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1

Vyndlez sa tyka spbsobu pripravy chromogénnych substrdtov ester-hydroldz esterifikd-

eiou fenoclov.

Beter hydroldzy esterov karbénovych kyselin 8 fenolmi ako napr. neftol AS-D acetst
(James, D. J. & Smith, A. R. W., Histochem. J., 6,23 1974), p-nitrofenylacetdt (Stoops,
J. K. a Bender, M. L., Anal. Biochem., 63, 543 1975), indoxylacetdt;, resp. butyrdt (Holt,
S. J., Nature, 169, 271 (1952), Li, C. Y., Lam, L.VT. Histochem. Cytochem., 21, 1 (1973)
a indofenylacetédt a jeho derivAty (Kramer, N. N., Gemson, kK. M. & Miller, F. M., J. Org.
Chem., 24, 1942 (1959)) sa pouzfvajd sko substrdty karboxyl-ester hydroldz E. C. 3.1l.1.1.,
eryl-ester hydrolédz E. C. 3.1.1.2 alebo acetylcholin hydroldzy E. C. 3.1.1.7, pripadne
acylcholin hydroldzy B. C. 3.41.1.8 v klinickej a biochemickej praxi, & to jednak pri sta-
noveni uvedenych enzymovych aktivitédch v biologickjech tekutindch a jednak pri histochemic-

kom vy3etreni biologického materidlu.

Na pripravu esterov fenolov s karbdnovymi kyselinemi sa pouZivaju bud acylchloridy
(Spasov A« B.y 75, T79 (1942)), slebo menej Zasto acylenhydridy (Glidden Co., U.S.P. 2
212 509 (1935), Bohme H. & Schren H. B., 82, 460 (1949)) ako esterifika¥nych ginidiel.
V pripade zloZitejsfch Struktur vznikejicich esterov, vyznadujicich sa mcidolebilitou, sa
nedosahuji Zelatelné vyteZky, a to aj ze pouZitia pyridinu ako reak&ného prostredia (Mills,
J. A., Soc., 1951, 2332).

199 944



2 198 944

Esterifikdcie fenolov & karbonovymi kyselinami pri pouZitf polyfosforednych kyselin
ako kondenza¥ného &inidla (Nekazava K. a Matsuura S., J. Pharm. Soc. Japen., 74, 69 (1954))
poskytuje nizke vytafky esteru (30 % v pripade acetyldcie fenoclu). Esterifikdcia fenolov
za poufitia karbonove kyseliny a tionylchloridu (Purr A., Naturwiss. 43, 497 (1956)) pred-
stavuje obdobu esterifike¥nych reakcii za poufitia acylhelcgenidov. T4to reakcia prebiehsa

v silne kyslom prostredf, tesk¥e sa hod{ len na pripravu acidostabilnych esterov.

Podstata vyndlezu spolfva v tom, Ze na halogénové derivdty indofenolu, alebo sulfono-
vé derivdty fenolu sa pBsobf anhydridom karb6novej kyseliny, vyhodne kyseliny octovej ale-
bo maslovej, za pritomnosti bezvodej sodhej alebo draselnej soli prislusnej karbénovej ky=-
seliny v prostred{ benzénu, chloroformu, etylacetdtu, dichlérmeténu, éteru alebo chloridu
uhli¥itého po dobu 30 minut a% 12 hodfn pri teplote od 15 °C do 80 °C, prifom vedlajsie
produkty sa odstrénia azeotropnou destiléeiou a krystalizdcia estérov derivdtov indofenolu

sa prevedie vyhodne metanoclom.

Vyhodou navrhovaného postupu pripravy spominanych esterov je jej Jednoduchost, zvyse~

nie vytaikov v porovnani so znémymi metodami aspon o 20 %, sko aj ni%sie néklady.

Priklad 1

Acetyldcia 2,6-dichlorindofenolu: Do suspenzie 14,5 g sodnej soli 2,6-dichldrindofe-
nolu (0,05 mdlu) a 1 g bezvodého octanu sodného v 300 ml benzénu sa z& intenzivneho miea-
nia prikvapkelo pri izbovej teplote 7,7 g (ca 7,15 ml) enhydridu kyseliny octovej (50 %-n§
nedbytok ekvivelentného mno%stva). Reak¥né zmes sa miedala po dobu 4 hodin pri uvedenej
teplote. Po skonfen! reskcie sa pridalo do reakénej zmesi 2 ml metanolu a po rozloZenf nad-
bytkového anhydridu se z reak¥nej zmesi odstrénili azeotropnou destiléciou benzénom za
znifeného tlaku vedlajdie produkty najm# kyselina octovd. Kry¥talizdciu findlneho produktu
sme po odfiltroveni solf previedli nasledovne: Po viacnédsobnom znovarozpusten{ a odpareni
surového produktu v benzéne (ca 5-krdt) sa v poslednej operdcii zahustile reakdné zmes na
velmi maly objem, ku ktorému sa pridalo 50 ml metenolu & obaah sa ihned silne pretrepdval,
a¥ pokial nevypadol kry3tslicky produkt, k Somu dochddza velmi rgchlo. Ziskené kry5tdly,
resp. krydtelickd maesa sa %o najskbr oddelili od rozpu3tadla, nakolko dochddza k ich rjch~
lemu znovarozpusteniu. Po vysuleni sa ziska cca 8 g 2,6-dichlérindofenylacetétu 8 teplotou
tavenia 84 a%f 86 OC,'ktoré s8a prekticky nezmenila &ni po l-ro¥nom prechovdveni. Rekryitali-
zdcia tekto ziskaného produktu uvedenym spbsobom sa deje s velkou stratou, bez toho, aby
do8lo k zlepSeniu teploty tavenia. Elementdrna anslyza pre C14H9N03012 (310,1): Coyp =

yp
= 54,22 %, Cgyon = 54,12 %, Hy, o = 2,89 %, Hyyo = 3,08 % a Nooo = 4,47 %, Ngy oo = 4,21 .

Priklad 2

Acetyldcia 3',5'-dibromindofenclu: Tak ako Jje uvedené v priklade 1, 8 tym rozdielom,
Ze reakcia sa prevddzele 8 polovidnym mnofstvom (0,025 molu) sodnej soli 3',5’-dibromindo=-
fenolu pri 80 °C pro dobu dvoch hodin., VytaZok 5 g l4tky s teplotou tavenia 108 ai 111 %,

Prikled 3

Esterifikéecia 2,6-dichlorindofenolu anhydridom kyseliny meselnej: Tek asko je uvedené
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v priklade 1, s tym tozdielom, %e reskciam s& prevddzale v 100 ml éteru po dobu 12 hodin
pri teplote 18 %. Vyte¥ok 4 g ldtky s teplotou tavenia 74 °c. '

Prikled 4

Acetylécia chromotropovej kyseliny: Tek ako je uvedené v priklade 1l, 8 tym rozdielom,
%e reakcia sa prevddzala s 0,03 molu sodnej soli kyseliny chromotropovej v 100 ml benzénu
pri teplote 80 %¢ po dobu 4 hodin. Kry3talizdcia sa previedla nasledovne: Ziskany odparok
reakdnej zmesi se rozpusti v 50 ml vody, predistil cez sktivne uhlie a zahustil na maly ob-
jem (10 ml). X ziskanému roztoku se pridaelo 10 ml nasyteného roztoku chloridu sodného. Sté-
nim cez no¢ vykry3telizovel ¥iadeny produkt, ktory sa sfiltrovel, premyl etanclom a vysu-
8i1 sa. Vytafok 3 g l4tky, ktord neddva s roztokom chloridu %elezitého Ziadne zafarbenie.
Elementdrna analyza pre C14H10N3201032 (448,4): vap = 37,50 %, cstan = 37,32 %, Hvyp =

=2,25 %, H =2,14% as$8 = 14,3 %, S = 14,05 % potvrdzuje zloZenie Ziadaného
vyp st

stan an

produktu.

Priklad 5

Acetyldcia 2-naftol-6-sulfonovej kyseliny: Tak ako uvedené v priklade 5, & tym roz-
dielom, %e reakcia sa prevddzala v 100 ml chloroformu pri 60 . Vita¥ok 4 g létky vo

forme ihlidiek, ktoré neddvejd & roztokom chloridu Zelezitého Ziedne zafarbenie.

PREDMET VYINALEZTU

Spbsob pripravy chromogénnych substrétov ester-hydroldz esterifikdciou fenolov, vyzna-'
gujtci sa tym, %e na halogénové derivdty indofenolu alebo sulfonové derivdty fenolu sa pb~
sobf anhydridom kerbonovej kyseliny, vyhodne kyseliny octovej alebo maslovej, za pritom=-
nosti bezvodej scdnej alebo draselnej soli prisluldne] karbonovej kyseliny v prostred{ ben-
zénu, chloroformu, ecylacetédtu, dichldrmetdénu, éteru alebo chloridu uhliZitého po dobu
30 minit a% 12 hodfn pri teplote od 15 °c do 80 OC) pridom vedlaj$ie produkty se odstré-
nia azeotropnou destildciou, a kry3talizdcia esterov derivédtov indofenolu sa prevedie

vyhodne metanolom.
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