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Podstata vyndlezu spolivéd v tom, Ze se %.I
nitrace 4~fenyl-S5~acetylamino-1,3-dioxanu Y
provadi v nitromethanu, piipadnd nitro- - H T &
methanu a kyselind fosforedné nebo nitro=- .
methanu a bezvodém siranu médnatém a alu-
ming vznikly produkt se hydrolyzuje na
hydrochlorid DI~threo=l-/p-nitrofenyl/- ~
~2-amino-1l, 3~-propandiolu, ktery je dile- £ g
Zitym meziproduktem pi'L syntéze chloram- 8
fenikolu. ' o &\
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Vynédlez se tykd zplsobu vyroby hydrochloridu DL-threo-1-
-/p-nitrofenyl/-2-amino-1,3-propandiolu (vzoree III) nitraci
4-fenyl-5-acetylamino-1,3-dioxanu (I).

D~antipod ziskany $t&penim racemické slouéehiny po dichlor-
acetylaci poskytuje antibiotikum chloramf enikol.

Nitrace dioxanu je jednim ze stupn® nov& navriené synthe-
8y chloramfenikolu. V soufasné synthese chloramfenikolu se
uvedend nitrace nevyskytuje.

Nitrace 4-fenyl-5-acetylamino-1,3-dioxanu, produktu Jeho
deacetylace 4- -fenyl- ~5~amino~1,3-dioxanu, stejng i produktu -
hydrolytického otevi¥en{ kruhu DL—threo-l~feny1-2~am1no-l 3-pro-
-pandiolu nitradni sm¥si poskytuje smds ortho a para n1trofeny1~
‘derivdtd., PouZit{ nitrain{ sm&si v acetanhydridu jen mélo
zvyhodnuje %édany para-nitroderivét.

Pfedm&tem vyndlezu Jje zplsob vyroby hydrochloridu DL-threo-
-1-/anitrofenyl/—2~amino-1,3-propandiolu (vzoreec III) nitract
4-feny1—5-acetylamino-i;B-d10xanu nitra¥ni{ sm&s{ v nitrometha-
nu, poskytujici{ v dobrém vyt&iku %4dany para-nitroderivét
(vzorec II)., P¥idavkem kyseliny fosforedné nebo bezvodého sira-
nu m&dnatého a aluminy se vyt&¥ek je¥t& zvy3f{., Pondvadi jeho
igolace je hmotnostnd nevyhodné, hydrolyzuje se ihned na hydro-
chlorid DL-threo~l-/p-nitrofenyl/-2-amino-1,3-propandiolu,
snadno ji# pFevoditelny na antibiotikum chloramphenikol. Nitra-
ci podle vyndlezu se ziskéd Zddany p—nitroderiyét‘téméf prosty
orth&éerivét&.
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" Provedeni zptsobu vjroby podle vyndlezu Je bliZe bbjasné-
no na p*iklsadech,

P¥{klad 1 -
NavéZka: 4 g 4- fenyl-s-acetylamlno-l 3-d10xanu
7,5 ml HNO; /hustota = 1,52 g/m/ -
7,5 ml H SO /96 %/ nitralni{ smis

25 ml CH3NO

Postup:

Do t¥fhrdlé banky opat¥ené michadlem bylo vloZ%eno 10 ml
CH;NO, a nitra¥ni sm&s. Obsah se ochladil na -20 °C a bihem
30 minut byl p¥ikapén roztok 4-fenyl-5-acetylamino-1,3-dioxanu
v 15 ml'CH3NO2 za neustéléhp michénf, ve kterém bylo pokrado-
véno jed3t¥ 1 hodinu., Pak byla reakdni smé&s nalita do 100 ml vo-
dy a extrshovéna 3 x 40 ml CHCl3, poté sulena MgSO . Sudidlo
bylo odfiltrovéno, rozpoust&dlo za vakua odpafeno a medovity
produkt byl bez daldf izolace podroben hydrolyze. Hydrolyza
byla provedena ve dvojhrdlé bance opat¥ené kapacf nédlevkou a
sestupnym chladilem. Produkt nitrace byl rozpuitin v 50 ml 30%
HC1 a za soudasného prikapdvénf bylo prodestilovéno 160 ml HC1,
Obsah byl zahu¥t¥n na 35 ml a vychlazen na O °C. Vylou¥ené
krystaly byly odsédty, promyty 10 ml isopropylalkoholu a usule~-
ny. Bylo ziskéno 2,28 g (50,8 %) hydrochloridu DL-threo~1-/p-
~nitrofenyl/-2-amino-1,3-propandiolu, t.t. 172 a% 176 .

P¥ikled 2

NavéZka: 4 g 4-feny1 S5~acetylamino-1, 3 dioxanu
7,5 ml HN'O3 (hustota = 1 52 kg/m )
7,5 ml H,S0, (96 %)
2 g H3PO4 na k¥emelin¥
25 ml CH3N02
3 x40 ml CHC1,

nitratni sm&s

Postup:

Do banky bylo umfstZno 10 ml C H3NO,, nitra¥nf sm¥s a HyPO,
na kfemelin¥. Sm¥s byla ochlazena na -20 °C a za mifchéni byl
prfikapén roztok 4-fenyl-5-acetylamino-l,3-dioxanu v 15 ml CH3N02
b&hem 45 minut, PFi téZe teplot¥ bylo michéno je3t& dalsich
45 minut. Pak byla reakini sm&s nalita do 100 ml vody, extraho-
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véna 3 x 40 ml CHCl3 a suSena MgSO o Po odfiltrovéni susidls
a oddestilovéni rozpoustsdla byl medov1ty zbytek hydrolyzovén,
Postup byl stejny jako u p¥ikladu 1. Bylo ziskéno 2,35 g (52,4 %)
hydrochloridu DL-threo-1~/p-nitrofenyl/~2-smino-1,3-propandiolu,
tot. 172 a% 175 °C.

P¥iklad 3.
NavdZka: 4 g 4-fenyi-$-acetylamino-1, 3-d10xan
7,5 ml HNO, (hustota = 1,52 kg/m)

7,5 ml H2804 (96 %) nitrani sm&s
1g CuSO4 (bezvody)
lg alumina (rozet¥end)

25 ml CH3N02
Postup:
Do bahky bylo umfstino 10 ml CH3NO,, nitraini smds, CuSO
a alumina. Dal¥{ postup byl totoZny s p¥ikladem 2,
Bylo ziskéno 2,35 g (52,4 %) hydrochloridu DL—threo-l-/p-nitro-
fenyl/-2-amino~1,3-propandiolu, t.t. 172 a% 175 °C.
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Zptsob vyroby hydrochloridu DL-threo-l~/p~nitrofenyl/-2-
-amino-1,3-propandiolu nitracf 4~fenyl-5-acetylamino-1,3~
-dioxanu, vyznadujici se tim, %e se nitrace provéddf v nitro-
methanu, nafe? se vznikly produkt hydrolyzuje.

'Zpﬁsob podle bodu 1, vyznalujici se tim, ¥e se nitrace

provéd{ v nitromethanu a kyselin® fosforelné,

Zpisob podile bodu 1, vyznalujfci se tim, Ze se nitrace
provédf v nitromethanu, bezvodém siranu m&dnatém a alumin¥.

1 vykres
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