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Predmé&tem vyndlezu je zplsob vyroby 2,3-
-cis-1,2,3,4-tetrahydro-5-[ (2-hydroxy-3-
-terc.butylamino)propoxy]-2,3-nattalen-
diolu vzorce
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Podle dosavadniho stavu techniky se s'ou-
¢eniny, jejichZ zplsob vyroby tvoii predmét
tohoto vyndlezu, vyrdbgiji postupy vynaleze-
nymi pfihlaSovatelem tohoto patentu. Jeden
z téchto postupii je popsén v &s. patentovém
spisu €. 196 346, jiny v patentovém 3pisu
USA 3935 267.

Zplsob podle vyndlezu. k vyrobs 2,3-cis-
-1,2,3,4-tetrahydro-5-[ (2-hydroxy-3-terc.-
butylamino)propoxy]-2,3-naftalendiolu je
moZno schematicky zn&zornit takto:
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Jadrem vyndlezu je ochrana alkoholickych
hydroxylovych skupin. Toho je moZno do-
sdhnout tim, Ze se cis-5,6,7,8-tetrahydro-
-1,6,7-naftalentriol necha reagovat kterym-
koliv adlehydem majicim nejméné dva ato-
my uhliku nebo kterymkoliv jeho acetalovym
nebo enoletherovym derivdtem nebo s kte-
rymkoliv ketonem nebo kterymkoliv jeho ke-
talovym nebo enoletherovym derivatem. Ute-
lem karbonylové reakéni sloZky nebo jejiho
derivatu je, chranit alkoholické hydroxylo-
vé skupiny, a je proto nepodstatné, kterého
aldehydu, ketonu, acetalu, ketalu nebo enol-
etheru se pouZije. VySe uvedené schematic-
ké znézornéni postupu podle vynalezu pred-
poklada, Ze se pouZije aldehydu nebo keto-
nu ohecného vzorce

Ri—C—R2

nebo jeho acetalového, ketalového nebo
enoletherového derivatu, pri€emZ vyznamy
substituentfi Rt a Rz jsou uvedeny niZe. Je
viak nutno zdidraznit, Ze pri zpdsobu podle
vynélezu je moZno pouZit kteréhokoliv al-
dehydu, ketonu, acetalu, ketalu nebo enol-
etheru. Vyhodn& se pouZije aldehydfi a ke-
ton® obecného vzorce

R1—C—Rz2
0
a jejich acetalovych, ketalovych a enolethe-
rovych derivatq.

Ve vy$e uvedeném obecném vzorci zname-
né

Ri1 vodik, alkylovy zbytek s 1 aZ 7 atomy
¢, monocyklicky cykloalkylovy zbytek s 1
a? 7 atomy C, monokarbocyklicky arylovy
zbytek nebo monokarbocyklicky arylalkylo- .
vy zbytek s 1 aZ 7 atomy C v alkylovém
zbytku, a

Rz alkylovy zbytek, monocyklicky, cykloal-
kylovy zbytek, monokarbocyklicky arylovy
zbytek nebo monokarbocyklicky arylalkylo-
vy zbytek, vechny s 1 aZ 7 atomy C v alky-
lovém zbytku.

Zplisob podle vyndlezu k vyrob& 2,3-cis-
-1,2,3,4-tetrahydro-5-[ (2-hydroxy-3-terc.-
butylam1no]p1 opoxy]-2,3-naftalendiolu, zné-
zornény vyse uvedenym reakénim schéma-
tem, se tedy vyznaduje tim, Ze se cis-5,6,7,8-
-tetrahydro 1,6,7-naftalentriol nechéd reago-
vat s karbonylovou sloufeninou obecného
vzZorce

R1—CO—R2 ,

kde Rt a Rz maji vySe uvedeny vyznam za
vzniku cyklického derivatu, ktery ma vol-
nou fenolickou hydroxylovou skupinu, avSak
ohé& alkoholické hydroxylové skupiny chra-
néné, vytvori se stl tohoto cyklického deri-
vatu, kterd se alkyluje epichlorhydrinem za
vzmku epoxidu, oxyranovy kruh vzniklého
epoxidu se otevie terc.butylaminem za vzni-
ku aminocalkoholu, ktery se zhydrolyzuje za
vzniku vyrdbéného produktu.

., NiZ8im alkylovym zbytkem® se v dal3im
textu rozuméji uhlovodikové zbytky s 1 aZ
7 atomy C.

Vhodné aldehydy a ketony pouZité pii
zplisobu podle vynéalezu zahrauji niZ8i alka-
naly alespoii s dvéma atomy uhliku, jako
jsou paraldehyd, prepanal a hexanal, di-
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(niZ8i alkyl)ketony, jaka jsou acetan, di-
ethylketon, dibutylketon, methylethylketon
a methylisobutylketon, cykloalkanoly, jako
jsou cyklobutanon, cyklopentanon, cyklohe-
Xanon, suberon a cyklohexanon, mono- a di-
cykloalkylketony, jako jsou cyklohexylme-
thylketon a dicyklopropylketon, halogen-
(nizsi)alkanaly, jako jsou chloralhydrat, tri-
fluoracetaldehydhemiacetal a heptafluorbu-
tanethylhemiacetal, halogen (nizsi Jalkano-
ny, jako je 1,1,1-trifluoraceton, mnocyklic-
ké karbocyklické aromatické aldehydy, jako
jsou benzaldehyd, halogenbenzaldehydy, na-
priklad p-chlorbenzaldehyd a p-fluorbenzal-
dehyd, nizgi alkoxybenzaldehydy, napf. o-
-anisaldehyd, di(niz3$i alkoxy }benzaldehy-
dy, napf. veratraldehyd, hydroxybenzaldehy-
dy, naptiklad salicylaldehyd, dihydroxybenz-
aldehydy, napiiklad resorcyaldehyd, nizsi
alkylbenzaldehydy, napfiklad m-tolualde-
hyd a p-ethylbenzaldehyd, di(nizsi alkyl)-
benzaldehydy, naptiklad 0,p-dimethylbenz-
aldehyd, nitrobenzaldehydy, acylamidobenz-
aldehydy, napfiklad N-acetylanthranilalde-
hyd, a kyanobenzaldehydy, monoceyklické
karbocyklické aromatické nizst alkanaly, ja-
ko jsou fenylacetaldehyd, a-fenylpropional-
dehyd, . g-fenylpropionaldehyd, A-fenylbu-
tyraldehyd, a jejich aromaticky substituova-
né halogenové, nizsi alkoxylové, hydroxylo-
vé a niZdi alkylové derivaty, nitroderivaty,
acylamidederivaty a kyanoderivaty, meno-
cyklické heterocyklické aldehydy, jako jsou
pikolinaldehydy, furfural, thiofenkarbonaly
a jejich halogenové, niZs alkoxylové, hyad-
roxylové a niZ8i alkylové derivaty, nitrode-
rivaty a kyanoderivéty, monocyklické hete-
rocyklické niz$i alkanaly, 1-(monocyklické
karbocyklické aromaticky Jsubstituované niz-
Si alkanaly, jako jsou acetofenon, a,e,e-tri-
fluoracetofenon, propiofenon, butyrofenon,
valerofenon, isokaprofenon, halogenfenyl-
{niz31)alkylketony nap¥iklad p-chloraceto-
fenon a p-chlorpropiofenon, (niZsi alko-
xy )fenyl(niZsi)alkylketony, naptiklad p-
-anisylmethylketon, di(niZ$f alkoxy)fenyl-
(niZ&i)alkylketony, hydroxyfenyl (niZ&i Jalkyl-
ketony, dihydroxyfenyl(niZsi)alkylketony,
napiiklad res acetofenon, (niZ$f alkyl)-
fenyl(niZ8i)alkylketony, naptiklad methyl-
-p-tolylketon, di(niZ8i alkyl)fenyl(niZsi)-
alkylketony, napiiklad o,p-xylylmethylke-
ton, nitrofemnyl(niZsi)alkylketony, napriklad
p-nitroacetofenon, acylamidofenyl(nizsi)al-
kylketony, napfiklad acetylaniliny, a kya-
nofenyl(niz8iyalkylketony, benzofenony a
jejich mono- a bis-substituované haloge-
nove, niZsi alkoxylové, hydroxylové a niZii
alkylové derivaty, nitroderivaty, acylamido-
derivéty a kyanoderivédty, monocyklické kar-
bocyklické aromatické niZ$i alkanony, jako
jsow 1-fenyl-3-butanon a 1-fenyl-4-pentanon,
a jejich arematicky substituované derivaty,
1-(monocyklické heterocyklické)substituo-
vané nizdi alkanaly, jako jsou 2-acetylfuran,
2-benzoylfuran a 2-acetylthiofen, oxe-substi-
tuovane monocyklické heterocykly, jako je
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alloxan, monoecyklické heterocyklické miZ§i
alkanony a oxo(niZsi)alkankyseliny, jako je
kyselina glyoxylové, pyrohroznova, acetocto-
vé, @-ketopropionova, «-ketoméselng, levu-
lovd, g-ketokaprenovd a g-ketokaprylové, a
jejich estery, jake jsou niZsi alkylestery,
napfiklad methyl- a ethylester. )

Vytvoleni acetali, ketal@l a enoletherdi z
vySe uvedenych aldehydt a ketonfi se pro-
vadi zndmymi postupy a nebude zde bliZe
popsano. Jak jiZz byla vy3e uvedeno, pouZiva
se aldehydil, ketonil, acetaldl, ketalt a enol-
etherl k ochrang alkchelickych hydroxylo-
vych skupin vychozi slouteniny, to jest cis-
-5,6,7,8--tetrahydro-1,6,7-naftalentriolu, - pli
daldich reakcich; chemickd povaha tschto
reakCnich sloZek neni rozhodujiei a jejich
volba se bude Fidit dostupnosti, cenou atd.

Podle vySe uvedeného schematického dia-
gramu se ve stupni 1 pfeméni volny triol
vzorce I v cyklicky derivat vzorce II. Ve
stupni 2 se vyrobi stl cyklického derivatu,
ktera se pak alkyluje epichlorhydrinem za
ziskdni epoxidu obecného vzorce III. Ve
stupni 3 se oxyranovy kruh otevie terc.bu-
tylaminem za vzniku aminoalkoholu obeené-
ho vzoree IV. Ve stupni 4 se aminoalkohol
obecneho vzeorce IV hydrolyzuje za vzniku
vyrébéného 2,3-cis-1,2,3,4-tetrahydro-5-{ {2-
-hydroxy—S-terc.buty].amino]p1’0poxy}<2‘,3-
-naftalendiolu vzeree V.

Vychozi slouCeninou pii zplsobu podle
vynélezu je cis-5,6,7,8-tetrahydro-1,6,7-naf-
talentriol. Tate sloufenina je zndma; miZe
se vyrobit z l-naftolu. 1-naftal se nejprve
zredukuje na 5,8-dihydro-t-naftol, coz je
moZno proveést lithiem v kapalném &pavku.
5,8-dihydro-1-naftol se pak premé&ni ve BV
acetatovy derivat anhydridem octovym v py-
ridinu; tento derivédt se pak podrobi Wood-
wordové cls-hydroxylaci za pouZiti oectanu
stithrného a jodu ve vodné kyseling octove.
Volny triol, tj. - ¢is-5,6,7,8-tetrahydro-1,6,7-
-naftalentriol, se pak uvolni hydrolyzou.

Stupeil 1 podle vyndlezu zahrnuje vytve-
Feni skupiny chréniei hydroxylové skupiny
na . cis-5,6,7,8-tetrahydro-1,6,7-naftalentriolu
vzoree I.-Toho se desdhne reakci ¢is-5,6,7,8-
-tetrahydro-1,6,7-naftalentriolu  vzorce I s
aldehydem nebo ketonem -obecného vzorce

Ri—C—R2 |
|
0

kde R1 a Rz maji v§$e uvedeny vyznam, ne-
bao s jejich acetalovym, ketalovym nebo enol-
etherovym derivatem. Reakce se s vfhodou
provadi tak, Ze se k suspenzi nebo reztoku
cis-5,6,7,8-tetrahydrao-1,6,7-naftalentriolu

vzorce I v karbonylové reakéni sloZce nebo
v jejim derivatu pridé kysely katalyzétor,
napiiklad kyselina chlorista, kyselina p-to-
luensulfoneova, kyselina chlorovodikova atd.,
kyselina se zneutralizuje a vznikly eyklicky
acstalovy nebo ketalovy derivat obeecného
vzoree II se izeluje. Je-li pouZitd karbonylo-
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vé reakdni.slozka nebo jeji derivat tuhou
l4tkou, pouZije se téZ organického rozpous-
t&¢dla. Reakce se provadi pfi teplotg v roz-
mezi 20 aZ 120°C, s vyhodou v rozmezi 20
az 50°C, a trvé pribliZzn& 0,5 aZ 24 hodiny.

Stupeii 2 zplisobu podle vynédlezu zahrnu-
je nejprve vytvofeni soli cyklického derivé-
tu vzniklého ve stupni 1, s néslednou jejl
alkylaci epichlorhydrinem za vzniku epoxi-
du obecného vzorce III. Cyklicky derivat
obecného vzorce II se neché reagovat s al-
koxidem alkalického kovu, s vyhodou alko-
xidem sodnym nebo draselnym, v alkoholic-
kém rozpoustédle o bodu varu pod 100 °C,
napfiiklad v methanolu, v inertni atmosiére,
napiiklad dusiku, ¢imZ se ziskd uvedend sil.
Reakce k vytvoreni soli probihd pri teplot&
v rozmezi 15 aZ 75 °C, s vyhodou 25 aZ 40 °C.
Vznikla sl se michd s epichlorhydrinem v
dipoldrnim aprotickém rozpoustédle, jako je
dimethylsulfoxid, hexamethylfosforamid ne-
bo dimethylformamid, v inertnf atmosféfe
za vzniku epoxidu obecného vzorce III. PFi
obm#né k vySe uvedenému postupu je moZ-
no tuto sfl vyrobit pFimo v dipoldrnim apro-
tickém rozpousdtédle.

Alkylace uvedené soli epichlorhydrinem
se provadi pii teploté v rozmez{ 10 aZz 60 °C,
s vyhodou 20 aZ 40°C, a trvd pribliZné 2 aZ
24 hodiny.

Stupeii 3 zahrnuje otevieni oxyranového
kruhu epoxidu obecného vzorce III terc.bu-
tylaminem. Epoxid obecného vzorce 111, coZ
je olejovitd kapalina, se rozpusti ve smési
terc.butylaminu a alkoholického rozpouste-
dla o teplot& varu pod 100°C, napfiklad v
methanolu. Roztok se zahfivd pod zp&tnym
chladidem v atmosféfe dusiku. Zahiivani
pod zp&tnym chladifem se provadi po dobu
asi 3 aZ 24 hodin. Po odstrangni rozpousts-
dla zbyva sloufenina obecného vzorce Iv.

Kone&nym stupndm je hydrolyza aminu

obecného vzorce IV na 2,3-cis-1,2,3,4-tetra-
hydro-5-{ (2-hydroxy-3-terc.butylamino}-
propoxy]-2,3-naftalendiol. Amin se hydro-
lyzuje tak, Ze se rozpusti ve vodé a v kyse-
ling, napiiklad v kyseling chlorovodikové,
nade? se smds micha tak dlouho, aZ uZ ne-
jsou pritomny ketalové skupiny. Jednim ze
zplsobl, jak zjistit piitomnost ketalovych
skupin, je chromatografie na tenké vrstve.
Je vyhodné, kdyZ se ke smési vody a Kyse-
liny pridd chloroform, ¢imZ se zajisti G¢in-
nost miché&ni.
" Slouenina vyrobend zpisobem podle vy-
néalezu je vhodné jako prostfedek pro zmék-
govani a pro zabransni korozivnosti stroj-
nich maziv. Je rovngz vhodné jako antifibri-
lagni prost¥edek tim, Ze plisobi proti srdec-
ni arythmii u savc@, nap¥iklad inhibovanim
‘s-adrenergickych receptorfi myokardia. Za
timto G&elem je moZno sloudeninu vyrobe-
nou zptisobem podle vynalezu nebo jejf fy-
ziologicky vhodnou sill pouZit v obvyklé dav-
kovaci form¥, jako jsou tablety, tobolky,
elixiry, injek&ni roztoky a podobnég, spolu
s potfebnymi nosi¢i, mazivy, pufry apod.

Dale uvedené priklady vynélez bliZe ob-
jastuji.

Pifklad 1

a) 5-hy-droxy-3a,9a-cis-3a,4,9,9a-tetrahydr0-
-2,2-dimethyl-2H-nafto[2,3-d] -1,3-dioxol

Suspenze 90,0 g (0,50 molu) cis-5,6,7,8-
-tetrahydro-1,6,7-naftalentriolu v 800 ml ace-
tondimethylketalu se michd s 0,5 g mono-
hydrdtu kyseliny p-toluensulfonové (rozpus-
téni se dosdhne pribliZzn¥ za 15 minut). Po
2 hodiné&ch se &iry roztok ziedi stejnym ob-
jemem etheru a promyje smési 900 ml na-
syceného vodného roztoku chloridu sodné-
ho a 100 ml nasyceného vodného roztoku
kyselého uhliitanu sodného. Po vysuden{
sfranem sodnym a mnésledném odstran&ni
rozpoudtddla se ziskd tuhd latka. Po jejim
rozmélnéni a vysufeni pfi teplotd 50°C za
snizeného tlaku 26,66 Pa se ziskd 1124 g
5-hydro'xy-Sa,ga-cis-3a,4,9,9a-tetrahydro-2,2-
-dimethyl-2H-nafto[ 2,3-d]-1,3-dioxolu ve for-
mé Zlutohnddé tuhé latky za pouZiti chro-
matografie na tenké vrstvé silikagelu, se
systémem rozpoustédel hexan/chloroform
(1:1). Uvedend latka se ziskd piibliZné ve
100% vytszku.

b) 5-[2,3-(epoxy)propoxy]-3a,4,9,9a-
tetrahydro-2,2-dimethyl-2H-nafto( 2,3-d]-
-1,3-dioxol

112,4 g- (0,50 molu) surového produktu z
odstavce a) tohoto p¥ikladu se rozpusti v 1,2
litru dimethylsulfoxidu, vysu$eného mole-
kuldrnim sitem, k ziskanému roztoku se pli-
da 27,5 g (0,51 molu) methoxidu sodného a
pFi teploté 40°C za snZeného tlaku 26,66 Pa
se oddestiluje pFibliZzng 100 ml rozpou§té-
dla. Roztok se pak ochladi na teplotu okoli,
piidd se 50 ml (60 g, 0,64 molu] epichlor-
hydrinu (pFedestilovaného a vysufeného mo-
lekuldrnim sitem) a vysledny roztok se mi-
chéa priblizng 15 hodin (pies noc) pii teplo-
ts okoli v atmosféFe dusiku. Za sniZeného
tlaku 26,66 Pa se oddestiluje pFibliZng& 100 ml
rozpoustédla a zbyvajici roztok se vlije do91
vody. Vysledny roztok se extrahuje celkem
4 1 etheru [provedou se celkem 3 extrakce
za pouZiti po sobg& 2 litrd, 1 litru a 1 litru},
ethericky roztok se promyje vodou (4 pro-
'myti, vZdy 1,5 litru vody]) a nasycenym vod-
nym roztokem chloridu sodného, nateZ se
vysu§i siranem sodnym. Po odstranéni roz-
pouitddla se ziska 136,5 g (vytéZek 89 %)
5-[2,3-(epoxy )-propoxy]-3a,4,9,9a-tetra-
'hydr-o—z,2-dirnethy1-2H-naf»tol[2,3-vd]-1,3-
-dioxolu, ve formé& olejové kapaliny.

¢) 5-(3-terc.butylamino-2-hydroxypropoxy }-
© -3a,4,9,9a-tetrahydro-2,2-dimethyl-2H-
-nafto[2,3-d]-1,3-dioxol

Olejovitd kapalina zfskand v odstavci b)
se rozpusti v roztoku 1 litru terc.butylami-
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nu a 0,5 litu methanolu a ziskany roztok se
zah¥ivd pfes noc pod zp&tnym chladidem v
atmosfére dusiku. Rozpoustédla se odstrani
za sniZeného tlaku (k odstranéni zbytkd
terc.butylaminu se dvakrat piidd benzen a
odpati), ¢imZ se ziska 179,6 g 5(3-terc.bu-
tylamino-2-hydroxypropoxy )-3a,4,9,9a-
-tetrahydro-2,2-dimethyl-2H-nafto[ 2,3-d]-
-1,3-dioxolu v podob& olejovité kapaliny.

d) 2,3-cis-1,2,3,4-tetrahydro-5- (2-hydroxy-
-3-terc.butylaminopropoxy}-2,3-
-nafitalendiol

179,6 g surcvého aminu z odstavce c) se
rozpusti ve 320 ml chloroformu a micha po
4 hodiny s roztokem 100 ml koncentrované
kyseliny chlorovodikové v 1600 ml vody.
Vzniklé vrstvy se od sebe oddli a vodny
roztck se dvakrdt zncvu extrahuje 0,5 1
chloroformu. Pak se vodnd vrstva zahusti za
sniZeného tlaku na ratatni odparce k od-
strandni acetonu (ziskd se pfibliZzn& 100 ml
vodného destildtu). K vodné vrstvé se pFidd
65 g hydroxidu sodného, 100 ml vody a 200
ml ledu a roztok se pak extrahuje chloro-
formem, 3 extrakce, vidy 1 litrem. Spojené
chloroformové extrakty se promyii 0,5 1 na-
syceného vodného roztoku chloridu sodné-
ho, vysudi siranem sodnym a odpaii, ¢imZ
se ziskd 128,6 g olejovité kapaliny, ktera
ztuhne. PrekrystalovAnim ze 1400 ml smési
benzenu s acetonitrilem 4:1 se ziskd 106 g
tuhé l4tky, kterd se promyje 300 ml smési
benzenu s acetonitrilem 4:1 a 300 ml ethe-
ru. Opétnym prekrystalovdnim této tuhé 14t-
Ky z téhoZ rozpoustédla se ziska 80,6 g tu-
hé l4tky, kterd se promyje 300 ml smési
benzenu s acetonitrilem 4:1 a 300 ml ethe-
ru, nateZ se susi za sniZeného tlaku 26,66 Pa
po dobu asi 15 hodin. Bod téni je v rozmezi
126,5 aZ 139°C. Vzorek pro analyzu se vy-
suSi pri teploté 78°C za sni¥eného tlaku
26,66 Pa.

Analyza pro C17Hz7NO4:
vypoéteno:
65,99 % C, 8,80 % H, 453 % N,

nalezeno:
66,09 % C, 9,05 % H, 4,50 % N.

P¥iklad 2

a) 5-hydroxy-Sa',4,9,9:a-tet1'ahydro-Z—fenyl-
-2H-nafto[ 2,3-d]-1,3-dioxol

Suspenze 0,50 molu cis-5,6,7,8-tetrahydro-
-1,6,7-naftalentriolu v 900 ml benzaldehy-
du se michéd s 0,5 g monohydratu kyseliny
" p-toluensulfonové. Po 2 hodinéch se &iry roz-
tok zfedi stejnym objemem etheru a promyje
smési 900 ml nasyceného vodného roztoku
chloridu sodného se 100 ml nasyceného vod-
ného roztoku kyselého uhli¢itanu sodného.
VysuSenim siranem sodnym a néslednym
odstranénim rozpoustédla se ziskd tuhd l4t-
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ka, kterd se rozm&lni na préSek a vysusi
pI'il teploté 50 °C za sniZeného tlaku 26,66 Pa,
€ImZ se ziskd 5-hydroxy-3a,4,9,9a-tetrahyd-
ro-2-fenyl-2H-nafto[2,3-d]-1,3-dioxol.

b) 5-[2,3-(epoxy)propoxy]-3a,4,9,9a-
-tetrahydro-2-fenyl-2H-naftol{2,3-d]-
-1,3-dioxol

Surovy produkt z odstavce a) tohoto pri-
kladu se rozpusti v 1,2 1 dimethylsulfoxidu,
vysu$eného molekuldrnim sitem, pridd se
0,51 molu methoxidu sodného a asi 100 ml
rozpou§tédla se oddestiluje p¥i teplotd 40 °C
za sniZeného tlaku 26,66 Pa. Pak se roztok
ochladi na teplotu okolf, p¥idd se 50 ml epi-
chlorhydrinu, piedestilovaného a vysuSené-
ho molekuldrnim sitem, a vysledny roztok
se michd asi 15 hodin p¥i teplotd ckoli v at-
mostéfe dusiku. Za sniZeného tlaku 26,66 Pa
se pak oddestiluje priblizn& 100 ml rozpous-
tédla a zbyvajici roztok se vlije do 9 litrd
vody. Vysledny roztok se extrahuje etherem,
ether se promyje vodou a nasycenym vod-
nym roztokem chloridu sodného a vysusi
siranem sodnym. Odstran&nim rozpoust&dla
se ziskd 5-[2,3-(epoxy)propoxy]-3a,4,9,9a-
-tetrahydro-2-fenyl-H-nafto[2,3-d]-1,3-
-dioxol.

¢} 5-(3-terc.butylamino-2-hydroxypropoxy]-
-3a,4,9,9a-tetrahydro-2-fenyl-2-
-naftol[2,3-d]-1,3-dioxol

Olejovitd kapalina ziskana podle odstav-
ce b) tohoto prikladu se rozpusti v roztoku

‘1 litru terc.butylaminu a methanolu a zahii-

va pod zpétnym chladi¢em p¥es noc v atmo-
sféfe dusiku. Rozpou§tddla se odstrani za
sniZeného tlaku (k odstran&ni zbytkdl terc.-
butylaminu se dvakrat pfidd benzen a od-
pafi), ¢imZ se ziskd 5-(3-terc.butylamino-2-
-hydroxypropoxy)-3a,4,9,9a-tetrahydro-2-
-fenyl-2H-nafto[ 2,3-d]-1,3-dioxolu.

d) 2,3-cis-1,2,3,4-tetrahydro-5- (2-hydroxy-3-
-terc.butylaminopropoxy)-2,3-
-naftalendiol

Surovy amin z odstavce c) tohoto piikla-
du se rozpusti ve 320 ml chloroformu a mi-
ché po 4 hodiny s roztokem 100 ml koncen-
trované kyseliny chlorovodikové v 1600 ml
vody. Vzniklé vrstvy se od sebe oddéli a
vodnd vrstva se dvakrdt extrahuje chloro-
formem. Pak se vodnd vrstva zahusti za sni-
Zeného tlaku na rotadni odparce. K vodné
vrstvé se pfidd 65 g hydroxidu sodného, 100
ml vody a 200 g ledu, naeZ se roztok extra-
huje chloroformem. Chloroformovy extrakt
se promyje nasycenym vodnym roztokem
chloridu sodného, vysusi siranem sodnym a
odpafi, ¢imZ se ziskd 2,3-cis-1,2,3,4-tetrahyd-
ro-5-(2-hydroxy-3-terc.butylamincepropoxy }-
-2,3-naftalendiol. Ziskany produkt se pfe-
krystaluje ze smési benzenu s acetonitrilem
4:1.



196343

11

[
[ -]

PREDMET VYNALEZU

1. Zpiisob vyroby 2,3-cis-1,2,3,4-tetrahyd-
ro-5-[(2-hydroxy-3-terc.butylamino)pro-
poxy]-2,3-naftalendiolu, vyznacujici se tim,
e se cis-5,6,7,8-tetrahydro-1,6,7-naftalen-
triol neché reagovat s karbonylovou slou-
teninou ohecného vzorce

R1—CO—R2 ,

kde znamend

R: vodik, alkylovou skupinu s 1 aZ 7 ato-
my uhliku, monocyklickou cykloalkylovou
skupinu s 1 aZ 7 atomy uhliku, monokarbo-
cyklickou arylovou skupinu nebo monokar-
bocyklickou arylalkylovou skupinu s 1 az
7 atomy uhliku v alkylovém zbytku, a

Rz alkylovou skupinu s 1 aZ 7 atomy uhli-
ku, monocyklickou cykloalkylovou skupinu
s 1 aZ 7 atomy uhliku, monokarbocyklickou
arylovou skupinu nebo monokarbocyklic-
kou arylalkylovou skupinu s 1 az 7 atomy
uhliku v alkylovém zbytku, nebo s jejim

acetalovym, ketalovym nebo enoletherovym
derivatem za vzniku cyklického derivatu,
ktery méa volnou fenolickou hydroxylovou
gkupinu, av8ak ob& alkoholické hydroxylové
skupiny jsou chran&né, vytvori se sil toho-
to cyklického derivatu, kterd se alkyluje epi-
chlorhydrinem za vzniku epoxidu, oxirano-
vy kruh vzniklého epoxidu se otevie terc.-
butylaminem za vzniku aminoalkoholu, kte-
ry se zhydrolyzuje za vzniku vyrdb&ného
produktu.

2. Zpfisob podle bodu 1 vyznaCujici se
tim, Ze se cis-5,6,7,8-tetrahydro-1,6,7-nafta-
lentriol nechd reagovat s aldehydem, aceta-
lem, ketonem, ketalem nebo enoletherem k
ochrand alkoholickych hydroxylovych sku-
pin pFi néslednych reakcich vedoucich k
ziskédni vyrdb&né slouteniny.

3. Zptisob podle bodu 2 vyznacujici se
tim, Ze se jako ketalu pouZije aceton-dime-
thylketalu. -

Severografia, n. p., zdvod 7, Most
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