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PredloZeny vynélez se tykd zpisobu vyroby novych derivdtd glykosidi snthracyklind
obecného vzorce I :

NHX

v ndmZ%

Jjeden ze zbytkd R1 e R, znemend vodik e druhy znemend hydroxylovou skupinu, R3, R4 e R5
znemenaji nezdvisle na sob& vodik nebo hydroxylovou skupinu @ X znemend vodik nebo )
trifluoracetylovou skupinu, s tim, Ze R4 a 115 neznemenaji soulesn® hydroxyskupiny, a déle

s tim, Ze kdyZ 33 znemend hydroxyskupinu, pek X znemend vodik, e jejich fermaceuticky
pou%itelnych adidnifch socll s kyselinemi.
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Podle vyndlezu se sloudeniny obecného vzorce I & jejich fermeceuticky pouZitelné
adidni soli s kyselinemi vyrébZji tim, %e se ns racemicky eglykon obecného vzorce IT

COCH3 (1
(O JOX S o

O R; OH

V némZ

Ry R2 naji shora uvedeny vyznem, pisobi chrén¥nym halogencukrem obecného vzorce III

Y
CHy o (IIT)
Ry
NHCOC%
Rg

v ném¥

Y znemend helogen, vyhodn& chlor, a )

RG a R7 znemensji nezédvisle ne sob® vodik nebo trifluoracetoxyskupinu s tim, Ze

neznameneji soufasnd oba trifluoracetoxyskupinu,

v bezvodém dichlormethenu v pfftomnosti stif{brné soli trifluormethensulfonové kyseliny

e dehydreteiniho &inidla, pfilemZ se ziskejf N,0- nebo N-trifluoracetyl chrén¥né
glykosidy, které se podrobi pisobeni methenolu p¥i teplot& mistnosti, p¥ifem¥ se ziskeji
dva diestereomerni N-trifluorecetyl chrén®né glykosidy, neleZ se chrometogrefif ne sloupeci
silikagelu a ze pouZiti rozpoudtddlového systému tvofeného sm&€si chloroformu a acetonu
(6:1) vztafeno na objem, 0dd&l{f 24dené N-trifluorecetylglykosidy vzorce I od svych
7,9-diepiderivéty, které vznikaji soudesné bshem kondenzsce, poté se N-trifluoracetyl~-
derivéty vzorce I podrobl mirné elkelické hydrolyze pisobenim 0,1 N vodného roztoku hydro-
xidu sodného, prilemZ se ziskaji glykosidy vzorce I, v nim% R3 = H, ve forn& volnych
béz1i, které se pisobenim methenolického chlorovodiku izoluji ve form¥ avych odpovidejfcich
hydrochloridl e pop¥{iped® se reskci s bromem v chloroformu prevedou na odpovidajfci
14-bromderivédty, které se koneln& podrobi hydrol¥ze vodnym mravendenem sodnym pi*i teploté&
mistnosti, pridem? se zisksji glykosidy vzorce I, v ném? R3 = OH, ve form& volnych béz{,
které se izoluji ve form#& odpoviiajicich hydrochloridl e ziskené sloudeniny se popiipadd
prevedou na své adidni soli s kyselinsmi.

Recemické enthrecyklinony vzorce IT se mohou kondenzovet s chrén¥nymi balogggcukry
1-chlor-N,0-di trifluorecetyldeunosaminu (III: ¥ = C1, Rg = CF3COO, R7 = H), 1-chlor-N,0-
-ditrifluoracetyl-4-epideunoseminu (III; ¥ = C1, Rg = H, R7 = CF3000) a 1-chlor-N-tri-
fluorecetyl-4-deoxydeunosentnu (III; Y = C1, R6 = R7 = H) v pritomnosti st¥fbrné goli tri-
fluornethensulfonevé kyseliny, pri¥em? se podle postupu, ktery je popsén v americk?m
patentnim spisu ¥. 4 107 423, ziskd snedno d&litelnd smés chréndnych anthracyklin-e-glyko-
sidd 78:98 e TR:9R. '
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Odstren&ni{ O-trifluoracetylové skupiny, pokud je pritomna, se provddi pisobenim
methanolu ze vzniku enthrescyklinglykosidd (I) (X = COCFB, R3 = H). Mirnou alkslickon
hydrolyzou se N-trifluoracetylové skupina odstrsni e ziskeji se derivéty deunorubicinu
vzorce I (X = R3 = H), které se bromsci v polcze 14 a pisobenim natriumformiétu podle
postupu, ktery je popsdn v smerickém patentnim spisu &. 3 803 124, mohou prevést ne
odpovidajici derivdty doxorublcinu vzorce I (X = H, Ry = 0H).

Sloudeniny ziskené podle vyndlezu se pouiiveji k vyrobd fermsceutickych priprevki,
které obsehuji glykosid enthrecyklinu vzorce I spoledn¥ s fermeceuticky pouiitelnym
redidlem nebo nosidem. :

Nésledujic{ prikledy vynélez bli¥e objmsnuji, sv3ek jeho rozseh v Zddném piipadd
neomezuji.

Prikled 1

Vyrobe 4-demethoxy-6-deoxydaunorubicinu (X00-0170) a 7,9-diepi-4-demethoxy-6-deoxydeunc-
rubicinu.

K roztoku 0,065 g recemického 4-demethoxy-6-deoxydeunomycinonu (II, Ry = OH, Ry = H)
ve 45 ml bezvodého dichlormethenu se ptidé 1 g molekulového sita (a.10"10 m), 0,079 g
2,3,6-trideoxy-3-trifluoracetenido-4-0-trifluoracetyl-a-L-1lyxopyrenosylchloridu
(ITII, Y= C1, R6 = CF3COO, R7 = H), 0,029 nl sym-kolidinu & 0,057 g st¥{ibrné soli tri-
fluormethensulfonové kyseliny, rozpufténé ve 2 ml bezvodého diethyletheru. Po 2 hodinéch
pii teplot& mistnosti se reakéni sm¥s zfiltruje s promyje se vodnym 0,1N roztokem chloro-
vodikové xyseliny, vodou, vodnym nesycenym roztokem hydrogenuhli&itanu sodného a vodou.
Potom se rozpoustédlo odpafi s zbytek se vyjme methanolem & po 30 minutéch p¥i teplotd
mistnosti je hydrolyze C-4’ ~0-trifluoracetylové skupiny ukonlens, pii&em? se ziskéd
sm&s diestereoisomerd N-trifluoracetyl-4-demethoxy-6-deoxydeunorudbicinu e 7,9-diepi-N~
—trifluoracety1—4—demethoxy-S-deoxydaunorubicinu.

Chromatografie na tenké vrstvd (siliksgelové destiéky-Merck254; rozpouft&dlovy
systém: smés chloroformu & ecetonu 4:1, vzieZeno ns objem): Rf 0,16 a 0,13,

{1sté diestereomery. se ziskaji teké chromatografickym d&lenim na sloupci silikagelu
za pouZiti rozpoust&dlového systéuu tvoieného sm¥si chloroformu & -acetonu 6:1, vzteZeno
ne objem jeko eluniho &inidlsa.

Hydrolyze chrénic{ skupiny ne stomu dusiku se provadi rozpusténim N-trifluorecetyl-
derivétu ve vodném 0,1N roztoku hydroxidu sodného. Po 30 minutéch pri teplotd 0 °C se roztok
upravi na pH 8 a provede se extrakce chloroformem. Odpafenim rozpoudt¥dla a% do nepetrnéhc
objemu & nésledujfcim pfidénim wethenolického 0,1N roztoku chlorovodiku k dprevE hodnoty
pH na 4,5 a% 5 se ziské 5-demethoxy-6-deoxydeunorubicin a 7,9-diepi-4-demethoxy-6-deoxy-
deunorubicin ve form¥& pfisludnych hydrochloridi.

Chrometogreiie na tenké vrstvd (silikegelové destidky Merck F254, rozpoustédlovy
systém: sm&s chloroformu, methanolu, kyseliny octové s vody 80:20:7:3, vztaZeno na objem):
Hf = 0,26 a 0,30. Hnotnostni spektrum (desorpce polem): m/z 482 (MH+), 481 (uh).

Priklad 2

Vyroba 4-demethoxy-4'-ep1-Swdmnrydaunorubicinu 8 4—demethoxy—4'—epi—7;9~diep!—é-deoxydeuno-
rudicinu
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Kopule¥ni reskce mezi rocemickym 4-demethoxy-6-deoxydsunomycinonem (II, R, = OH,
R2 = H) a 2,3,6-trideoxy-3-trifivorecetamido-4-0-trifluorecetyl-a-L-erebinopyranosylchlori-
dem (III, Y= C1, R6 = H, R7 = CF3COO) odpcvidajici zpisobu, ktery je popsdn v prikladu t,
skytd 4-demethoxy-4 -epi-6-deoxy-N-trifluorecetyldesuncrublicin a odpovidejfei 7,9-diepi-
derivét. Mirnym elkelickym plisobenim prob&hns hydrolyza N-trifluoracetylové skupiny,
pri%ens se ziské 4-demethoxy-4 -epi-6-deoxydaunorubicin e 4-demethoxy-4°-epi-7,9-diepi-
~-6-deoxydaunorubicin, které se izoluji ve form& svych hydrochloridi.

Prikled 3

Viroba 4~demethoxy-4°,6-dideoxydsunorubicinu s 4-demethoxy-4",6~-d1deoxy-7,9-diepl daunoru-
bleinu

Kopulelni reslce mezi racemickym 4-demethoxy-6-deoxydsunomycinonem (II, R, = OH,
R, = H) o 2,3,4,6-tetradeoxy-3-triflucracetami do-L-threopyrenosylchloriden (III, Y = C1,
Rg = R7 = H) podle postupu, ktery Jje popsén v piikladu 1 skytd 4-deme§hoxy—4',6'—dideoxy-
=N-trifluoracetyldsunorubicin e odpovidajfci 7,9-diepiderivét. Mirnym alkalickym pische-
nim prob&hne hydrolyza N-trifluoracetylové skupiny, philem¥ se z{sk4 4-demethoxy-4~,6-
~Jdideoxydsunorubdbicin e 4—demethoxy—4',6—dideoxy-7,9-diepldaunorubicin, které se izoluif
ve form& svych hydrochloridh.

Prikled 4
V¥roba 4-demethoxy-6-deoxydoxorubicinu

Podle postupu, ktery je popsén v smerickém patentnim spisu &. 3 803 124, a za
pouZiti 4-demethoxy-6-deoxydeunorubicinu jeko vichozi létky, kterd byles vyrobens podle
ptikledu 1, se izoluje sloufenina uvedenéd v nézvu ve form& hydrochloridu.

P¥{1kled 5
j$roba 4-demethoxy-4 -epl-6-deoxydoxorubicinu

Podle postupu, ktery Je popsén v smerickém patentnim splsu &. 3 803 124, =& zs
pouZiti 4-demethoxy-4 -epi-6-deoxydsunorubicinu jeko vichoz{ ldtky, xteré byla vyrobena
podle pitikledu 2, se ziskd sloulenina uvedend v ndzvu, kterd se izoluje ve formé
nodvochloridu.

PP {fklad 6
Vjroba 4-demethoxy-4°,6-dideoxydoxorubicinu

Podle postupu, ktery je popsén v smerickém petentnim spieu &. 3 803 124 & ze
pouditi 4-demethoxy-4',6-dideoxydeunorubicinu jeko vychozi 1létky, kterd byle vyrobens
podle prikladu 3, se izoluje sloudenina uvedené v ndzvu ve formd hydrochloridu.

Prikled 1

Vyrobe 4-demethoxy-4°-epi-1i-deoxydeunorublcinu (X00-0161) e 4-demethoxy-4",7,9-triepl-ti-
~-deoxydeuncrubicinu

K roztoku 0,7 g recemického 4-demethoxy-1!-deoxydsunomycinonu (II, R, = H, Ra = OH)
ve 100 ml bezvodého dichlormethenu se p¥idd 6 g molekuldrniho site (4x10'10 m, Merck),
0,785 g 2,3,6-trideoxy-3-trifluoracetamnido-4-0-trifluoracetyl-a-li-erebinopyranosylchlori-
du (III, Y = Cl, Rg = H, R7 = CF3COO), 0,26 m1 sym-kelidinu a 0,515 g st¥{brné soli tri-
fluormethansulfonové kyseliny rozpustiné ve 25 ml bezvcdého diethyletheru.
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Po 20 minutéch p¥i teplot¥ mistnosti se reek®ni sm¥s zfiltruje a filtrét se proayje
vodnym 0,iN roztokem chlorovodikové kyseliny, vodou, nasycenym vodnym roztokem hydrogen-
uhli&itenu sodného a vodou. Zbytek ziskeny po odpeieni rozpoustédle se pfe& noc vyjme
methenolem. P¥i odpefeni methenolu se ziské sm&s diastereoisomernich N-trifluorscetyl-
-4—demethoxy-4'-epi-1l-deoxydaunorubicinu [} N-trifluorecety1-4-demethoxy-4',7,9-triepidau-
norubicinu. Chromestografie ne teénké vrstvd (silikegelu destilky Merck F254, rozpoustédlo-
vy systém: smés chloroformu a meﬁhgnolu 4:1, vzteZeno ne objem): R, = 0,13 & 0,16.

\

Cisté diastereoisomery se ziskéﬁi chromatografickym d&lenim na sloupci silikagelu
za poufiti rozpouétédlového systému, ktery sestdvd z chloroformu e ecetonu 97:3, vzteZeno
ne objem.

N-trifluoracetyl-4-demethoxy-4 -epi-11-deoxydesunorubicin (0,34 g), teplota tént
208 a% 210 °C, a N-triflueracetyl-4-demethoxy-4 ,7,9-triepi-11-deoxydeunorubicin, teplota
tént 198 a2 200 °C.

3g N-trifluoracetyl-4-demethoxy-4 -epi-11-deoxydenorubicinu se rozpusti ve 25 ml
acetonu 8 25 nl 0,2N vodného roztoku hydroxidu sodného. Po 30 minutéch pii teploté
nistnosti se resk®ni sm&s upravi chlorovodikovou kyselinou na pH 3,5 & k odstran&ni
nelistot se provede extrakce chloroformem. Potom se vodny roztok upravi ne pH a provede
se extrakce chloroformem. P¥i odps¥eni rozpoutddle e% na mely objem & po nésledujicim
piidéni methanolického chlorovodiku jeko% i vysrdZeni diethyletherem se ziské 4-demethoxy
-4 -gpi-11-deoxydenorubicin ve form# hydrochloridu. VftéZek 0,23 g. Teplote téni 175 a%
176 °c.

Chromatogrefie na tenké vrstv® (silikegelové destilky Merck Fz54 za pouziti roz-
poustddlového systému tvoreného smds{ chloroformu, methenolu a octové kyseliny 40:10:1,.
vztafeno na objem): Ry = 0,22, Hmotnostni spektrum (spektrum polem): m/z 482 (MH+),

481 (I’). NMR spektrum, 60 MHz (deuterovend voda): 5 1,35 (4, CH3—5', 2,42 (s, CH3CO-9),
2,90 (s, CHy-10), 3,2-3,6 (m, H-3', H-4"), 4,05 (m, H-5"), 5,25 (Biroky s, H-1’ Wy = 6 Hz),
6,96 (s, H-11), 7,76 (s, Biroky, 4 eromatické protony).

Hydrolfze N-trifluorscetylevé skupiny druhého disstereomeru gmelogickym zpisobem
skyté 4-demethoxy-4',7,9-triepi-11-deoxydsunorubicin. Chromstografie na tenké vrstvé
(silikegelové destilky Merck F254 ze poufiti stejného systému rozpoustidel): Rf s 0,24.

Priklad 8

V¥roba 4-demethoxy-11-deoxydsunorubicinu (X00-0169) a 4-demethoxy-7,9?diept-l1-deoxydaunu-
rubicinu

Kopuledni reskce mezi 0,100 g recemického 4-~demethoxy-1t1-deoxydsunomycinonu (II,
R1 = H, R2_= OH) & 0,11 g 2,3,6-trideoxy-3-trifluoracetsnido~4-0-trifluorecetyl-a~L~-
~lyxopyranosylchloridu (III, Y = C1, Rg = CF3COO, Ry = H) ze pou%iti postupu, ktery je
popsén v pfikledu 7, sk¥td 4-demethoxy-1l-deoxy-N-trifiuorascetyldesunorubicin- Rf = 0,24
8 odpovidajici 7,9-diepiderivat. Mirnym slkelickym plisobenim prob&hne hydrolyza N-tri-
fluorecetylové skupiny, pfilemZ se z{skd 4-demethoxy-11-deoxydeuncrubicin ve formé
hydrochloridu. Teplota téni 194 e% 195 °C.

Chromatogrefie na tenké vrstvd: Rf = 0,17 (rozpoustédlovy systém: smds chloroformu,
methanolu s octevé kyseliny 40:10:1, vztaZeno na objem). Hmotnostni spektrum (desorpce
polem): m/z 482 (HH+), 481 (M*) a 4-demethoxy-7,9-diepi-11-deoxydaunorubicin ve formsé
hydrochloridu.
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Pfrikled 9

V¥robe 4-demethoxy-4°,11-dideoxydsunorubicinu e 4-demethoxy-4',11-d1deoxy-7,9-diepidauno-
rubicinu

Kopule&ni reskce mezi 0,35 g racemického 4~demethoxy-11~deoxydsunemycinonu (II,
R1 = H, R2 = OH) v 50 ml bezvodého dichlormethenu e 0,245 g 2,3,4,6-tetradeoxy-3-tri-
fluoracetamido-L-threopyranocsylchloridu (III; Y = C1, R6 = R7 = H) provéd&nd zpiscbem
popsenym v prikledu 7 skytd po chrometografickém d&leni ns sloupci silikegelu ze pou¥iti
sm&si toluenu a scetonu (96:4, objem/objem) jako elu¥nihe &inidls 4-demethoxy-4 ,11-
—dideoxy-N-trifluoracetyldaunorubiciﬁ'[§,170 é].

Chromatografie na tenké vrstvd (silikegelové destilky Merck F254; rozpoustédlovy
systém: smés toluenu & acetonu 4:1, objem/objem): Ry, 0,53; e déle skytd 4-demethoxy-
-4°,11-d1deoxy-7,9-di epi-N-trifluoracetyldeunorubicin [0,2 gl

Chromatogrefie na tenké vrstve (silikegelové desti&ky Merck F254; rozpoustédlovy
systém: smés toluenu e scetonu 4:1, objem/objem): Rp 0,53.

Hydrolyzou N-trifluoracetylové skupiny ze mirnych elkslickych podminek se ziské
4-demethoxy-4~,11-dideoxydeunorubiein, ktery se izoluje ve formZ hydrochloridu. Teplote
téni 155 o3 156 °C.

Chromeatogrefie ne tenké vrstvd (rozpousté&dlovy systém: sm¥s chloroformu, metheanolu,
octové kyseliny e vody 80:20:7:3, vztaZeno nes objem): Rf = 0,40. Hmotnostni spektrum
(desorpce polem): m/z 466 'ty 465 (M),

PPrikled 10
Vyrobe 4-demethoxy-)1-deoxy-4 -epidoxorubicinu (X00-0168)

Postupen popsanym v smerickém petentnim spisu 3 803 124 e ze pou¥iti 4-demethoxy-
-11-deoxy-4 "-epi deunorubicinu, vyrobeného podle prikladu 7, jsko vychozf létky se ziské
slouZenina uvedend v nézvu, kterd se izoluje ve form® hydrochloridu.

Prikled N
Vyroba 4-demethoxy-11-deoxydoxorubicinu

Postupen popsenym v americkém petentnim spisu &. 3 803 124 s ze pouZitfi 4-demethoxy-
-11{-deoxydeunorubicinu, vyrobeného podle piikledu 8, jeko v¥chozi létky se izoluje ve formé
hydrochloridu sloudenine uvedend v nézvu.

Prikled 12
Vyroba 4-demethoxy-4°,11-dideoxydoxorubicinu

Postupem popsenym v emerickém petentnim spisu &. 3 803 124 » za pouZiti 4-demethoxy-
-4",11-31 deoxydsunorubi einu, ktery byl vyroben podle p¥ikledu 9, jeko vychozi létky se
izoluje ve form¥ hydrochloridu sloufenine. uvedené v ndzvu.

Biologickéd d¢innost sloudenin X00-0161, X00-0164, XOC-0168 & X00~-0170.

SlouZeniny se testujf in vitro proti Hels-bunkém. Dete uvedend v tsbulce I ukezujf,
%e vSechny nové derivéty maji pozoruhodnou cytotoxickou U¥innost in vitro. )
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Sloudeniny X00-0161 g X00-0164 byly testovédny teké proti ascitické leukemii P388

na my3ich.

Vysledky uvedené v tesbulce II ukezuji, Ze ob& testovené sloufeniny maj{ proti-

nédorovy uéinek.

Tebulke I

Binnost ne klonovaci sktivitu HeLa-bunék ‘®)

Sloudenina. Dévke Uéinek v % IDg
’ (ng/ml) (ng/ml)
Daunorubicin 25 21, 42, 50, 8, 16 15
: 12,5 65, 83, 80, 77, 79
6,2 86, 150, 104, 93, 101
3 104, 115
X00-0161
4~demethoxy-4 ~epi-11-
-deoxydeunorubicin 100 13,10 40
25 56, 82
6,2 60, 105
1,5 78, 109
X00-0169
4-demethoxy-11-
deoxydsunorubicin 100 0 25
25 50
6,2 112
'X00-0168
4-demethoxy-11-deoxy- )
" -4"-epidoxorubicin 400 0 20
100 i
25 33
6,2 100 '
X00-0170
4~demethoxy-6-deoxy-
dsunorubicin 250 0 17
50 4
10 73
5 119

(8) Pisobeni po dobu 24 hodin
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Tabulka II

GZinek proti leukemii P388 (=)

Slou%enina * Dévke (P (e) (a) toxické pri-'®)

(ng/xg) T/C LTS pedy dhynu
Daunorubicin 2,9 180 0/10 0/10

4,4 185 0/10 0/i0

6,6 190 0/10 3/10
X00-0161 6,6 160 0/10 0/10

10 160 0/10 0/10

15 160 0/10 0/10
X00-0164 4,4 155 0/10 0/10

6,6 120 0/10 7/10

10 90 0/10 8/10
Vysvétlivky:

(a) my#i kmene BDFl, kterym bylo intrsperitonedlnd neo&kovéno 106 bundk leukémie

(b) intraperitonedlni oZet¥eni{ 1, den po olkovéni nédoru )
(c) stfednf doba pre¥iti o¥etFfenych my31i/stfedni doba pieZiti kontrolniech zvifat x 100 .
(d) dlouhd doba preZitf

(e) pripady dhynu v disledku toxicity, vypodtené ne zéklad& zooptickych vy¥sledkd

PREDMET VYNALEZU

Zpisob vyroby novych derivétd glykosidl enthrecyklinu obecného vzorce I

(I)

v n&mZ
[

Jeden ze zbytkd R' a Ra znemend vodik e druhy znemend hydroxylovou skupinu,

R3,'R4 a R5 znemenaji nezévisle ns sob® vodik nebo hydroxylovou skupinu,
X znamend vodik nebo trifluorecetylovou skupinu,

s tim, Ze R4 a RS neznameneji soudssné hydroxylové skupiny s ddle s tim, Ze kdy% R3
znemend hydroxylovou skupinu, X znamené vodik, = jejich fermaceuticky pou%itelnych adiZnich
goll s kyselinemi, vyzne¥ujicf se tim, %e se ne recemicky sglykol obecného vzorce II
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o B
COCH
3 (I1)
(01 TOI - on
O Ry OH
v némi
R1 ] R2 maji shore uvedeny vyznem, pisobi chrénénym helogencukrem obecného vzorce III
Y
CHj 0 (1I1)
Ry
NHCOCF,
Rg
v ném%
Y znemené helogen, vyhodné& chlor, e
R6 a R7 znepeneji nezédvisle na sob& vodik nebo trifluorscetoxyskupinu s tim, Ze

neznemenaji soulssn& oba trifluorscetoxyskupinu,

v bezvodém dichlormethesnu v pritomnosti st¥ibrné soli trifluormethensulfonové kyseliny

a dehydratedniho &inidls, prilem%Z se ziskaj{ N,0- nebo N-trifluorscetylchrénéné

glykosidy, které se podrobi pisobeni methsnolu p¥i teploté mistnosti, pridem% se ziskaji
dva diestereomernf N-trifluorscetylchrén&né glykosidy, nede? se chromstografii na sloupci
silikagelu s ze poufiti rozpoustédlového systému tvoreného sm¥si chloroformu e scetonu
(6:1) vztaZeno na objem 0dd&lf Zd4dené N-trifluoraecetylglykosidy vzorce I od svych 7,9~
-diepiderivdtly, které vznikeji soulesn® b&hem kondenzece, poté se N-trifluorscetylderi-
véty vzorce I podrobl mirné mirné slkelické hydrolyze pisobenim 0,IN vodného roztoku hydro-
xidu sodného, p¥ilemZ se ziskaji glykosidy vzorce I, v ném# R3 = H, ve formé& volnych bdzi,
které se pisobenim methenolického chlorovodiku izoluji ve form& svych odpovidajicich
hydrochloridl e pop¥ipadé se reskci s bromem v chloroformu prevedou ne odpovidajici
14-bromderivdty, které se konedn¥ podrobi hydrolyze vodnym mrevenZenem sodnym p#i teplotd
mistnosti, prilem% se ziskajil glykosidy vzorce I, v ném% R3 = OH, ve form& volnych bézi,
které se izoluji ve form& odpovidejicich hydrochloridl e ziskené slouleniny se popiipadsd
pPevedou na své adi¥ni soli s kyselinemi.
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