
cerinu, dimetylsulfoxidu, cyklohexanolu, s vyhodou za p¥fdavku katalytického mnoZstvi kyse-
liny, jako p-toluensulfonové.

Sloufeniny vzorce I majf, jek jiZ bylo vysvitleno, vice asymetrickych center, avsak
vidy alespon dv&. Proto v&tZinou vanikajl jeko sm&si rdznych stereoizomernich forem, tie.
jako racemdty nebo zpravidla jako sm&si racemdt. Proto¥e rizné racematy jsou diastereomer;
ni, mohou se na zdkladd svych rozdilnych fyzikdlnfch vlastnosti izolovat ze smé&sl a ziskat
&1sté, naptikled pPekrystalovédnim z vhodnyeh rozpoudtidel (pfidem? se mohou obzvl43¥td pouzit
misto semotnych sloudenin dob¥e krystalujici derivdtiy), destilednim d&lenim, obzvl&itd viak
pomoci chromatografickych metod, pridem¥ prichdzejt v udvahu Jjak metody adsorp¥ni{ chromato-
grafie nebo rozd&lovaci chromatografie, tak teké smiZend formy.

Raceméty se mohou ¥t¥pit podle rdznych znémych zplsobd uvedenych v literatube ve své
optické entipody. Vyhodné jsou zptscby chemického ftépenf. Potom se tvori z racemické smidsi
reakcl s opticky pomocnou ldtkou diastereomery. MiZe se- pfipadnd nechst resgovat opticky
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aktivnf béze s karboxylovou skupinou slou¥eniny vzorce I (Ry = H). Nap¥#iklad se mohou zis-
kat diastereomerni soli slou¥enin vzorce I s opticky ektivnimi aminy, jeko chininem, chin-
chonidinem, brucinem, cinchoninem, hydroxyhydrindaminem, morfinem, 1-fenyletylaminenm,

t-naftyletyleminem, fenyloxynaftylmetylaminem, chinidinem, strychninem, bdzickymi aminoky-
selinemi, jako lysinem, ergininem nebo estery amlnokyselln.vPodobnym zpﬁsobem se mohow. p¥i-
pravit ester-diastereomery esterifikaci sloudenin vzorce I (Ry = H) opticky aktivnimi alko-
holy, jeko borneolem, mentolem, 2-okteanolem. Rozdil v rozpusinosti vznikejicich diastereo-
mernich soli nebo esterd umoZfnuje selektivni krystalizaci jedné z forem a regeneraci optic-
ky aktivnich sloufenin ze smé&si.

Hydroxykyseliny a hydroxyestery vzorce I (jeden ze zbytkd Rp a Rig znemeng vodik,
druhy hydroxylovou skupinu a Ry = vodik; jeden ze zbytkd Ry & Ryg je vodik, druhy hydroxy-
lovd skupina a R3 = OH) se mohou ddle pfemé&nit esterifikaci{ s opticky aktivni kyselinou
jeko (+)- a (-)-vinnou kyselinou, dibenzoyl-(+)- a -(-)-vinnou kyselinou, diacetyl-(+)- =
-(-)-vinnou kyselinou, kafrovou kyselinou, g§-kafrsulfonovou kyselinou, (+)- a (-)-mandlo-
vou kyselinou, (+)- a (-)-jable¥nou kyselinou, (+)- a (-)-2-fenylméselnou kyselinou, (+)~
«dinitrodifenovou kyselinou nebo (+)- a (-)-mlé&nou kyselinou na vhodné diastereomerni
estery, které se mohou 3t&pit na zékladd svych rozdilnych rozpustnosti. Opticky aktivni
sloudeniny vzorce I se potom ziskaji zmydelndnim ¥istych diastereomert. Mohou se visk také
nejprve piripravit reakc{ s anhydridem kyseliny ftalové nebo jentarové kyselé estery kyseli-
ny ftalové nebo jantarové a tekto zfskené slouZeniny se pFevedou s jednou z vyse uvedenych
opticky aktivnich bdzi na diastereomerni soli a z t¥chto se ziskajf gisté enantiomery.

Obzvl4st3 vyhodné je 3t¥peni racemdtll nebo sm&si racemdtd pomoci chromatografickych
metod. Bud se mohou pou¥it ke &t¥peni na Zisté enantiomery opticky aktivni noside, jako
naptiklad kyselina vinnd, 3krob, t¥tinovy cukr, celuldza nebo acetylovend celuldza a op~
ticky inaktivni nebo/a opticky aktivni rozpou¥t¥dlo nebo opticky inaktivni nosi&, jako ma-
pPiklad silikagel nebo kysli&nik hlinity v kombinaci s opticky aktivnim rozpoudtédlem.
Optické antipédy se mohou také 3t¥pit biochemicky za poufitl selektivnich, enzymatickych
reskcl. Racemické kyseliny vzorce I (Ry; = H) se mohou podrobit pisobeni oxiddzy nebo po-
pripad¥ dekarboxyldzy, kterd oxidaci nebo dekarboxylaci rozrudi{ jednu formu, zatimco druhd
forma zistane nezm&ndna. Ddle se také miZe poufit u funk¥niho derivdtu kyseliny racemické
sm¥si k vyhodnému vytvorenf opticky aktivn{ formy hydroldza. Estery nebo amidy kyselin
vzorce I (Rq = H) se mohou tak vystavit pisobeni hydroldzy, kterd jeden enantiomer selek-
tivnd zmydelnf a druhy nechd nezméndny.

Ddle je prirozend mo¥né ziskat opticky aktivni slouleniny podle popsenych zphsobl tak,
%e se pou¥iji vychozi létky, které jsou jiZ opticky aktivni. JestliZe se pfipravi slou¥eni-
ny reskci sloufeniny vzorce II (D = -CH=t- A-COOR) se slougeninou vzorce III (W = H), jsou
zbytky -A-COOR; a -S-R4 zpravidla v trans-poloze, tj. kdy% je alkyltioskupina v fi-poloze,
je w -karboxy- nebo karbalkoxyelkylovd skupina vld—poloze a naopsk.

JestliZe se slou¥enina vzorce I nebo prekursor s urditym sférickym pomérem jednoho ne-
bo vice atomd uhliku pfem¥ni na sloudeninu vzorce I nebo jinou sloudeninu vzorce I za vytvo-
¥en! nového asymetrického centra, mi¥e se vhodnym Fizenim reskce dosdhnout toho, Ze tento
atom uhliku mé ur&itou, s vyhodou Zdédanou konfiguraci.

Neptfkled p¥i adici slou¥eniny vzorce III (W = H) na sloufeninu vzorce II (b = CH=6—A—
~-CO0R¢, Ry = d-acyloxyskupina aZ se 4 atomy uhliku) vstupuje s vyhodou alkyltioskupina do
f-polohy. Odpovidajici 4p-hydroxy-2-(w ~karboxyalkyl)-3p-alkyltiocyklopentanon se ziskd
naptiklad z 4d-brom-2-(w -karboxyelkyl)-2-cyklopententi adicf slouZeniny vzorce III (W = H)
a nésledujfci hydrolyzoz p¥i zvratu konfigurace do 4-polohy.

Sloudeniny vzorce I (Ry = H) se mohou pPevést reakci s bdzi na fyziologicky nezdvadné
kovové nebo emonné soli. Jako soli phichdzej! obzvld¥td v uvahu sodné, draselné, hofelnaté,
vdpenaté a amonné soli, ddle substituovené amonné soli, -jako napffklad dimetyl- a dietyl-
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emonné soli, monoetanol-, dietanol- a trietanolemonné soli, cyklohexylamonné soli; dicyklo-
hexylamonné a dibenzyletylendiemonné soli.

Naopak se mohou sloufeniny vzorce I uvolnit z kovovych a esmonnych soli reskc! s kyse-
linami, p¥edev3im minerdlnimi kyselinami, jako kyselinou solnou nebo sirovou.

Nové sloudeniny se mohou pouZit ve sm¥si s pevnymi, kapslnymi nebo/a polokapalnymi
nosi¥i jako 1lé&iva v huménni nebo veterindrn{ medicfn&. Jako nosi¥e piichdzejf v dvehu ta-
kové orgenické nebo anorgenické létky, které Jsou vhodné pro parenterdlni, enterdlni nebo
lokélni aplikaci & nevstupujf{ do reakce s novymi sloudeninami, jako nap¥fklaed voda, rostlin-
né oleje, benzylalkoholy, polyetylenglykoly, Zelatina, lektdza, Bkrob, stearan hore¥naty,
talek, vazelfna, cholesterin. K parenterdln{ aplikaci slouZi obzvldZt¥ roztoky s vyhodou
olejovité nebo vodné roztoky, a suspenze, emulze nebo implantdty. Pro enterdlni aplikaci
jsou vhodné tablety, dra%é, sirupy, Sidvy nebo ¥ipky, pro lokélni pouZit{ masti, krémy ne-
bo présky. Uvedené pripravky se mohou p¥ipadnd sterilovat nebo se mohou pfidat pomocné 1ldt-
ky, Jjako kluzné ldtky, konzervedni, stabiliza¥ni prostredky nebo sméledla, emulgétory, soli
k ovlivnovén{ osmotického tlaku, pufry, barviva, chulové nebo/a arometické ldtky nebo/a
Jjiné W¥inné ldtky, napi. vitamfiny.

Létky se mohou s vfhodou poddvat v ddvce 0,1 aZ 2 000 mg na ddvkovaci jednotku.

V nésledujfcim textu uvedend infrad¥ervend spektra byla zaznamenand pomoci pristroje
Perkin Elmer 6 jeko film a megnetickd rezonan¥n{ spektra byla m&¥ena pomoci Varien HA 100
nebo A 60 v CDCl3 vzhledem k tetrametylsilanu jeko vnitifnimu standardu.

Priklad 1

K 3,4 g 2-(6-karboxyhexyl)-3-heptyltiocyklopentanonu, rozpusténému ve 30 ml metanolu, .
se p¥idd 2,0 g NaBH4, michd se 2 hodiny p¥i 20 OC, po ochlazeni se nalije do 100 ml nasyce-
ného vodného roztoku NaCl, 3x extrahuje 30 ml éteru, organickd féze se promyje vodou, vysu-
81 NayS04, rozpoudtddlo se oddestiluje a po chromatografickém Zi¥ténf odparku (silika~
gel/chloroform) se ziskd 2-(6-karboxyhexyl)-3-heptyltiocyklopantanol.

Analogicky se ziskd z: 2-(6-karboxyhexyl)-3-{(2-hydroxy-2-metylheptyltio)~cyklopenta-
nonu, 2-(6-karboxyhexyl)-3-(2-hydroxy-2-metylheptyltio)-cyklopentanol, pro ktery

vypo¥teno: 64,13 % C, 10,23 % H, 8,56 % S;
nalezeno: 63,00 % C, 10,18 % H, 8,3 % S.

Infradervené spektrum: pdsy pii 1 710 a 3 400 cm‘1;

Magnetické rezonenénf spektrum: signély p#i 0,9 ppm, 1,21 ppm, 2,3 ppm, 3,88 ppm
a 5,84 ppm.

F1klad 2

Smés 6 g 2-(6-karboxyhexyl)-2-cyklopentenonu, 10 ml propyltiolu a 7,2 ml piperidinu
se neché stdt 5 dnf p*i teplot® mistnosti, zPed{ 150 ml éteru, éterovd fdze se nejprve pro-
myje sm¥si{ 60 ml ledové vody a 6 ml koncentrované kyseliny solné a potom nasycenym vodnym
roztokem NaCl, vysu3{ se siranem sodnym, rozpou3tddlo se oddestiluje a po chromatografic-
kém ¥i¥t¥ni odparku (silikegel) CH30H : CHCl3 = 1:9) se ziskd 2-(6~karboxyhexyl)-3-propyl-
tiocyklopentanon jako olej, Re = 0,3 (silikegel) chloroform : metanol # 95:5, pro ktery
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vypo¥teno: 62,9 %C, 9,15 % H, 11,19 % S;
nalezeno: 61,5 %C, 9,4 %H, 10,95 % S.

Infragervené spektrum: pésy pki 1 695, 1 730, 2 860 a 2 940 cm", 8iroké pdsy mezi
3 000 cm~! & 3 400 cem~t.

Magnetické rezonan¥ni spektrum: signdly p¥i 0,86 ppm, 3,0 ppm a 9,75 ppm.

Anelogicky se ziskd z heptantiolu, 2-hydroxyheptantiolu, 2-hydroxy-~2-metylheptantiolu,
reake! s 2-(6-karboxyhexyl)-2-cyklopentenonen; 2-(6-karboxyhexyl)-3~heptyltio~cyklopenta-
non, Re = 0,3 (silikagel/chloroform : metanol = 95:5, pro ktery

vypo¥teno: 66,62 % C, 10,01 $ H, 9,36 % S;
nalezeno: 65,6 % C, 9,71 % H, 9,8 %S.

Infrafervené spektrum: pdsy p¥i 1 700, 1 730, 2 860 a 2 940 cm", giroké pdsy mezi
3 000 em~! a 3 400 cm~!.

Mognetické rezonan¥ni spektrum: signdly p#i 0,86 ppm, 3,0 ppm a 9,75 ppm.

2-(6-karboxyhexyl)-3~(2~hydroxyheptyltic)-cyklopentanon, Ry = 0,2 (silikagel/chloroform :
: metanol = 95:5), pro ktery

vypodteno: 63,65 % C, 9,56 % H, 8,94 % S;
nalezeno: 62,7 % C, 9,5 % H, 8,3 % S.

Infradervené spektrum: pésy pfi 1 700, 1 730, 2 880 a 2 950 em™!, Siroké pasy mezi
3 000 em~! a 3 500 cm~'.

Megnetické rezonan¥ni spektrum: signdly p¥i 0,9 ppm, 3,! ppm, 3,75 ppm a 6,8 ppm.

2-(6~-karboxyhexyl)=3-{2-hydroxy-2-metylheptyltio)~-cyklopentanon,
Re = 0,25 (silikagel/chloroform : metanol = 95:5), pro ktery

vypodteno: 64,48 % C, 9,74 % H, 8,61 % 5S;
nalezeno: 65,6 % C, 10,7 % H, 7,9 % S.

Infrafervené spektrum: pésy pri 1 740, 2 850, 2 920 a 3 400 cm", 8iroké pdsy mezi
. 3 000 cm~' a 3 300 ca~t. -

Megnetické rezonen¥ni spektrum: signdly p¥i 0,9 ppm, 2,75 ppm, 3,0 ppm a 6,4 ppm.

Pr{i{klad 3

Ke smési 3,1 g 2-(6-karboxyhexyl)-2-cyklopentenonu a 1,5 g 2-hydroxyheptentiolu, roz-
pudténé ve 30 ml suchého etanolu, se pridd 5 g suchého trietylaminu, veFi se 8 hodin, re-
akéni smés se vnese do sm&si 150 ml ledové vody a 10 ml koncentrované HCl, extrahuje se
200 ml éteru, organickd féze se promyje nasycenym vodnym roztokem NaCl, vysudi se siranem
sodnym, rozpou$tddlo se odpafi a po chromatografickém gi%tén{ odparku (silikagel/CH3OH :

: CHCl3 = 1:9) se ziskd 2-(6-karboxyhexyl)~-3~-(2-hydroxyheptyltio)~cyklopentanon jako olej;
Ry = 0,2 (silikagel/chloroform : metanol = 95:5); pro ktery

vypo&teno: 63,65 % C, 9,56 % H, 8,§4 % S;
nelezeno: 62,7 %C, 9,5 % H, 8,3 % S.
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Infradervené spektrum: péhy p¥i 1 700, 1 730, 2 880 a 2 950 cm", Siroké pdsy mezi
3 000 em~! a 3 500 em-!.

Magnetické rezonen¥ni spektrum: signély p¥i 0,9 ppm, 3,1 ppm, 3,75 ppm a 6,8 ppm.

Anelogicky se ziskd z 2-heptantiolu reakci s 2-(6-karbetoxyhexyl)-2-cyklopentenonem,
2-(6-kerbetoxyhexyl)-3-heptyltiocyklopentanon, Ry = 0,7 (silikagel/chloroform), pro ktery

vypodteno: 68,07 % C, 10,33  H, 8,65 % S;
nalezeno: 67,8 % C, 10,4 % H, 8,6 % S.

Infrafervené spektrum: pdsy p¥i 1 730, 2 870 a 2 950 em~'.

Magnetické rezonan&ni spektrum: signdly p¥i 0,9 ppm a 3,0 ppm. Signdly mezi 3,95 ppm
' a 4,3 ppm (kvartet).

P¥rf¥{i{klad ¢4

3,2 g 2-{6-karbetoxyhexyl)-2-cyklopentenonu, rozpuitiného ve 20 ml suchého etanolu,
se pfidd k roztoku heptentioldtu sodného (pF¥ipraveny rozpustdnim 0,24 g sodfku ve 30 ml
suchého etanolu a p¥idédnim 1,3 g heptyltiolu), michd se 24 hodiny pod dusfkem p¥i 40 °cC,
Regk¥ni sm&s se zFedi 150 ml ledové vody a 10 ml koncentrovené HCl, extrahuje CHyCl,, pro-
myje nasycenym vodnym roztokem NaCl, su¥f se sfranem sodnym, rozpouétédio se oddestiluje
a po. chromatografickém ¥i¥t#ni odparku se ziskd 2-(6-karbetoxyhexyl)-3-heptyltio~cyklopen-
tanon; Re = 0,7 (silikegel/chloroform); pro ktery

vypo&teno: 68,07 % C, 10,33 ¥ H, 8,65 % S;
nalezeno: 67,8 % C, 10,4 % H, 8,6 % S.

Infra&ervené spektrum: pdsy p¥i 1 730, 2 870 a 2 950 cm‘1;

Magnetické rezonen¥ni spektrum: signdly p¥i 0,9 ppm a 3,0 ppm, signdl mezi 3,95 ppm
a 4,3 ppm (kvertet).

P¥{i1klad 5

Sm¥&s 6 g 2-(6-karbetoxyhexyl)-2-cyklopentenonu, 10 ml propantiolu a 7,2 ml piperidinu
se nechd stdt 5 dnf pFi teplotd mistnosti, z¥ed{ 150 ml &teru, &terovd fdze se nejprve pro-
myje sm&sf 60 ml ledové vody a 6 ml koncentrované kyseliny solné a potom nasycenym vodnym
roztokem NaCl, vysu¥{ se sirenem sodnym, rozpou¥tddlo se oddestiluje a po chromatografickém
¢i8tdn{ odparku (silikagel/chloroform) se ziskd é—(karbetoxyhexyl)-3-propy1tiocyklopentanon
jako olej; Ry = 0,7 (silikagel/chloroform); pro ktery ‘ )

vypodteno: 64,93 % C, 9,61 % H, 10,2 % S;
nalezeno: 65,6 % C, 9,7 % H, 9,8 % S.

Infradervené spektrum: pdsy p¥i 1 730, 2 870 a 2 950 cm";

Magnetické rezonan¥ni spektrum:'signély pfi 1,0 ppm, 3,0 ppm a 4,0 a% 4,22 ppm (kvartet).
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P¥rLfklad 6

4,0 g 2-(€E-terc.butoxykarbonylhexyl)-3~heptyltiocyklopentanonu (ziskatelny uvdddnim
isobutylenu do suchého éterického roztoku 2-(6-karboxyhexyl)-3-heptyltio-cyklopentanonu za
piitomnosti BF3) se var{ 5 hodin v suchém p-xylenu, rozpou3tddlo se oddestiluje a po chro-
matografickém ¥i¥tini odparku (silikagel/chloroform) se ziskd 2-{6-karboxyhexyl)-3-heptyl-
tiocyklopentanon; Ry = 0,3 (silikagel/chloroform : metanol = 95:5); pro ktery

vypolteno: 66,62 % C, 10,01 % H, 9,36 % $
nalezeno: 65,5 % C, 9,71 % H, 9,8 % S.

Infrafervené spektrum: pdsy pfi 1 700, 1 730, 2 860 a 2 340 cm'l, Siroké pdsy mezi
3 000 cm=! a 3 400 cm~!.

Magnetické reconan¥ni spektrum: signdly p*i 0,86 ppm, 3,0 ppm a 9,75 ppm.

PFriklad 7

K roztoku 3,4 g 2-(6-karboxyhexyl)-3-heptyltiocyklopentanonu ve 25 ml suchého etanolu
se pridd pfi teplotd mistnosti 70 ml 0,2 N roztoku diszoetanu v éteru, reak¥ni smés se na-
lije do 100 ml ledové vody obsahujief 5 ml koncentrované kyseliny Solné, michd se, oddé&l{
se organickd f4ze, vodnd fdze se 3x extrahuje 30 ml chloroformu, spojené organické fdze se
promyji vodou, su¥f{ se siranem sodnym, rozpouXtddlo se oddestiluje a po chromatografickém
¥i%tén{ odperku (silikegel/chloroform) se ziskd 2-{6-karbetoxyhexyl)-3-heptyltiocyklopenta-
non; R¢ = 0,7 {silikagel/chloroform); pro ktery

vypol&teno: 68,07 % C, 10,33 % H, 8,65 % S;
nalezeno: 67,8 % C. 10,4 % H, 8,6 %S.

Infragervend spekirum: pdasy pfi 1 730, 2 870 a 2 950 cm";

Magnetické rezonan¥ni spektrum: signdly pfi 0,9 ppm, 3,0 ppm a mezi 3,95 ppm
“a 4,3 ppm {kvartet).

Pfiklad 8

K roztoku 3,9 g 2-(€&-karbe toxyhexyl)-3-(2~hydroxyheptyltio)~cyklopentanonu ve 20 ml

benzenu se prikapdvd zs michénf pii teplot# mistnosti 10 ml roztoku 0,8 g acetylchloridu

ve 20 ml benzenu, po 10 minutdch se pfidd 10 ml 0,5 N vodného roztoku NeOH, potom se phki-
kape zbylych 10 ml benzenového roztoku acetylchldridu a po delsich 20 minutdch se op&t plfi-
dé 10 m1 0,5 N vodného roztoku NaOH, miché se jeXt3 30 minut, 0dd&li se orgenickd féze, pro-
myje se vodou, sul{ se siranem sodngm, rozpoustEdlo se oddestiluje a po chromatografickém
#i%t3ni (silikagel/chloroform) se z{skd 2-(6-karbetoxyhexyl)-3-(2-acetoxyheptyltio)cyklo-
pentanon, Re = 0,5. :

Priklad 9

K roztoku 3,9 g 2-(6—karbetoxyhexy1)-3-(2-hydroxyhepty1tio)cyklopentanonu ve 30 ml
pyridinu se pfidé 2,0 g acetenhydridu, rozpustdného ve 20 ml pyridinu, michd se 14 hodin
pPi 25 OC, reskini smds se nalije do 100 ml vody, nasyt{ se NaCl, 3x se extrahuje 40 ml
éteru, orgenickd fdze se promyje vodou, susi se siranem sodnym, rozpoudtddlo se oddestiluje
a po chrometografickém &i¥tdn{ odparku (silikagel/chloroform) se ziskd 2-(6~-karbetoxyhexyl)-
-3-(2-acetoxyheptyltio)cyklopentanon, Ry = 0,5.
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Pr{klad 10

4,3 g 2-(6-karbetoxyhexy1)-3-(2—acetoxyhepty1tio)cyklopentanonu se michd 2 hodiny pfi
teplot& mistnosti v 30 ml 1% roztoku KOH ve sm3si dioxan-vods (1:1), za chlazenf se nalije
do 60 ml 2 N vodného roztoku HCl, 3x se extrshuje 30 ml CHaCl7, organickd fdze se promyje
vodou, su3¥{ se siranem sodnym, rozpoustddlo se oddestiluje a po chromatografickém &iZtinf
odparku (silikagel/chloroform) se z{sk& 2-(2-karboxyhexy1)-3-(2—hydroxyheptyltio)cyklopen—
tenon, Rp = 0,2 (silikagel/chloroform : metanol = 95:5); pro ktery

vypodteno: 63,65 % C, 9,56 % H, 8,94 % 5S;
nalezeno: 62,7 ¥C, 9,5 % H, 8,3 %S.

Infradervené spektrum: pdsy pfi 1 700, 1 730, 2 880 a 2 950 cm", 8iroké pdsy mezi
3000 cm”™! & 3 500 cm";

Magnetické rezonan¥ni spektrum: signdly p¥i 0,9 ppm, 3,! ppm, 3,75 ppm a 6,8 ﬁpm.

P¥r{klagd 1

0,24 g sodfku se rozpustf ve 20 ml suchého etanolu, ptikape se roztok 3,4 g 2-(6-karb-
oxyhexyl)-2-heptyltiocyklopentanonu ve 20 ml suchého etanolu, zred{ se 60 ml suchého éteru
a vylou¥end sodnd sil 2—(6-karboxyhexyl)-2-heptyltiocyklopentenonu se odfiltruje.

Pri{iklad 12

K roztoku 3,7 g sodné soli 2—(6-karboxyhexy1)-2-hepty1tiocyklopentanonu ve sm¥&si 30 ml
vody a 30 ml etanolu se pridd 10 ml | N vodného roztoku HCl, reek&nf smds se nasyt{ NaCl,
3x se ektrahuje 20 ml benzenu, organickd fdze se promyje vodou, su3f NapSO4, rozpoustidlo
se oddestiluje @ po chromatografickém ¥i%t%ni odparku (silikegel/chloroform) se z{sk&
2-(6~karboxyhexyl)-3-heptyltiocyklopentanon; Ry = 0,3 (silikegel/chloroform : metanol =
= 95:5); pro ktery

vypodteno: 66,62 % C, 10,01 % H, 9,36 % S;
nalezeno: 65,5 % C, 9,71 % H, 9,8 % S.

Infraervend spektrum: pdsy p¥i 1 700, 1 730, 2 860 a 2 940 cm“, 8iroké pdsy mezi
3 000 cn~! a 3 400 em-!.

Magnetické rezonendnf spektrum: signédly pii 0,86 ‘ppm, 3,0 ppm a 9,75 ppm.

P¥r1klad 13

a) analogicky podle p¥ikladu 2 se ziskd z 2-(6-karboxyhexyl)~-2-cyklopentenonu,
reakel s 2-hydroxy-2-p-tolyletentiolem (zfskd se z 4-metylbenzaldehydu), 2-(6-karboxyhexyl)-
-3-(2-hydroxy-2-p-tolyletyltio)cyklopentanon jako olej.

Infradervend spektrum: pdsy pri 1 500, 1 620, 1 700 a 1 735 cm", ¥iroké pdsy pri 3 500 cm~!

Megnetické rezonan¥ni spektrum: signdly prfi 2,3 ppm (singulet), 2,88 ppm, 4,79 ppm (triplet)
a mezi 7,2 a 7,35 ppm (multiplet);

a reakef! s 2-hydroxy-2-metyl-2-p-tolyl-etantiolem (ziskatelny z 4-metylacetofenonu),
2-(6—karboxyhexy1)-3—(2-hydroxy—2-metyl-?—p—tolyl-etyltio)cyklopentanon Jjeko olej.



15 N 200464

Infragervené spektrum: pasy pri ! 500, 1 620, 1 700 a 1 740 cm”, 8iroké pdsy p¥i
3 400 em™'. o

Magnetické rezonen¥ni spektrum: signdly p¥i 1,55 ppm (singulet), 2,3 ppm (singulet)
a mezi 7,0 a 7,3 ppm (multiplet).

b) analogicky podle p¥ikladu 2 se z{skd z 2-(6-karboxyhexyl)-4~hydroxy-2~cyklopente~
nonu reskci s 2-hydroxy-2-methylheptanthioclem 2-(6~karboxyhexyl)-3-(2-hydroxy~2-methyl-
~heptylthio)~-4-hydroxy-cyklopentanon jako oleJ.

Infra%ervenéd spektrum: pédsy pii 1 710 a 1 T40 cm-], 3iroké pdsy pii 3\450 cm—l.

Magnetické rezonandnf spektrum: signdly p¥i 0,85 ppm, 1,2 ppm, 2,3 ppm (triplet), 4,2 ppm
a 5,8 ppm (multiplet), a stereoisomer jako olej.

Infradervené spektrum: pdsy p¥i 1 710 a 1 740 cm", giroké pdsy pri 3 500 en” .

Magnetické rezonan¥ni spektrum: signdly p¥#i 0,86 ppm, 1,2 ppm, 2,37 ppm (triplet); 4,2 ppm

a 5,75 ppm (multiplet); )

reske{ s 2-hydroxy-3-metylheptantiolem 2-(6-kerboxyhexyl)-3~(2-hydroxy-3-metylheptyltio)-
-4-hydroxy~-cyklopentanon jeko olej.

Infradervené spektrum: pdsy p¥i 1 700 a 1 720 cm 1, Biroké pésy pP¥i 3 350 cm'I.

Magnetické rezonandni spektrum: slgnély pri 0,94 ppm, 3,68 ppm, 4,27 ppm a 5,88 ppm (multl-
plet); : ‘ ~

reakci s 2-hydroxy-4-etylheptantiolem 2—(6—karboxyhexyl)-3—(2—hydroxy—4-etylhéptyltio)—
-4-hydroxycyklopentanon jako oleg. :

Infradervenéd spektrum: pdsy pfi 1 720 a 1t 740 cm'l, Siroké pasy pri 3 450 em™'.

Magnetické rezonandni spektrum: signdly pfi 3,9 ppm, 4,29 ppm a 5,86 ppm;

reakc! s 2-hydroxy-2, 3~-dimetylheptantiolem 2- (6—karboxyhexyl) -3- (2-hydroxy—2 3~dimetyl-
heptyltio)-4-hydroxycyklopentanon jako olej.

Infra¥ervené spektrum: pdsy p¥i 1 710 a 1 740 cm"1, $iroké pésy pii 3 400 e’

Magnetické rezonandni spektrum: signdly p¥i 0,88 ppm, 0,97 ppm, 1,2 ppm, 4,3 ppm 2 6,0 ppm
{multiplet);

reakc{ s 2-hydroxy-2-metyl-2-p-tolyletentiolem 2-(6é~karboxyhexyl)-3~(2-hydroxy-2-metyl-
-2-p~tolyletyltio)~4~hydroxycyklopentanon jako olej.

Infra¥ervené spektrum: pdésy pfi 1 510, 1 707 a 1 740 cm_l, giroké pdsy pfi 3 400 cm".

Magnetické rezonan¥n{ spektrum: signdly pti 1,6 ppm (singulet), 2,3 ppm (singulet), 4,2 ppm
a mezi 7,1 a 7,5 ppm (multiplet), a stereoisomer této sloudeniny (jako olej).

Infradervené spektrum: pdsy pii 1 506, 1 705 a 1 740 cm", %iroké pdsy p¥i.-3 420 cen”',
Magnetické rezonen¥ni spektrum: signély p#i 1,6 ppm (singulet), 2,32 ppm (singulet),

4,25 ppm a mezi 7,1 a 7,5 ppm (multiplet);

reakci s 2-hydroxy-2-p-tolyletantiolem 2-(6-karboxyhexyl)-3-(2-hydroxy-2-p-tolyletyltio)-
-4-hydroxycyklopentanon jako olej.

Infradervend spektrum: pésy pPi 1 710, 1 740 a 3 400 en”'.
Magnetické rezonandni spektrum: signély p¥i 2,3 ppm, 4,21 ppm a 7,15 aZ 7,4 ppm;

reakef s 2-hydroxy-2-metyl-3-fenyl-propantiolem 2-(6-karboxyhexyl)-3-{2-hydroxy-2-metyl-
-3-feny1—propyltio)—4-hydroxycyklopentanon Jjako olej; .
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Infradervené spektrum:‘péay p¥i 1 500, 1 715 a 1 745 cm", Biroké pdsy p¥i 3 450 cm'i.
Magnetické rezonendn{ spektrum: signdly p#i 1,2 ppm, 2,35 ppm (triplet), 5 ppm (&iroky
multiplet) a 7,3 ppm, a stereoisomer této sloufeniny jako olej.

Infrafervenéd spektrum: pdsy p¥i 1 600, 1 745, 1 750 cm", 3iroké pdsy pii 3 400 cm‘l.
Magnetické rezonan¥nf spektrum: signdly p¥i 1,2 ppm, 2,25 ppm (triplet), 4,25 ppm, 5,2 ppm
(8iroky multiplet) a 7,3 ppm;

reakc{ 8 2-hydroxy-2-metyl-4-fenylbutentiolem 2-(6-karboxyhexyl)-3~(2-hydroxy-2-metyl-
-4-fenylbutyltio)-4-hydroxycyklopentanon jako olej.

Infradervené spektrum: pédsy pfi 1 710 a 1 730 cm'l, 8iroké pdsy p¥i 3 400 em™'.
Magnetické rezonanéni spektrum: signédly p#i 1,35 ppm, 5,3 ppm a 7,25 ppm.

P¥L{klad 14

2 g 2-(6-karboxyhexyl)-3-(2-hydroxy-2-metyl-2-p-tolyletyltio)-4-hydroxycyklopentanonu
se rozpusti v 50 ml metanolu, p¥idajf se 2 kapky vody, za chlazeni ledem a michén{ se pPidd
bé&hem dvou hodin 1,5 g NeBH4, pfidd se 50 ml ledové vody, okyself se kyselinou chlorovodi-
kovou, extrahuje se 3x50 ml dietyléteru, spojené organické fdze se promyj{ 3x20 ml nasyce-
ného vodného roztoku chloridu scdného, susf{ se sfranem sodnym, filtruje se, rozpoustidlo
se oddestiluje a po chromatografickém ¥ist3ni (silikagel/chloroform:metanol = 9:1) se zfskd
2=-(6~karboxyhexyl)~3-(2~hydroxy-2-metyl-2-p-tolyletyltio)-1,4~cyklopentandiol jako olej.
Infra¥ervené spektrum: pdsy pfi 1| 505 a t 705 cm"‘, Biroké pédsy pii 3 350 em™t,
Magnetické rezonan¥ni spektrum: signdly p¥i 1,23 ppm, 2,3 ppm, 4,2! ppm (kvartet), 4,6 ppm

(¥#iroky multiplet) a mezi 7,0 a 7,3 ppm.

Anglogicky se ziskd z 2-(6-karboxyhexy1)-3-(Z-hydroxy-z-matyl-4—feny1buty1tio)-4- v
-hydroxycyklopentanonu redukct NaBH4 2~(6-karboxyhexyl)-3-(2-hydroxy-2-metyl-4~-fenylbutyl-
tio)-1,4-cyklopentandiol jako olej. :

Infradervené spektrum: pdsy pfi 1 700 a 3 400 en™t.

Magnetické rezonanéni spektrum: signdly p¥i 1,33 ppm, 4,4 ppm a 7,25 ppm a stereoisomer
této sloudeniny jeko olej.

Infrafervené spektrum: pdsy pfi 1 700 a 3 400 cm™ ',

Magnetické rezonanni spektrum: signdly pri 1,33 ppm, 5,62 ppm (Biroky multiplet) a mezi
7,12 & 7,30 ppm. - :

Anelogicky se zfekd z 2-(6-karboxyhexyl)-3-{2-hydroxy-2-metylheptyltio)-4-hydroxy-
cyklopentanonu redukef NaBH4 2-(6~karboxyhexyl)-3~(2-hydroxy-2-metylheptyltio)-1,4-cyklo-
pentandiol jako olej.

Infrafervend spektrum: pdsy pFi 1 705, 2 680 a 3 340 cm”'.
Magnetické rezonan&ni spektrum: signdly p#i 0,89 ppm, 1,22 ppm, 2,3 ppm, 4,18 ppm a

5,03 ppm a stereoisomer jako olej.

Infradervend spektrum: pdsy p¥i 1 705, 2 680 a 3 340 em”t,
Magnetické rezonendni spektrum: signdly pi¥i 0,9 ppm, 1,28 ppm, 2,3 ppm, 4,0 ppm,
4,1 ppm a 4,8 ppm.

P¥ri{klad 15
Analogicky podle p¥ikladu 2 se z{iskd reakc{ 2-(6-karboxyhexyl)-2-cyklopentenonu a

3,3-dimetyl-2-hydroxy~4~fenylbutantiolu (ziskatelny z 2-/2-metyl-3-fenyl-2-propyl/oxiranu
a sirovodfku 2-(6-karboxyhexyl)-3-(3,3-dimetyl~2-hydroxy-4-fenylbutyltio)cyklopentanon.
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Infra¥ervené spektrum: pésy p¥i 1 710, 1 740 a 3 500 cm” 1,
Megnetické rezonen¥ni spektrum: signély pii 0,81 ppm, 0,91 ppm, 2,31 ppm, 3,32 ppm a
7,22 ppm.

Priklad 16

Analogicky podle p¥ikladd 13b se ziskd z 2-(6~-karbmetoxyhexyl)-4~-hydroxy-2~cyklopen-
tenonu reakc{ s 2-hydroxy-2-metylheptentiolem 2-(6~karbometoxyhexyl)-3-(2-hydroxy-2-metyl-
~-heptyltio)-4-hydroxycyklopentanon.

Infrafervené spektrum: pdsy pfi t 740 a 3 420 cm".
Magnetické rezonendni spektrum: signdly pii 0,86 ppm, 1,21 ppm, 2,25 ppm, 3,61 ppm a

4,22 ppm.

P¥r{iklad 17

Anglogicky podle piikledu 14 se ziskd z 2-(6-karbometoxyhexyl)=-3-(2~hydroxy-2-metyl-
heptyltio)=-4-hydroxycyklopentanonu redukei NaBH4 2-(6-karbometoxyhexyl)~3-(2-hydroxy-2-
-metylheptyltio)~1,4-cyklopentandiol.

Infrafervend spektrum: pdsy pPi 1 740 a 3 490 em™,
Megnetické rezonan¥ni spektrum: signdly p#i 0,90 ppm, 1,22 ppm, 2,31 ppm, 3,6! ppm a
4,18 ppm.

PP 1klad 18

Analogicky podle prikladu 2 se z{skd z 2-(6-karbometoxyhexyl)-4 (R)-hydroxy=-2-cyklo-
pentenonu ([blfq]zo = +16, 8° (CHCl ), ziskatelry reakef s 2 (R)-aminoxy-4-metylvalérovou
kyselinou, chromatograflckym délenim diastereomernich oximd (kyselina kiemi¥itd/chloro-
form: etanol = 99:1), oximovym 3t&penim TlCl3) reakefl s 2(S)-hydroxy-2-metylheptylt101em
([élfa/ 66_ -3,8° (CH3OP), ziskatelny z 2(3) -metyl -2-pentyloxiranu (/élfa] 366 = +14,5%,
(CF3OH) a sirovodiku za p¥itomnosti diisopropyleminu) 2(R)- (6—karbometoxyhexyl) ~3(R)-
-{2(8)~hydroxy~2-me tylheptyltio)-4(R)-hydroxy-cyklopentanon /élfa]Do = -64° (CHCl ).
Infrafervend spektrum: pasy p¥i 1 175, 1 445, 1 460, 1 740, 2 950 a 3 420 em” !,
Magnetické rezonandni spektrum: signdly pfi €,89 ppm (triplet), 1,25 ppm (singulet),

2,27 ppm (triplet), 3,62 ppm (singulet) a 4,23 ppm;

reakei s 2(R)~ hydroxy—9-metylhepty1tlolem ((blfa/z = +2,8° (CHBOH), ziskatelny z 2(R)-

-metyl-2-pentyloxiranu (/élfaigg ‘= -12,6° (CH OH)) a sirovodfku za pfitomnosti diisopro-

pylaminu) 2(R)-(6~ karbometoxyhexyl) -3(R)-(2(R)-hydroxy-2-metyl-heptyltio) -4(R)-hydroxy-

~-cyklopentanon /élfq/ = -38,7° (CHCl3)

Infraderveneé spektrum: pésy pfi 1 170, 1 440, 1 460, 1 740, 2 930 a 3 400 cm".

Magnetické rezonan&ni spektrum: signdly p¥i 0,89 ppm (triplet), 1,27 ppm (singulet), -
2,28 ppm {(triplet), 3,63 ppm (singulet) 2 4,23 ppm.

V nésledujfcich prlkladech A a8 B je popsdna priprava nskterych vychozich ldtek po-
u¥itych pfi zpisobu podle vyndlezu. ‘

Prfklad A

20 g 20% disperze hydridu sodného v parafino?ém oleji se 3krét promyje 30 ml suchého
n-pentanu, rozpoudtddlo se odstrani, pridéd se 33 g trimetylsulfoxoniumjodidu, potom se
prikape 100 ml dimetylsulfoxidu, michd se 20 minut pfi teplotd mistnosti aZ do ukon&eni
vyvinu plynu, prikepe se roztok 14,2 g 2-heptanonu v 15 ml dimetylsulfoxidu, michd se
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daldf 2 hodiny, za chlézeni ledem se pfidd 500 ml vody, 3krét extrahuje 250 ml éteru, spo-
Jené éterové extrakty se promyji vodou, sudi sirsnem sodnym, rozpoudtddlo se oddestiluje

& po frakcionovdni odparku se ziskd 2-metyl-2-pentyloxiran jako bezbarvd kepalina; t. v. =
= 55 °%C (2 666 Pa).

Do 150 ml metanolu se uvddi za chlazeni ledem sirovodik, a%¥ se doséhne hmotnostnf
prirGstek 3,2 g, pridd se roztok 370 mg dietyleminu v 1} ml metanolu a potom 4,8 g 2-me-
ty1?2~pentyloxiranu v 18 ml metanolu, je3t& jednou se uvddi do roztoku 15 minut plynny
sirovodfk, nechd se stét 12 hodin pri teplot¥ mfstnosti, rozpou$tiddlo se oddestiluje, od~
parek se rozpust{ v 50 ml petroléteru (t. v. = 50 a% 70 °C), promyje se vodou, su3i sira-
nem sodnym, rozpoudtddlo se oddestiluje a jako odparek se ziskd 2-hydroxy-2-metylheptan-
tiol jeko bezbarvd kapalina, pro ktery

vypo&teno: 59,2 % C, 11,18 % H, 19,76 % S,

nalezeno: 60,1 $C, 11,60 % H, 20,20 % S.

Infradervené spektrum: pdsy p¥i 920, 1 140, 1 380, 1 465, 2 570 a 3 450 cm” !,
Magnetické rezonanéni spektrum: signdly p¥i 0,96 ppm, 1,26 ppm, 2,27 ppm a 2,67 ppm.

Analogicky se mohou teké pFipravit z odpovidajfcich ketond jiné 2-hydroxy-2-metyl-
-R4—su1fidy vzorce II, obzvld3t& uvedené v prikladech 1 a 2.

P¥{klad B

K vroucimu roztoku 550 g etylesteru 7-bromenanthové kyseliny v 6 1 toluenu se piidd
za michéni 500 g draselné soli etylesteru 2-oxocyklopentankarbonové kyseliny, va’i se
ddle, po ! hodin¥ se je&td jednou pitidd 250 g dreselné soli etylesteru 2-oxocyklopenten-
karbonové kyseliny, va¥f se daldfch 24 hodin, po ochlazeni se filtruje, rozpoustdlo se
oddestiluje, odparek se zfedf 3 1 éteru, promyje vodou, susi N92504, rozpoustddlo se od-~
destiluje a po frakcionovédni odparku se ziskd 2-karbetoxy-2-(6-karbetoxyhexyl)-cyklopenta~
non jeko bezbarvy olej, t. v. = 165 O (40 Pa).

K roztoku 100 g 2-karbetoxy-2-(6-karbetoxyhexyl)-cyklopentanonu v 1 litru CHCl3 se
pPikape za michéni bShem 2 hodin pri 20 °C 48 g Brz, rozpuiténého v 500 ml CHCl3, roz-
poustidlo se oddestiluje, odparek se rozpusti ve smdsi 4 litrd etanolu, 1 kg H SO4 (hus-
pota = 1,84 g/cm a 100 ml H20 va¥*{ se 18 hodin pod N2, po ochlazeni se nalije na 10 kg
ledu, 3krdt extrahuje 5 1 éteru, spojené éterové extrakty se suli siranem sodnym, rozpous-

tédlo se oddestiluje a po chromatografickém ¥i¥t¥ni odparku (silikagel/petroléter ¢ édter = |

= 1:1) se ziskd 2-(6-karboetoxyhexyl)-2-cyklopentenon.
PREDMET VYNALEZU

Zplsob pripravy sulfidd obecného vzorce I

& Ry

A—COOR, (D

Ry SRy
kde
R, znamend vodik nebo alkyl af s 12 atomy uhliku,
R3 znemend vodik, hydroxylovou skupinu nebo acyloxyskupinu a¥ se 4 atomy uhliku,

R4 zngmené alkyl a% s 12 atomy uhliku, popfipad® substituovany fluorem, hydroxylovou sku-

-
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pinou, acyloxyskupinou a% se 4 atomy uhliku, fenylem nebo p-tolylenm,
A znamend slkylen a% s 8 atomy uhliku, popFipadd alespon jednou substituovany fluorem,
jeden ze zbytkd R, a Ryg buﬁ znsmend vodik a druhy znamend hydroxy- nebo acyloxyskupinu
a% se 4 atomy uhlfku nebo zbytky R, a R, dohromady znsmenaj{ skupinu =0 a vazba oznadend
~~~mé alfa- nebo beta-konfiguraci, a jejich fyziologicky nezdvadnych solf, vyznaleny
tim, %e se slou¥enina odpovidejici obecnému vzorci I, kde R, a”R16 dohgqpady znamenajf
“atom kysliku karbonylové skupiny, nechéd resgovat s reduk¥nim &inidlem o/nebo se ziskand
sloudenina vzorce I privede reskci s esterifika¥nim nebo solvolyza¥nim &inidlem na jinou
slou&eninu vzorce I, a/nebo se slou¥enina vzorce I roz¥i¥p{ na své racemdty a/nebo optické
antipody, a/nebo se sloufenina vzorce I p¥evede pisobenim béze na fyziologicky nezdvadnou
stl, nebo se uvolni pisobenim kyseliny ze soli.

y

Severografis. n. p.. zhvod 7. Most
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