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A taldlmény targyat (I) altalédnos képletd ciklopentén-

éter-szarmazékok - ahol

rY egy /a/, /b/., /c/ vagy /d/ képletd csoport,-COOR5

vagy egy —CONHR'7 dltaldnos képletd csoport,

Z egy kdzvetlen kdétés, (Z)-CH=CH-, (E)-CH=CH- vagy -C=C- képlett
csoport,

X - (CH -CH,-0- vagy -CH,-S- képletd csoport,

2)p" 2
p értéke 0-5,

R? v vagy egy /e/ képletl csoport,

R3 hidrogénatom, fluoratom, R® vagy OR® csoport,
A egy kozvetlen kdtés, (Z)-CH=CH-, (E)-CH=CH- vagy -C=C- képlett

csoport,
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A taldlmény targyat ciklopenténéter-szdrmazékok képe-
zik. A taldlmdny térgya tovabba, eljéras az emlitett vegylletek
el®3llitasara, valamint gydgyszerként és farmakolégiai vizsgéla-
toknal segédanyagokként torténd alkalmazéasuk.

A ciklopentéan-szarmazékokkal az utébbi években intenzi-
ven foglalkoztak, mivel a ciklopentan-rendszerbdl levezethetd
prosztaglandinok, mint példaul a PGA2, PGB2, PGE2, 6-oxo-PGEl,
PGD PGF

PGJ, és analégjaik a legklilénbdzd8bb biolégiai hata-

2" 20
sokkal redelkeznek, igy példaul hatéssal vannak a
sziv-keringési-, ZNS- vagy az immun-rendszerre.

Meglepd médon tdgy talaltuk, hogy egy éter-csoportnak a
prosztén-véz 9-helyzetébe (prosztaglandin-szamozas) tdbrténd beve-
zetésével, az alsd lanc, valamint a 11-helyzet legkiilénbdzdbb
szerkezeti elemeinek vdltoztatésaval kémiailag és metabolikusan
stabil prosztaglandin-analdgok nyerhetdk, melyek az instabil
tromboxé.n—A2 (TXA2) illetve PGH,, valamint ezek stabil analdgjai,
példaul az U46619 vagy U44069 gybgydszati hatésait antago-
nizéadljak.

A talalmany szerinti vegyluletek ezért értékes anyagok a
TXA, illetve PGH, feleslegére visszavezethet® betegségek sze-
lektiv terédpiajiban.

A taldlmény targyat (I) &ltalénos képletd ciklopenténé-
ter-szarmazékok - ahol

5 adltaléanos

rY egy /a/, /b/. /c/ vagy /d/ képletl csoport, COOR
képletl csoport, ahol R hidrogénatom vagy adott esetben halogé-
natommal, fenilcsoporttal, 1-4 szénatomos alkoxi- vagy di-(1-4

szénatomos) -alkil-aminocsoporttal szubsztitudlt 1-10 szénatomos

alkilcsoport, 5-6 szénatomos cikloalkilcsoport, 7-16 szénatomos



aralkilcsoport, Y csoporttal szubsztitudlt fenacil- vagy 6-12
szénatomos arilcsoport vagy egy 5-6 gylridatomos heterociklusos
csoport, mely legaldbb egy nitrogén-, oxigén- vagy kénatomot
tartalmaz, vagy egy -CONHR7 dltalanos képletll csoport, ahol R'7
hidrogénatom, 1-10 szénatomos alkanoilcsoport vagy 1-10 szénato-
mos alkan-szulfonilcsoport,

7 egy kdzvetlen kotés, (2)-CH=CH-, (E) -CH=CH- vagy -C=C- képletl
csoport,

X —(CHz)p—, -CH,-0- vagy -CH,-S- képletd csoport,

p értéke 0-5,

R? ¥ vagy egy /e/ képletd csoport,

R> hidrogénatom, fluoratom, r® vagy or® csoport,

A egy kdzvetlen kotés, (Z)-CH=CH-, (E) -CH=CH- vagy -C=C- képletd
csoport,

W egy kdzvetlen kdtés, —[(CHz)n—V]q— vagy egy -(CHz)n—V—(CHz)q—V-
képletl csoport, szabad vagy funkciésan kialakitott hidroxi-
metiléncsoport, szabad vagy funkcidsan kialakitott /f/ képletd
csoport, ahol a hidroxicsoport mindenkor a- vagy R-helyzetl
lehet,

g értéke 1 vagy 2,

n érétke 0-2,

D egy kdzvetlen kdtés, 1-5 szénatomos, egyenes lancid, telitett
alkiléncsoport vagy elagazd lancd, telitett alkiléncsoport vagy
egy egyenes vagy eléagazd lanci, telitetlen 2-5 szénatomos al-
kiléncsoport, mely csoportok adott esetben fluoratommal lehetnek
szubsztitudlva, -(CH,) -NH-SO,-, /g/., /h/, /i/, /3/ vagy /k/

képletl csoport,

m értéke 0-2,
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V jelentése oxigén- vagy kénatom,

E egy kdzvetlen kétés, -C=C- vagy -cH=CR®- képletl csoport, ahol
RS hidrogénatom, 1-5 szénatomos alkilcsoport, halogénatom vagy
trifluor-metilcsoport,

AW, DE jelentése egyméstdél figgetlenil egy kdzvetlen kotés,

r* v csoporttal szubsztitudlt 1-10 szénatomos alkilcsoport, 3-10
szénatomos cikloalkilecsoport, /1/, /o/, /s/. /t/, /u/, /v/, /x/
vagy /y/ képletl csoport,

r értéke 1 vagy 2,

Yy és Y, azonos vagy eltérd jelentésl Y csoport,

Y hidrogénatom, halogénatom, CN, N,, CFs, or®, MO, ~CH,-OR®,
COOR® képletd csoport vagy 1-10 szénatomos alkilcsoport,

Rr® hidrogénatom, 1-10 szénatomos alkilcsoport, halogénatommal
szubsztitudlt 6-12 szénatomos arilcsoport vagy 7-16 szénatomos
aralkilcsoport - az R csoportként hidrogénatomot tartalmazé (I)
dltalanos képletid vegylletek fizioldgiailag elfogadhaté bazisok-
kal alkotott séi, valamint az «o-, - vagy gamma-cikodextrinklat-
ratok, tovabba a liposzémékkal kapszuldzott (I) 4ltalénos képlett
vegyluletek képezik.

Az 5- vagy 6-tagd heterociklusos csoport olyan hetero-
ciklusos csoportot jeldl, mely legaldbb egy heteroatomot,
elénydsen nitrogén-, oxigén- vagy kénatomot tartalmaz é&s mono-
vagy biciklusos. Ilyen csoportok példadul a 2-furil-, 3-furil-,
2-tienil-, 3-tienil-, 2-piridil-, 3-piridil-, 4-piridil-, kino-
1il- vagy az izokinolilcsoportok.

Az R4, RS, R6 és Y csoportok definiciéjénal emlitett
alkilcsoportok egyenes vagy eldgazé lénciak és 1-10 szénatomot

tartalmaznak, mint példadul a metil-, etil-, propil-, izopropil-,
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butil-, izobutil-, terc-butil-, pentil-, izopentil-, neopentil-
heptil-, hexil- vagy a decilcsoport.

az rRY, rR®, R®

és Y alkilcsoportok halogénatomokkal,
hidroxicsoportokkal, 1-4 szénatomos alkoxicsoportokkal, 6-12
szénatomos arilcsoportokkal - melyek halogénatommal lehetnek
szubsztitualva - di-(1-4 szénatomos)-alkil-amino- és tri-(1-4
szénatomos) -alkil-amméniumcsoportokkal lehetnek szubsztitualtak.
Az egyszeresen szubsztitualt alkilcsoportok eldnydsek.

Szubsztituensekként példaul fluor-, klér- vagy brdémato-
mok, fenil-, dimetil-amino, dietil-amino-, metoxi-, etoxicsopor-
tok emlitenddk.

Eldényds R4, RS, R® &s Y alkilcsoportokként az 1-4
szénatomos ilyen csoportok, mint példaul a metil-, etil-,
propil-, izobutil- vagy a butilcsoport emlitendd.

R® &s R® arilcsoportokként példaul kovetkezdk joénnek
szamitasba: fenilcsoport, difenil-, 1-naftil- és 2-naftilcsoport,
mely csoportok 1-3 halogénatommal, egy fenilcsoporttal, 1-3 1-4
szénatomot tartalmazd alkilcsoporttal, klérmetil-, fluormetil-,
karboxi-, 1-4 szénatomos alkoxi- vagy hidroxicsoporttal lehetnek
szubsztitudlva. A fenilgyliri elénydsen 3- és 4-helyzetében
példdul fluoratommal, klératommal, 1-4 szénatomos alkoxicsoport-
tal vagy trifluor-metilcsoporttal vagy 4-helyzetében hidroxicso-
porttal szubsztitudlt.

Az R* &s Rr® cikloalkilcsoportok a gylrtiben 3-10, eld-
nydsen 3-6 szénatomot tartalmazhatnak. A gylrik 1-4 szénatomos
alkilcsoportokkal lehetnek szubsztitudltak. Ilyen csoportok
példdul a ciklopropil-, ciklobutil-, ciklopentil-, ciklohexil-,

metil-ciklopentil- vagy a metil-ciklohexilcsoport.
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A meghatdrozdsokndl emlitett 1-10 szénatomos alkilcso-
portok egyenes vagy eldgazé lancdak, olyanok, melyeket példaul
az eldzdekben emlitett alkilcsoportokndl mar felsoroltunk.

Az R2, R és Y csoportokban a hidroxicsoportok funkcid-
san kialakitottak, példdul éterezettek vagy észterezettek lehet-
nek. Az R3 csoportban a szabad vagy funkcidsan kialakitott hidro-
xicsoport az a- vagy R-helyzetet foglalhatja el. A szabad hidro-
xicsoportok eldnydsek.

Eter- és acilcsoportokként a szakemberek szédmdra ismert
csoportok jénnek szémitasba. Elénydsek a koénnyen lehasithatd
étercsoportok, példaul a tetrahidro-piranil-, tetrahidro-fura-
nil-, terc-butil-dimetil-szilil-, terc-butil-difenil-szilil- vagy
a tribenzil-szililcsoport.

Acilcsoportokként példaul az acetil-, propionil-, buti-
ril- vagy a benzoilcsoportok jonnek szdmitasba.

Az RS, R® &s ¥ csoportok meghatdrozdsanal a halogénatom
fluor-, klér-, brdém- vagy jédatomot jelent.

Az R’ 1-10 szénatomos alkanoilcsoport vagy az R’ 1-10
szénatomos alkan-szulfonilcsoport a mdr emlitett alkilcsoportok-
nak megfeleld lanchossziséagi, azzal a kilénbséggel, hogy egy
karboxicsoportndl kapcsoldédnak. Az 1-4 szénatomos alkanoil-
illetve alkan-szulfonilcsoportok eldnydsek.

Az (I) &ltaldnos képletd szabad savak (R5=H) sbinak
képzéséhez szervetlen és szerves bazisok is megfeleldek, olyanok,
melyek példdul a szakemberek szamara fizioldégiailag elfogadhatd
s6k képzésére alkalmas bidzisokként ismertek. Ilyen bazisok
példaul a kodvetkezdk: alkidlifém-hidroxidok, példédul a natrium-

vagy a kdliumhidroxid, alkilifoldfém-hidroxidok, példéul a kal-
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ciumhidroxid, az amménia, aminok, példaul az etanolamin, dietano-
lamin, trietanolamin, N-metil-glikamin, morfolin,
trisz- (hidroxi-metil) -metilamin és mis hasonlok.
Elénydsek az olyan (I) &ltaléanos képletﬁ vegyuletek,
ahol
r! a COOR5 dltaldnos képletid csoportot jelenti,
R> hidrogénatom vagy hidroxicsoport,
R> hidrogénatom vagy metilcsoport
R7 metadn-szulfonilcsoport,
p értéke 0-4, és
n értéke 0 vagy 1.
A taldlmany szerinti vegytletek az A) -E) reakcidéavazla-
toknak megfelelden allithatdk eld.

A reakciévazlatokban szerepld eljarasi lépések korulmé-

nyeit a kdvetkezdkben részletesebben ismeretjik:

A) reakcidvazlat:

Ebben a reakcidévdzlatban az &dltalénos képletekben
Rl, R2, R3, R4, X és Z az eldzdekben megadott jelentési,
Hal brdém- vagy kldératomot jelent,
A, D, E kozvetlen kodtés, és

5

RY egy -COOR~ észtercsoport.

vizzel készitett alkdlifém- vagy alkalifoldfém-

hidroxidoldat jelenlétében fazistranszfer-katalizdtor (példéaul
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tetrabutil-amméniumhidrogénfoszfat vagy -szulfat) alkalmazésa
kézben a (II) &ltaldnos képletd vegyliletet 20-100°C hdmérsékleten
1-6 6ran At reagdltatjuk a (III) &ltaldnos képletd vegyllettel -
mint szerves fazissal - vagy a (III) &ltalédnos képletll vegyllet

inert, vizzel nem elegyedd oldészerrel készitett oldataval.

B) reakcidvazlat:

Ebben a reakciévazlatban az altaldnos képletekben
R“, R7, R4, A, E, X, Z az elbz8ekben megadott jelentés\,

D adott esetben alkilcsoporttal szubsztitudlt alkiléncsoport,
R, egy -COOR® képletd észtercsoport,

R’ hidrogénatom vagy brématom, és

W -CH(OH) - képletl csoport.

2) (I1) => (IV)

A (II) altalénos képletli vegylletek oxidacidjat az
ismert eljdrdsok szerint, példaul Swern vagy Collins szerint,
valamint piridiniumdikromét vagy -kldérkromat alkalmazdsa koézben,

foldészerként diklérmetant, dietilétert, tetrahidrofurant, benzolt
vagy toluolt haszndlva, -80°C és -50°C (Swern) illetve +30°C
kdzti (a tdbbi oxidicid sordn) héfokon 10 perc és 8 dra kézti

idétartamon keresztiil reagdltatva végezzik.

(IV) => (VI) => (I)

A (IV) &ltalédnos képletll vegylleteknek az (V) &ltalanos
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képleti foszfondtokkal tdérténd reagdltatasat, valamint az ezt
kdvetd redukcidt illetve HBr elimindlast a DE-OS 2845770 szamd
nyilvénosségrahozatali iratban ismertetett kdrilményekhez hasonld

kérilmények kozt végezzik.

C) reakcidvézlat:

Ebben a reakciévazlatban az &ltaldnos képletekben
R“, R3, R4, X, Z és Hal az el&zbekben megadott jelentésq,
A, W, D, és E kdzvetlen kotés és

5

r' egy -COOR~ képletd észtercsoport.

3) (II) => (VII)

A (II) &ltaldnos képletd vegylletek oxidacibjat eldnyd-
sen Jones-reagenssel vagy piridiniumklérkromattal az ezeknél a
miiveleteknél szikséges reakcidkorilmények figyelembevételével
végezzlik. Ezutdn az Atrendezés foszforsav-difenilészteraziddal
inert olddszerben, példaul toluolban melegitve tdrténik. Az
dtrendezési reakcid termékét 2- (trimetil-szilil)-etanol hozzaadéa-
sa utan, (VII) képletli vegyiletekként elkulénitjik, majd az erre
vonatkozé példdkban leirtak sszerint (VITI) képletl vegylletekké

reagdltatjuk tovabb.
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4) (VIII) => (I)

A (VIII) képletli vegylletek reakcidjat (IX) képlettd

vegylletekké az erre vonatkozé példdkban leirtak szerint végez-

zuk .

D) eljdrasvaltozat:

Ebben a reakcidvézlatban
Rz, R3, R4, X és Z az eldzdekben megadott jelentésq,
A, W és E koézvetlen kdtés, és

rY egy _COOR® képletd észtercsoport.

5) (II) => (I)

A reakcidét a WO 90/02740 /C) eljarasvaltozat/ helyen

leirt eljardshoz hasonldan végezzlik.

E) elijdrdsvaltozat:

Ebben az eljdrasvaltozatban
R, R7, R4, X és Z az eldzdekben megadott jelentésq,
A, W, D és E kozvetlen kodtés, és

RT egy -COOR® képletd észtercsoport.

6) (II) => (I)

A (II) képletl vegylleteket (XII) képletd vegyuletekké



és ezeket tovabb (I) képletl vegyililetekké az ezekre vonatkozd

példékban leirtak szerint reagaltatjuk.

Az (I) &ltaldnos képletdl vegyuleteket a 3. igénypont
szerint az eldzdekben emlitett eljdradsvaltozatoknak megfelelden
dllithatjuk eld. A (II) &ltalénos képletd kiindulédsi vegylleteket
a 2a)-2e) példékban megadott eldirdsok szerint nyerjuk. A -COOR®
észtercsoport elszappanositdsa példaul alkdlifém- vagy alkali-
fdldfém-karbonatokkal vagy -hidroxidokkal torténik egy alkoholban
vagy egy alkohol vizzel készitett oldatédban. Alkoho- lokként
alifds alkoholok, példdul a metanol, etanol, butanol és més
hasonldék jonnek szamitdsba, melyek k&ézil azonban a metanol eld-
nyos. Alk&alifém-karbondtokként és -hidroxidokként a litium-,
nadtrium- és kaliumsdk emlitenddk. A litium és kaliumsdk eldnyd-
sek. Alkalifdldfém-karbondtokként és -hidroxidokként példéul a
kalciumkarbondt, kalciumhidroxid és a bariumkarbonit megfeleldbek.
A reakcidt altaldban -10°C és +70°C koézti hémérsékleten, eldnyod-
sen azonban +25°C-ndl végezzik.

A funkcidsan kialakitott Rz, R3, R4 és W hidroxicsopor-
tokat a szakemberek szamara ismert médszerek szerint szabaditjuk
fel. Igy példaul az éter-véddcsoportok hasitasat egy szerves sav,
példdul ecetsav, propionsav, citromsav és mas hasonldék vizzel
készitett oldatdban vagy egy szervetlen sav, példaul sésav vizzel
készitett oldatdban, vagy tetrahidro-piraniléterek esetében
piridinium-p-toluolszulfondtot alkalmazva, oldészerekként eldnyd-
sen alkoholokat hasznilva vagy vizmentes magnézizmbromid fel-
haszndlisival végezzlik; ez utdbbi esetben dietiléter az eldényds

oldészer.



Az oldhatdésdg javitédsara vizes-savas reakcidkdrilmé -
nyek kdzdtt célszerlen egy vizzel elegyedd inert oldészert adunk
a reakcidelegyhez. Megfeleldének bizonyultak példadul az alkoholok,
példaul a metanol és etanol, éterek, példaul a dimetoxietéan,
dioxan vagy a tetrahidrofuradn. Az emlitettek k&ézUl a tetrahidro-
furdn eldnyos.

A szililéter-véddcsoportok hasitdsa példaul tetrabutil-
—amméniumfluoriddal a szakemberek szédmara ismert médszerekkel
tdrténik. 0lddészerekként példaul a tetrahidrofurdn, dietiléter,
dioxan, metilénklorid és més hasonldk jénnek szédmitdsba. A
hasitdst eldnydsen 20°C és 80°C kdzti hémérsékleten végezzik.

Az acilcsoportok és prosztaglandinésztercsoportok
elszappanositdsat a szakemberek szamidra ismert mdédszerekkel,
példdul bazikus katalizatorokkal, példadul alkadlifém- vagy alkali-
f&1dfém-karbonadtokkal vagy -hidroxidokkal alkoholban vagy egy
alkohol vizzel készitett oldataban végezzik. Alkoholokként alifés
alkoholok, példdul a metanol, etanol, butanol és mas hasonldk
jonnek szdmitdsba, melyek kézul azonban a metanol eldényds. Alka-
1ifém-karbonatokként és -hidroxidokként a litium-, natrium- és
kaliumsdk emlitenddk. A litium &s kdliumsdk elénydsek. Alkali-
£51dfém-karbonatokként és -hidroxidokként példaul a kalciumkar-
bonadt, kalciumhidroxid és a biriumkarbonat megfeleldek. A reak-
ciét &ltaldban -10°C és +70°C kdzti hémérsékleten, eldénydsen
azonban +25°C-nadl végezzik.

rY csoportként a C02R5 észtercsoport illetve Y csoO-

5 6

portként a COzR6 észtercsoport - mely csoportokban R illetve R
1-10 szénatomos alkilcsoportot jelent - bevezetése a szakemberek

szamira ismert médszerekkel tdrténik. A karboxi-vegylileteket



(R5=H illetve R®=H) példdul az énmagdban ismert mddon diazo-
szénhidrogénekkel reagdltatjuk. A diazo-szénhidrogénekkel toérténd
észterezést példaul dgy végezzlik, hogy a diazo-szénhidrogén inert
oldészerrel, eldnydsen dietiléterrel készitett oldatat Osszeke-
verjik a karboxi-vegyllet azonos vagy mis, szintén inert oldé-
szerrel, példaul metilénkloriddal készi- tett oldatédval. A reak-
cid befejezbébdése utén - 1-60 perc - az oldészert eltédvolitjuk és
a keletkezett észtert a szokdsos mddon tisztitjuk. A diazoalkanok
ismertek vagy az énmagukban ismert médszerekkel elddllithatdk
[Org. Reactions, 8. kotet, 389-394 oldal (1954)].

R* csoportként a C02R5 észtercsoport illetve Y cso-
portként a COzR6 észtercsoport - mely csoportokban R> illetve r®
egy szubsztitualt vagy szubsztitudlatlan arilcsoportot jelent -
pevezetése a szakemberek szdmira ismert médszerekkel toérténik.
fgy példaul a megfeleld aril-hidroxi-vegylletekkel alkotott 1-
karboxi-vegyuleteket diciklohexil-karbodiimiddel reagdltatjuk egy
megfeleld bazis példaul piridin, DMAP vagy trietilamin jelenléteé-
ben, inert olddészerben, példaul metilénkloridban, etilénklorid-
ban, kloroformban, etilacetdtban vagy tetrahidrofuranban. Az
emlitett olddszerek kozlil a kloroform elényds. A reakcid sorén
_30°C és +50°C kdzti hémérsékleten, eldnydsen +10°C-ndl dolgo-

" zunk.
Az olyan (I) &ltalénos képletl prosztaglandin-szérmazé-

kokat, ahol R5 illetve R6

hidrogénatomot jelent a megfeleld
szervetlen bazis megfeleld mennyiségével semlegesitve sdkkd
alakithatjuk. Igy példédul a megfeleld savat olyan vizben oldjuk

mely sztdchiometrikus mennyiségll bazist tartalmaz, a viz leparléa-
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sa vagy egy vizzel elegyedd olddszer, példdul alkohol vagy ace-
ton, hozzdaddsa utdn a szilard szervetlen sét nyerjuik.

Az aminsdk eld&llitédsa a szokdsos mdédon térténik. A
savat egy megfeleld oldészerben, példaul etanolban, acetonban,
dietiléterben vagy benzolban oldjuk és ehhez az oldathoz a megfe-
leld amin 1-5 egyenértéknyi mennyiségét adjuk. Ekézben a sb
szokasosan sziladrd alakban kivalik vagy az oldbszer lepérlésaval
a szokdsos mdédon elkilénithetd.

A szabad hidroxicsoportok funkcids csoportokkd térténd
stalakitasat a szakemberek szdmira ismert médon végezzik. Az
éter-véddcesoportokat példaul dihidropirénnal vagy metil-vinilé-
terrel metilénkloridban vagy kloroformban, katalitikus mennyiségl
savas kondenzdldészer, példaul p-toluolszulfonsav jelenlétében
reagdltatva vezetjlik be. A szitkséges enolétert feleslegben,
eldnydsen az elméletileg szamitott mennyiséget 1,2-10-szeresen
véve alkalmazzuk. A reakcié normdl médon -10°C és +30°C kozti
hémérsékleten végezve, 2-45 percen bellil megy végbe.

A szililéter-véddcsoportok bevezetése példaul terc-
butil-difenil-kldérszilénnal dimetilformamidban bazis, példaul
imidazol, jelenlétében reagaltatva torténik. Az alkalmazott szi-
1ilkloridot feleslegben, az elméletileg szamitott mennyiséget
1,05-4-szeresen véve reagdltatjuk. A folyamat normdl mdédon
0-30°C-on 1-24 &réan belill befejezddik.

Az acil-védécsoportokat Ugy vezetjiuk be, hogy egy (1)
41talanos képletil vegyliletet az Snmagaban ismert médon egy kar-
bonsav-szarmazékkal, példdul savkloriddal, savanhidriddel vagy

mas hasonléval reagdltatunk.
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A ciklodextrinklatratok el®4llitdsa a WO 87/05294
helyen leirtakhoz hasonléan térténik.

Liposzémdk a "Pharmazie in unserer Zeit 11, 98, (1982)"
helyen leirtak szerint &llithatdk eld.

Az (I) &ltaldnos képletli vegylletek valamennyi szte-
reoizomer alakja szintén a taldlmény targyat képezi. A négy, az
(I) &ltaldnos képletben hulldmos vonallal jeldlt vegyllet nem
elegyet jelent, hanem mindenkor konkrét optikai alakot, mely S-
vagy R-konfigurdciéja lehet.

A taldlméany szerinti Gj TXAz-antagonisték bioldégiai
hatisa és felhszndlasi terlilete a kdvetkezd:

A taldlmény szerinti vegylletek az érrendszer, gyomor,
hasnydlmirigy, madj és bélrendszer megbetegedéseinek kezelésére
alkalmazhatdk. Igy e vegylletek vérnyomascsdkkentd és hdérgdtagitd
hatastak. Ezért igen alkalmasak a trombocita-aktivalas gatlésara.
Az (I) &ltalédnos képletd vegylletek tehadt értékes gydgyaszati
tulajdonsdgokat mutatnak. Ezenkivil a taldlmdny szerinti vegylle-
tek a hasonld TXA2—antagonistékhoz képest nagyobb szelektivitast,
lényegesen hosszabb hatdsiddét és nagyobb stabilitdst mutatnak.

Az 04j TXAz-antagonisték az erre a vegylletcsaléadra
jellenzd tulajdonsagokat mutatjak, példaul a periférias artérias,
koszoriér és pulmondlis ellendllés csdkkentését, a pulmonélis
vérnyomds csdkkentését, a szisztemikus vérnyomds csdkkentését,
anélkil, hogy egyidejlleg a verétérfogatot és a koszoruér-
vérellsatast csdkkentenék, a vese, és mas periférids szervek
vérellatiasanak fokozésidt, az agyi vérelldtottsag fokozasat, a
trombocita-aktivadlédas gatléasat és trombusok feloldasat, a

horgb-dsszehizddas gatlasat, a gyomorsavkivdlasztds gdtléasat, a
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sziv, gyomor- és bél-nyadlkahdrtya, mé&j citoprotekcidjat, a has-
nydlmirigy és vesék citoprotekcidjét, valamint allergiaellenes
hatisokat. Ezzért a taldlmany szerinti 4j TXA2—antagonisték
alkalmasak lehetnek szivinfarktus kezelésére, koszoriérbetegsé-
gek, példiul koszoriér-trombdzis,megelézésére és kezelésére,
szivinfarktus, periférids artérids megbetegedések kezelésére, méas
tromboembolikus betegségek és arterioszlerdzis megeldzésére és
kezelésére, a kdzponti idegrendszer iszkémids eredetd zavarainak
és az agy més vérelldtdsi zavarainak, példaul migrén megeldzésére
és kezelésére, hipertdnia kezelésére, valamint olyan betegségek
kezelésére, melyek a pulmondlis véredényellendllas megnévekedésé -
re vezethetd vissza, példdul a pulmondlis hipertdnia kezelésére,
és kiildnbdzd sokkok, asztmés és allergikus rhinitis kezelésére.
Alkalmasak ezenkivil e vegyliletek a szllési fajdalmak enyhitésé-
re, és terhességi toxikdzis kezelésére is.

Az Gj TXA2—antagonisték ezenkivil alkalmazhatdk
transzplantaciét kévetden a szervi funkcidk javitaséra is,
példaul vesedtlltetés esetén, a kildkddési reakcidk gatléasédra, a
heparin helyett, vagy dializisnél vagy haemofiltrdcidéndl ad-
juvdnsként, és a vérplazmakonzervek, példaul vérlemez-konzervek
tartbsitéaséara.

Az G4j TXAz—antagonisték gyulladasgatld hatéssal is
rendelkeznek, és igy topikédlis betegségek, példaul bériszkémia
vagy Dekubitus-fekély kezelésére is alkalmazhatok.

Az 04j TXAz—antagonisték ezenkivil Attétel-gatld és
antiproliferativ hatésokkal is rendelkeznek. Igy e vegyluletek

neoplasidk kezelésére is alkalmazhatdk.
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Az Gj TXAz-antagonisték kombindcidéban, példaul karba-
ciklinekkel, prosztaciklinekkel vagy szarmazékaikkal, 7-oxo-
prosztaciklinekkel, prosztaglandinokkal és szarmazékaikkal, és
7-0x0-PGE, - és 6-oxo-9-fluor-prosztaglandin-szarmazékokkal,
TXA2-szintetéz—inhibitorokkal, foszfodiészteridz-inhibitorokkal,
kiildnbdzd tromocita-stimuldtor (példdul ADP, trombin, kollagén,
PAF, adrenalin, szerotonin, fibrinogén) antagonistakkal és recep-
tor-antagonistakkal, kalcium-antagonistikkal, fibrinolitikumokkal
és trombolitikumokkal, példdul t-PA-val, heparinnal és mas anti-
koagulénsokkal, ciklooxigendz-gatldkkal, példaul acetil-szalicil-
savval, lipoxigendz-gatldé anyagokkal és lipoxigendz-termékek
antagonistdival, értagitdkkal, példaul nitrovegyiletekkel, anti-
hipertenzivumokkal, példaul R-blokkolékkal vagy diuretikumokkal
egylitt keriilhetnek felhaszndlésra. A taldlmény szerinti vegytle-
tek nemcsak TXA2—antagonista, hanem kétfunkcids, azaz TXAz-anta—
gonista és egyidejileg PGIZ-antagonista hatdst is mutathatnak. A
vegyiiletek napi humén ddézisa 0,1-500 mg, adott esetben tobbszdri
dézisban elosztva. A gydgyaszatilag elfogadhatd hordozd napi
dézisa 0,1-100 mg. Parenterdlis adagoléasra steril, vizes vagy
olajos injekciéoldatot hasznalunk. Oralis adagoldsra példaul a
tablettak, drazsék vagy kapszuldk alkalmasak.

Igy a taldlmany targya a talalmany szerinti (I) &ltaléa-
nos képletli vegylleteket és szokasos segéd- és hordozdanyagokat
tartalmazd gydgyaszati készitmény is.

A taldlmany szerinti hatdanyagokat a gydgyszerkészités-
pan &4ltaldnosan ismert segédanyagokkal példaul vérnyomdscsdkkentd

szerek eldidllitasdra alkalmazzuk.
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Ampulldk esetén az egységddzis 0,1-100 mg, tablettdk

esetén 0,1-100 mg.

1. példa:
7—[(1R,2S,SS)—2-(4-fenil—benziloxi)-5—(4-fluor—fenil—szulfonil—

-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

A 2. példdban leirt eljdrds szerint elddllitott vegyl-
let 55 mg-jadnak (97 umol) 1 ml metanollal készitett oldat&hoz 0,5
ml k&rulbeliil 5 %-os kdliumhidroxidoldatot adunk és 20 6réan at
keverjuk 23°C-on. A reakcidelegyet telitett citromsav hozzdadasa-
val savanyitjuk, vizzel higitjuk és etilacetattal tobbszdr ext-
rahdljuk. Ezutdn vizzel és telitett natriumkloridoldattal mossuk,
majd magnéziumszulfat felett szdritjuk. Szlrés és az olddszer
eltidvolitasa utdn a maradékot korllbelidl 25 g szilikagélen kroma-
tografdljuk, eludlészerként n-hexéan/etilacetat elegy gradienst
hasznalunk. gy 32,8 mg (59 pmol, 61 %) cim szerinti vegyiiletet
nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3600-2400, 3280, 3030, 3010, 2940, 2870, 1710, 1590,
1495, 1450, 1405, 1330, 1290, 1165, 1155, 1090, 1025, 915, 840,
765, 700, 670, 570 &s 550 cm T.
2. példa:
7-[(1R,28,5S)—2—(4—fenil-benziloxi)—5—(4—fluor—fenil—szulfonil—

—amino)—Ciklopentil]—5(Z)—hepténsav-metilészter:

A 2a. példédban leirt eljéréds szerint eléallitott amin
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100 mg-jénak (245 pumol) 1,2 ml vizmentes dikldrmetannal készitett
oldatdhoz 0°C-on 49,5 mg trietilamint és 52,3 mg 4-fluor-
szulfonsavkloridot adunk, majd 16 6rédn a4t keverjik 23°C-on szaraz
argon atmoszférdban. A reakcidelegyet etilacetdattal higitjuk, 1 n
sésavval, 5 %-os natriumhidrogénkarbondtoldattal, vizzel és
telitett natriumkloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfat
felett szaritjuk. Szlrés és az oldbszer eltdvolitasa utédn a
maradékot koritilbeldil 20 g szilikagélen kromatografdljuk. Igy 61
mg (108umol, 44 %) cim szerinti vegyliletet nyerink szintelen
olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3280, 3060, 3030, 3010, 2950, 2870, 1735, 1715, 1595,
1495, 1440, 1335, 1295, 1230, 1165, 1155, 1090, 915, 760, 700 és

670 cm™ L.

2a. példa:
7—[(1R,ZS,SS)—2-(4-fenil—benziloxi)-5—amino—ciklopentil]—5(Z)-

-hepténsav-metilészter:

A 2b. példdban leirt eljédrds szerint eldallitott vegyu-
let 1,23 g-janak (2,23 mmol) oldatdhoz 11 ml 1 mdélos, tetrahidro-
furannal készitett tetrabutil-amméniumfluoridoldatot adunk és
2,5 6ran a4t melegitjik 50°C-on. Lehiltés utan dietilétert adunk
hozza, vizzel és telitett natriumkloridoldattal mossuk, majd
magnéziumszulfit felett szdritjuk. Szlrés és az oldészer elté-

volitdsa utan a maradékot tisztitds nélkil reagdltatjuk tovabb.
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2b. példa:
7-[ (1R, 28,58) -2-(4-fenil-benziloxi) -5- (trimetil-szilil-etoxi-

-karbonil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

A 2c. példadban leirt eljdrds szerint elbdllitott sav
1,62 g-janak (3,71 mmol) 3,7 ml vizmentes toluollal készitett
oldatdhoz széraz argon atmoszférdban 372 mg trietilamint és 1,02
g foszforsav-difenilészterazidot adunk és 2,5 &rédn at melegitjltk
90°C-on. Ezutdn 930 mg 2- (trimetil-szilil)-etanolt adunk hozza és
tovébbi 18 &ran at keverjik 90°C-on. Lehl(ités utdn dietiléterrel
higitjuk, 10 %-os natriumhidroxidoldattal és telitett né&triumklo-
ridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfdt felett szaritjuk.
Szlirés és az olddészer eltavolitdsa utdn a maradékot 80 g szili-
kagélen kromatografdljuk, eludldszerként n-hexdn/etilacetéat elegy
gradienst haszndlunk. Igy 1,23 g (2,23 mmol, 60 %) cim szerinti
vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3340, 3060, 3030, 3010, 2950, 2900, 1740-1690, 1600,

1530, 1490, 1250, 1170, 1060, 960, 860, 835, 760 és 700 cm_l.

2c. példa:
7—[(1R,2S,SS)—2—(4—fenil—benziloxi)-5—hidroxi-karbonil—ciklopen-

til] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

A 2d. példaban leirt eljaras szerint eléadllitott alko-
hol 2,0 g-jénak (4,73 mmol) 58 ml acetonnal készitett oldatat
-40°C-ra hitjik le, 2,84 ml standard krémkénsavoldatot (Jones-
reagens) adunk hozz&, 1,5 éran at keverjik -40°C és -15°C kozti

hémérsékleten, majd az oxiddldészer felesleget 7 ml izopropanol
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hozz&adasaval bontjuk el. A reakcidbelegyet vizzel higitjuk és
dietiléterrel tdbbszdr extrahdljuk. Az egyesitett szerves extrak-
tumokat vizzel és telitett natriumkloridoldattal mossuk, majd
magnéziumszulfat felett szdritjuk. Szlrés és az oldészer eltéa-
volitasa utdn a maradékot koriilbeliil 150 g durva szilikagélen
kromatografdljuk, eludlészerként n-hexdn/etilacetat elegy gra-
dienst hasznalunk. Igy 1,62 g (3,71 mmol, 79 %) cim szerinti
vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3600-2400, 3030, 3010, 2950, 2860, 1735, 1700, 1605,

1485, 1435, 1340, 1310, 1240, 1165, 1075, 760 és 695 cm—l.

2d. példa:
7—[(1R,2S,SS)—2—(4—fenil-benziloxi)-5-hidroxi—metil—ciklopentil]—

-5(Z) -hepténsav-metilészter:

A 2e. példédban leirt eljdréds szerint eldallitott vegyu-
let 6,1 g-janak (9,23 mmol) 120 ml vizmentes tetrahidrofurénnal
készitett oldatdhoz 17 g tetrabutil-amméniumfluoridot adunk és 17
éran at keverjiik 23°C-on szdraz argon atmoszféraban. A reakcide-
legyhez vizet adunk és dietiléterrel tdbbszor extrahdljuk. Az
egyesitett szerves extarktumokat vizzel és telitett natriumklori-
doldattal mossuk, majd magnéziumszulfidt felett szdritjuk. Szlrés
és az olddészer eltadvolitdsa utdn a maradékot koérilbelil 300 g
szilikagélen kromatografdljuk, eludlészerként n-hexédn/etilacetat
elegy gradienst hasznalunk. Igy 2,07 g (4,90 mmol, 53 %) cim

szerinti vegyluletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.
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IR (film): 3600-3200, 3060, 3030, 3000, 2940, 2860, 1735, 1600,
1485, 1435, 1340, 1310, 1245, 1210, 1165, 1075, 825, 760 és 695

em™ T,

2e. példa:

7—[(1R,2S,SS)—2-(4—feni1—benziloxi)-5—(terc-butil-difenil-szilil—

oxi-metil) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

4,0 g (8,09 mmol) 7-[ (1R, 2S,58) -5- (terc-butil-difenil-
—szililoxi—metil)-2-hidroxi—ciklopentil]—5(Z)—hepténsav-metil—

észter (14dsd DE 40 24 347.8, 1i példa) 12 ml toluollal készitett

oldatdhoz 5,0 g 4-fenil-benzilbromidot, 8 ml 50 %-os k&liumhidro-

xidoldatot és 368 mg tetrabutil -amméniumhidrogénszulfatot adunk,
majd 18 érdn at keverjuk 23°C-on. A reakcidelegyet citromsav
hozzaaddsaval savanyitjuk, etilacetdttal higitjuk, telitett
natriumkloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfat felett
szadritjuk. Szlrés és az olddszer eltdvolitédsa utdn a maradékot
kérilbeldil 160 g szilikagélen kromatografdljuk, eludlészerként
n-hexan/etilacetédt elegy gradienst haszndlunk. Igy 3,05 g (4,61
mmol, 57 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen olajos
anyag alakjaban.

IR (film): 3070, 3050, 3030, 3000, 2950, 2930, 2850, 1735, 1600,

1485, 1430, 1360, 1110, 1005, 825, 760, 740 és 700 Cm~l.

o
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3. példa:
7-[(1R,2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi)-5-fenil-szulfonil-amino-

Jciklopentil]-S(Z)—hepténsav:

A 4. példaban leirt eljdrds szerint elddllitott vegyi-
let 55 mg-jat (101 umol) az 1. példaban leirtakhoz hasonldan
elszappanositva, feldolgozds és tisztitds utdn 38,7 mg (73 umol,
72 %) cim szerinti vegyliletet nyerunk szintelen olajos anyag
alakjaban.

IR (film): 3600-2400, 3270, 3060, 3030, 3010, 2940, 2870, 1705,
1605, 1490, 1450, 1325, 1160, 1095, 1075, 965, 830, 760, 725,

690, 590 és 565 cm L.

4. példa:
7—[(1R,2S,SS)-2-(4—fenil-benziloxi)—5-fenil—szulfonil—amino—

-ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

A 2a. példaban leirt eljards szerint elddllitott amin
100 mg-jat (245 pmol) a 2. példaéban leirtakhoz hasonldan reagal-
tatjuk benzol-szulfonsavkloriddal. Igy feldolgozéds és tisztités
utadn 85 mg (156 umol, 63 %) cim szerinti vegyliletet nyerink
szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3280, 3060, 3030, 3010, 2950, 2870, 1735, 1600, 1490,

1445, 1330, 1160, 1095, 1070, 910, 760, 720 és 690 Cm_l.
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5. példa:
7-[ (1R, 2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi)-5- (4-metil-fenil-szulfonil-

-amino) -ciklopentill] -5 (2) -hepténsav:

A 6. példaban leirt eljards szerint eldallitott vegyl-
let 39,2 mg-jat (69 pmol) az 1. példadban leirtakhoz hasonldan
elszappanositva, feldolgozds é&s tisztitds utan 15,4 mg (28 pmol,
40 %) cim szerinti vegyliletet nyertink szintelen olajos anyag
alakjaban.

IR (film): 3600-2400, 2960, 2930, 2870, 1690, 1450, 1425, 1405,

1385, 1155, 1095, 1070, 900 és 760 cm—l.

6. példa:
7~[(1R,28,SS)—2—(4-fenil-benziloxi)-5-(4—metil—fenil-szulfonil—

—amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

A 2a. példsban leirt eljdras szerint elddllitott amin
100 mg-jat (245 pmol) a 2. példdban leirtakhoz hasonlbéan reagdl-
tatjuk 4-metil-fenil-szulfonsavkloriddal. Igy feldolgozés és
tisztitas utdn 49 mg (87 pmol, 36 %) cim szerinti vegyiletet
nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3280, 2950, 2870, 1735, 1600, 1450, 1425, 1405, 1385,

1155, 1095, 1070, 900 és 760 cm *.
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7. Qélda:
7-[(1R,2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5-(2,5-diklér-fenil-szulfo-

nil-amino) -ciklopentil] -5 (Z) -hepténsav:

A 8. példdban leirt eljdréds szerint eldallitott vegyl-
let 43,8 mg-jat (71 pmol) az 1. példaban leirtakhoz hasonldan
elszappanositva, feldolgozds é&s tisztitds utédn 31 mg (51 pmol,
73 %) cim szerinti vegyliletet nyerunk szintelen olajos anyag
alakjaban.

IR (film): 3600-2400, 3300, 3090, 3060, 3030, 3010, 2940, 2870,
1710, 1600, 1490, 1450, 1375, 1340, 1245, 1165, 1100, 1075, 1045,

920, 895, 825, 760, 700, 680, 600, 585 és 515 cm_l.

8. példa:
7—[(1R,28,SS)-2-(4—fenil—benziloxi)—5—(2,S—diklér—fenil-szulfo—

nil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

A 2a. példiban leirt eljaréds szerint elddllitott amin
100 mg-jat (245 pmol) a 2. példédban leirtakhoz hasonléan reagdl-
tatjuk 2,5-diklér-fenil-szulfonsavkloriddal. Igy feldolgozas és
tisztitds utdn 83,5 mg (135 umol, 55 %) cim szerinti vegyiletet
nyertink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3300, 3090, 3070, 3030, 3010, 2950, 2870, 1735, 1600,
1490, 1450, 1340, 1245, 1220, 1165, 1100, 1075, 1040, 825, 765,

700 és 680 em” L.



9. példa:
7-[ (1R, 2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5- (kinon-8-il-szulfonil-ami-

no) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav:

A 10. példdban leirt eljéréds szerint elddllitott vegyl-
let 35,3 mg-jat (59 umol) az 1. példdban leirtakhoz hasonldan
elszappanositva, feldolgozds és tisztitds utén 13,9 mg (24 umol,
40 %) cim szerinti vegyliletet nyerunk szintelen olajos anyag
alakjaban.

IR (film): 3600-2400, 3260, 3060, 3030, 3010, 2940, 2870, 1735,
1705, 1615, 1595, 1565, 1490, 1435, 1330, 1240, 1215, 1165, 1145,

1070, 900, 835, 790, 760, 700, 675 é&s 605 Cm-l.

10. példa:
7-[(1R,2S,SS)—2—(4—fenil—benziloxi)—5—(kinon—8—il—szulfoni1—ami-

no) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

A 2a. példéban leirt eljdrds szerint elddllitott amin
100 mg-jat (245 umol) a 2. példdban leirtakhoz hasonldan reagal-
tatjuk kinon-8-il-szulfonsavkloriddal. Igy feldolgozds és
tisztitds utdn 35,3 mg (59 upmol, 24 %) cim szerinti vegyuletet
nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3270, 3060, 3030, 3010, 2940, 2870, 1735, 1610, 1595,
1565, 1490, 1435, 1330, 1240, 1215, 1165, 1145, 1070, 900, 835,

790, 760 és 700 cm T.




11. példa:
7-[(1R,2S,58)-2-(4-fenil-benziloxi)-5- (naft-2-il-szulfonil-ami-

ﬁo)-ciklopentil]-5(Z)-hepténsav:

A 12. példdban leirt eljidrds szerint elddllitott vegyl-
let 29,5 mg-jat (49 umol) az 1. példaban leirtakhoz hasonldan
elszappanositva, feldolgozds és tisztitds utén 18,2 mg (31 umol,
64 %) cim szerinti vegyﬁletet nyerunk szintelen olajos anyag
alakjéban. '

IR (film): 3600-2400, 3270, 3060, 3030, 3010, 2940, 2870, 1705,
1590, 1490, 1450, 1435, 1410, 1325, 1155, 1130, 1075, 910, 820,

760, 695, 660, 615, 565, 550 és 475 cm™ L.

12. példa:
7—[(1R,2S,SS)—2—(4-fenil—benziloxi)—5—(naft—2—il—szulfoni1—

-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

A 2a. példaban leirt eljaras szerint elddllitott amin
100 mg-jat (245 pmol) a 2. példdban leirtakhoz hasonldan reagal-
tatjuk naft-2-il-szulfonsavkloriddal. Igy feldolgozéas és
tisztitds utdn 41,8 mg (70 umol, 29 %) cim szerinti vegylletet
nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3290, 3060, 3030, 3010, 2940, 2870, 1735, 1590, 1490,
1450, 1435, 1410, 1325, 1155, 1130, 1075, 910, 820, 760 és 700

cm L.



13. példa:
7-[(1R,2S,58)-2-(4-fenil-benziloxi)-5- (4-fluor-fenil-szulfonil-

-amino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

A 14. példdban leirt eljdras szerint elddllitott vegyl-
let 50 mg-ja&t (86 umol) az 1. példdban leirtakhoz hasonldan
elszappanositva, feldolgozéds és tisztitds utén 37 mg (65 umol,
76 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen olajos anyag
alakjaban.

IR (film): 3680-2400, 3280, 2930, 1710, 1595, 1495, 1330, 1240,

1155, 1090, 840, 760, 700 és 550 cm T.

14. példa:
7—[(1R,2S,SS)—2—(4-fenil—benziloxi)—5—(4-fluor-fenil—szulfonil-

-amino-metil) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

A l4a. példdban leirt eljaras szerint elédllitott amin
139 mg-jat (329 umol) a 2. példédban leirtakhoz hasonldan reagdl-
tatjuk 4-fluor-fenil-szulfonsavkloriddal. Igy feldolgozas és
tisztitds utdn 50 mg (86 umol, 26 %) cim szerinti vegylletet
nyeriink szintelen olajos anyag alakjéban.
IR (film): 3280, 3060, 3030, 3010, 2950, 2860, 1735, 1595, 1490,
1435, 1410, 1335, 1290, 1235, 1165, 1155, 1090, 840, 760, 700 és

670 cm_l.
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l4a. példa:

7-[ (1R, 2S,58)-2- (4-fenil-benziloxi) -5-amino-metil-ciklopentil] -

-5(Z) -hepténsav-metilészter:

402 mg 6nklorid-dihidrat 6,5 ml vizmentes metanollal
készitett oldatdhoz 532 mg (1,19 mmol) 14b. példadban leirtak
szerint eldidllitott vegylilet 6,5 ml metanollal készitett oldatéat
csepegtetjliik és 29 6ran at keverjik 23°C-on. A reakcidelegyet
bepdroljuk, a maradékhoz natriumkarbonidtoldatot adunk, etila-
cetdttal tobbszdr extrahdljuk, az egyesitett szerves extraktumo-
kat telitett natriumkloridoldattal mossuk é&s magnéziumszulfat
felett szaritjuk. Szlirés és az olddszer lepdrldsa utan a nyert

maradékot (419 mg) tisztitds nélkiul reagdltatjuk tovabb.

14b. példa:
7-[(1R,ZS,SS)—2—(4—fenil-benziloxi)—5—azido—metil-ciklopentil]—

-5(Z) ~-hepténsav-metilészter:

760 mg (1,32 mmol) a l4c. példaban leirt eljaras sze-
rint eldallitott vegytiletet 11,5 ml dimetil-propil-karbamidban
oldunk, 1,55 g natriumazidot adunk hozza és 5,5 6rdn at keverjik
40°C-on, szdraz argon atmoszférdban. A reakcidelegyet dietiléter-
rel higitjuk, vizzel é&s telitett natriumkloridoldattal tdbbszdr
mossuk, majd natriumszulfat felett szdritjuk. Szlrés és az 0ldé-
szer eltivolitdsa utdn a maradékot kromatografdlassal tisztitjuk.
fgy 532 mg (1,19 mmol, 90 %) cim szerinti vegylletet nyerunk

szintelen olajos anyag alakjéban.
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IR (film): 3060, 3030, 3010, 2950, 2860, 2090, 1735, 1600, 1490,
1450, 1435, 1345, 1245, 1165, 1120, 1075, 825, 760 és 700

em™ L.

l4c. példa:
7-[(1R,28,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5- (4-metil-fenil-szulfonil-

-oxi-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

700 mg (1,32 mmol) 2d. példdban leirt eljéards szerint
eldallitott vegyllethez 4,3 ml vizmentes piridinben 677 mg p-
toluol-szulfonsavkloridot adunk és 4 &rén &t keverjik 23°C-on,
sziraz argon atmoszférdban. A reakcidelegyhez vizet adunk, etila-
cetattal higitjuk, 10 %-os kénsavval, majd telitett natriumhid-
rogénkarbondtoldattal mossuk és natriumszulfat felett szaritjuk.
gzrés és az olddszer eltdvolitdsa utdn a maradékot szilikagélen
végzett kromatografdldssal tisztitjuk, eludldszerként n-
hexan/etilacetdt elegy gradienst haszn&lunk. Igy 760 mg (1,32
mmol, 80 %) cim szerinti vegyliletet nyerunk szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3060, 3030, 3010, 2950, 2870, 1735, 1600, 1490, 1450,
1335, 1360, 1245, 1190, 1175, 1095, 1080, 945, 830, 815, 760, 700

&5 665 cm T,

15. példa:
7—[(1R,2S,58)—2-(4—fenil—benziloxi)—5-(4-metil—fenil-szulfonil—

-amino-metil) ~ciklopentil] -5(2) -hepténsav:

66 mg (115 umol) 16. példédban leirtak szerint el6dlli-
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tott vegyliletet az 1. példaban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozéds és tisztitads utdn 54 mg (95 umol, 83 %) cim szerinti
Gegyﬁletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3680-2400, 3280, 2930, 1710, 1600, 1490, 1325, 1160,

815, 760, 700, 660 és 550 cm L.

16. példa:
7—[(1R,28,SS)—2—(4—fenil—benziloxi)—5-(4—metil—fenil—szulfonil—

-amino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

139 mg (329 umol) 1l4a. példdban leirtak szerint
eldsllitott amint a 2. példdban leirtak szerint 4-metil-fenil-
szulfonsavkloriddal reagédltatunk. Feldolgozds és tisztitds utan
72 mg (125 pmol, 38 %) cim szerinti vegyliletet nyerunk szintelen
olajos anyag alakjéaban.

IR (film): 3280, 3060, 3030, 3010, 2950, 2870, 1735, 1600, 1490,
1435, 1330, 1160, 1090, 815, 760, 700 és 665 cm_l.

17. példa:
7—[(1R,2S,SS)~2—(4—feni1—benziloxi)—5-(2,5-dik16r-fenil—szulfo—

nil-amino-metil)-ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

35 mg (56 umol) 18. példaban leirtak szerint eldalli-
tott vegylletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utdn 25 mg (41 pmol, 73 %) cim szerinti
vegyliletet nyerlink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3680-2400, 3300, 3080, 3000, 2920, 1710, 1490, 1450,

1340, 1165, 825, 760, 700 &s 580 cm T.
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18. példa:
7-[(1R,2S8,58)-2- (4-fenil-benziloxi)-5-(2,5-diklér-fenil-szulfo-

nil-amino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

139 mg (329 umol) 1l4a. példédban leirtak szerint eldal-
litott amint a 2. példadban leirtak szerint 2,5-diklér-fenil-
-szulfonsavkloriddal reagdltatunk. Feldolgozés és tisztitéds utan
35 mg (56 umol, 17 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen
clajos anyag alakjéban.

IR (film): 3300, 3090, 3060, 3010, 2940, 2870, 1735, 1600, 1490,
1450, 1415, 1375, 1340, 1245, 1165, 1100, 1040, 825, 760, 700 és

680 cm T,

19. példa:

7—[(1R,ZS,SS)-2—(4—fenil-benziloxi)—5—(2,4—difluor—fenil—szulfo-

nil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

88 mg (151 pmol) 20. példdban leirtak szerint eldalli-
tott vegyuletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utédn 36,1 mg (63 pmol, 32 %) cim szerin-
ti vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3600-3200, 2940, 1710, 1605, 1490, 1430, 1340, 1275,

1160, 970, 760 &s 700 cm T.
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20. példa:
7-[(1R,2S8,58)-2-(4-fenil-benziloxi) -5-(2,4-difluor-fenil-szulfo-

nil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

257 mg (653 umol) 2a. példdban leirtak szerint eldalli-
tott amint a 2. példdban leirtak szerint 2,4-difluor-fenil-szul-
fonsavkloriddal reagédltatunk. Feldolgozds és tisztités utén 114
mg (200 upmol, 30 %) cim szerinti vegylletet nyerilnk szintelen
olajos anyag alakjéaban.

IR (film): 3400-3140, 2950, 1730, 1605, 1485, 1340, 1165, 1075,

970 és 850 cm 1.

21. példa:
7-[(1R,2S,58)-2- (4-fenil-benziloxi) -5- (4-brdém-fenil-szulfonil-

-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

174 mg (278 pmol) 22. példédban leirtak szerint el&alli-
tott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 99 mg (162 umol, 58 %) cim szerinti
vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjdban.

IR (film): 3700-3140, 2940, 1710, 1575, 1490, 1330, 1160, 1070,
1010, 825 760, 740 &s 700 cm I,

22. példa:

7-[(1R,2S,58) -2-(4-fenil-benziloxi) -5- (4-brém-fenil-szulfonil-

-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

257 mg (653 pumol) 2a. példdban leirtak szerint eldalli-
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tott amint a 2. példdban leirtak szerint 4-brém-fenil-szulfon-
savkloriddal reagdltatunk. Feldolgozds és tisztités utan 174 mg
(278 pmol, 43 %) cim szerinti vegyllete nyerilnk szintelen olajos
anyag alakjaban.

IR (film): 3280, 2960, 1740, 1578, 1490, 1440, 1340, 1165, 1070,
1013, 830, 765, 745 &s 705 cm T .

23. példa:
7—[(1R,2S,SS)—2-(4—fenil—benziloxi)—5—(3,4—dibr6m—fenil—szulfo—

nil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

114 mg (162 umol) 24. példadban leirtak szerint el6dlli-
tott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozés és tisztitds utén 61 mg (91 umol, 54 %) cim szerinti
vegylletet nyerunk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3700-3100, 2930, 2860, 1705, 1630, 1445, 1330, 1110,

760, 700, 695 &és 660 cm L.

24. példa:

7'[(1R,2S,SS)—2—(4-fenil—benziloxi)-5—(3,4-dibr6m—fenil—szulfo—

nil-amino) -ciklopentil)] -5(2) -hepténsav-metilészter:

257 mg (653 umol) 2a. példdban leirtak szerint eldalli-
tott amint a 2. példdban leirtak szerint 3,4-dibrém-fenil-szul-
fonsavkloriddal reagdltatunk. Feldolgozas és tisztitds utdn 114
mg (162 umol, 26 %) cim szerinti vegyuletet nyerink szintelen

olajos anyag alakjéaban.
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IR (film): 3280, 2950, 1730, 1487, 1445, 1340, 1165, 1075, 785,

760 &s 700 cm T,

25. példa:
7-[ (1R, 2S,4R,5R) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5-(3,4-dibrdém-

-fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

95 mg (115 pmol) 26. példaban leirtak szerint el&&lli-
tott vegyliletet az 1. példaban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 66 mg (95 pmol, 81 %) cim szerinti
vegylletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (KBr): 3600-3360, 3360-3100, 2930, 1705, 1570, 1485, 1450,

1330, 1100, 915, 820, 760 &s 700 cm .

26. példa:
7-[(1R,2S,4R,5R)-2—(4-fenil—benziloxi)—4—benzoiloxi~5-(3,4—di—
brém-fenil-szulfonil-amino)-ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metil-

észter:

212 mg (412 pumol) 26a. példdban leirtak szerint
eldillitott amint a 2. példadban leirtak szerint
3,4-dibrém-fenil-szulfonsavkloriddal reagdltatunk. Feldolgozés és
tisztitds utdn 95 mg (115 umol, 32 %) cim szerinti vegylletet
nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3400-3120, 2940, 1715, 1645, 1600, 1485, 1450, 1345,

1270, 1165, 1020, 930, 760, 715 és 700 Cm_l.
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26a. példa:

7-[(1R,2S8,4R,5R) -2~ (4-fenil-benziloxi) -4-benzoiloxi-5-amino-

-ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

1,34 g (1,99 mmol) 26b. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegylulet tetrahidrofurédnnal készitett oldat&dhoz 9 ml 1
mélos, tetrahidrofurdnnal készitett tetrabutil-amméniumfluoridol-
datot adunk és 2,75 éré&n At melegitjlik 50°C-on. A reakcidelegyhez
leh@ités utdn dietilétert adunk, vizzel és telitett natriumklori-
doldattal mossuk, majd magnéziumszulfat felett szdritjuk. Szlrés
és az olddszer eltavolitasa utdn a keletkezett maradékot tisz-

titds nélkll reagadltatjuk tovabb.

26b. példa:
7—[(1R,ZS,4R,5R)—2—(4—fenil—benziloxi)—4—benzoiloxi—5—(trimetil—
-szilil-etoxi-karbonil-amino)-ciklopentil]-5(2)-hepténsav-metil-

észter:

1,62 g (3,04 mmol) 26c. példadban leirtak szerint
eld4llitott sav 3 ml vizmentes toluollal készitett oldatéhoz
szdraz argon atmoszférdban 307 mg trietilamint é&s 836 mg foszfor-
sav-difenilészterazidot adunk és 2 Oran at melegitjiik 90°C-on. A
reakcidelegyhez ezutédn 754 mg 2- (trimetil-szilil)-etanolt adunk
és tovabbi 23 6ran at keverjik 90°C-on. Leh(tés utdn dietiléter-
rel higitjuk, 10 %-os natriumhidroxidoldattal és telitett natri-
umkloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfdt felett szdritjuk.
Szlirés és az oldbészer eltdvolitdsa utdn a keletkezett maradékot

szilikagélen kromatografdlva tisztitjuk, eludldészerként n-
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hexdn/etilacetédt elegy gradienst haszndlunk. Igy 1,34 g (1,99
mmol, 66 %) cim szerinti vegyliletet nyerlnk szintelen olajos
ényag alakjaban.

IR (film): 3460-3200, 2950, 1720, 1535, 1455, 1275, 1250, 1120,

1070, 860, 840, 765 é&s 715 cm ».

26c. példa:

7-[(1R,2S8,4R,5R) -2-(4-fenil-benziloxi) -4-benzoiloxi-5-hidroxi-

-karbonil-ciklopentil] -5(Z)-hepténsav-metilészter:

2,42 g (4,46 mmol) 26d. példdban leirtak szerint
eldidllitott alkohol 55 ml acetonnal készitett oldatat -46°C-ra
hitjik le és 2,67 ml standard krdmkénsavoldatot (Jones-reagens)
adunk hozz4a, 1,5 éran at keverjik -40°C és -10°C koézti hémérsék-
leten, majd az oxiddlészer felesleget 6,6 ml izopropanol hozzé&-
addsdval bontjuk el. A reakcidelegyet vizzel higitjuk, dietilé-
terrel tdbbszdr extrahdljuk, az egyesitett szerves extraktumokat
vizzel és telitett natriumkloridoldattal mossuk, majd magnézium-
szulfat felett szaritjuk. Szlrés és az olddszer eltdvolitésa utén
a keletkezett maradékot szilikagélen kromatografdlva tisztitjuk,
eluidldészerként n-hexdn/etilacetit elegy gradienst hasznalunk. Igy
1,69 g (3,04 mmol, 68 %) cim szerinti vegylUletet nyertnk szinte-
len olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3680-2800, 1740-1710, 1605, 1490, 1450, 1275, 1115,

765 &s 715 cm 1.
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26d. példa:
7-[(1R,2S,4R,5R) -2- (4-fenil-benziloxi)-4-benzoiloxi-5-hidroxi-me-

til-ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

4,29 g (5,49 mmol) 7-[(1R,2S,4R,5S8)-2-(4-fenil-benzil-
oxi)-4-benzoiloxi-5- (terc-butil-difenil-szililoxi-metil) -ciklo-
pentil] -5 (%) -hepténsav-metilésztert (elddllitdsa M. Shibasaki és
munkatirai &ltal a THL 25, 1067 /1984/ helyen k&ézdltek szerint, a
2e. példéban leirt eljdrds szerint, vagy J.S. Bindra, R. Bindra
4ltal a Prostaglandin Synthesis, Academic Press 1977 helyen leirt
médszer szerint tdrténhet) oldunk 70 ml vizmentes tetrahidrofuré-
ban, 8,7 g tetrabutil-amméniumfluoridot adunk hozz& és 1,25 6réan
4t keverjlik szaraz argon atmoszférdban. A reakcidelegyhez ezutan
vizet adunk, dietiléterrel tdbbszdr extrahdljuk, az egyesitett
szerves extraktumokat vizzel és telitett ndtriumkloridoldattal
mossuk, majd magnéziumszulfit felett szdritjuk. Szlrés és az
oldészer eltdvolitdsa utdn a keletkezett maradékot szilikagélen
kromatografdlva tisztitjuk, eludldszerként n-hexén/etilacetéat

‘elegy gradienst haszndlunk. Igy 2,42 g (4,46 mmol, 81 %) cim
szerinti vegylletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéaban.

IR (film): 3640-3200, 2940, 1740-1715, 1605, 1490, 1450, 1315,
1275, 1120, 1070, 1025, 760 &s 715 cm .

27. példa:

7- [ (1R, 2S,4R,5R) -2- (4-fenil-benziloxi)-4-hidroxi-5-(2,4-difluor-

fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

86 mg (121 umol) 28. példdban leirtak szerint eld&lli-
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tott vegylletet az 1. példiban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utdn 44 mg (76 pumol, 62 %) cim szerinti
Qégyﬁletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (KBr): 3520, 3280, 3025, 2930, 1725, 1600, 1490, 1425, 1340,

1165, 1075, ‘1020, 860, 760 és 700 Cm_l.

28. példa:
7- [ (1R, 2S,4R,5R) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-benzoiloxi-5-(2,4-diflu-
or-fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(Z)-hepténsav-metil-

észter:

212 mg (412 pmol) 26a. példaban leirtak szerint
eld4llitott amint a 2. példdban leirtak szerint
2,4-difluor-fenil-szulfonsavkloriddal reagdltatunk. Feldolgozas
és tisztitds utdn 86 mg (121 upmol, 35 %) cim szerinti vegylletet
nyerink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3700-3130, 2940, 1715, 1605, 1490, 1450, 1345, 1275,
1165, 1120, 970, 855, 765 &s 715 cm I.

29. példa:

7- [ (1R, 2S,4R,5R) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (4-fluor-

-fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav:

101 mg (147 pmol) 30. példaban leirtak szerint eldalli-
tott vegyliletet az 1. példiban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utan 38 mg (67 umol, 45 %) cim szerinti

vegylletet nyertnk szintelen olajos anyag alakjaban.
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IR (KBr): 3500, 3330, 2930, 1730, 1590, 1490, 1445, 1330, 1240,
1

1155, 1090, 840, 760 é&s 700 cm
30. példa:
7-[(1R,2S8,4R,5R)-2-(4-fenil-benziloxi)-4-benzoiloxi-5-(4-fluor-

~-fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

212 mg (412 pmol) 26a. példaban leirtak szerint eldal-
litott amint a 2. példdban leirtak szerint 4-fluor-fenil-szulfon-
savkloriddal reagdltatunk. Feldolgozids és tisztitds utan 101 mg
(147 pmol, 42 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3400-3120, 2940, 1715, 1595, 1495, 1450, 1340, 1270,

1155, 840, 765 és 715 cm T.

31. példa:
7-[ (1R, 2S,4R,5R) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-benzoiloxi-5- (4-metil-

-fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

86 mg (126 umol) 32. példadban leirtak szerint eldalli-
tott vegylletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utdn 21 mg (37 umol, 29 %) cim szerinti
vegytliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (KBr): 3600-2800, 3495, 3300, 2940, 1730, 1710, 1600, 1490,

1340, 1320, 1160, 1090, 920, 820, 760 és 700 cm-l.
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32. példa:
7-[(1R,2S,4R,5R) -2-(4-fenil-benziloxi) -4-benzoiloxi-5-(4-metil-

-fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(2Z) -hepténsav-metilészter:

212 mg (412 pmol) 26a. példaban leirtak szerint
elddllitott amint a 2. példdban leirtak szerint 4-metil-fenil-
szulfonsavkloriddal reagdltatunk. Feldolgozés és tisztit&s utén
86 mg (126 umol, 36 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen
olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3400-3120, 2950, 1740-1710, 1605, 1490, 1450, 1270,

1160, 910, 815, 765 &s 715 cm *.

33. példa:

7—[(1R,2S,4R,5R)-2—(4—fenil-benziloxi)—4—hidroxi-5—(4—br6m—fenil—

szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

53 mg (71 pumol) 34. példédban leirtak szerint eldalli-
tott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 23 mg (37 umol, 52 %) cim szerinti
vegylletet nyerlink szintelen olajos anyag alakjéaban.

IR (film): 3600-2700, 3500, 3320, 2940, 1730, 1710, 1575, 1390,
1330, 1110, 1090, 1070, 920, 760, 740 és 700 Cmﬂl.

34. példa:

7-[ (1R, 2S,4R,5R) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-benzoiloxi-5- (4-brém-

-fenil-szulfonil-amino) -ciklopentil] -5(2Z) -hepténsav-metilészter:

212 mg (412 pmol) 26a. példaban leirtak szerint
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elddllitott amint a 2. példdban leirtak szerint 4-brém-fenil-
-szulfonsavkloriddal reagdltatunk. Feldolgozds és tisztitds utén
53 mg (71 pmol, 20 %) cim szerinti vegyliletet nyerlnk szintelen
olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3400-3120, 2950, 1715, 1575, 1490, 1455, 1275, 1165,

1010, 825, 765, 740 és 715 cm .

35. példa:
6-[(1R,2S,58)-2-(4-fenil-benziloxi) -5- (fenil-szulfonil-amino-

-metil)-ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav:

93 mg (170 umol) 36. példdban leirtak szerint eldalli-
tott vegyliletet az 1. példaban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utdn 69 mg (130 umol, 76 %) cim szerinti
vegytletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2700, 3280, 2920, 1710, 1490, 1450, 1330,

1160, 1090, 760 és 690 cm ~.

36. példa:
6-[(;R,ZS,SS)—Z—(4—fenil-benziloxi)—5-(fenil—szulfonil—amino-

-metil)-ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

193 mg (470 umol) 36a. példdban leirtak szerint
el&édllitott amint a 2. példdban leirtak szerint fenil-szulfon-
savkloriddal reagdltatunk. Feldolgozds és tisztitds utdn 93 mg
(170 pmol, 36 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen olajos

anyag alakjéaban.
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IR (film): 3280, 2950, 1720, 1600, 1490, 1435, 1160, 1090, 765 és

700 em L.

36a. példa:
6-[(1R,28,58)-2-(4-fenil-benziloxi)-5-amino-metil-ciklopentil] -

-4 (Z) -hexénsav-metilészter

798 mg énklorid-dihidrat 14 ml vizmentes metanollal
készitett oldatdhoz 1,025 g a 36b. példadban leirtak szerint eld-
dllitott vegyitlet 7 ml metanollal készitett oldatat csepegtetjiuk
é&s 18 6éran &t keverjlik 23°C-on. A reakcidelegyet bepdroljuk, a
maradékhoz natriumkarbonitoldatot adunk, etilacetédttal tdbbszdr
extrahdljuk, az egyesitett szerves extraktumokat telitett
nitriumkloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfat felett
szadritjuk. Szlrés és az olddszer eltdvolitdsa utdn a keletkezett

maradékot (790 mg) tisztitds nélkll reagdltatjuk tovabb.

36b. példa:
6-[ (1R, 2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5-azido-metil-ciklopentil] -

-4 (Z) -hexénsav-metilészter

1,38 g (2,45 mmol) 36c. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegylletet oldunk 14 ml dimetil-propil-karbamidban, 2,50
g natriumazidot adunk hozz& és 16 Ordn at keverjuk 40°C-on szaraz
argon atmoszférdban. A reakcidelegyet dietiléterrel higitjuk,
vizzel és telitett natriumkloridoldattal tdbbszd6r mossuk, majd
magnéziumszulfat felett szaritjuk. Szlrés és az oldbszer elta-

volitdsa utédn a keletkezett maradékot szilikagélen kromatografdl-
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va tisztitjuk. gy 1,025 g (2,36 mmol, 97 %) cim szerinti vegyl-
letet nyerlink szintelen olajos anyag alakjéban.
IR (film): 2950, 2860, 2100, 1740, 1490, 1450, 1345, 1170, 1080,

760 &s 700 cm T.

36c. példa:

6-[(1R,2S,SS)-2-(4-feni1—benziloxi)—5-(4—metil-fenil—szulfoni1—

oxi-metil)-ciklopentil]-4(Z)-hexénsav—metilészter

2,1 g (5,14 mmol) 36d. példaban leirtak szerint elé-
411itott vegyitilethez 13,3 ml vizmentes piridinben 2,1 g p-toluol-
_szulfonsavkloridot adunk és 16 6ran &t keverjik 23°C hémérsékle-
ten szaraz argon atmoszférdban. A reakcidéelegyhez vizet adunk,
etilacetattal higitjuk, 10 %-os kénsavval, majd telitett natrium-
hidrogénkarbonétoldattal mossuk, végll natriumszulfat felett
szaritjuk. SzlGrés és az olddszer eltavolitdsa utédn a keletkezett
maradékot szilikagélen kromatografalva tisztitjuk, eludlészerként
n-hexan/etilacetat elegy gradienst hasznalunk. Igy 1,38 g (2,45
mmol, 48 %) cim szerinti vegylletet nyertink szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3060, 3030, 3005, 2945, 2870, 1735, 1605, 1490, 1450,
1360, 1245, 1190, 1175, 1095, 945, 825, 760 és 700 Cm_l.

36d. példa:
6-[(1R,28,SS)-2-(4—fenil—benziloxi)—5—hidroxi-metil—ciklopentil]-

-4 (Z) -hexénsav-metilészter

12,9 g (20 mmol) 6- [ (1R, 2S,58)-2- (4-fenil-benziloxi) -5-
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- (terc-butil-difenil-szililoxi-metil)-ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-
-metilésztert (léasd PCT/DE91/00604, 78g példat) oldunk 140 ml
vizmentes tetrahidrofurdnban, 33,4 ml 1 mdélos, tetrahidrofurénnal
készitett tetrabutil-amméniumfluoridoldatot adunk hozza és 16
brén a4t keverjiik 23°C-on szdraz argon atmoszférdban. A reakcide-
legyhez ezutdn vizet adunk, dietiléterrel tdbbszor extrahdljuk,
az egyesitett szerves extraktumokat vizzel és telitett nadtrium-
kloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfdt felett szaritjuk.
Szrés és az olddészer eltdvolitdsa utédn a keletkezett maradékot
szilikagélen kromatografdlva tisztitjuk, eludldszerként n-
hexan/etilacetat elegy gradienst hasznadlunk. igy 7,25 g (17,7
mmol, 89 %) cim szerinti vegyllletet nyerlink szintelen olajos
anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3700-3120, 3000, 2960, 2870, 1740, 1490, 1440,

1345, 1170, 1080, 760 &s 700 cm *.

37. példa:
6—[(1R,ZS,SS)-2—(4—fenil-benziloxi)-5—(4—metil—fenil-szulfonil-

-amino-metil) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav:

126 mg (220 upmol) 38. példaban leirtak szerint eldali-
tott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utdn 88 mg (163 pmol, 72 %) cim szerinti
vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3420-2800, 3280, 2930, 1710, 1600, 1490, 1330,

1160, 1090, 815, 760 &s 700 cm ~.



38. példa:
6-[ (1R, 2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5-(4-metil-fenil-szulfonil-

-amino-metil) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

193 mg (470 umol) 36a. példdban leirtak szerint eldal-
litott amint a 2. példaban leirtak szerint reagdltatunk 4-metil-
-fenil-szulfonilkloriddal. Feldolgozds és tisztitds utédn 126 mg
(220 umol, 48 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen olajos
anyag alakijban.

IR (film): 3280, 3060, 3025, 2950, 1730, 1600, 1490, 1435, 1360,

1330, 1190, 1080, 830, 760 és 700 cm I.

39. példa:
6—[(1R,2S,SS)-2—(4—fenil—benziloxi)—5—(4-fluor-fenil-szulfonil—

—amino-metil)-ciklopentil]-4(Z)—hexénsav:

115 mg (200 pmol) 40. példsban leirtak szerint eldali-
tott vegyliletet az 1. példédban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utédn 84 mg (152 umol, 74 %) cim szerinti
vegyililetet nyerUnk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3600-2700, 3280, 2920, 1710, 1590, 1490, 1330,
1150, 1090, 840, 760 &s 700 cm .

40. példa:

6-[ (1R, 2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5- (4-fluor-fenil-szulfonil-

-amino-metil) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

193 mg (470 pmol) 36a. példdban leirtak szerint eldal-



litott amint a 2. példdban leirtak szerint reagdltatunk 4-fluor-
-fenil-szulfonilkloriddal. Feldolgozds és tisztitds utén 115 mg
(200 pmol, 43 %) cim szerinti vegyliletet nyerlink szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3280, 3060, 3025, 2950, 1730, 1595, 1490, 1435, 1335,

1290, 1235, 1160, 1090, 760 és 700 cm_l.

41 . példa:
6-[(1R,2S,SS)—2—(4—fenil-benziloxi)—5-(2,4—difluor-fenil-szulfo—

nil-amino-metil) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav:

144 mg (250 pmol) 42. példdban leirtak szerint el&alli-
tott vegylletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 76 mg (133 pmol, 54 %) cim szerinti
vegyliletet nyerunk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2700, 3300, 2920, 1710, 1600, 1485, 1430,

1340, 1275, 1170, 1075, 970, 850, 760 és 700 Cm_l.

42. példa:
6-[(lR,ZS,SS)—2-(4—fenil—benziloxi)-5—(2,4-dif1uor-fenil—szulfo—

nil-amino-metil)-ciklopentil] -4 (Z)-hexénsav-metilészter:

193 mg (470 umol) 36a. példdban leirtak szerint
el&allitott amint a 2. példdban leirtak szerint reagdltatunk
2,4-difluor-fenil-szulfonilkloriddal. Feldolgozds és tisztitas
utdn 144 mg (250 pmol, 52 %) cim szerinti vegylletet nyerink

szintelen olajos anyag alakjéban.



IR (film): 3280, 3030, 2940, 1730, 1600, 1490, 1425, 1345,

1170, 1075, 1030, 860, 760 &s 700 cm <.

43. példa:
6-[(1R,2S8,5S8)-2-(4-fenil-benziloxi) -5-(4-brdém-fenil-szulfonil-

-amino) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav:

213 mg (350 umol) 44. példdban leirtak szerint el6&lli-
tott vegylletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 178 mg (296 umol, 86 %) cim szerin-
ti vegyliletet nyerlink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (KBr): 3600-2400, 3440, 3220, 2920, 1700, 1580, 1390, 1155,

1070, 820, 760 &s 700 cm L.

44 . példa:
6-[(1R,2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5- (4-brém-£fenil-szulfonil-

-amino) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

182 mg (460 umol) 44a. példiban leirtak szerint eld&l-
litott amint a 2. példadban leirtak szerint reagdltatunk 4-brém-
-fenil-szulfonilkloriddal. Feldolgozas és tisztitds utdn 213 mg
(350 pumol, 76 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen olajos
anyag alakjaban.

IR (film): 3280, 2955, 1735, 1575, 1490, 1440, 1330, 1160,

1070, 830, 765 &s 700 cm T.
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44a. példa:
6- [ (1R,2S,58) -2~ (4-fenil-benziloxi) -5-amino-ciklopentil] -4 (Z) -

-hexénsav-metilészter:

2,1 g (3,9i mmol) 44b. példdban leirtak szerint elddl-
litott vegylilet tetrahidrofurdnnal készitett oldatdhoz 18 ml 1
mélos, tetrahidrofurdnnal készitett tetrabutil-amméniumfluorid-
oldatot adunk és 3 6ran a4t melegitjik 50°C-on. A reakcidelegyhez
leh(ités utdn metil-terc-butilétert adunk, vizzel és telitett
nitriumkloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfdt felett
szadritjuk. Szlrés és az oldbészer eltdvolitdsa utén a keletkezett

maradékot tisztitds nélkiil reagdltatjuk tovabb.

44b. példa:

6—[(1R,28,SS)—2—(4—fenil-benziloxi)—5-(trimetil-szilil-etoxi—

-karbonil-amino) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

2,4 g (5,7 mmol) 44c. példdban leirtak szerint el6alli-
tott sav 5,6 ml vizmentes toluollal készitett oldatdhoz szaraz
argon atmoszférdban 0,78 ml trietilamint és 1,22 ml foszforsav-
difenilészterazidot adunk és 2 &rdn &t melegitjik 90°C-on. A
reakcibéelegyhez ezutdn 1,7 ml 2- (trimetil-szilil)-etanolt adunk
és tovabbi 22 6ran &t keverjlk 90°C-on. Lehltés utén metil-terc-
butiléterrel higitjuk, 10 %-os natriumhidroxidoldattal és teli-
tett natriumkloridoldattal mossuk, majd magnézium-szulfat felett
szaritjuk. Szlrés és az olddszer eltédvolitdasa utédn a keletkezett
maradékot szilikagélen kromatografdlva tisztitjuk, eludlészerként

n-hexan/etilacetéat elegy gradienst haszndlunk. gy 2,1 g (3,91
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mmol, 69 %) cim szerinti vegyliletet nyerlink sadrga olajos anyag

alakjaban.

IR (film): 3440, 3060, 2955, 2900, 1740, 1690, 1530, 14590, 1250,

1060, 860, 760 &s 700 cm T.

44c. példa:

6-[ (1R, 2S,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -5-hidroxi-karbonil-ciklopen-

til] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

1,81 g (4,42 mmol) 364. példdban leirtak szerint
elddllitott alkohol 50 ml acetonnal készitett oldatat -40°C-ra
hitjik le &s 2,66 ml standard krémkénsavoldatot (Jones-reagens)
adunk hozza, 2 6ran at keverjik -40°C és -15°C kdézti hémérsékle-
ten, majd az oxiddldészer felesleget izopropanol hozzdadéasaval
bontjuk el. A reakcibelegyet vizzel higitjuk, dietiléterrel
tébbszdr extrahdljuk, az egyesitett szerves extraktumokat vizzel
és telitett natriumkloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfat
felett széritjuk. Szlirés é&s az oldbszer eltdvolitdsa utdn a
keletkezett maradékot durva szilikagélen kromatografdlva tisztit-
juk, eluidldészerként n-hexdn/etilacetat elegy gradienst haszné-
lunk. Igy 1,14 g (2,7 mmol, 61 %) cim szerinti vegylletet nyerink
sdrga olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3600-2500, 1735, 1700, 1600, 1485, 1340, 1300, 1235,

760 és 700 cm T,
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45. példa:
6-[ (1R, 2S8,58)-2-(4-fenil-benziloxi) -5- (4-trifluor-metil-fenil-

—ézulfonil—amino)—ciklopentil-4(Z)-hexénsav:

90 mg (150 umol) 46. példaban leirtak szerint nyert
vegyililetet az 1. példédban leirtak szerint elszappanositva, fel-
dolgozéds és tisztitds utdn 63 mg (110 pmol, 73 %) cim szerinti
vegylletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (KBr): 3600-2400, 3440, 3280, 2920, 1710, 1410, 1330, 1160,

1070 és 715 cm L.

46, példa:
6-[1R,ZS,SS)—2—(4—fenil—benziloxi)-5-(4—trifluor-metil—fenil-

-gzulfonil-amino) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

182 mg (460 umol) 44a. példdban leirtak szerint eldal-
litott amint a 2. példadban leirtakhoz hasonldan reagdltatunk 4-
—trifluor-metil-fenil-szulfonilkloriddal. Feldolgozids é€s
tisztitds utdn 90 mg (150 upmol, 32 %) cim szerinti vegylletet
nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3280, 3030, 2930, 1730, 1490, 1330, 1160, 1070, 760 és

700 em™ 1.

47. példa:
6—[(1R,ZS,SS)—2-(4—fenil—benziloxi)-5-(2,4-difluor-fenil—szulfo-

nil-amino) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav:

1,55 g (270 umol) 48. példaban leirtak szerint eléalli-
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tott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozds és tisztitds utdn 138 mg (250 umol, 92 %) cim szerin-
ti vegylletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3720-2400, 3280, 2930, 1710, 1600, 1450, 1340,

1160, 1070, 970, 760 &s 700 cm T.

48. példa:
6—[(lR,ZS,SS)—2—(4-fenil-benziloxi)—5—(2,4-difluor-fenil—szu1fo—

nil-amino) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav-metilészter:

182 mg (460 pmol) 44a. példdban leirtak szerint eldal-
litott amint a 2. példdban leirtak szerint 2,4-difluor-fenil-
-szulfonilkloriddal reagdltatunk. Feldolgozds és tisztitéas utan
155 mg (270 umol, 59 %) cim szerinti vegyuletet nyerink szintelen
olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3280, 3025, 2920, 1735, 1595, 1490, 1345, 1170, 1030,

860 és 760 cm ~.

49. példa:
6—[(1R,28,SS)—2—(4-fenil-benziloxi)—5-(4-fluor—fenil-szulfonil—

-amino) -ciklopentill -4 (Z) -hexénsav:

133 mg (240 pmol) 50. példsdban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozés és tisztitds utén 128 mg (239 pmol, 98 %) cim szerin-
ti vegytletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap.): 3600-2800, 3280, 2930, 1710, 1590, 1490, 1330,

1240, 1150, 840, 760 &s 700 cm *.
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50. példa:
6-[(1R,ZS,SS)—2—(4—fenil—benziloxi)—5—(4—fluor—fenil-szulfonil—

-amino)-ciklopentil]-4(2)-hexénsav—metilészter:

182 mg (460 umol) 44a. példaban leirtak szerint eldal-
1itott amint a 2. példdban leirtak szerint 4-fluor-fenil-szulfo-
nilkloriddal reagaltatunk. Feldolgozas és tisztitds utén 133 mg
(240 pmol, 52 %) cim azerinti vegyliletet nyerunk szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3280, 3055, 3010, 2940, 1735, 1595, 1490, 1435, 1230,

1165, 1090, 760 és 700 —

51. Qélda:

6—[(lR,ZS,SS)—2-(4—fenil—benziloxi)-5—(4—metil—fenil-szulfonil—

—amino) -ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav:

131 mg (238 pmol) 52. példaban leirtak szerint eldalli-
tott vegyuletet az 1. példaban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitas utén 29 mg (53 pmol, 22 %) cim szerinti
vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3600-2800, 3280, 2930, 1710, 1490, 1425, 1330,
1155 és 760 cm T,

52. példa:
6-[(1R,2S,SS)—2—(4—feni1—benziloxi)-5—(4—metil—fenil—szulfonil—

—amino)—ciklopentil]—4(Z)—hexénsav—metilészter:

182 mg (460 umol) 44a. példaban leirtak szerint
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elddllitott amint a 2. példaban leirtak szerint 4-metil-fenil-
-szulfonilkloriddal reagdltatunk. Feldolgozds és tisztitds utén
131 mg (238 umol, 51 %) cim szerinti vegyliletet nyertunk szintelen
olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3280, 2940, 1735, 1590, 1450, 1425, 1380, 1155, 1095,

900, 760 &s 700 cm T.

53. példa:
6—[(1R,ZS,SS)—2—(4-feni1—benziloxi)—5-(fenil—szulfonil—amino)-

-ciklopentil] -4 (Z) -hexénsav:

156 mg (290 umol) 54. példdban leirtak szerint elddlli-
tott vegytiletet az 1. példaban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozis és tisztitds utdn 96 mg (184 umol, 63 %) cim szerinti
vegylletet nyerink szintelen olajos anyag alakjéaban.

IR (Flsg. cap.): 3680-2400, 3290, 2920, 2850, 1710, 1490, 1450,

1330, 1160, 1070, 910, 760 és 700 cm_l.

54, példa:
6—[(lR,2S,SS)—2-(4-fenil—benziloxi)—5—(4—fenil-szulfonil—amino)—

-ciklopentil] -4 (2) -hexénsav-metilészter:

182 mg (460 umol) 44a. példsdban leirtak szerint eld&dl-
1itott amint a 2. példaban leirtak szerint fenil-szulfonilklorid-
dal reagdltatunk. Feldolgozis és tisztitds utdn 156 mg (290 umol,
63 %) cim szerinti vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag

alakjaban.
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IR (film): 3280, 2950, 1730, 1600, 1455, 1425, 1155, 1070, 900 és

760 cm L.

55. példa:
7-[(1R,2S,4R,58)-2-(4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (difenil-

-metoxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

88,1 mg (142 umol) 56. példédban leirtak szerint
elédllitott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappa-
nositva, feldolgozas és tisztit&ds utén 45,8 mg (75 pumol, 53 %)
cim szerinti vegyluletet nyerunk.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 3030, 2930, 1705, 1600, 1485, 1450,

1420, 1345, 1125, 1075, 1020, 920, 760 é&s 700 Cm_l.

56. példa:
7- [ (1R, 2S,4R,58)-2- (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (difenil-met-

oxi-imino-metil)-ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

132,2 mg (188 umol) 57. példaban leirtak szerint
elddllitott vegyliletet 1,5 ml vizmentes etanolban oldunk, 4,8 mg
piridinium-p-toluolszulfondtot adunk hozzd és 3 6rdn &t keverjik
50°C-on. Az olddészert leparoljuk és a maradékot kromatografédlva
tisztitjuk. Igy 88,1 mg (142 pmol, 76 %) kivant vegylletet nye-
rink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3700-3160, 3040, 2940, 1740, 1605, 1495, 1455, 1350,

1130, 1080, 765 &s 700 cm '.
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57. példa:
7-[(1R,2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4- (tetrahidro-piraniloxi) -
-5- (difenil-metoxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-me-

tilészter:

120 mg (230 pumol) 57a. példéban leirtak szerint eld8&l-
litott vegytletet 1,7 ml vizmentes etanolban oldunk, 124,1 mg
(623 pmol) hidroxilamin-difenil-metilétert és néhidny csepp piri-
dint adunk hozza és 20 6ran &t keverjik szobahémérsékleten. A
reakcidelegyet beparoljuk, etilacetdttal higitjuk, telitett
nitriumkloridoldattal t&bbszdér mossuk, majd natriumszulfat felett
szadritjuk. Szlirés és az olddészer eltdvolitdsa utan a kapott
maradékot szilikagélen kromatografalva tisztitjuk. Igy 132,2 mg
(188 umol, 82 %) cim szerinti vegyluletet nyerink szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3070, 2940, 1740, 1605, 1490, 1405, 1345, 1245, 1130,

1080, 1025, 920, 765 &s 700 cm T.

57a. példa:

7-[ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4- (tetrahidro-piraniloxi) -

-5-formil-ciklopentil] -5(Z)-hepténsav-metilészter:

399 mg (3,143 mmol) oxalilkloridot argon atmoszféraban
3,9 ml vizmentes metilénkloriddal higitunk, majd -60°C-ra hatink
le. Ehhez az oldathoz 3,9 ml vizmentes metilénkloridban 549 mg
(6,464 mmol) dimetilszulfoxidot csepegtetiink 10 perc alatt és
ezutadn 10 percen at keverjik. 1 g (1,921 mmol) az 57b. példaban

leirtak szerint eldallitott vegylilet 3,9 ml vizmentes metilénklo-
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riddal készitett oldatat csepegtetjik 10 perc alatt a reakcidle-
gyhez és 1,25 6ran &t keverjik -60°C-on. Ezutén -30°C-on 689 mg
(6,808 mmol) trietilamint adunk hozz&d, hagyjuk szobahdémérsékletid-
re melegedni é&s tovabbi 15 percen &t keverjlik. A reakcidelegyet
200 ml éterrel és 10 ml vizzel higitjuk, telitett natriumklori-
doldattal tdbbszdr mossuk és natriumszulfat felett szaritjuk.
Szlrés és az olddészer eltédvolitdsa utdn a nyert maradékot

tisztitéds nélkiil reagdltatjuk tovabb.

57b. példa:

7—[(1R,2S,4R,SS)-2—(4—feni1-benziloxi)—4-(tetrahidro—piraniloxi)-

-5- (hidroxi-metil)-ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

9,31 g (17,8 mmol) 7- [ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benzil-
oxi)-4—(tetrahidro-piraniloxi)-5-(terc—butil—difenil—szililoxi—
-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilésztert (elddllitdsa M.
Shibasaki é&s munkatarai dltal a THL 25, 1067 /1984/ helyen k&zdl-
tek szerint, a 2e. példdban leirt eljards szerint, vagy J.S.
Bindra, R. Bindra &ltal a Prostaglandin Synthesis, Academic Press
1977 helyen leirt médszer szerint térténhet) oldunk 235 ml
vizmentes tetrahidrofurdban, 16,8 g tetrabutil-amméniumfluoridot
adunk hozza és 15,5 éran &t keverjiuk 23°C-on szdraz argon at-
moszférdban. A reakcidelegyhez ezutédn vizet adunk, dietiléterrel
tdbbszdr extrahdljuk, az egyesitett szerves extraktumokat vizzel
és telitett natriumkloridoldattal mossuk, majd magnéziumszulfat
felett szaritjuk. Szlrés és az olddszer eltdvolitdsa utén a
keletkezett maradékot kdrllbelill 400 g szilikagélen kromatog-

rafdlva tisztitjuk, eludldszerként n-hexdn/etilacetdt elegy
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gradienst haszndlunk. fgy 3,71 g (7,1 mmol, 49 %) cim szerinti
vegylletet nyeritink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3600-3200, 3020, 2940, 1735, 1600, 1490, 1315, 1245,

1070, 760 és 700 cm L.

58. példa:
7-[(1R,2S,4R,SS)-2—(4—fenil—benziloxi)-4—hidroxi-5—(4-f1uor-

-benziloxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z)-hepténsav:

75 mg (134 pmol) 59. példdban leirtak szerint eldalli-
tott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utén 44,2 mg (79 pmol, 61 %) cim szerin-
ti vegylletet nyerunk.

IR (Flsg. cap.?: 3600-2500, 2830, 1705, 1600, 1510, 1490, 1410,
1345, 1225, 1155, 1075, 1040, 825, 760 és 700 Cm_l.

59. példa:
7—[(1R,2S,4R,SS)-2-(4—fenil—benziloxi)—4—hidroxi—5-(4-fluor-

_benziloxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

125,5 mg (194 umol) 60. példdban leirtak szerint
eléallitott vegyililetet az 56. példdban leirtak szerint reagalta-
tunk. Feldolgozds és tisztit&s utédn 75 mg (134 umol, 69 %) cim
szerinti vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéaban.

IR (film): 3700-3140, 3010, 2940, 2870, 1735, 1605, 1510, 1440,

1350, 1225, 835, 765 &s 700 cm T,
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60. példa:
7-[(1R,2S,4R,58)-2- (4-fenil-benziloxi) -4- (tetrahidro-piraniloxi) -
-5-(4-fluor-benziloxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-

-metilészter:

120 mg (230 umol) 57a. példdban leirtak szerint el&&l-
litott vegyliletet az 57. példdban leirtak szerint hidroxilamin-
-4-fluor-benziléterrel reagdltatunk. Feldolgozds és tisztités
utdn 125,3 mg (194 umol, 84 %) cim szerinti vegylletet nyerunk
szintelen oclajos anyag alakjéaban.

IR (film): 2940, 2870, 1740, 1605, 1510, 1440, 1225, 1155, 1130,

1030, 825, 765 &s 700 cm T.

61. példa:
7-[(1R, 2S,4R,58) -2~ (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (ciklohexil-

-metoxi-imino-metil)-ciklopentil] -5(Z)-hepténsav:

60,1 mg (109 pumol) 62. példaban leirtak szerint
eldadllitott vegyltiletet az 1. példdban leirtak szerint elszappa-
nositva, feldolgozis és tisztitds utdn 43,5 mg (81 umol, 74 %)
cim szerinti vegylletet nyerunk.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 2920, 2850, 1710, 1490, 1450, 1410,

1345, 1125, 1080, 1035, 760 &s 700 cm T.



62. példa:
7-[(1R,2S,4R,58)~-2-(4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (ciklohexil-

-metoxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z)-hepténsav-metilészter:

115,6 mg (183 umol) 60. példdban leirtak szerint
elddllitott vegyliletet az 56. példdban leirtak szerint reagélta-
tunk. Feldolgozds és tisztitéds utdn 60,1 mg (109 umol, 59 %) cim
szerinti vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3700-3200, 2930, 2860, 1740, 1490, 1455, 1350, 1220,

1175, 1080, 1040, 765 és 700 cm T.

63. példa:
7- [ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4- (tetrahidro-piraniloxi) -

-5- (ciklohexil-metoxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-

-metilészter:

120 mg (230 umol) 57a. példidban leirtak szerint eldal-
litott vegylletet az 57. példédban leirtak szerint hidroxilamin-
(ciklohexil-metil) -éterrel reagdltatunk. Feldolgozéds és tisztitas
utdn 124,6 mg (196 pmol, 86 %) cim szerinti vegyliletet nyerink
szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 2930, 2855, 1740, 1450, 1350, 1130, 1080, 1030, 765 és

700 cm T,
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64. példa:
7-[(1R,2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (benziloxi-

-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

65,6 mg (121 umol) 65. példaban leirtak szerint
elddllitott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappa-
nositva, feldolgozds és tisztitds utén 50,3 (96 umol, 79 %) cim
szerinti vegylletet nyerlnk.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 3030, 2930, 1705, 1490, 1455, 1410,

1395, 1125, 1075, 1040, 915, 760, 735 és 700 Cm-l.

65. példa:
7-[(1R,2S,4R,SS)-2—(4-fenil—benziloxi)—4—hidroxi-5—(benziloxi—

-imino-metil) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

108,3 mg (173 umol) 66. példdban leirtak szerint
eldallitott vegyliletet az 56. példdban leirtak szerint reagdlta-
tunk. Feldolgozds és tisztitds utédn 65,6 mg (121 umol, 70 %) cim
szerinti vegyliletet nyeritink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3700-3140, 3030, 2935, 2885, 1735, 1490, 1455, 1440,

1350, 1215, 1125, 1075, 760 és 700 cm_l.

66. példa:
7-[ (1R, 2S, 4R, 58) -2- (4-fenil-benziloxi)-4- (tetrahidro-piraniloxi) -
-5- (benziloxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metil-

észter:

100 mg (191 pumol) 57a. példdban leirtak szerint elS&l-
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litott vegylletet az 57. példdban leirtak szerint hidroxilamin-
benziléterrel reagdltatunk. Feldolgozas és tisztitds utédn 108,3
ﬁé (173 umol, 90 %) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen
olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2940, 2870, 1740, 1605, 1510, 1440, 1350, 1225, 1030,

835, 765 &s 700 cm L.

67. példa:
7-[ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi)-4-hidroxi-5- (4-trifluor-

-metil-benziloxi-imino-metil)-ciklopentil]-5(2Z)-hepténsav:

61,3 mg (100 pmol) 68. példadban leirtak szerint
eldallitott vegyliletet az 1. példédban leirtak szerint elszappa-
nositva, feldolgozds és tisztitds utdn 46,4 mg (78 umol, 78 %)
cim szerinti vegylletet nyerink.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 2930, 1710, 1490, 1415, 1325, 1165,

1125, 1065, 1030, 825, 760 &s 700 cm T.

68. példa:
7-[ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (4-trifluor-
-metil-benziloxi-imino-metil)-ciklopentil] -5(Z)-hepténsav-metil-

észter:

108,5 mg (156 umol) 69. példaban leirtak szerint
eldallitott vegytletet az 56. példdban leirtak szerint reagalta-
tunk. Feldolgozds és tisztitds utén 61,3 mg (100 upmol, 64,3 %)

cim szerinti vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.
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IR (film): 3700-3200, 3010, 2940, 2870, 1735, 1605, 1510, 1490,
1

1350, 1225, 1010, 825, 765 és 700 cm’
69. példa:

7- [ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4- (tetrahidro-piraniloxi) -
-5-(4-trifluor-metil-benziloxi-imino-metil)-ciklopentil] -5(Z) -

-hepténsav-metilészter:

100 mg (191 pmol) S57a. példaban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet az 57. példdban leirtak szerint hidroxilamin-
-4-trifluor-metil-benziléterrel reagdltatunk. Feldolgozés és
tisztitas utan 108,5 mg (156 pmol, 81 %) cim szerinti vegyluletet
nyeriink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 2940, 2870, 1740, 1620, 1490, 1440, 1325, 1165, 1125,

1065, 820, 765 &s 700 cm L.

70. példa:
7-[(1R,2S,4R,SS)—2-(4—fenil—benziloxi)—4-hidroxi—5—(1—naftil—

-metoxi-imino-metil)-ciklopentil] -5 (2)-hepténsav:

84,7 mg (143 pmol) 71. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegylletet az 1. példadban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgoz&s és tisztitds utédn 57,7 mg (100 umol, 70 %) cim sze-
rinti vegytletet nyerunk.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 3400, 3070, 3030, 3010, 1705, 1600,
1510, 1490, 1410, 1385, 1345, 1235, 1125, 1070, 915, 760 és 700

cm L.
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71. példa:
7- [ (1R, 2S, 4R, 58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5- (1-naftil-

-metoxi-imino-metil) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

124,1 mg (189 umol) 72. példadban leirtak szerint
eld4llitott vegyliletet az 56. példaban leirtak szerint reagalta-
tunk. Feldolgozas és tisztitds utén 84,7 mg (143 pumol, 78 %) cim
szerinti vegyliletet nyerlnk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3660-3120, 3010, 2935, 2870, 1735, 1600, 1515, 1490,
1435, 1375, 1345, 1220, 1170, 1080, 1010, 800, 795, 780, 760 és

700 cm .

72. példa:
7-[(1R,28,4R,SS)—2—(4-fenil—benziloxi)—4—(tetrahidro—piraniloxi)—
-5-(1-naftil-metoxi-imino-metil)-ciklopentil] -5 (2)-hepténsav-

-metilészter:

100 mg (191 umol) 57a. példaban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet az 57. példdban leirtak szerint hidroxilamin-
-1-(naftil-metil)-éterrel reagdltatunk. Feldolgozds és tisztitas
utédn 124,1 mg (183 umol, 96 %) cim szerinti vegyliletet nyerink
szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2940, 2870, 1640, 1605, 1510, 1440, 1350, 1235, 1040,

835, 765 &s 700 cm T.
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73. példa:
7-[(1R,2S,4R,5S8)-2-(4-fenil-benziloxi)-4-hidroxi-5- (omega-fenil-

-szemikarbazono-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

48,2 mg (85 umol) 74. példdban leirtak szerint elb&l-
litott vegytliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utén 26,5 mg (48 umol, 56 %) cim szerin-
ti vegylletet nyerink.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 3370, 2930, 1710-1630, 1590, 1540,

1450, 1235, 1135, 1100, 1075, 760 &s 695 cm *.

74 . példa:
7-[ (1R, 2S,4R,5S8) -2- (4-fenil-benziloxi)-4-hidroxi-5- (omega-fenil-

-szemikarbazono-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-metilészter:

101,4 mg (155 umol) 75. példdban leirtak szerint
eld4llitott vegylletet 3 ml jégecet/viz/tetrahidrofurén elegyben
oldunk és az oldatot 22 6rdn 4t keverjik szobahdémérsékleten. Az
oldészert leparoljuk, a maradékot toulollal Osszekeverjik és
szdrazra paroljuk. Ezt a mlveletet Osszesen négyszer végezzik el.
Kromatografdlads utén 65,5 mg (115 umol, 74 %) cim szerinti vegyl-
letet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3700-2700, 3380, 2940, 1735, 1680-1660, 1595, 1535,

1500, 1315, 1230, 1125, 760 és 695 cm—l.
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75. példa:
7-[(1R,2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4- (tetrahidro-piraniloxi) -
-5- (omega-fenil-szemikarbazono-metil) -ciklopentil] -5(Z) -heptén-

sav-metilészter:

200 mg (384 umol) 57a. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegytiletet az 57. példaban leirtak szerint omega-fenil-
-szemikarbaziddal reagédltatunk. Feldolgozds és tisztitds utén
187,7 mg (287 pmol, 75 %) cim szerinti vegylletet nyerunk szinte-
len olajos anyag alakjéaban.

IR (film): 3600-2800, 3380, 3210, 2950, 1740, 1695,1600, 1535,
1500, 1360, 1320, 1225, 1135, 1035, 1025, 760 és 700 Cm—l.
76 . példa:
(8R,9S,11R,12R,158)-9-(4—feni1—benziloxi)-ll,lS—dihidroxi—

-5(2),13(E) -prosztadiénsav:

24,6 mg (46 pmol) 77. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegytiletet az 1. példdban leirtakhoz hasonldan elszappa-
nositva, feldolgozds és tisztitds utdn 23,4 mg (45 umol, 98 %)
cim szerinti vegytiletet nyerilink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (Flsg. cap.): 3700-3200, 2930, 2860, 1710, 1490, 1410, 1345,

1240, 1175, 970, 760 és 700 cm -.
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77. példa:
(8R,98,11R,12R,158)-9- (4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-

-5(2),13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

83,8 mg (135 umol) 78. példaban leirtak szerint eld&al-
litott vegyliletet (II, poldros folt) az 56. példadban leirtakhoz
hasonldéan reagdltatunk. Feldolgozéds és tisztitds utén 24,6 mg (46
pmol, 34 %) cim szerinti vegylletet nyeruUnk szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3700-3100, 2930, 2860, 1740, 1490, 1435, 1345, 1075,

970, 760 é&s 700 cm t.

78. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R)—9—(4-fenil—benziloxi)—11—(tetrahidro—pira—
niloxi) -15-hidroxi-5(Z),13 (E)-prosztadiénsav-metilészter (I)
és

(8R, 9S,11R, 12R,15S) -9- (4-fenil-benziloxi)-11- (tetrahidro-pira-

niloxi) -15-hidroxi-5(2z),13 (E) -prosztadiénsav-metilészter (II):

1,15 g (1,858 mmol) a 79. példdban leirtak szerint
elédllitott vegylletet 21 ml vizmentes metanolban oldunk, az ol-
datot -40°C-ra hitjlk le és részletenként 444 mg (11,728 mmo1l)
natriumbdrhidridet adunk hozz&. A reakcidelegyet -40°C-on 50
percen &t keverjik, 0,94 ml jégecetet csepegtetilnk hozza és a
metanolt lepdroljuk. A maradékot metilénkloridban felvesszik,
telitett natriumkloridoldattal mossuk, é&s na&triumszulfat felett
szaritjuk. Szlrés és az olddszer eltéavolitdsa utédn a maradékot

kromatografdldssal tisztitjuk. Igy 468,9 mg (758 umol, 41 %) I
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cim szerinti vegyliletet (apoldros folt) és 424,6 mg (687 umol, 37
%) II cim szerinti vegytliletet (poldros folt) nyerlnk szintelen
élajos anyag alakjéaban.

IR (film), I: 3700-3120, 2940, 2865, 1740, 1490, 1440, 1350,
1135, 1075, 1030, 975, 760 és 700 cm 1.

IR (film), II: 3700-3160, 2935, 2860, 1740, 1490, 1440, 1350,
1205, 1135, 1025, 975, 765 és 700 cm o,
79. példa:

(8R,9S,11R,12R)~9-(4—feni1—benziloxi)—11—(tetrahidro-piraniloxi)—

-15-0x0-5(2),13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

210 mg (4,371 mmol) 50 %-os ndtriumhidrid 25 ml dimet-
oxietannal készitett szuszpenziéjdhoz szobahdémérsékleten argon
atmoszfériban 979,5 mg (4,408 mmol) (2-oxo-heptil)-foszfonsav-
dimetilészter 13 ml dimetoxietinnal készitett oldatat csepegtet-
jik. Ezutdn 187,5 mg (4,408 mmol) szaraz litiumkloridot adunk
hozz4 és egy éran at keverjuk szobahdémérsékleten. A szuszpenzidt
-20°C-ra hitijtik le és 2 g (3,841 mmol) 57a. példdban leirtak
szerint eldallitott vegyllet dimetoxietdnnal készitett oldatat
csepegtetjik hozzd, végil 2 éran -20°C-on és 21 éran at szoba-
hémérsékleten keverjik. -10°C-ra tdé6rténd lehlités utdn 0,44 ml
jégecetet csepegtetiink hozza, vizzel higitjuk és éterrel tobbszdér
extrahdljuk. A szerves fazisokat 4 %-os nadtriumhidrogénkarbona-
toldattal és telitett natriumkloridoldattal tdbbszdr mossuk.
Szlrés és az olddszer eltavolitésa utén a nyert maradékot kroma-
tografdléssal tisztitjuk. Igy 1,16 g (1,86 mmol, 49 %) cim sze-

rinti vegyliletet nyeritink szintelen olajos anyag alakjaban.
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IR (film): 2940, 2870, 1740, 1695, 1675, 1630, 1490, 1440, 1350,

1205, 1135, 1035, 765 &s 700 cm ©.

80. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R)-9-(4—fenil-benziloxi)—11,15—dihidroxi—

-5(2),13(E) -prosztadiénsav:

14 mg (26 umol) 81. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet az 1. példdban leirtakhoz hasonldan elszappa-
nositva, feldolgozés és tisztitds utén 13,3 mg (25 pmol, 98 %)
cim szerinti vegyiiletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéaban.
IR (Flsg. cap.): 3700-3200, 3360, 2930, 2860, 1710, 1675, 1490,

1410, 1345, 1270, 1050, 760 &s 700 cm *.

81. példa:

(8R,9S,11R,12R,15R)-9-(4—fenil—benziloxi)—11,15—dihidroxi-

-5(Z),13(E) -prosztadiénsav-metilészter:

86,4 mg (135 umol) 78. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegyuletet (I, apoldros folt) az 56. példaban leirtakhoz
hasonléan reagdltatunk. Feldolgozds és tisztitds utan 14 mg (26
pmol, 19 %) cim szerinti vegyliletet nyertnk szintelen olajos
anyag alakjéaban.

IR (film): 3700-3100, 2925, 2860, 1740, 1485, 1435, 1340, 1075,

970, 760 és 700 cm L.
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82. példa:
(8R, 9S,12R, 158) -9- (4-fenil-benziloxi) -15-hidroxi-5(2),13 (E) -

-prosztadiénsav:

58,2 mg (77 umol) 83. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegylletet 2 ml vizmentes tetrahidrofurdnban oldunk, 292
mg tetrabutil-amméniumfluoridot adunk hozz& &s 17 &rén at kever-
jik szobahémérsékleten. A reakcibelegyet éterrel higitjuk, teli-
tett natriumkloridoldattal mossuk, ndtriumszulfat felett szarit-
juk és az olddészert forgd beparldban eltédvolitjuk. A maradékot
szilikagélen kromatografdlva tisztitjuk. Igy 14,4 mg (28 pmol, 37
%) cim szerinti vegyililetet nyeriink szintelen olajos anyag alakja-
ban.
IR (Flsg. cap.): 3700-2300, 2930, 2860, 1710, 1490, 1455, 1410,

1340, 1240, 1075, 970, 760 é&s 700 cm_l.

83. példa:
(8R,9S,12R,1SS)-9—(4—feni1-benziloxi)—15—(terc—butil—difenil—

-szililoxi)-5(2),13(E) -prosztadiénsav-metilészter:

74,1 mg (80 umol) a 84. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet 0,7 ml dimetoxietdnban oldunk, 53,5 mg cink-
port, 62,1 mg ndtriumjodidot és 0,04 ml vizet adunk hozzad és 16,5
6ran a4t forraljuk visszafolyatds kézben. A reakcidelegyet szUr-
jik, éterrel higitjuk, hig natriumtioszulfatoldattal és telitett
natriumkloridoldattal mossuk. Ezut&n ndtriumszulfat felett
szaritjuk, szdrjik, majd az olddszert eltavolitjuk. A maradékot

szilikagélen kromatografdljuk. Igy 58,3 mg (77 pmol, 96 %) cim
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szerinti vegyliletet nyerilink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2960, 2940, 2860, 1740, 1490, 1430, 1235, 1110, 1070,
825, 760 &s 700 cm™ L.

84. példa:

(8R, 9S,11R,12R,158) -9- (4-fenil-benziloxi) -11- (4-metil-fenil-
-szulfoniloxi)-15- (terc-butil-difenil-szililoxi)-5(2),13(E)-

-prosztadiénsav-metilészter:

241 mg (312 umol) 85. példéban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet a l4c. példédban leirtakhoz hasonldan reagdltat-
va, feldolgozés és tisztitéds utén 138,5 mg (149 umol, 48 %) cim
szerinti vegylletet nyerink, szintelen olajos anyag alakjéaban.

IR (film): 2930, 2860, 1740, 1600, 1430, 1360, 1175, 1010, 925,

825, 765 és 700 cm L.

85. példa:
(8R,9S,11R,12R,1SS)—9—(4-fenil—benziloxi)—ll—hidroxi—ls—(terc—

-butil-difenil-szililoxi)-5(2),13(E)-prosztadiénsav-metilészter:

425,3 mg (496 umol) 86. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegytiletet az 56. példdban leirtak szerint reagaltatva,
feldolgozds és tisztitds utédn 241 mg (312 umol, 63 %) cim szerin-
ti vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3700-3180, 2930, 2860, 1740, 1595, 1425, 1360, 1015,

825, 760 &s 700 cm L.



86. példa:
(8R, 9S,11R,12R,158) -9- (4-fenil-benziloxi) -11- (tetrahidro-
piraniloxi)-lS—(terc—butil-difenil—szililoxi)—5(Z),13(E)-

-prosztadiénsav-metilészter:

329,1 mg (532 umol) a 78. példdban leirtak szerint eld-
411itott vegytiletet (II, poldros folt) 2,1 ml vizmentes dimetil-
formamidban oldunk, 0,351 ml (1,349 umol) terc-butil-difenil-
szililkloridot és 181 mg (2,660 umol) imidazolt adunk hozza és
2,5 érdn at keverjuk szobahdémérsékleten. A reakcidelegyet éterrel
higitjuk, telitett natriumhidrogénkarbondtoldattal és telitett
nidtriumkloridoldattal tdébbszdr mossuk, magnéziumszulfat felett
szadritjuk és az olddszert lepdroljuk. A maradékot szilikagélen
kromatografaljuk. Igy 439,1 mg (512 pmol, 96 %) cim szerinti
vegyliletet nyeritink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2940, 2855, 1740, 1600, 1430, 1360, 1010, 760 és 700

em L.

87. példa:
(8R,9S,12R,15R)—9—(4—fenil—benziloxi)—15-hidroxi—5(Z),13(E)-

-prosztadiénsav:

63,2 mg (83 umol) 88. példdban leirtak szerint elballi-
tott vegyliletet a 82. példédban leirtakhoz hasonldan reagdltatva,
feldolgozds és tisztitds utdn 13,4 mg (26 pmol, 32 %) cim szerin-

ti vegytiletet nyerink, szintelen olajos anyag alakjaban.



IR (Flsg. cap): 3600-2400, 2930, 2860, 1710, 1490, 1460, 1410,
1

1390, 1240, 1135, 1070, 970, 760 &s 700 cm
88. példa:
(8R,9S,12R,15R) -9- (4-fenil-benziloxi)-15-(terc-butil-difenil-

-szililoxi) -5(2),13(E) -prosztadiénsav-metilészter:

80,4 mg (86 umol) 89. pé&ldéban leirtak szerint el&alli-
tott vegylletet a 83. példaban leirtak szerint reagaltatva,
feldolgozas és tisztitds utdn 63,2 mg (83 umol, 96 %) cim szerin-
ti vegylletet nyertunk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2960, 2935, 2860, 1740, 1490, 1465, 1430, 1245, 1110,

1075, 825, 760, 740 &s 700 cm .

89. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R)—9—(4—fenil—benziloxi)—11-(4—metil-fenil—
-szulfoniloxi) -15- (terc-butil-difenil-szililoxi)-5(Z),13(E) -

-prosztadiénsav-metilészter:

206,4 mg (267 pmol) a 90. példdban leirtak szerint eld-
41litott vegyluletet a l4c. példdban leirtak szerint reagaltatva,
feldolgozéas és tisztitds utdn 139,9 mg (148 pmol, 57 %) cim
szerinti vegylletet nyeritink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 2935, 2860, 1740, 1595, 1430, 1360, 1175, 1010,

925, 825, 765 &s 700 cm L.



90. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R)—9—(4-fenil—benziloxi)—ll-hidroxi—lS-(terc—

_butil-difenil-szililoxi)-5(2),13(E)-prosztadiénsav-metilészter:

490,7 mg (572 umol) 91. példaban leirtak szerint eldal-
litott vegyuletet az 56. példaban leirtakhoz hasonldan reagaltat-
va, feldolgozas és tisztitds utan 206,4 mg (267 pumol, 47 %) cim
szerinti vegyliletet nyerunk, szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3700-3200, 2925, 2860, 1735, 1595, 1360, 1015, 825,

760 és 700 cm L.

91. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R)—9—(4—feni1—benziloxi)-11-(tetrahidropiranil—
oxi)—15-(terc—butil-difenil—szililoxi)-5(Z),13(E)-prosztadién—

sav-metilészter:

370 mg (598 umol) a 78. példaban leirtak szerint eld-
4llitott vegyliletet (I, apoldros folt) a 86. példédban leirtakhoz
hasonléan reagadltatva, feldolgozds és tisztitds utén 501,9 mg
(585 umol, 98 %) cim szerinti vegyluletet nyeriink szintelen olajos
anyag alakjéaban.

IR (film): 3000, 2930, 2860, 1740, 1490, 1430, 1350, 1010, 1075,

1020, 975, 820, 760, 740 és 700 cm L.



.......

92. példa:
(8R,98,11R,12R,158)—9—(4—feni1—benziloxi)—11,15-dihidroxi—15—cik—

lohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(Z),13 (E) -prosztadiénsav:

43,1 mg (79 umol) 93. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet az 1. példaban leirtakhoz hasonldan elszappa-
nositva, feldolgozds és tisztités utén 31,6 mg (59 umol, 75 %)
cim szerinti vegyliletet nyeriink, szintelen olajos anyag alakja-
ban.

IR (Flsg. cap): 3700-2300, 2920, 2850, 1710, 1490, 1450, 1410,

1345, 1075, 1010, 970, 760 &s 700 cm™ .

93. példa:
(8R,9S,11R,12R,158)—9—(4—fenil-benziloxi)—ll,l5—dihidroxi—15—
-ciklohexil—16,l7,18,19,20—pentanor—5(z),13(E)—prosztadiénsav—me—

tilészter:

82,3 mg (130 umol) 94. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegylletet (II, polédros folt) az 56. példdban leirtak
szerint reagédltatva, feldolgozds és tisztitas utdn 43,1 mg (79
pmol, 60 %) cim szerinti vegyliletet nyeritnk szintelen olajos
anyag alakjaban.

IR (film): 3700-3100, 2830, 2750, 1740, 1490, 1450, 1345, 1215,

1170, 1075, 1010, 975, 760 és 700 cm_l.



94. példa:

(8R, 9S,11R,12R,15R) -9- (4-fenil-benziloxi)-11-tetrahidropiranil-
oxi-15-hidroxi-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(2),13(E) -
-prosztadiénsav-metilészter (I) és

(8R, 9S,11R,12R,158) -9- (4-fenil-benziloxi)-11-tetrahidropiranil-
oxi-15-hidroxi-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(2),13(E) -

-prosztadiénsav-metilészter (II):

1,467 g (2,332 mmol) a 95. példaban leirtak szerint
elddllitott vegyliletet a 78. példadban leirtak szerint reagalta-
tunk. Igy 487,2 mg (773 umol, 33 %) (I) /apolaros folt/ és 461,5
mg (732 upmol, 32 %) (II) /poléros folt/ cim szerinti vegyuletet
nyerunk.

IR (film) (I): 3700-3200, 2930, 2860, 1740, 1490, 1450, 1350,

1245, 1200, 1135, 1075, 1025, 975, 765 és 700 cm_l.

95. példa:
(8R,9S,11R,12R)—9—(4—fenil—benziloxi)—11—(tetrahidropiraniloxi)—
-15-0x0-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(z) ,13(E) -prosz-

tadiénsav-metilészter:

2 g (3,841 mmol) 57a. példédban leirtak szerint eléalli-
tott vegylletet a 79. példadban leirtakhoz hasonldan reagaltatva,
feldolgozés és tisztitds utédn 1,467 g (2,332 mmol, 61 %) cim
szerinti vegyliletet nyeriink, szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 2940, 2860, 1740, 1695, 1670, 1630, 1450, 1350, 1250,

1205, 1135, 1080, 1035, 765 és 700 cm_l.



96. példa:
(8R,9S8,11R,12R,15R)-9-(4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-15-

-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(2),13 (E) -prosztadiénsav:

27,5 mg (50 pumol) 97. példédban leirtak szerint eldalli-
tott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 26,1 mg (490 pmol, 97 %) cim sze-
rinti vegylletet nyeritink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2200, 2920, 2850, 1720, 1490, 1450, 1410,

1345, 1250, 1075, 1020, 760 és 700 cm_l.

97. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R)—9—(4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-15-cik—
lohexil-16,17,18,19,20-pentanor—5(Z),13(E)-prosztadiénsav—metil-

észter:

84,5 mg (134 umol) a 94. példadban leirtak szerint eld-
4llitott vegyliletet (I, apolaros folt) az 56. példdban leirtak
szerint reagdltatva, feldolgozds és tisztitds utdn 27,5 mg (50
pmol, 38 %) cim szerinti vegyliletet nyerink szintelen olajos
anyag alakjéaban.

IR (film): 3680-3100, 2825, 2750, 1740, 1490, 1445, 1345, 1215,

1070, 975, 760 &s 700 cm T.
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98. példa:
(8R,98,11S8,12R,158) -9-(4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-15-cik-

lohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(2z),13 (E) -prosztadiénsav:

45,5 mg (83 umol) 99. példédban leirtak szerint eldalli-
tott vegylletet az 1. példdban leirtakhoz hasonldan elszappa-
nositva, feldolgozds és tisztitds utdn 35,2 mg (66 umol, 79 %)
cim szerinti vegylletet nyerink, szintelen olajos anyag alakja-
ban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2300, 2920, 2850, 1710, 1490, 1450, 1240,

1060, 760 és 700 cm *.

99. példa:
(8R,9S,llS,12R,lSS)—9—(4—feni1-benziloxi)—11,15-dihidroxi-15—cik—
lohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(2),13 (E) -prosztadiénsav-

-metilészter:

105,6 mg (134 pumol) 100. példadban leirtak szerint eld-
4llitott vegylletet az 57a. példdban leirtak szerint reagdltatva,
feldolgozas és tisztitds utén 45,5 mg (83 umol, 62 %) cim szerin-
ti vegytiletet nyerink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3700-3120, 2930, 2850, 1735, 1490, 1450, 1215, 1170,

1010, 975, 760 &s 700 cm *.



100. példa:
(8R,98,118,12R,158) -9- (4-fenil-benziloxi) -11-hidroxi-15- (texrc-
-butil-difenil-szililoxi)-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-

-5(2) ,13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

187,11 mg (199 umol) a 101. példéban leirtak szerint
elddllitott vegytiletet 5,5 ml vizmentes dimetilformamidban ol-
dunk, 248,7 mg (2,922 mmol) k&liumnitritet adunk hozz& és 18 &ran
4t keverjlk 85°C-on. A reakcidelegyet vizzel és metilénkloriddal
higitjuk és a szerves fazisokat telitett n&dtriumkloridoldattal
tObbszdr mossuk. Ezutdn natriumszulfat felett szaritjuk, majd az
oldészert eltavolitjuk. Igy maradékként 105,6 mg (134 umol, 69 %)
cim szerinti vegylletet nyerlink szintelen olajos anyag alakjdban.
IR (film): 3700-3130, 2925, 2850, 1735, 1490, 1455, 1175, 1010,

925, 760 &s 700 cm T.

101. példa:

(8R,9S,11R,12R,158) -9- (4-fenil-benziloxi) -11- (4-metil-fenil-
-szulfoniloxi)-15- (terc-butil-difenil-szililoxi)-15-ciklohexil-

-16,17,18,19,20-pentanor-5(2) ,13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

270,4 mg (344 pmol) 102. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet a 1l4c. példdban leirtakhoz hasonldan reagédl-
tatva, feldolgozds és tisztit&s utén 298 mg (318 umol, 92 %) cim
szerinti vegyliletet nyerlnk, szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3120-2860, 2930, 2860, 1740, 1600, 1490, 1450, 1430,

1260, 1175, 1120, 925, 820, 740 és 700 Cm—l.



102. példa:
(8R,9S,11R,12R,158)-9- (4-fenil-benziloxi)-11-hidroxi-15- (terc-
-butil-difenil-szililoxi)-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-

-5(2),13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

486,3 mg (559 umol) 103. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet az 56. példdban leirtak szerint reagdltatva,
feldolgozas és tisztitds utédn 270,4 mg (344 pmol, 62 %) cim
szerinti vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3680-3120, 2925, 2840, 1740, 1485, 1455, 1175, 1020,

930, 760 &s 700 cm *.

103. példa:

(8R,9S,11R,12R,158)—9—(4—feni1—benziloxi)—11-(tetrahidropiranil~
oxi) -15- (terc-butil-difenil-szililoxi)-15-ciklohexil-

-16,17,18,19,20-pentanor-5(Z),13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

368,2 mg (598 umol) a 94. példaban leirtak szerint elé-
dllitott vegylletet (II, poldros folt) a 86. példdban leirtakhoz
hasonldan reagaltatva, feldolgozds és tisztitds utén 498,4 mg
(573 pmol, 98 %) cim szerinti vegyliletet nyerink szintelen olajos
anyag alakjaban.

IR (film): 2930, 2860, 1740, 1485, 1460, 1440, 1360, 1160, 1110,

830, 760 és 700 cm T.



104 . példa:

(8R, 9S,11S,12R,15R) -9- (4-fenil-benziloxi) -11,15-dihidroxi-15-

-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(Z),13 (E) -prosztadiénsav:

19,6 mg (36 umol) 105. példadban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet az 1. példadban leirtakhoz hasonldan elszappa-
nositva, feldolgozds és tisztitds utdn 17,5 mg (33 umol, 92 %)
cim szerinti vegyliletet nyerlink, szintelen olajos anyag alakja-
ban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2200, 2920, 2850, 1710, 1485, 1450, 1240,

1065, 1010, 760 &s 700 cm .

105. példa:

(8R,98,llS,12R,15R)—9-(4—fenil—benziloxi)—11,15—dihidroxi-15—
—ciklohexil-16,l7,18,19,20-pentanor—5(Z),13(E)—prosztadiénsav—

-metilészter:

45,1 mg (57 umol) 106. példaban leirtak szerint eldal-
litott vegylletet az 57b. példaban leirtak szerint reagdltatva,
feldolgoz&s és tisztitds utdn 19,6 mg (36 umol, 62 %) cim szerin-
ti vegytiletet nyerlink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3680-3120, 2925, 2850, 1740, 1490, 1450, 1220, 1180,

975, 760, &s 700 cm L.



106. példa:
(8R,9S8,118,12R,15R) -9- (4-fenil-benziloxi)-11-hidroxi-15- (terc-

-butil-difenil-szililoxi)-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-

-5(Z2) ,13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

167,6 mg (178 umol) a 107. példéban leirtak szerint
eldallitott vegylletet a 100. példdban leirtakhoz hasonldan
reagaltatva, feldolgozéds és tisztitds utédn 45,1 mg (57 umol, 32
%) cim szerinti vegyliletet nyerunk szintelen olajos anyag alakja-
ban.

IR (f£ilm): 3700-3120, 2930, 2850, 1740, 1490, 1455, 1175, 1020,

930, 760 és 700 cm L.

107. példa:

(8R,9S8,11R,12R,15R) -9~ (4-fenil-benziloxi) -11- (4-metil-fenil-
-gzulfoniloxi)-15- (terc-butil-difenil-szililoxi) -15-ciklohexil-

-16,17,18,19,20-pentanor-5(2) ,13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

264,2 mg (336 umol) 108. példéban leirtak szerint
eldédllitott vegylletet a 1l4c. példadban leirtakhoz hasonldan
reagdltatva, feldolgozds és tisztitds utédn 261,9 mg (278 umol, 83
%) cim szerinti vegylletet nyertnk, szintelen olajos anyag
alakjéaban.

IR (£ilm): 3100-2760, 2930, 2860, 1740, 1715, 1600, 14590, 1450,

1430, 1360, 1220, 1175, 1100, 820, 760 és 700 cm_l.
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108. példa:
(8R,98,11R,12R,15R) -9~ (4-fenil-benziloxi)-11-hidroxi-15- (terc-
-butil-difenil-szililoxi) -15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-

-5(Z),13 (E) -prosztadiénsav-metilészter:

507,7 mg (584 umol) 109. példaban leirtak szerint eld-
dllitott vegylletet az 56. példaban leirtak szerint reagdltatva,
feldolgozds és tisztitds utédn 264,2 mg (336 umol, 58 %) cim
szerinti vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3680-3120, 2930, 2840, 1735, 1485, 1460, 1220, 1175,

1100, 760 és 700 cm T.

109. példa:
(8R, 9S,11R,12R,15R) -9~ (4-fenil-benziloxi) -11- (tetrahidropiranil-
oxi)-15-(terc-butil-difenil-szililoxi)-15-ciklohexil-

-16,17,18,19,20—pentanor-5(Z),13(E)—prosztadiénsav—metilészter:

329,1 mg (621 umol) a 94. példaban leirtak szerint eld-
dllitott vegylletet (I, apoldros folt) a 86. példdban leirtak
szerint reagdltatva, feldolgozds és tisztitds utén 520,9 mg (599
pmol, 96 %) cim szerinti vegylletet nyeriink szintelen olajos
anyag alakjéaban.

IR (film): 2930, 2860, 1735, 1485, 1455, 1440, 1355, 1110, 830,

760 é&s 700 cm T.
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110. példa:

(8R,9S,12R,158) -9- (4-fenil-benziloxi)-15-hidroxi-15-ciklohexil-

-16,17,18,19,20-pentanor-5(2Z) ,13 (E) -prosztadiénsav:

86,9 mg (113 umol) 111. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet a 82. példdban leirtakhoz hasonléan reagaltat-
va, feldolgozis és tisztitds utdn 19,5 mg (38 pmol, 33 %) cim
szerinti vegyliletet nyertiink, szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap): 3700-2300, 3010, 2920, 2850, 1705, 1430, 1450,

1410, 1390, 1345, 1310, 1175, 1020, 1010, 760 és 695 cm_l.

111. példa:
(8R,9S,12R,158)—9-(4—fenil—benziloxi)—15—(terc-butil—difenil-
-szililoxi)-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(Z),13 (E) -

-prosztadiénsav-metilészter:

110,9 mg (118 umol) 101. példsban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet a 83. példdban leirtak szerint reagaltatva,
feldolgozds és tisztitds utén 86,9 mg (113 umol, 96 %) cim sze-
rinti vegyliletet nyerlnk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2930, 2860, 1740, 1490, 1450, 1430, 1240, 1110, 825,

760, 760 és 700 cm T.

112. példa:
(8R,9S,12R,15R)—9-(4—fenil-benziloxi)—15—hidroxi—15—ciklohexil—

-16,17,18,19,20-pentanor-5(2) ,13 (E) -prosztadiénsav:

76,4 mg (99 umol) a 113. példdban leirtak szerint eld-
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dllitott vegyliletet a 82. példdban leirtak szerint reagdltatva,
feldolgozas és tisztitds utén 23,2 mg (45 pmol, 45 %) cim szerin-
ti vegyliletet nyerlnk szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 2920, 2850, 1710, 1490, 1450, 1345,

1235, 1120, 1080, 1010, 970, 760 é&s 700 Cm-l.

113. példa:
(8R,9S,12R,15R)—9—(4—fenil—benziloxi)-15-(terc—buti1-difeni1-
-gzililoxi)-15-ciklohexil-16,17,18,19,20-pentanor-5(Z),13 (E) -

-prosztadiénsav-metilészter:

94,3 mg (100 pumol) 107. példaban leirtak szerint eld-
41litott vegytiletet a 83. példdban leirtakhoz hasonldan reagal-
tatva, feldolgozds és tisztitds utén 76,4 mg (99 pmol, 99 %) cim
szeriﬁti vegylletet nyerunk, szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 2930, 2860, 1740, 1490, 1450, 1430, 1365, 1115, 1070,

765 é&s 700 em™ L.

114. példa:
(8R,9S,11R,12R,158,168)—9—(4—fenil—benziloxi)-11,15—dihidroxi-

-16,21-dimetil-5(2),13(E) -prosztadién-18-insav:

56,4 mg (101 umol) 115. példsban leirtak szerint eld-
d411itott vegyliletet az 1. példaban leirtak szerint elszappanosit-
va, feldolgozds és tisztitds utdn 34,9 mg (64 umol, 62 %) cim
szerinti vegylletet nyertink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 2970, 2930, 1705, 1485, 1455, 1410,

1340, 1240, 1125, 1075, 1010, 970, 825, 760 &s 700 em L,
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115. példa:
(8R,9S5,11R,12R,158,168) -9- (4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-

-16,21-dimetil-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

104,7 mg (163 umol) a 116. példaban leirtak szerint
elédllitott vegylletet (II, poldros folt) az 56. példaban leirtak
szerint reagaltatva, feldolgozds és tisztitds utdn 65 mg (116
pmol, 71 %) cim szerinti vegyliletet nyerink szintelen olajos
anyag alakjéban.

IR (film): 3700-3120, 2980, 2940, 1740, 1490, 1455, 1440, 1220,
1175, 1130, 1080, 1015, 975, 770 és 700 Cm_l.

116. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R,16S)—9-(4-fenil—benziloxi)—11—(tetrahidro—
piraniloxi)—15—hidroxi—l6,21—dimetil—5(Z),13(E)—prosztadién—18-
-insav-metilészter (I) és

(8R, 9S,11R,12R,158,16S) -9- (4-fenil-benziloxi)-11- (tetrahidropi-
raniloxi)-15-hidroxi-16,21-dimetil-5(2Z),13(E)-prosztadién-18-

-insav-metilészter (II):

1,85 g (2,887 mmol) 117. példéban leirtak szerint eld-
dllitott vegytiletet a 78. példaban leirtakhoz hasonldan reagal-
tatva, feldolgozis és tisztitds utédn 852,9 mg (1,32 mmol, 46 %)
(I) cim szerinti vegylletet /apoldros folt/ és 663 mg (1,03 mmol,
36 %) (II) cim szerinti vegyliletet /poléros folt/ nyerunk.

IR (film), (I): 3680-3200, 2940, 2880, 1740, 1490, 1455, 1440,

1360, 1240, 1140, 1080, 1025, 765 &s 700 cm .
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IR (film), (II): 3680-3200, 2880, 1740, 1490, 1455, 1440, 1215,

1130, 760 és 700 cm L.

117. példa:

(8R,9S8,11R,12R,16S8)-9-(4-fenil-benziloxi) -11- (tetrahidropiranil-
oxi)-15-ox0-16,21-dimetil-5(2Z),13(E) -prosztadién-18-insav-metil-

észter:

2 g (3,841 mmol) S57a. példadban leirtak szerint eldil-
litott vegyliletet a 79. példdban leirtak szerint reagaltatva,a
megfeleld foszfondt felhasznidldsdval, feldolgozas és tisztitéas
utén 1,857 g (2,887 mmol, 75 %) cim szerinti vegylletet nyerunk
szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2940, 2880, 1740, 1695, 1670, 1630, 1490, 1455, 1440,

1375, 1360, 1245, 1135, 1075, 1035, 765 és 700 cm_l.

118. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R,168)-9—(4-fenil-benziloxi)—ll,lS—dihidroxi-

-16,21-dimetil-5(2),13(E) -prosztadién-18-insav:

76,64 mg (137 umol) 119. példadban leirtak szerint eld-
41litott vegytliletet az 1. példdban leirtakhoz hasonldan elszappa-
nositva, feldolgozas utédn 67,3 mg (122 umol, 89 %) cim szerinti
vegyliletet nyerink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 3380, 2970, 2920, 1705, 1490, 1450,

1410, 1370, 1345, 1240, 1050, 1015, 965, 760 és 700 cm_l.
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119. példa:
(8R,98,11R,12R,15R,16S) -9- (4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-

-16,21-dimetil-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

114,5 mg (178 umol) 116. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet az 56. példdban leirtakhoz hasonldan reagdl-
tatva, feldolgozds és tisztitds utdn 86,4 mg (86,4 umol, 87 %)
cim szerinti vegylletet nyerlink, szintelen olajos anyag alakjéa-
ban.

IR (film): 3700-3120, 2970, 2940, 2860, 1740, 1490, 1455, 1440,

1350, 1250, 1215, 1075, 975, 835, 765 és 700 cm_l.

120. példa:
(8R,9S,118,12R,1SS,16S)-9—(4—fenil—benziloxi)—ll,lS-dihidroxi—

-16,21-dimetil-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav:

76,9 mg (137 umol) 121. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanosit-
va, feldolgozas utén 53 mg (96 umol, 69 %) cim szerinti vegytle-
tet nyeritnk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3600-2800, 2970, 2940, 1710, 1485, 1410, 1340,

1125, 1060, 760 &s 700 cm ~.

121. példa:
(8R,9S,llS,12R,l5S,168)-9—(4—feni1-benziloxi)—11,15—dihidroxi-

-16,21-dimetil-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

185,5 mg (232 pmol) a 122. példaban leirtak szerint
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elddllitott vegyliletet a 36d. példaban leirtakhoz hasonléan
;eagéltatva, feldolgozas és tisztitds utédn 87,1 mg (156 pmol, 67
%) cim szerinti vegylletet nyerlink szintelen olajos anyag
alakjéban.

IR (film): 3660-3100, 2970, 2930, 1735, 1490, 1455, 1435, 1240,

1220, 1120, 1015, 980, 760 &s 700 cm ©.

122. példa:
(8R,9S,1lS,l2R,lSS,lGS)-9—(4-fenil—benziloxi)-11—hidroxi—15—
-(terc—butil—difenil-szililoxi)—16,21-dimetil—5(Z),13(E)—

-prosztadién-18-insav-metilészter:

313,4 mg (332 umol) 123. példadban leirtak szerint
eldallitott vegytiletet a 100. példaban leirtakhoz hasonldan
reagdltatva, feldolgozéds és tisztitas utdn 196 mg (246 umol, 75
%) cim szerinti vegyliletet nyerink, szintelen olajos anyag
alakjéaban.

IR (film): 3620-3200, 2960, 2930, 2860, 1740, 1490, 1430, 1245,

1120, 1060, 825, 765, 745 és 705 cm T,

123. példa:
(8R,98,11R,12R,158,l6s)—9—(4-fenil-benziloxi)-11—(4-meti1-fenil—
-szulfoniloxi) -15- (terc-butil-difenil-szililoxi)-16,21-dimetil-

-5(2),13(E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

377,7 mg (474 pmol) 124. példaban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet a 14 c. példédban leirtak szerint reagaltatva,

feldolgozas és tisztitds utdn 420,5 mg (442 pmol, 93 %) cim
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szerinti vegylletet nyerlUnk szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 2960, 2930, 2860, 1735, 1490, 1430, 1360, 1220, 1175,

1110, 825, 765, 740 &s 705 cm L.

124. példa:
(8R,98,11R,12R,158,168) -9~ (4-fenil-benziloxi)-11-hidroxi-15-
- (terc-butil-difenil-szililoxi)-16,21-dimetil-5(2Z),13 (E) -

-prosztadién-18-insav-metilészter:

725,7 mg (823 umol) a 125. példédban leirtak szerint
eldallitott vegyliletet az 56. példadban leirtakhoz hasonldan
reagdltatva, feldolgozas és tisztitds utdn 388,2 mg (489 pmol, 59
%) cim szerinti vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéa-
ban.

IR (film): 3630-3200, 2960, 2930, 2860, 1710, 1490, 1460, 1110,

1060, 975, 825, 760, 740 &s 700 cm .

125. példa:
(8R,9S,11R,12R,158,168)—9—(4—fenil-benziloxi)—1l—(tetrahidro—
piraniloxi)-15—(terc—butil—difenil-szililoxi)-16,21—dimeti1—

-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

558,3 mg (868 umol) 116. példaban leirtak szerint
eldallitott vegyliletet (II, poldros folt) a 86. példaban leirtak-
hoz hasonldan reagédltatva, feldolgozds és tisztités utdn 740,1 mg
(840 pmol, 97 %) cim szerinti vegyilletet nyeriink, szintelen

olajos anyag alakjaban.
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IR (film): 2960, 2930, 2860, 1740, 1590, 1430, 1360, 1110, 1080,
1

1030, 820, 760 és 700 cm
126. példa:
(8R,98,118,12R,15R,168)-9-(4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-

-16,21-dimetil-5(2) ,13 (E) -prosztadién-18-insav:

65,1 mg (116 umol) 127. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegylletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanosit-
va, feldolgozds és tisztitds utdn 22,2 mg (41 pumol, 35 %) cim
szerinti vegylletet nyerlnk szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2500, 2970, 2930, 1710, 1490, 1450, 1405,

1345, 1320, 1240, 1115, 1065, 1010, 970, 825, 760 és 700 cm-l.

127, példa:
(8R,9S,118,12R,15R,168)-9-(4-fenil-benziloxi)-11,15-dihidroxi-

-16,21-dimetil-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

168,1 mg (211 umol) a 128. példaban leirtak szerint
eldallitott vegyliletet a 36d. példdban leirtak szerint reagdl-
tatva, feldolgozéds és tisztit&ds utén 76,4 mg (119 umol, 65 %) cim
szerinti vegyliletet nyerlnk szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3660-3120, 2970, 2930, 1735, 1490, 1455, 1435, 1320,

1215, 1120, 1070, 760 &s 700 cm *.



128. példa:

(8R,9S8,11S,12R,15R,168) -9- (4-fenil-benziloxi)-11-hidroxi-15-
- (terc-butil-difenil-szililoxi)-16,21-dimetil-5(2),13(E) -

-prosztadién-18-insav-metilészter:

309,9 mg (326 umol) 129. példaban leirtak szerint eld-
411itott vegytiletet a 100. példaban leirtakhoz hasonléan reagdl-
tatva, feldolgozds és tisztit&s utdn 178 mg (223 pmol, 69 %) cim
szerinti vegytletet nyerink, szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3640-3200, 2960, 2930, 2860, 1740, 1490, 1460, 1430,

1375, 1245, 1110, 825, 765, 740 és 705 cm_l.

129. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R,16S)—9—(4—fenil—benziloxi)—1l-(4—metil—fenil—
-szulfoniloxi)-15- (terc-butil-difenil-szililoxi)-16,21~-dimetil-

-5(Z),13(E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

363,2 mg (465 pmol) 130. példdban leirtak szerint eld-
411litott vegyliletet a 1l4c. példdban leirtak szerint reagaltatva,
feldolgozas és tisztitds utdn 425,3 mg (447 pmol, 63 %) cim
szerinti vegyliletet nyerlUnk szintelen olajos anyag alakjédban.

IR (film): 2960, 2930, 2860, 1740, 1715, 1600, 1490, 1430, 1360,

1190, 1175, 1110, 925, 820, 760 és 700 cm—l.



130. példa:

(8R, 9S,11R, 12R,15R, 16S) -9- (4-fenil-benziloxi) -11-hidroxi-15-
- (terc-butil-difenil-szililoxi)-16,21-dimetil-5(2),13 (E)-prosz-

tadién-18-insav-metilészter:

657,3 mg (746 umol) a 131. példdban leirtak szerint
eldallitott vegyliletet az 56. példaban leirtakhoz hasonldan
reagédltatva, feldolgozds és tisztitas utidn 373,3 mg (468 umol, 63
%) cim szerinti vegyliletet nyertnk szintelen olajos anyag alakja-
ban.

IR (film): 3630-3220, 2960, 2930, 1740, 1485, 1430, 1110, 1070,

975, 760 &s 700 cm .

131. példa:
(8R,9S,11R,12R,15R,16S)-9—(4—fenil—benziloxi)—ll—(tetrahidropi—
raniloxi)-15—(terc-butil-difenil—szililoxi)-16,21-dimetil—

-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

500 mg (778 umol) 116. példaban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet (I, apoléros folt) a 86. példédban leirtakhoz
hasonléan reagdltatva, feldolgozés és tisztités utadn 670,9 mg
(762 pmol, 98 %) cim szerinti vegyliletet nyerilnk, szintelen
olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2960, 2930, 2870, 2860, 1740, 1585, 1470, 1430, 1350,

1110, 1075, 1025, 755 és 700 cm—l.
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132. példa:
(8R,9S,12R,158,16S8) -9-(4-fenil-benziloxi)-15-hidroxi-16,21-

-dimetil-5(2),13(E) ~-prosztadién-18-insav:

30,1 mg (55 pumol) 133. példéban leirtak szerint elddl-
litott vegylletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 17,6 mg (33 pumol, 60 %) cim szerin-
ti vegylletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg.cap.): 3600-2700, 2960, 2930, 2870, 1710, 1490, 1455,

1410, 1345, 1240, 1125, 1075, 1010, 975, 760 és 700 cm_l.

133. példa:
(8R,9S,12R,158,16S)-9—(4-fenil—benziloxi)-15-hidroxi—16,21-dime—

til-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

75,8 mg (97 umol) a 134. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegytiletet a 36d. példédban leirtakhoz hasonldan reagal-
tatva, feldolgozds és tisztit&s utédn 30,1 mg (55 pmol, 57 %) cim
szerinti vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3680-3160, 2960, 2930, 1735, 1490, 1460, 1430, 1365,

1120, 825, 755 és 700 cm *.

134. példa:
(8R,9S,12R,158,16S) -9- (4-fenil-benziloxi)-15- (terc-butil-difenil-
-szililoxi) -16,21-dimetil-5(Z),13 (E) -prosztadién-18-insav-metil-

észter:

107,1 mg (112 pmol) 123. példdban leirtak szerint eld-



dllitott vegylletet a 83. példaban leirtakhoz hasonldan reagil-
Fatva, feldolgozds és tisztitds utdn 75,8 mg (97 umol, 86 %) cim
szerinti vegylletet nyerlink, szintelen olajos anyag alakjéban.
IR (f£ilm): 2960, 2930, 2860, 1735, 1480, 1455, 1440, 1360, 1110,

1055, 970, 760, 740 &s 700 cm t.

135. példa:
(8R, 9S,12R, 15R,16S) -9- (4-fenil-benziloxi) -15-hidroxi-16,21-dime-

til-5(2),13 (E) -prosztadién-18-insav:

37,3 mg (68 umol) 136. példdban leirtak szerint eldal-
1itott vegyiiletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozas és tisztitds utdn 25,8 mg (47 pmol, 71 %) cim szerin-
ti vegyliletet nyerilink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3700-2400, 2960, 2930, 2870, 1710, 1490, 1455,

1410, 1340, 1240, 1075, 1010, 970, 760, 740 &s 700 em L.

136. példa:
(8R,9S,12R,15R,168)-9—(4-feni1—benziloxi)—15-hidroxi—16,21~

-dimetil-5(Z),13(E) -prosztadién-18-insav-metilészter:

90,1 mg (115 umol) a 137. példdban leirtak szerint eld-
411itott vegylletet a 36d. példadban leirtakhoz hasonldéan reagal-
tatva, feldolgozads és tisztitds utén 37,3 mg (68 umol, 60 %) cim
szerinti vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 3700-3100, 2960, 2930, 2860, 1740, 1490, 1460, 1430,

1365, 1115, 1075, 975, 825, 765 &s 700 cm .



®s sese 2000 se0e e
. . LY .

. . » see

.o
.
.

137. példa:

(8R,98,12R,15R,168) -9~ (4-fenil-benziloxi) -15- (terc-butil-difenil-
-szililoxi) -16,21-dimetil-5(2Z),13(E) -prosztadién-18-insav-metil-

észter:

115,4 mg (121 umol) 129. példdban leirtak szerint eld-
dllitott vegylletet a 83. példdban leirtakhoz hasonléan reagél-
tatva, feldolgozds és tisztitéds utdn 90,1 mg (115 umol, 95 %) cim
szerinti vegyliletet nyertnk, szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 2955, 2930, 2855, 1735, 1485, 1440, 1360, 1110, 1060,

970, 825, 760, 740 &s 700 cm L.

138. példa:

7-[ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5-(4-fluor-

-benziloxi-metil) -ciklopentil]-5(Z)-hepténsav:

62,7 mg (114 pmol) 139. példédban leirtak szerint elé-
dllitott vegyliletet az 1. példdban leirtak szerint elszappanosit-
va, feldolgozés és tisztitds utédn 35,9 mg (68 umol, 59 %) cim
szerinti vegyliletet nyerilink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap.): 3680-2200, 3030, 3000, 2920, 2860, 1710, 1600,

1510, 1490, 1410, 1350, 1220, 1100, 820, 760 és 700 cm—l.

139. példa:

7-[(1R,2S,4R,58)-2-(4-fenil-benziloxi) -4-hidroxi-5-(4-fluor-

-benziloxi-metil)-ciklopentil] -5(2Z)-hepténsav-metilészter:

403,9 mg (640 umol) a 140. példdban leirtak szerint



eldéallitott vegyliletet az 56. példadban leirtakhoz hasonldan
reagadltatva, feldolgozids és tisztitds utédn 309,7 mg (567 umol, 88
%) cim szerinti vegylletet nyerink szintelen olajos anyag alakja-
ban.

IR (film): 3680-3200, 2980, 2890, 1735, 1590, 1490, 1210, 1125,

1100, 1020, 765 &s 700 cm *.

140. példa:

7- [ (1R, 2S,4R,58) -2- (4-fenil-benziloxi) -4- (tetrahidro-piraniloxi) -
-5-(4-fluor-benziloxi-metil) -ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metil-

észter:

500 mg (956 umol) 57b. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegyliletet 0,58 ml 4-fluor-benzilbromidban oldunk, 0,95 ml
50 %-os k&liumhidroxidoldatot és 44 mg tetrabutil-amméniumhidro-
génszulfatot adunk hozzd és 21 drdn at erdsen keverjlik szoba-
hémérsékleten. A reakcidelegyet 10 %-os citromsavval savanyitjuk,
éterrel higitjuk, telitett natriumkloridoldattal mossuk és
natriumszulfat felett szdritjuk. Szlrés utdn az olddszert elta-
volitjuk és a maradékot szilikagélen kromatografdlva tisztitjuk.
Igy 411,9 mg (653 pumol, 68 %) cim szerinti vegyliletet nyerunk,
szintelen olajos anyag alakjéban.
IR (film): 2950, 2870, 1735, 1600, 1510, 1490, 1455, 1440, 1360,

1205, 1020, 975, 820, 760 és 700 Cm-l.
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141 . példa:

7—[(1R,28,4S,SS)—2—(4—fenil-ben2iloxi)—4-hidroxi-5-(4—f1uor-

-benziloxi-metil)-ciklopentil] -5(2) -hepténsav:

55,7 mg (102 pmol) 142. példaban leirtak szerint eléd-
dllitott vegyilletet az 1. példédban leirtak szerint elszappanosit-
va, feldolgozés és tisztitds utéan 34,7 mg (65 umol, 64 %) cim
szerinti vegyliletet nyerilink szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (Flsg. cap.): 3680-2200, 3030, 2930, 2870, 1735, 1600, 1510,

1220, 1100, 830, 760, és 700 Cm-l.

142. példa:
7—[(1R,ZS,4S,SS)—2—(4—fenil—benziloxi)—4—hidroxi—5—(4—fluor—

_benziloxi-metil)-ciklopentil]-5(Z)-hepténsav-metilészter:

160,4 mg (229 umol) a 143. példaban leirtak szerint
eldallitott vegylletet a 100. példdban leirtakhoz hasonldan rea-
gédltatva, feldolgozas és tisztitds utan 55,7 mg (102 umol, 45%)
cim szerinti vegyliletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 3700-3180, 2960, 2890, 1740, 1480, 1380, 1210, 1130,

1020, 890, 760 &s 700 cm .

143. példa:

7—[(1R,ZS,4R,SS)-2—(4—fenil—benziloxi)—4-(4—metil—feni1-szulfo—
niloxi)-5—(4—fluor—benziloxi—metil)—ciklopentil]-5(Z)-hepténsav—

-metilészter:

247 mg (452 pumol) 139. példdban leirtak szerint eldal-
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litott vegylletet a 1l4c. példdban leirtakhoz hasonléan reagiltat-
va, feldolgozas és tisztitds utdn 260,9 mg (372 umol, 82 %) cim
szerinti vegyliletet nyerink, szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 2940, 2860, 1735, 1605, 1520, 1440, 1360, 1245, 1230,

1175, 1095, 830, 765 és 700 cm™ L.

144. példa:

7-[(1R,2S8,58)-2-(4-fenil-benziloxi)-5- (4-fluor-benziloxi-metil) -

ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

65,7 mg (123 umol) 145. példdban leirtak szerint eldal-
litott vegylletet az 1. példédban leirtak szerint elszappanositva,
feldolgozis és tisztitds utdn 41 mg (80 umol, 64 %) cim szerinti
vegyliletet nyerlink szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (Flsg. cap): 3680-2400, 3040, 3010, 2940, 2860, 1710, 1600,

1510, 1410, 1220, 1080, 825, 760 é&s 700 cm_l.

145. példa:

7-[(1R,2S,58)-2-(4-fenil-benziloxi) -5-(4-fluor-benziloxi-metil) -

-ciklopentil] -5(2) -hepténsav-metilészter:

100,5 mg (143 umol) a 143. példadban leirtak szerint
el&ddllitott vegylletet a 83. példadban leirtakhoz hasonldan rea-
gadltatva, feldolgozds és tisztitds utédn 65,7 mg (123 umol, 86 %)
cim szerinti vegylletet nyeriink szintelen olajos anyag alakjaban.
IR (film): 2940, 2860, 1740, 1610, 1490, 1450, 1440, 1360, 1210,

1025, 760 &s 700 cm L.
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146. példa:
7-[(1R,2S,4R,58)-2-(4-fenil-benziloxi)-4-hidroxi-5- (4-ciano-ben-

ziloxi-metil) -ciklopentil] -5(Z) -hepténsav:

80 mg (144 umol) 147. példaban leirtak szerint eldal-
litott vegylletet az 1. példdban leirtakhoz hasonldan elszappa-
nositva, feldolgozds és tisztitds utén 41,5 mg (77 umol, 53 %)
cim szerinti vegyliletet nyeritink, szintelen olajos anyag alakjéa-
ban.

IR (Flsg. cap): 3680-2400, 3030, 3000, 2910, 2860, 2230, 1710,

1610, 1490, 1410, 1250, 1100, 820, 760 és 700 Cm_l.

147. példa:

7-[ (1R, 2S,4R,58) -2-(4-fenil-benziloxi)-4-hidroxi-5- (4-ciano-

-benziloxi-metil)-ciklopentil] -5(Z)-hepténsav-metilészter:

130,6 mg (206 pmol) 148. példaban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet az 56. példiban leirtak szerint reagdltatva,
feldolgozds és tisztitds utdn 80 mg (144 umol, 70 %) cim szerinti
vegytletet nyerlnk szintelen olajos anyag alakjaban.

IR (film): 3700-3200, 2950, 2880, 2215, 1740, 1610, 1490, 1455,

1370, 1210, 1025, 765 és 700 cm *.

148. példa:
7-[(1R,28,4R,58)—2-(4—fenil—benziloxi)—4—(tetrahidro—piraniloxi)—
5- (4-ciano-benziloxi-metil)-ciklopentil] -5(Z) -hepténsav-

metilészter:
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159,3 mg (304 umol) 57b. példéban leirtak szerint eld-
dllitott vegyliletet 0,5 ml toluolban oldunk, 299,4 mg (1,52 mmol)
4-ciano-benzilbromidot, 0,3 ml 50 %-os k&liumhidroxidoldatot és
13,7 mg tetrabutil-amméniumhidrogénszulfédtot adunk hozza és 19,5
é6ran a4t erdsen keverjilik szobahdmérsékleten. A reakcidelegyet 10
%-o0s citromsavval savanyitjuk, etilacetéttal higitjuk, telitett
natriumkloridoldattal mossuk és ndtriumszulfdt felett szaritjuk.
Sz(irés utédn az olddészert eltdvolitjuk és a maradékot szilikagélen
kromatografdlva tisztitjuk. Igy 130,6 mg (206 umol, 67 %) cim
szerinti vegyliletet nyerlnk, szintelen olajos anyag alakjéban.

IR (film): 2950, 2870, 2215, 1735, 1615, 1490, 1455, 1440, 1360,

1205, 1130, 1110, 1020, 975, 820, 765 és 700 Cm_l.
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Szabadalmi igénypontok

1. (I) &4ltaldnos képletl ciklopentéanéter-szarmazékok -

ahol

Rl egy /a/, /b/, /c/ vagy /d/ képletd csoport, COOR5 &ltaléanos

képletl csoport, ahol R hidrogénatom vagy adott esetben halogé-
natommal, fenilcsoporttal, 1-4 szénatomos alkoxi- vagy di-(1-4
szénatomos) ~alkil-aminocsoporttal szubsztitudlt 1-10 szénatomos
alkilcsoport, 5-6 szénatomos cikloalkilcsoport, 7-16 szénatomos
aralkilcsoport, Y csoporttal szubsztitudlt fenacil- vagy 6-12
szénatomos arilcsoport vagy egy 5-6 gylrdatomos heterociklusos
csoport, mely legaldbb egy nitrogén-, oxigén- vagy kénatomot
tartalmaz, vagy egy —CONHR7 dltaldnos képletd csoport, ahol R’
hidrogénatom, 1-10 szénatomos alkanoilcsoport vagy 1-10 szénato-
mos alkédn-szulfonilcsoport,

Z egy kozvetlen kdtés, (Z)-CH=CH-, (E)-CH=CH- vagy -C=C- képletl
csoport,

X -(CH

-CH,-0- vagy -CH,-S- képletl csoport,

2)p_l
p értéke 0-5,

2

R? v vagy egy /e/ képletl csoport,

R3 hidrogénatom, fluoratom, r® vagy OR6 csoport,
A egy kd&zvetlen kdtés, (2)-CH=CH-, (E)-CH=CH- vagy -C=C- képletd
csoport,

W egy koézvetlen kotés, '[(CHz)n'V]q

képletld csoport, szabad vagy funkcidsan kialakitott hidroxi-

- vagy egy —(CHz)n-V—(CHz)q—V—

metiléncsoport, szabad vagy funkcidsan kialakitott /f/ képletd
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csoport, ahol a hidroxicsoport mindenkor a- vagy f-helyzeti
lehet,

g értéke 1 vagy 2,

n érétke 0-2,

D egy koézvetlen kédtés, 1-5 szénatomos, egyenes léancid, telitett
alkiléncsoport vagy eldgazd lanci, telitett alkiléncsoport vagy
egy egyenes vagy elagazdé lanci, telitetlen 2-5 szénatomos al-
kiléncsoport, mely csoportok adott esetben fluoratommal lehetnek
szubsztitudlva, -(CH,) -NH-SO,-, /g/, /b/, /i/, /3/ vagy /k/
képletl csoport,

m értéke 0-2,

V jelentése oxigén- vagy kénatom,

E egy kézvetlen kdtés, -C=C- vagy -CH=CR8— képletli csoport, ahol
r® hidrogénatom, 1-5 szénatomos alkilcsoport, halogénatom vagy
trifluor-metilcsoport,

AW, DE Jjelentése egymdstdl fuggetlenul egy kdzvetlen kébtés,

R4

Y csoporttal szubsztitudlt 1-10 szénatomos alkilcsoport, 3-10
szénatomos cikloalkilcsoport, /1/, /o/, /s/, /t/, /u/, /v/, /x/
vagy /y/ képletl csoport,

r értéke 1 vagy 2,

Y, és Y, azonos vagy eltérd jelentésl Y csoport,

Y hidrogénatom, halogénatom, CN, N, CFj, O0R®, NO,, -CH,,-OR®,
COoor® képletd csoport vagy 1-10 szénatomos alkilcsoport,

RG hidrogénatom, 1-10 szénatomos alkilcsoport, halogénatommal
szubsztitudlt 6-12 szénatomos arilcsoport vagy 7-16 szénatomos
aralkilcsoport - az R csoportként hidrogénatomot tartalmazd (I)

dltaldnos képletl vegylletek fizioldgiailag elfogadhatd bazisok-

kal alkotott sdéi, valamint az a-, f3- vagy gamma-cikodextrink-
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latratok, tovabba a liposzdmiakkal kapszuldzott (I) &ltalénos

képletd vegylletek.

2. Eljaras gydgyszerkészitmények eldadllitasara, azzal
jellemezve, hogy egy vagy tdébb 1. igénypont szerinti (I) &ltala-
nos képletll vegylletet - ahol Rl, R2, R3, R4, A, W, D, E, X és Z
az 1. igénypontban megadott jelentésd - a szokésos segéd-, hor-

dozd- és adalékanyagokkal egyutt szokdsos ddzisalakokra dolgozunk

fel.

3. Eljdrds (I) &ltalédnos képletd ciklopenténéter-szarma-
zékok - ahol
rT egy /a/, /b/, /c/ vagy /d/ képletl csoport, COOR® &ltalénos

> hidrogénatom vagy adott esetben halogé-

képletd csoport, ahol R
natommal, fenilcsoporttal, 1-4 szénatomos alkoxi- vagy di-(1-4
szénatomos) -alkil-aminocsoporttal szubsztitudlt 1-10 szénatomos
alkilcsoport, 5-6 szénatomos cikloalkilcsoport, 7-16 szénatomos
aralkilcsoport, Y csoporttal szubsztitudlt fenacil- vagy 6-12
szénatomos arilcsoport vagy egy 5-6 gylrlatomos heterociklusos
csoport, mely legaldbb egy nitrogén-, oxigén- vagy kénatomot

tartalmaz, vagy egy -coNuR’ &ltalénos képleti csoport, ahol R

7
hidrogénatom, 1-10 szénatomos alkanoilcsoport vagy 1-10 szénato-
mos alkan-szulfonilcsoport,

Z egy koézvetlen kdtés, (Z)-CH=CH-, (E)-CH=CH- vagy -C=C- képletd

csoport,

X "(CHZ)p" -CH,-O- vagy -CH,-S- képletd csoport,
p értéke 0-5,

R? v vagy egy /e/ képletl csoport,
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R hidrogénatom, fluoratom, r® vagy or® csoport,
A egy kézvetlen kétés, (Z)-CH=CH-, (E)-CH=CH- vagy -C=C- képlett
csoport,

W egy kdézvetlen kétés, -[(CH,) -VI_- vagy egy -(CHz)n—V-(CHz)q-V-

q
képletl csoport, szabad vagy funkcidsan kialakitott hidroxi-
metiléncsoport, szabad vagy funkcidsan kialakitott /f/ képlett
csoport, ahol a hidroxicsoport mindenkor «- vagy f3-helyzetl
lehet,

q értéke 1 vagy 2,

n értéke 0-2,

D egy kdzvetlen kdtés, 1-5 szénatomos, egyenes lancd, telitett
alkiléncsoport vagy eldgazd lancd, telitett alkiléncsoport vagy
egy egyenes vagy eldgazd léncid, telitetlen 2-5 szénatomos al-
kiléncsoport, mely csoportok adott esetben fluoratommal lehetnek
szubsztitudlva, -(CH,) -NH-S0,-, /g/, /n/, /i/. /3/ vagy /k/
képletl csoport,

m értéke 0-2,

V jelentése oxigén- vagy kénatom,

E egy kdzvetlen koétés, -C=C- vagy —cu=cr8- képletl csoport, ahol

r8

hidrogénatom, 1-5 szénatomos alkilcsoport, halogénatom vagy
trifluor-metilcsoport,

AW, DE jelentése egymastdl fliggetlenll egy kobézvetlen kotés,

r* v csoporttal szubsztitudlt 1-10 szénatomos alkilcsoport, 3-10
szénatomos cikloalkilcsoport, /1/, /o/, /s/., /t/, /u/, /v/, /x/
vagy /y/ képletl csoport,

r értéke 1 vagy 2,

Y, és Y, azonos vagy eltérd jelentésl Y csoport,

Y hidrogénatom, halogénatom, CN, N3, CF3, ORG, NOZ' —CH2—OR6,
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CoOR®

R6 hidrogénatom, 1-10 szénatomos alkilcsoport, halogénatommal

képletl csoport vagy 1-10 szénatomos alkilcsoport,

szubsztitudlt 6-12 szénatomos arilcsoport vagy 7-16 szénatomos

aralkilcsoport - eldadllitdsara azzal jellemezve, hogy

a/ egy (II) &ltalénos képletd hidroxi-vegyluletet - ahol R2, R3,

5 észter-

hidrogénatomtdl eltérd jelentési - Hal—W—R4,

X és Z az eldzdekben megadott jelentésd és r! egy -COOR
csoport, ahol R5
(ITI) &ltaldnos képletd vegylilettel - ahol Hal, W és R* az elés-
zbéekben megadott jelentésli - reagédltatunk; vagy

b/ egy (II) &ltaldnos képletd vegyliletet - ahol Rz, R3, X és Z

az eldzéekben megadott jelentést és rY egy —COOR5

észtercsoport,
ahol R5 hidrogénatomtél eltérd jelentésl - oxalilklorid/DMSO
reagenssel torténd oxiddcid utén egy (V) &ltalénos képletl dime-
til-foszfonattal - ahol D, E és R* az eldzdekben megadott je-
lentést - natriumhidrid vagy natriumhidrid/brém jelenlétében
reagidltatunk, majd ezt k&évetden redukdlunk és adott esetben
brémhidrogént hasitunk le; vagy

c/ a (II) &ltalanos képletii vegyiilet és az oxalilklorid/DMSO
reagens oxidacids termékét egy (X) vagy (XI) dltaldnos képletl

4

aminnal - ahol R® a fent megadott jelentés(i - reagdltatjuk; vagy

a/ a (II) altaldnos képletll vegyllet - ahol R2, R3, X és Z az

elézdekben megadott jelentési és r: egy ~COOR”

5

észtercsoport,
ahol R hidrogénatomtdl eltérd jelentésd - oxidacidja és foszfor-
sav-difenilészteraziddal, 2- (trimetil-szilil)-etanollal és tetra-

butil-amméniumfluoriddal tdrténd reagédltatds utdn a kdzbensd
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termékként nyert (VIII) &ltaldnos képlet( amint egy (IX) &ltala-

4

nos képletl vegylilettel - ahol Hal és R® a fent megadott je-

lentési - reagdltatjuk; vagy

e/ a (II) &ltaldnos képletd vegylletet - ahol R2, R3, X és Z az

eldzdekben megadott jelentésl és RY egy ~COOR® észtercsoport,

5

ahol R> hidrogénatomtél eltérd jelentésld - tozildtképzés utén

aziddal szubsztitudljuk és a kdzbensd termékként nyert (XII)

dltaldnos képletld amint egy (IX) &ltaldnos képletid vegyllettel -

4

ahol Hal és R® a a fent megadott jelentésl - reagdltatjuk

és a keletkezett észtereket elszappanositjuk, sdékkd alakitjuk,

ciklodextrinklatrdtokkd alakitjuk vagy liposzdmékkal kapszulézzuk.

A meghatalmazott

/
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