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Predloeny vyndlez se tykd zplisobu vy-
roby novych opticky aktivnich derivatd fe-
nylpropanu.

Fungicidng afinné derivaty fenylpropanu
jsou jiZz zndmé (srov. DOS 2656747, DOS
2750016 a DOS 2752 135). Jako zvlasté G-
¢inny se uk&zal 1-[3-(p-terc.butylienyl}-2-
-methyl]-cis-3,5-dimethyimorfolin vzorce I

CH CH
i 3 3
(CH,),C ‘@"CHE?‘CH[ ~
H <
CH,
(1)

(srov. DOS 2 656 747, bod 3}, ktery ma asy-

metricky atom uhliku. (—)-enantiomer této
sloudeniny prevySuje ve svém ucinku race-
- mé&t. Racemiét vzorce I se dd vyrobit o sobé
znamym zplsobem, napiiklad reakci s kyse-
linou (-)-kafrsulfonovou v Fedidle, nésle-

dujicim rozd#lenim: diastereomermich soli
frakéni krystalizaci a reakci soli, kterd ob-
sahuje {—)-enantiomer, se silnou bazi (srov.

DOS 2 907 614).
Tento postup déleni enantiomerd je vSak
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ndkladny a kromé& toho se 'musi racemiso-
vat [-)-enantiomer obsaZeny jeSt& v ma-
tetném louhu, aby se znovu mohl pouZit k
déleni enantiomera.

Nyni bylo zjift8no, Ze je mdZno synteti-
zovat (—)-enanticmer z odpovidajiciho op-
ticky aktivniho meziproduktu jednoduchym
zpisobem, aniZ by vznikal neZadouci (-)-
-enantiomer.

Pfedmétem tohoto vynélezu je zplsob vy-
roby derivatll femylpropanu s S-konfiguraci
obecného vzorce 11

R1
I;l .
R2 CH, OH

(1)

v ném¥#

R! znamend vodik, alkylovou skupinu s 1
aZz 4 atomy uwhliku nebo alkoxyskupinu s 1
az 4 atomy uhliku,

R? znamend atom vodiku, alkylovou sku-
pinu s 1 aZ 4 atomy uhliku nebo alkoxysku-
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3

pinu s 1' aZ 4 atomy uhlfku,
ktery spolivd v tom, Ze se stoufenina obec-
ného vzorce II1 CoT

R4

CH=C- CH3
, "
2 R
R ()

v némZ

Rl a R? maji stejny vyznam jako shcra a

R4 znamend skupinu CHO nebo -——CH20H
mikrobiologicky hydrogenuje ve vodném
prostfedi pomoci Saccharomyces cerevisiae
pit pH 2 aZ 10 a p¥i teplot& 10 aZ 40 °C.

Jako vyznamy symbolu Rl lze jako alky-
lové skupiny uvést alkylové skupiny s 1 aZ
4 atomy uhliku, vyhodné terc.butylové sku-
piny, a jako alkoxyskupiny lze uvést alkoxy-
skupiny s 1 aZ 4 atomy uhliku, vyhodné&
terc.-butoxyskupinu.

Symbol R? znamend vyhodnd vodik.

Mikroorganismus lze pfed pouZitim k fer-
mentaci kultivovat; kultivace se provéadi
zpravidla o sob& znimym zplsobem ve vod-
ném prostiedi za pouZiti obvyklych Zivnych
l4tek. Mnohdy je tGfelné pouZivat pro fer-
mentaci kultivatni prostfedi, atkoli sloZeni
fermentatniho prost¥edi miZe byt podstatng
jednodussi.

Fermentace je proveditelnd bez dalfich
pfisad pouze s vychozi latkou (eduktem)
a mikroerganismem. Je viak vyhodné prida-
vat k vodnému prostiedi. jako Zivnou latku
agimitovatelny zdroj uhliku, vyhodné v kon-
centraci od 10 do 100 g na 1 litr, nap¥iklad
ve formé& cukru, &imZ se mikroorganismus u-
drZuje pokud moZno dlouho v aktivnim sta-
vu; Pfidavek zdroje dusiku neni nutny; po-
p¥ipad& vSak lze priddvat asimilovatelny
zdroj dusiku, vyhodné v mnoZstvi od asi 1
do. 50 g na 1 litr. Fermenta¢ni prost¥edi mi-
Ze- déle obsahovat také dalsi latky podporu-
jici rast, jako vitaminy.

Hodnota pH pfi fermentaci se mé pohy-
bovat vyhodné v rozmezi od 2 do 10, zejmé-
na od 3 do 8, tj. v rozmezi, které je vétSinou
dosaZitelné bez dalSich prisad. Teplota mtZe
kolisat v Sirckych mezich, napiitklad mezi
10 °C a 40 °C, pFiCemZ vyhodnéd je teplota od
20 do 35 °C. K dosaZeni optimélnich v§t&z-
kil je vyhodné, aby. v§chozi ldtka byla v sus-
penzi pro fermentaci p¥itomna v koncentra-
ci od 0,1 do 5 %. Po prob&hnuti redukce se
miZe znovu pfidat vychozi l4dtka. Tento po-
stup se di opakovat aZ k inaktivaci mikro-
organismdi.

Doba fermentace je zdvisld na pouZitém
mikroorganismu. Kolisd-mezi 5 a 200 hodi-
namf. P¥{ opakovaném p¥iddvani vychozi 14t-
ky 1ze dobu fermentace odpovidajicim zpii-
sobem: prodlouZit.

4

Fermentace se vyhodng provadi za aerob-
nich podminek; napfiklad za michani, pro-
tfepdvani za pfFivodu vzduchu nebo za po-
uZiti provzdusiiovactho zafizeni. Vyhodné& se
pouZivd mikrocrganismu, ktery se pouZiva
ve staciondrni féazi( tj. ve fédzi, kdy nedo-
chézi k ristu). Vedle erstvd vyrobené bu-
nétné hmoty se mohou pouZivat také vysu-
Sené mebo lyofilizované butiky. P#i mikro-
biologické hydrogenaci se soutasnd reduku-
je (pfipadné pfritomnd aldehydickd skupina
(R4 = CHO) na hydroxymethylovou skupi-
nu.

Hladkd hydrogenace substituovanych al-
dehydd skoficové kyseliny je pfekvapujici,

~vzhledem k tomu; Ze nenasycené derivaty

methylfenylpropanu jsou normélné zcela i-
nertni. vie#i ‘mikrobielnimu plsobeni nebo se
dakarboxyluji (srov. Chem. Abstr. 91, 290;
35422 u.).

Sloufeniny vzcorce 1I- se daji prevést na
agdpovidajici tosylaty nebo thalogenderivaty,.
které po reakci s aminy, jako s cis-dimethyl-

moorfolinem, skytaji sloufeniny obecného
vzorce IV
R! . CHy
i
~C—CH; N, '
CHEG=FEN_¢
(1v)
v némz:

R! a R? maji shora uvedeny. vyznam,
které predstavuji vysoce Gdinné fungicidy
(srov. DOS 2656747, DOS 2752096).

Vyndlez bliZe ilustruji, avSak nikterak ne-
omezuji ndsledujici priklady:

Priklad 1

(S]-3-(p-terc.butylfenyl)-2-methylpropan-
-1-01

Cisty, nesterilizovany fermentétor o obsa-
hu 6 litrii se naplni nédsledujicimi sloZkami:

Zcela demineralizovand voda
sachardza

lisované drozdi

3-(p-terc.butylienyl }-2-methyl-2-pro-
pen-1-al-

silikonavy protipé&nici prostiedek

1,8 litru:
90 g
200 g
8 g ve 30 ml-ethanolu
2 g
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5.

Podminky fermentace:

teplota

podet otétek michadla:

mnoZstvi provzduditovaciho média:
doba fermentace:

30 °C
500 otacek/min.
1 m3
52,5 hodiny

Fermentace se pirerusi po 52,5 hodiny.
Bun&éni hmota se cddsli odstFedovanim od
¥ivného roztoku. Ob& f4ze se vZdy trikrat ex-
trahuji- methylenchloridem:.

Spojené extrakty se vysudi siranem sod-
nym a odpati se ve vakuu. Zbytek se destiluje.
V§tdZek (S)-3-(p-terc.butylfenyl)-2-methyl-
propan-1-clu: 4,1 g (51 %). [a]p?® = —7,54°

Prisludnou cptimalizaci se d& vytéZek
snadno zvySit. Opticka cistota produktu se
urtuje pomocci NMR spektra v pritomnosti
chirdlnich &inidel zplsobujicich posun, na-
pritklad v pFitomnosti Eu(hfbc)s. Produkt
sestdvd pouze z jednoho enantiomeru. Pfe-

vychozi latka

ménou produktu na (S)-1-[3-(p-terc.butyl-
fenyl)-2-methylpropyl]-cis-3,5-dimethyl-
morfolin bylo moZno pievést mikrcbialni
produkt na S-konfiguraci.

Priklad 2

Derivaty 2-methylskoficového alkoholu
Do baiiky s kulatym dnem, kterd je tem-
perovana na 30 °C, se piedloZi:

300 ml zcela demineralizované vody,

50 g sacharozy

30 g suchého droZdi (Deutsche Hefe-
werke)

Smés se micha za pouZiti michadla se
300 ot./min. Po 15 minutdch fermentace se
pFida 1,5 g substrdtu a inkubace probiha
dal3ich 24 hodin. VeSkerd fermentalni bfec-
ka se potom tFikrat extrahuje methylen-
chloridem.

Organicka faze se vysu$i siranem sodnym
a zahusti se ve vakuu.

Ziskaji se nésledujici produkty:

produkt

CHO

+o ” “cHo

/ ,
CH,0 —< >-/ N Ho
CH,0 /\
3 CHO

CHy0

W,

CH,OH
28 %

+o-

CH,OH
93 %

cHy0 ? CH,OH

82 %

CH50
CH?_OH
CH.O
7 9149,
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PREDMET VYNALEZU

Zpfisob vyroby novych derivdtd fenylpro-
panu s S-konfiguraci obecného vzorce II

1
R? ?
i
CHZ—(;"'CHa
CH.O
R? H.-OH

(11

v némz#
Rl a R? maji shora uvedené vyznamy a
v némz R4 znamena skupinu CHO nebo CH20H,
R! znamend vodik, alkylovou skupinu s 1 mikrobiologicky hydrogenuje ve vodném
aZ 4 atomy uhliku nebo alkoxyskupinu s 1 prostfedi pomoci Saccharomyces cerevisiae
aZ 4 atomy uhliku, pfi pH 2 aZ 10 a pfi teploté 10 aZ 40 °C.

R? znamend atom vodiku, alkylovou sku-
pinu s 1 aZ 4 atomy uhliku nebo alkoxy-
skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku,
vyznatujici se tim, Ze se sloudenina obec-
ného vzorce III

Severografia, n. p., zadvod 7 Most Cena 2,40 Kis
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