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Pfedmétem vyndlezu je 2—L3~oxo—2—/”—ace—
toxyalkyl/~cyklopentyl alkanovd kyselina
obecného vzorce I,

o
€, H2nOCOCH;

( CHCpHamCH3 1

COOH

kde n je 2 a% 12 am je 0 aZ 15, a zplsobd
jeji vyroby. Kyselina vzorce I nebyla dosud
v literatu¥e popséna.

Acetoxyketokyseliny vzorce I pfedstavuji
svou strukturou obecnd& homology prostanové
kyseliny s acetoxylovou skupinou misto kar-
boxylové a s karboxylovou skupinou na uhli-
ku 13, kterd je nositelem kyselého charak-
teru molekuly, ktery je vlastni derivitdm
prostanové kyseliny., Ma uhliku 9 maji létky
vzorce I kyslik a tvofi tak ketoskupinu,
kterd je charakteristickd u pfirodnich de-
rivdtt kyseliny prostaznové, u prostaglandi-
n& typu E. Produkty reakce kyselin vzorce I
s enonacetdtem vzorce III jsou racemické
disubstituované derivdty cyklopentanonu,
kde substituenty v poloze 2 a 3 ke karbony-
1u zaujimajil navzdjem pfevad%Zné polohu trans,
podobné jako u p¥irodnich prostaglandind.
Tyto trans derivadty byly také pomoci prepa-
rativni sloupcové chromato%rafie izolovdny
a pomoci infralervenych a 'H-NMR spekter
identifikovdny.

Vyndlez umo¥nuje pfipravit pomérné jedno-
duchou cestou nové derivdty cyklopentanu,
které svou strukturou, ptipominajici struk-
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turu prostaglandint, ddvaji pfedpoklad za-
jimavych biologickych d&inkdb.

" Podstatou zplsobu vyroby slouleniny vzor-
ce I podle vyndlezu je reakce alifatickych
monokarboxylovych kyselin obecného vzorce
11,

CH3CpH2,CH2COOH /11/

kde m je O aZz 15, s 2-/@w-acetoxyalkyl/-2~
~cyklopenten-1-onem cbecného vzorce III,

O

CnH2,0COCH;
/111/

kde n je 2 a% 12, za podminek radikdlové
adice, tj. za p¥itomnosti inicidtoru radikd-
lovych reakci, jako napfiklad organickych
peroxid@, azobisisobutyronitrilu, kyslilni~
k& médi nebo st¥ibra a ultrafialovéhod zia¥e-
ni pr¥i teplotd odpovidajici funkci pouzité-
ho inicidtoru v rozmezi 70 aZ 200 0C v 4 ai
20nisobném moldarnim pfebytku pouZité kyse-
liny vzorce II po dobu 3 aZ 24 hodin za
tvorby 2-{3-ox0~2~/ -acetoxyalkyl/cyklopen~-
tyl alkanové kyseliny obecného vzorce 1,

o
CyH2,0COCH,

CHCHamCH3
COOH



210135

3

kde n je 2 a% 12 a m je O a¥ 15, Reakce se
s vyhodou providi za michdni pod atmosférou
inertniho plynu po dobu 4 a%¥ 10 hodin za
pfitomnosti diterc.butylperoxidu p¥i teplo-
té& 140 aZ 170 ©C, Izolace produktu se pro-
vddi nejd¥ive oddestilovédnim pFebytedénych

a nezreagovanych vychozich ldtek, pFevede~
nim reak&niho produktu vzorce I na sodnou
sl a odstranénim neutrdlnich podild extrak-
ci nepoldrnim rozpouStédlem, Takto ziskani
surovd kyselina vzorce I se &isti chromato-
grafiie na sloupci se silikagelem.

I kdyZ reakce poskytuje men$i vytdZek
24daného produktu /10 a% 15 7% teorie/, kte-
ry se dd celkové zvydit tim, Ze se nezrea-
gované reaklni slofky daji po regeneraci
pouZit k dal¥i reakci, pouZfitd metoda &ini
vyrobné p¥istupnymi sloudeniny, svou struk-
turou jiZ dosti komlikované, pomérné jed-
noduchou cestou., Reak@ni postup je obecny
pro celou Fadu homologl a izolace litek je
pomérné jednoduchd. U pF¥ipravenych derivatd
byla zmé¥ena infradervend spektra v chloro-
formu s pou¥itim KBr kyvety a 'H-NMR spek-
tra v deuteriochloroformu s tetrametylsila=-
nem jako standardem. PF¥edpoklddand struktu-
ra v8ech p¥ipravenych derivdtd byla prokié-
zdna zmizenim absorbce pro dvojnou vazbu a
objevenim absorbece pro hydroxyl karboxylové
skupiny v infralervenych spektrech a u
TH-NMR spektra vymizenim tripletu pro viny-
lovy proton a objevenim karboxylového pro-
tonu u produktu vzorce I. :

Zplsob vyroby podle vynédlezu je v daldim
bliZe popsdn na nékolika p¥ikladech prove-
deni.

PEILiIklad 1

Smés 4,5 g /0,02 mol/ 2-/6-acetoxyhexyl/~
-2-cyklopenten-t-onu, 26 g /0,2 mol/ kyse-
liny enantové & 0,44 g /3 mol/ diterc.butyl-
peroxidu byla pf¥ikapdna za michédni b&hem
5 hodin k 26 g /0,2 mol/ kyseliny enantové
pfi 165 a%¥ 170 9C pod argonovou atmosférou.
V zah¥ivdni bylo pokradovdno dalSi 2 hodi-
ny, naleZ byla za sniZeného tlaku oddesti-
lovédna pFebytednd kyselina enantovéd a ne-
zreagovany vychozi cyklopentenon /druhd
ldtka pfi 135 a¥ 140 °C/70 Pa/. Zbytek byl
rozpu$tdn v 120 ml etéru a roztok protfepdn
3krdt po 30 ml 107 roztoku uhliditanu sod-
ného. Vodn& alkalicky vyt¥ep byl 2kriat
extrahovdn 50 ml etéru, okyselen 107 kyse-
linou chlorovodikovou a produkt vynat do
etéru, Po promyti etérického roztoku vodou
a vysu3eni bezvodym siranem hofelnatym byl
etér oddestilovdn. Zbytek o hmotnosti 2,75
gramd byl chromatografovdn na 80 g silika-
gelu Ch /zrnd&ni jako v ostatnich p¥ikladech
100/160 um/. Sloupec byl promyvdn smési
chloroform-benzen. P¥i pomé&ru 1:1 byla ode-
birdna frakce s &istym produktem. Jako ve
viech ostatnich p¥ikladech byl izolovdn ja-
ko poldrnd8j%i ldtka trans-derivat po oddé-
leni frakci se stopami vychoziho cyklopenta-
nonu a malého podilu cis-praduktu. Cistota
produktu byla sledovdna jako v ostatnich
pfipadech chromatografii na tenké vrstvé
silikagelu G /podle Stahla/ s detekci po-
st¥ikem 1% roztoku siranu cerilitého v 107
kyseliné sirové a zah¥dtim. Produkt byl po
odstrandni rozpouit&8dla sufen 10 hodin p¥i
40 ©C a tlaku 27 Pa. Bylo ziskédno 1,27 g
/17,8 %/ trans-2-[3-oxo-2-/6-acetoxyhexyl/~
cyklopentyﬂ heptanové kyseliny. Pro C20H3405
/mol. hmotnost 354,5/ bylo vypo&teno:

67,76 %2 C, 9,67 % H; nalezeno: 67,94 % C,
9,42 % H. Infra¥ervené spektrum /chloroform,
tak jako v dalSich p¥ikladech/: 1 370f

1 460, 1 710, 1 730, 1 749, 3 000 cm™',
TH-NMR spektrum /v J-hodnotéch/: 0,75-1,05
/-CH3/; 1,05-1,84 /=CHp-/3 2,07 /CH3CO-/;
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3,93-4,17 /-CH90-/; 9,10 /stfedni hodnota/
/-COOH/.

P¥iklad 2

K 71,3 g /0,45 mol/ kyseliny pelargono-
vé, zah¥4té na 165 aZ 170 °C, byla za mi-
chédni b&hem 6 hodin p¥ikapdna smés 11,2 g
/0,05 mol/ 2-/6-acetoxyhexyl/~-2-cyklopenten~
-1=-onu, 37,5 g /0,3 mol/ kyseliny pelargo-
nové a 1 g /7 mmol/ diterc.butylperoxidu
pod dusikovou atmosférou. Po daldich 2 ho-
dindch zah¥ivdni na uvedenou teplotu byla
za sniZeného tlaku oddestilovana pfebyte¥-
néd kyselina pelargonovd a nezreagovany
cyklopentenon a zbytek zpracovdn zplisobem
popsanym v pfikladu 1; bylo izolovdno 3,4 g
surového produktu /obsahujiciho krom& stop
vychoziho cyklopentenonu vy$si telomery ra-
dikdlové reakce/, ze kterého bylo chromato-
grafii na 90 g silikagelu, p¥i pouZiti smd~-
si rozpouSté&del chloroform~benzen v poméru
4:1, izolovdno 1,75 g /9,2 %/ trans-2- [3-
-0xo0-2~/6-acetoxyhexyl/cyklopentyl nonanové
kyseliny. Pro C22H3805 /mol. hmotfiost
382,5/ bylo vypo¥teno: 69,07 %2 C, 10,01 % H;
nalezeno: 68,58 7 C, 9,73 % H. Infralervené
spektrum: 1 370, 1 465, 1 710, t 730, 1 740,
3 000 cm~'; TH-NMR spektrum /v :*-hodnotdch/:
0,87-1,15 /~CH3/; 1,15-1,95 /-CHp-/; 2,18 ,
/CH3CO0~/; 4,01-4,29 /-CH2-0-/; 9,10 /stfed-
ni hodnota/ /COOH/.

P¥iklad 3

Do 10,4 g /0,14 mol/ vrouci kyseliny
propionové byla p¥ikapdna sm&s 3,6 g /0,012
mol/ 2-/11-acetoxyundecyl/=2-cyklopenten=~
-1-onu, 7,3 g /0,1 mol/ kyseliny propionové
a 0,6 g /6 mmol/ diterc.butylperoxidu po
dobu 5 hodin za michdni pod argonovou atmo-
sférou. Po oddestilovédni kyseliny propiono-
vé p¥i 80 a% 84 9C/10,6 kPa byl zbytek roz-
pu¥tén v 100 ml etéru a zpracovidn obdobnym
zpisobem jako v p¥ikladu 1, Zbytek 1,1 g
surového produktu byl podroben chromatogra=-
fii na 50 g silikagelu., S pouZitim chloro-
formu jako eluentu bylo izolovédno 0,43 g
/9,6 %/ trans-2-|3-oxo~2~/11-acetoxyunde-
cyl/cyklopentylf propanové kyseliny. Pro
C20H3405 /mol. hmotnost 354,5/ bylo vypotte-
no: 67,76 Z.C, 9,67 7 H; nalezeno: 67,39 Z C
9,51 % H., Infradervené spektrum: 1 365,

1 460, 1 710, 1 735, 3 000 cm=!; TH-NMR
spektrum /v 9 -hodnotéch/: 1,17 /CH3/;
1,19-1,45 /CHa/3 2,04 /CH3CO-/; 1,78-2,71
/CH2/; 3,96~4,14 [~CHp-0-/,

PEiklad 4

Za michdni bylo k 114,2 g /0,5 mol/ ky-
seliny myristové p¥idédno p¥i 160 °C v 5
stejnych podilech objemovych 8,4 g /0,05
mol/ 2-/2-acetoxyetyl/-2-cyklopenten=1-onu
a 1,46 g /0,1 mol/ diterc.butylperoxidu
v lhodinovych intervalech pod dusikovou
atmosférou. Po 5 hodindch byla reaklni smés
ddle zah¥ivdna 2 hodiny p¥i zminZné teplotd
a pak oddestilovdn nejd¥ive nezreagovany
cyklopentenon pfi 85 a% 90 ©C/27 Pa, pak
pfebytednd kyselina myristovd p¥i 150 aZ
152 0C/40 Pa. Zbytek byl rozpudtdn v 150 ml
etéru a zpracovdn zpldsobem popsanym v p¥Fi-
kladu 1. Po pFfelisténi p¥es sodnou sfil bylo
6,4 g zbytku chromatografovédno na 200 g si-
likagelu s pouZitim sm&si benzen-chloroform
1:9, Izolovdno bylo 1,8 g /9 Z/ trans-2-
—[3—oxo-2-/2—acetoxyetyl/cyklopentyl tetra-
dekanové kyseliny. Pro C23H4005 /mof. hmot-
nost 396,6/ bylo vypolteno: 69,66 Z C,
10,17 7 H; nalezeno: 69,28 7 C, 9,81 7 H,
Infradervené spektrum: 1 370, 1 460, 1v710’
1 735, 3 000 ecm~1; 'H-NMR spektrum /v > -hod-
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notdch/: 0,70-1,04 /~CH3/j 1,04-1,50 /=CHy~/3;
2,02 /CH3CO-/; 3,94~4,28 [~CH20-/; 9,56
/COOH/ .

P¥iklad 5

Roztok 11,8 g /0,07 mol/ 2-/2-acetoxy-
etyl/~2-cyklopenten~-i-onu a 0,5 g benzofe-
nonu v 81,3 g /0,7 mol/ kyseliny kapronové
byl ozafovén 24 hodin ponornou ultrafialo-
vou lampou /125 W/ za chlazeni vodou 2 pro-
bubldvédni argonem. Po oddestilovdni p¥eby-
tedné kyseliny kapronové a nezreagovaného
cyklopentenonu za snifeného tlaku byl zby-

PREDME.T

1. 2—(5—oxo-2—/ﬁ-acetoxyalkyl/cyklopentyl
alkanovd kyselina obecného vzorce I,

o
I—/—-/--ClI‘lCm"mi'\C:l'l;
COOH 1t
kde n je 2 a% 12 am je O aZz 15.

2. Zplsob vyroby 2-'3-o0oxo0-2/"-acetoxy-
alkyl/cyklopentyl alkanové kyseliny obecné~
ho vzorce I podle bodu 1, vyznafeny tim, Ze
se na 2-/ -acetoxyalkyl/-2-cyklopentan=~i-on
obecného vzorce IILT,

o
CpH2n0COCH;

/111/
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tek rozpuit&n v 80 ml éteru a produkt p¥e-
&i%t¥n pfevedenim na sodnou s&l zplsobem
popsanym v p¥ikladu 1. Zbylo 1,4 g ldtky,
kterd byla chromatografovdna na 50 g sili-
kagelu s pouZitim smési chloroform-benzen
1:1, Bylo izolovdno 0,9 g /5 %/ trans-2-
—!3—oxo"2—/Z—acetoxyetyllcyklopentyi hexa-
nové kyseliny. Pro Cy5H2405 /mol. hmotnost
284,3/ bylo vypodteno: 63,36 7 C, 8,51 7 Hj
nalezeno: 62,98 % C, 8,70 Z H. Infralervené
spektrum: 1 365, t 455, 1 710, 1 730,

3 000 em~'; 'TH-NMR spektrum /v *-hodnotédch/:
0,72-1,10 /-CH3/; 1,10~1,65 /~CHz-/3 2,07
/CH3C0=-/; 3,96-4,24 /-CH2-0-/; 9,30 /~COOH/.

VYNALEZU

kde n je 2 a¥ 12, plisobi alkanovou kyselinou
obecného vzorce ITI,

CH3CHopCH2CO0H /11/

kde m je O a% 15, ve 4 aZ 20ndsobném moldr-
nim pFebytku za pfitomnosti inicidtoru ra-
dikilovych reakel p¥i teplot& v rozmezi 70
az 200 ©°C.

3. Zplsob podle bodu 2, vyznaleny tim,
e se jako inicidtoru pouZije zdroje uvol-
nujiciho radikdly, napfiklad organickych

peroxidi, azobisisobutyronitrilu, kysligni-

k& médi nebo stfibra nebo ultrafialového
zd¥feni.

Severografia. n. p.. rivod 7. Most
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