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Predmétem YeSeni je zptsob pfipravy sulfo-
nétd a karboxyl&td (Z) -3~ (hydroxymethylen)di-
hydro-2(3H) -furanonu obecného vzorce I

H
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kde X zna¢f substituent. Sloudeniny obecného
vzorce I se pripravujl tak, %e se na sodnou
sl (Z)—3-(hydroxymethylen(dihydro)—2(3H)-
-furanonu plisob{ chloridy nebo bromidy nebo
anhydridy odpovidajfcich sulfonovych nebo
karboxylovych kyselin p¥i teplotdch ~40 ai
-80 ©C. Sulfonéty a karboxylédty (2)-3-(hydro~
xymethylen)dihydro~2-(3H) ~furanonu jsou re-
aktivn{ sloudeniny s rozsdhlym syntetickym
vyuZitim; n&které z nich maji protin&dorové
udinky. .
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Pfedm&t vyndlezu se tyk4& p¥ipravy sulfondtld a karboxyldtd (2)-3-(hydroxymethylen)dihydro-
-2 (3H) -furanonu.

Sulfondty a karboxyléty (z)—3—(hydroxymethylen)dihydro—Z(3H)-furanonu (Jonas J.: Coll.
Czech. Chem. Commun. 49, 1 907 (1984)) jsou reaktivn{ sloudeniny s rozsdhlym syntetickym vy-
usitfm (Mazal C., Jurka J., Jonas J.: Coll. Czech. Chem. Commun.), mezi nimi%Z jsou i 1l4tky
s protinddorovou aktivitou (Stang P. J., Treptow W. K.: J. Med. Chem. 24, 468 (1981)).

V literatufe nejsou popsény pfimé p¥ipravy t8chto l&tek v &istém stavu. Popsané sulfo-
néty (Z)—3-(hydroxymethylen)dihydro-Z(BH)—furanonu jsou ziskdvdny pracnym d&lenim sm&si (E)-
a (2)-isomerl (stang&P.‘J., Treptow W. L.: J. Med. Chem. 24, 468 (1981)).

Podle vyndlezu byl nalezen zpisob ptipravy sulfondtl a karboxyl&tl (2Z)-3-(hydroxymethy-
len)dihydro-2(3H) -furanonu obecného vzorce I,

‘ oxX
0 (o]

kde X znali acetyl, mono- a% trichloracetyl, mono- ;E tribromacetyl, trifluoracetyl, propion-
yl, butyroyl, isobutyroyl, cyklohexankarbonyl, 1-adamantankarbonyl, benzoyl, 4-nitrobenzoyl,
4-fluorbenzoyl, 4-chlorbenzoyl, 4-brombenzoyl, fenylacetyl, methansulfonyl, trifluormethan-
sulfonyl, benzensulfonyl, 4-toluensulfonyl, 4-brombenzensulfonyl, 1-naftalensulfonyl nebo 2~
—naftalensulfonyl, ktery poskytuje vysoké vytdiky konfigura&n& &istych produktd. Slougeniny
obecného vzorce I lze pfipravit reakc{ sodné soli (Z)—3-(hydroxymethylen)dihydro-z(3H)—fura-
nonu s chloridy nebo bromidy nebo anhydridy odpovidajicich sulfonovych nebo karboxylovych

kyselin p¥i teplotéch -40 aZ -80 c.

p¥rf{klad 1

K suspenzi 3,5 g sodfku v 50’m1 diethyléteru bylo pfidéno 0,3 ml ethanolu a poté za mi-
chénf a chlazeni na -10 a% -30 °c byl postupn& p¥iddvén roztok 13 g gama-butyrolaktonu a 12 g
mravendanu ethylnatého ve 40 ml diethyléteru po dobu 6 hodin. smés, v ni% se postupné& vylu-
%uje sra¥enina sodné soli (Z)-3-(hydroxymethylen)dihydro-Z(3H)-furanonu, pak byla ochlazena
na -75 oc, byl do ni vlit pfedem na -75 %¢ vychlazeny roztok 0,15 molu acetylbromidu ve 400 ml
acetonu a po 90minutovém michéni a chlazeni byla sm&s ponechdna bez chlazenf a? do dosaZeni
teploty mistnosti. Aceton byl oddestilovdn za snifeného tlaku a ods&tim bylo ziskdno 65 %
(Z)—3-(acetoxymethylen)dihydro—2(3H)-furanonu (14tka obecného vzorce I, kde X znali CH3CO),
teplota t&ni 92 a% 93,5 Sc.

p¥iklad 2

Do &erstv& pfipravené suspenze 0,15 molu sodné soli (z)—3—(hydroxymethylen)dihydro-Z(3H)—
~furanonu v 90 ml diethyléteru byl pfi -75 9 vlit p¥edem na -75 O¢c vychlazeny roztok 0,15 molu
benzoylchloridu ve 400 ml acetonu a smds byla mf{chdna a chlazena 90 minut. Po dosaZfeni teploty
mistnosti bylo ze sm&si izolovéno 90 % (z)—3-(benzoyloxymethylen)dihydro-z(3H)-furanonu (lat-

ka obecného vzorce I, kde X znadi C6H5CO), teplota téni 142 a¥% 143 Oc.
ptr{f{klad 3

Cerstvé p¥ipravend suspenze 0,15 molu sodné soli (Z)-3—(hydroxymethylen)dihydro—2(3H)—
—furanonu v 90 ml diethyléteru byla p¥i =75 9c smfchéna s roztokem 0,15 molu fenylacetylchlo-
ridu ve 40 ml acetonu, ktery byl pfedem vychlazen na =75 9c, a sm&s byla michéna a chlazena
90 minut. Po dosafen{ teploty mictnosti bylo ze sm&si izolovéno 88 3 (z)-3- (fenylacetoxyme-
thylen)dihydro-2 (3H) -furanonu (l4tka obecndho vzorce X, kde X zna&i CGHSCHZCO)' teplota téni
119 a% 120 °c.
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PY¥iklad 4

Cerstvé p¥ipravens suspenze 0,15 molu sodné soli (Z)—3-(hydroxymethylen)dihydro-Z(3H)-
~furanonu v 90 ml diethyléteru byla p¥i -75 O¢ smichdna s predem na -75 °¢ vychlazenym rozto-
kem 0,15 molu methansulfonylchloridu v 400 ml acetonu a smés byla michdna a chlazena 90 minut.
Po dosaZeni teploty mistnosti bylo ze sm&si izolovéno 87 g (Z)-3-(methansulfonyloxymethylen)-
dihydro-2 (3H) -furanonu (latka obecnéhob§zorce I, kde X zna&i CH3502), teplota tdnf 93 a% 94°

Celsia.
Prik1la-g 5

Roztok 0,15 molu trifluormethansulfonylanhydridu ve 400 ml acetonu byl vychlazen na -75°
Celsia a vlit do derstva ptipravené suspenze 0,15 molu sodné soli (Z)—3—(hydroxymethylen)di-

hydro-2(3H) -furanonu v 90 ml diethyléteru za chlazeni na -75 ©

C. Smé€s byla chlazena a michd-
na 90 minut, poté nechéna dosdhnout teploty mistnosti. Aceton byl oddestilovan za sniZeného
tlaku, vyloudeny olej byl extrahovén do chloroformu, z n&hos bylo ziskdno 76 $% (2)=3-(tri-
fluormethansulfonyloxymethylen)dihydro—Z(3H)—furanonu (ldtka obecného vzorce I, kde X znad&{

CF;50,) , 'y wmr = cn, 6,97 (CDCly), J = 2,5 Hz.
PfE{klad 6

Cerstvé ptfipravens suspenze 0,15 molu sodné soli (Z)-3-(hydroxymethylen)dihydro—Z(3H)—
~furanonu v 90 ml diethyléteru byla p¥i ~75 °¢ smichdna s roztokem 0,15 molu benzensulfonyl-
chloridu v 400 ml acetonu o téfe teplotd a sm&s byla 90 minut miché&na a chlazena. Po dosa¥eni
teploty mistnosti bylo ze smési izolovédno 65 % (Z)—3-(benzensulfonyloxymethylen)dihydro—2(3H)-
-furanonu (l4tka obecného vzorce I, kde X znadf CGHSSOZ)’ teplota tani 133 a¥ 134 ©c.

P¥{k1lad 7

Roztok 0,15 molu 4-brombenzoylchloridu v 400 ml acetonu Byl ochlazen na -75 °¢ a vliit
do Cerstv& p¥ipravené suspenze 0,15 molu sodné soli (Z)—3—(hydroxymethylen)dihydro—2(3H)—
furanonu v 90 ml diethyléteru p¥i -75 ¢, Sm&s byla chlazena a michdna 90 minut a po dosaZeni
teploty mistnosti z nft bylo izolovéno 94 % (Z)—3~(brombenzoyloxymethylen)dihydro—z(3H)-fura-
nonu (litka obecného vzorce I, kde X znadi 4—BrC6H4CO), teplota té&ni 102 a¥ 103,5 °c.

P¥ik1lad 8

Cerstve pfipravend suspenze 0,15 molu sodné soli (Z)—3-(hydroxymethylen)dihydro—Z(3H)—
-furanonu v 90 ml diethyléteru byla ochlazena na -75 °c a smichéna. s pfedem na ~75 °c vychla~-
zenym roztokem.0,15 molu 4-toluensulfonylchloridu v 400 ml acetonu. Smds byla 90 minut mfchdna
a chlazena a po dosa¥eni teploty mistnosti z nif bylo ziskéno 90 (Z)-3—(toluensulfonyloxy—
methylen)dihydro-2(3H) ~furanonu (l4tka obecného vzorce I, kde X zna&i 4¥CH3C6H4802), £eplota
tdni 145,5 a¥ 146,5 °c.

P¥riklaagda 9°

Roztok 0,15 molu 2—naftalensulfonylchloridu v 400 ml acetonu, vychlazeny na -75 °C, byl
vlit do Cerstvé p¥ipravené suspenze 0,15 molu sodné soli (Z)—3-(hydroxymethylen)dihydro—2(3H)—
-furanonu v 90 ml diethyléteru p¥i ~75 ©¢. Smés byla mfchdna a chlazena 90 minut, nechéna
dosdhnout teploty mistnosti a vakuové zahu$tdna. Bylo ziskéno 87 % (Z)—3~(naftalensulfonyl:
oxymethylen)dihydro-2 (3H) - furanonu (l&tka obecného vzorce I, kde X znadf 2—C10H7SOZ), teplota
tani 137 a3 138,5 %°%c. *
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PREDMET VYNALEZTU

zpusob piipravy sulfondtd a karboxyldti (Z)—3—(hydroxymethylen)dihydro—2(3H)—furanonu

obecného vzorce I,
H

0oX

o (o}

kde X znadf acetyl, mono- aZ trichloracetyl, mono- a¥ tribromacetyl, trifluoracetyl, propion-
yl, butyroyl, isobutyroyl, cyklohexankarbonyl, 1-adamantankarbonyl, benzoyl, 4-nitrobenzoyl,
4-fluorbenzoyl, 4-chlorbenzoyl, 4-brombenzoyl, fenylacetyl, methansulfonyl, trifluormethan-
sulfonyl, benzensulfonyl, 4~toluensulfonyl, 4-prombenzensulfonyl, 1-naftalensulfonyl nebo
2-naftalensulfonyl, vyzna&eny tim, Ye se na sodnou sl (Z)—3-(hydroxymethylen)dihydro—2(3H)—
—furanonu ptisobf chloridy nebo bromidy nebo anhydridy odpovidajicich sulfonovych nebo karb-
oxylovych kyselin p¥i teplot&ch -40 a% -80 °c.

Severografia, n. p., MOST Cena 2,40 K¢és




	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS

