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Predmitem vyndlegu jsou substituo-~
vané 3-methylendihydro-2(3H)-furanony a
zplsob jejich p¥i{pravy. Tyto ldtky se
p¥ipravujf{ podle vynédlezu tak, Ze se na
substituované 3-methylendihydro-2(3H)-
~-furanony obecného vzorce II s danymi
substituenty pldsobi chlorovodikem nebo
‘anorganickym azidem v rozpoudtidle.
Substituované 3-methylendihydro-2(3H)-
furanony s urditymi substituenty maji
protinédofové u&inky a jsou uZitednymi
megiprodukty v organické syntéze.
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Predmét vyndlezu se tykd substituovanych 3-methylendihydro-
2(3H)~furanon a zplsobu jejich pripravy.

V extraktech nékterych rostlin se nachdzeji sesquiterpenické
alfa,beta-nengsycené laktony, které jsou protinddorové Gdinné,
zdroven viak znadnd toxické. Mezi sloudeninami obecného vgzorce I,
pfipravenymi v laborato¥i, byly nalezeny Ulinné }étky, konkrétné

nap¥iklad pro R,,R, znadi H a X znadéi 0S8i(CH,), nebo 030,CH
1072 3’3 23

nebo OSOZCFB, jak popisuji P.J. Stang a W.L. Treptow (J.Med. Chem.
24,468-472 (1981)). Protinddorovd aktivita téchto sloulenin je
p¥ipisovdna jejich vyrazné reaktivité vicéi, zejména -SH, nukleo-~
£ildm, jejimZ nositelem je alfagbeta-nenasycené laktonové sesku~-
peni. Vzhledem ke znadné reaktivité létek podle vyndlezu viéi,
zejména ~SH, nukleofilim jak popsdno v prdci Mazal C., Jurka Z.,
Jonas J. (Coll.Czech. Chem. Commun.-zésléno do tisku) lze pred-
poklddat i u nich podobné Gdinky. Liatky podle vyndlezu jsou
uZitedné meziprodukty pro vyménu substituentu na dvojné vazbé
adidné-eliminadnim mechanismem, ldtky podle vyndlezu s azido-
skupinou jsou navic vhodné k uskutecénéni dipoldrnich cykloadi-
¢énich regkci, vedoucich k novym heterocyklickym sloude~ /
nindm (Maezal C., Jurka Z., Jonas J.; Coll.Czech. Chem. Commun.-

zasldno do tisku).
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Podle vyndlezu byly nalezeny substituované 3-methylendihy-

dro-2(3H)-furanony obecného vzorce I,

RZ .~ CHX
(I),

kde Rq,R, znadi vodik nebo methyl-, nebo tetramethylen~ a X
znadi chlor nebo skupinu azido. Tyto ldtky lze p¥ipravit reskci
substituovanych 3-methylendihydro-2(3H)-furanoni obecného vzor=

ce II,

R2 = CHY
( 119,
Rl ~0

kde Rq,R, znadi vodik nebo methyl-, nebo tetramethylen- a Y zna-
81 odétééiteln& zbytek typu oxyskupiny nebo sulfonyloxy_skupiny
vézané na alifaticky nebo aromaticky zbytek s chlorovodikem ve

vhodném rozpoudtédle, nebo reakci vyse uvedenych lédtek s anorga-

nickym azidem ve vhodném rozpousdtédle.

Priklad 1

Roztok 13,5 g 3~(p-toluensulfonyloxymethylen)dihydro-2(3H)~
~furanonu (sloufenina obecného vzorce II, kde Ry,R, znadi vodik,
Y znadi p—CHBC6H48020—) a 6,5 g azidu sodného ve smési 550 ml
aceton - voda (10:1) byl michdn do skoneni reakce pPi teploté
mistnosti. Aceton byl oddestilovdn za sniZendho tlaku a zbyld
suspenze byla extrshovdna 5krdt 50 ml chloroformu. Spojené ex-
trakty byly suSeny siranem sodnym, filtrovdny a zahustény dosu-

cha za sniZendho tlaku. Bylo ziskdno 87 % 3-(azidomethylen)dihy-
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dro-2(3H)-furanonu (sloulenina obecného vzorce I, kde R,, R,

znadi vodik, X znadi —N3), teplota tdni 99 az 101 °¢.

Stejnym zpUsobem bylo 2z 3-(methylsulfonyloxymethylen)dihydro-
- 2(3H)-furanonu (sloudenina obecného vzorce II, kde R1,R2>znaéi
vodik, Y znadi CHBSOQO-) ziskdno 85 % 3-(azidomethylen)dihydro-
-2(3H)~-furanonu.

Stejnym zphsobem bylo 2 3-(benzoyloxymethylen)dihydro-2(3H)~-
. ~furanonu (sloudenina obecného vzorce II, kde R,,R, znadi vodik,
Y znadi C6HSCOO-) ziskdno 62 % 3-(azidomethylen)dihydro~2(3H)-
~furanonu.

Stejnym zpUsobem bylo z 3-(acetoxymethylen)dihydro-2(3H)-fura-
nonu (slodenina obecného vzorce II, kde R,,R, znadéi vodik, Y

 znadi CHBCOO-) ziskdno 73 % 3~-(azidomethylen)dihydro-2(3H)-fura-

nonu.

Priklad 2

Smés 30 g 3-(p-toiuensulfonyloxymethylen)dihydro—Z(BH)-
-furanonu (sloudenina obecného vzorce II, kde R4,R, znadi vodik,
Y znadi p-CH306H4SOZO-) a 300 ml1 2 N methanoligkého chlorovodi-
ku byla refluxovéna do vymizeni vychozi ldtky a poté protrepd-
na s 300 ml nasyceného vodného uhliéitanu draselného. Organi-
ckd vrstva byla odd&lena, vodnd extrahovéna Tkrdt 50 ml chloro-
formu a spojené organické vrstvy byly suSeny siranem horelna-
tym. Po zahuSténi a destilacl za snizeného tlaku bylo ziskdno
54 % 3-(chlormethylen)dihydro-2(3H)-furanonu (sloudenina obecné~-
ho vzorce I, kde R,,R, znadi vodik a X znadi chlor), teplota
varu 90°C/0,7 kPa, n3’ = 1,5056.
Stejnym zplsobem bylo z 3-(methylsulfonyloxymethylen)dihydro=

~2(3H)-fursnonu (sloudenina obecného vzorce II, kde RqyRy znadi
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vodik, Y znaci CH38020-) ziskdno 48 % 3~(chlormethylen)dihydro-
~2(3H)~furanonu.
Stejnym zptsobem bylo z 3-(benzensulfonyloxymethylen)dihydro-
~-2(3H)-furanonu {sloudenina obecného vzorce II, kde R1;32 znaci
vodik, Y znaci C6H58020-) ziskdno 35 % 3=(chlormethylen)dihydro-
=2(3H)~-furanonu. ‘
Stejnym zptsobem bylo z 3-(acetoxymethylem)gdihydro-2(3H)~-furanonu
(sloudenina obecného vzorce II, kde R4R, znadi vodik, Y znadi

CH.,C00-) ziskdno 42 % 3-(chlormethylen)dihydro-2(3H)-furanonu.

3
Stejnym zplsobem bylo z 3-(benzoyloxymethylen)dihydro-2(3H)-

«~furanonu (sloudenina obecného vzorce II, kde RysR, znadi vodik,
Y znadi C6H5000-) ziskdno 42 % 3-(chlormethylen)dihydro-2(3H)-

~furanonu.
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1. Substituované 3-methylendihydro-2(3H)-furanony obecného

vzorc%?,
' R

Ry 0

(1),

kde R1,R2 znadéi vodik nebo methyl-, nebo tetramethylen-

a X znaéi chlox nébb skupinu azido.

‘2. Zptsob p¥ipravy sloudenin obecného vzorce I podle bodu 1,
s vyjimkou sloudenin obecného vzorce I, kde X znadéi azido,
vyznadeny tim, %e se na substituované 3-methylendihydro-

-2(3H)-furanony obecného vzorce II,

R2 < CHY
( 11),

Ry =<0
kde Rq,R, znadi vodik nebo methyl~, nebo tetramethylen-
a Y.znadi oddtépitelny zbytek typu oxyskupihy nebo sulfo-
nyloxoskupiny vdzané na alifatickf nebo aromaticky zbytek,
pisobi chlorovodikem v rozpouStédle.

3. Zplsob piipravy sloucenin obedného vzorce I podle bodu 1,

g vyjimkou sloudenin obecného vzorce I, kde X znaé¢i chlor,
vyznadeny tim, Ze se na slouleniny obecného vzorce II podle

bodu 2 pisobi anorganickym azidem V rozpoustédle.
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