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Vyndlez se tyk& novych kyselin a jejich derivdtd uZiteZnych jako meziprodukty, in-
sekticidné G&innych esterd téchto kyselin a insekticidnfch a akaricidnich prostfedkd obsa-
hujfcich tyto slouteniny jako G&inné létky. Ddle se vyndlez tykd zplsobu vyrody vyde zmi-
n&nych novych kyselin a jejich derivdtd, a novych sloulenin pou2fvanych pfi tomto zplsobu.

Vliastnim ptedm&tem vyndlezu pak je insekticidnf a akaricidn{ prostfedek obsahujici
jako ddinnou 14iku slou&eninu niZe uvedeného obecného vzorce I, a zpisob vyroby té&chto
Geinnych ldtek.

V sculadu 's tim tedy vyndlez popisuje nové slouteniny obecného vzorce I

gl

0 —N N
Q—[ll—ll:H \ />_R2 | (1)
N N

/ CH(CH3),

/
/

,,,—..//'
ve kterém .
R1 ptedstavuje atom vodiku nebo halogenu,
R2 znamend v & -poloze rozvétvenou alkylovou skupinu nebo cykloalkylovou skupinu, kte-
. ré obsahujf 3 aZ 6 atomd uhliku a
qQ ptedstavuje skupinu -OR, kde R znamend zbytek obecného vzorce B
nS
(R%),
- CH I RS (B)
|
R4
ve kterém
X znamend kyslik, s{ru, vinylenovou skupinu nebo zbytek vzorce -CR5=Y-, kde Y
je dusik nebo skupina CR®,
R4 ptedstavuje atom vodiku, methylovou skupinu, kyanoskupinu nebo ethinylovou
skupinu,

jednotlivé symboly R5 jsou nezdvisle na sob# vybrény ze skupiny zahrnujici atom vodi-

ku, atomy halogend, alkoxyskupiny obsahujicl do 4 atomd uhlfku a alkylové sku-

piny obsahujfc{ do 4 atomd uhliku, poptipadé substituované halogenem,

m4 hodnotu 0, 1 nebo 2 a

R6 . znamend atom Qodiku, atom halogenu, alkylovou skupinu obsahujici do 4 atomi .
uhliku, alkoxyskupinu obsshujic{ do 4 atomd uhliku, alkenylovou skupinu obsa-
hujfcf do 6 atomd uhlfku, halogenalkenylovou skupinu obsahujic{ do 6 atomi
uhliku, alkinylovou skupinu obsahujfc{ do 4 atomd uhliku, alkoxyalkylovou sku-
pinu obsahujfc{ celkem nejvy3e 4 atomy uhliku, fenylovou skupinu, fenoxysku-
pinu nebo benzylovou skupinu, nebo fenylovou, fenoxylovou &i benzylovou sku-
pinu substituované halogenem nebo alkylem. )

Je zfejmé, e sloudeniny obecného vzorce I mohou existovat v rdznych isomernich for-
mich a jako smési isomerd. Tak optickou isomerii zaklddd pfitomnast jednoho nebo dvou chi-
rélnich center jeZ maj{ za ndsledek mo2nost existence stereoisomerl nebo-diastereoisomerd.
Kromé& toho je moZnd i geometricksd isomerie v ptipad&, Ze zbytek alkoholu obsahuje substi-
tuovanou alkenylovou skupinu. VZechny tyto individudln{ isomerni formy a jejich smési,
véetng racemdtd spadajf{ do rozsahu vynédlezu.
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Konkrétnimi slou&eninami obecného vzorce I, pouZitelnymi jako meziprodukty; jsou ty
14tky, v nich% Q ptedstavuje alkoxyskupinu obsahujfci do 6 atomd uhliku, vietn& methyleste-
ru, ethylesteru, propylesteru s butylesteru kyselin obecného vzorce I, v némi RY znamend
atom vodiku, chloru nebo fluoru a R2 ptedstavuje Z-propylovou,‘Z-butyldvou, 2-pentylovou,
3-pentylovou, 2-methylprop-2-ylovou, 2-methylbut-2-ylovou, cyklopropylovou, l-methyl-
cyklopropylovou nebio cyklohexylovou skupinu, ' '

Mezi konkrétni sloudeniny pouZitelné jako meziprodukty ndleZeji nésledujici létky:
ethyl-RS-2-/2-(prop-2-yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrét,
ethyl-RS-2-/2-(1-methyleykloprop-l-yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrst,
ethyl-RS-2-/2-{2-methylbut-2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-methylbutyrdt,

_ ethyl-R§-2-(2~-cyklopropylpyrimidin-5-yl)-3-methylbutyrdt,
ethyl-RS-2~/ﬁ-chlor-2—(2-methy1prop—2—y1)pyrimidin-S-yl/-J-methylbutyrét,
ethyl-RS-2-/4-f1luor-2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrdt,

spolu s odpovidejfcimi karboxylovymli kyselinami a od nich odvozenymi chloridy kyselin.

Slou&eniny obecného vzorce I, ve kterém Rl znamend ptom vodiku nebo halogenu, R2 mé
shora uvedeny .vygnam a Q pfedstavuje zbytek -OR, kde . -OR je alkoxyskupina obsahujfc{ do 6
atomd uhl{ku, lia_pripravit alkylacf odpovidajic{ sloudeniny A

rl

N———
- |
R CH, ~ CO,R (A)
\ 2 - €0y :
W |

2-halogenpropanem v pf{tomnosti bdze. -

Zvl4st vhodnym 2-halogenpropanem pro tento postup je 2-3odpropan a vhodnou bdz{ je
lithium-hexamethyldisilylamid, SlouZeninu vzorce A je moZno pripravit napiiklad reakct
pf{slusného amidinu 8 dielkylesterem l-formyljanterové kyseliny s nésledujici'konversi
4-hydroxyskupiny za vzniku 4-halogen- nebo 4-nesubstituovaného. derivétu vzorce A.

Jako pfiklad tohoto postupu se uvdd{i nédsledujici resk&n{ schéma popisujic{ pfipravu
sloutenin obecného vzorce I, ve kterém R1 znamend atom vodiku nebo halogenu, R2 mé shora
uvedeny vyznam a Q pfedstavuje zbytek -OR znamenajic{ aslkoxyskupinu obsshujici do 6 atoml
uhlfiku,

" Zkratka LHMDS v tomto schématu pfedstavuje lithium-hexamethyldisilylamid. -

OHC-CH-CO,R

NaOR
CHCOoR CH,-CO,R

CH,CO,R
HCO,R
H

N :
2 L.
R -C-NHZ.H01/N80R
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) g2 </N \
R2—( \ CH,CO,R POXy R }cnz-coza
————
N=—

(X=C1 &i Br) N" on
X

Zn/NH'OH (CH3),CHI/LHMDS

(x c1)
CH(CH3)2

! |
¥ R2—~< i:j}—-cn-cozn
\ —
: X

N .
R2 _</;\>_ CH,-CO,R KF/sulfolan

N 18.crown-6-ether
(x = C1)
(CH3),CHI/LHMDS '
) N— f”(c"J)z | R N o ?H/CHB)Z
A Rz&.}CH--CDZR - RS _< } CHCO,R
N N .

V ptipads, Ze R1 znamend atom vod{ku, lze’ takovéto alkoxyestery alternativna ptipravit

postupem podle ndsledujfciho reak&nfho schématu, v ném2 OMSO znamend dimethylsulfoxid a DMF
znamend dimethylformamid.

CO,R
. BrCH,-CH/OR,
—~
{CH;),CH-CH-CO,R .
NaH
002R
CHBCOZK/DMSD/HZU
——————>> (CH3),CH-C-CO,R — =

(RU)ZCH—CHQ

_ (1) POC1y/OMF
————— (CHy),CH-CH-CO,R —

(iy) ClCHZCHZCI
(RO)ZCH-CH2 :
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. NH
—————> (CH;),CH-C~CO,R 2 !
v R%-C-NH, .HC1/NaOR
Y-CH=C~CHO >
(Y = N(CH})Z, OR nebo jejich smés)
CH(CHy),

=
—_— R -—{é# // CH-C?ZR'

)

Slougeniny obecného vzorce I, ve kterém Q znamend hydroxylovou skupinu, lze ziskat
hydrolyzou vy%e popsanych alkylesterlt, vyhodn& alkalickou hydrolyzou za pouZit{ naptiklad
vodn#& alkoholického roztoku hydroxidu sodného nebo smé&si hydroxidu lithného, tetrahydrofu-
ranu a vody. Tyto kyseliny lze ddle ptevdd¥t na odpovidajic{ sloufeniny obecného vzorce I,
v némz Q znamend atom halogenu, vyhodn& chloru, reakecf s vhodnym halogena&nim &inidlem,
jako thionylchloridem nebo oxaslylchloridem. ’

Konkrétni pfiklady sloudenin podle vyndlezu, které jsou uZitet¢né jako akaricidy a in-
sekticidy, jsou uvedeny v ndsledujic! tabulce I. Tyto slouZeniny odpovidsji obecnému vzor-
ci IA

CH(CH3),
! |

\ |
R —¢ CH - COOR (1)
\ -

V tabulce I jsou pro kaZdou slouteninu uvedeny vyznamy symbold R, R1 a R2, pticemz

vyznam symbolu R je definovédn pomoc{ vyrazd E-01 a% E-31, které maji nédsledujici vyznamy:

E-01 = 3-fenoxybenzyl

E-02 = 1l-kyan-1-(3-fenoxyfenyl)methyl

E-03 = 2-methyl-3-fenylbenzyl

E-04 = 4-methyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl

E-0% = 4-allyl-2,3,5,6~tetrafluorbenzyl

E-06 = N-3,4,5,6-tetrahydroftalimidomethyl

E-07 = 1l-ethinyl-l-(3-fenoxyfenyl)methyl

E-08 = S-benzylfur-3-ylmethyl

E~09 = 6-fenoxypyrid-2-ylmethyl

E-10 = 1l-kyan-l-(6-fenoxypyrid-2-yl)methyl

E-11 = 1-/1-(6-fenoxypyrid-2-yl)/ethyl

E-12 = 4-(prop-2-in-1l-yl)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl

€-13 = 4-(but-2-in-1-yl1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl

E-14 = 4-(3-chlorprop-2-en-l-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl
€-15 = 4-methoxymethyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl

E-16 = 2-methoxy-4-methoxymethyl-3,5,é6~trifluorbenzyl
E-17 = 4-benzyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl ‘

E-18 = 3-benzyl-4-fluorbenzyl

E-19 = 4-(3-trimethylsilylprop-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl

E-20 = 4-(2-methy1prop-2—en-1-§l)-2,3,5,6—tetrafluorbenzy1




E-21
E-22
E-23
E-24
E-25
E-26
E-27
E-28
E-29
E-30
E~31

"

4-ethoxy-2,3,5,6-tetra
4-trimethylsilyl-2,3,5

* 4-(but-2-en-1-y1)-2,3,
4-(2-chlorprop-2-en-1-yl1)-2,3,5,6~tetratluorbenzyl

4-fluor-3-fenoxybenzyl
2-chlor-6-fluorbenzyl
l-kyan-1-(3-benzyl-4-f
3-fenylaminobenzyl

4-(2,3-dichlorprop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl

pentafluorbenzyl

CS 269991 B2

fluorbenzyl
,6-tetratluorbenzyl
5,6-tetrafluorbenzyl

luorfenyl)methyl

l-kyan-1-(4-fluor-3-fenoxyfenyl)methyl

Tabulka I
oioe g, g2 r} R
I (CHy)5C H £-01
II (CH3)4C H E-02
III (CHy)4C H £-03
v (CH3)4C H E-04
v (CH3)4C H E-05
vI (CH3)4C H E-06
vII (CHy)5C H E-07
VIII (CHy)5C H E-08
Ix (CH3)<C H E-09
X (CH3)4C H E-10
XI (CH3)5C H E-11
XII (CHy)5C H E-12
X111 (CHy)4C H E-13
XIV (CHy)4C H E-14
XV (CHy)4C H E-15
XVI (CHy)4C H E-16
XV1I (CHy)+C H E-17
XVIII (CHy)5C H E-18
XIX (CHy)5C H E-19
XX (CH3)5C H E-20
©XXI (CHy)4C H E-21
XXI1I (CHy)5C H E-22
XXITI (CHy)5C H E-23
XXIV (CH)4C H E-24
XXV (CHy)4C H E-25
XXVI (CHy)4C H E-26
XXVII (CHy)4C H €-27
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slouge-

nina &. R2 R1 R
XXVIII (CHy)4C H E-28
XXIX | (CH3)4C H '‘E-29
XXX (CHy)5C H E-30
XXX1 (CHy)5C cl E-05
XXX11 (CHy)4C cl E-12
XXXII1 (CHy)5C c1 E-02 .
XXXIV (CHy),C cl E-10
XXXV (CHy)5C F £-05
XXXVI (CH3)4C F E-04
XXXVII (CH3)4C H E-25
XXXVIIT | (CHy)oCH H £-04
XXXIX (CH3) ,CH H E-05
XL (CHy) ,CH H E-30
XLI (CH3) ,CH H - E-12
XLII CoHs5(CH3),C H E-05
XLITT C,Hg(CH3),C H E-12
XLIV € H5(CH3),C H E-15
- FHZ\\\
XLV CH- H E-05
CHZ/
CH,
XLVI S chH- H E-12
4 ey
CH .
XLVII CH- H £-18
CH,
CH
2
XLVIII \c< H £-05
cnz/ CHs
.
CH '
2 .
XLIX \c< H £-01
cHy” CH3
CH
2
L [ >c< H E-18
CHy CHy
CH
2
LI | ~c¢~ H £-12
cnz/ \cu3
LII (CHy)5C H £-31
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Insekticidné d&innymi sloufeninami obecného vzorce IA podle vynédlezu jsou estery, kte-
ré je mo2no pfipravovat z vy3e popsanych alkylesterd, kyselin a chloridd kyselin b&Znymi
esterifikaénini postupy, 2z nich? se jako p¥iklady uvddéi{ postupy nisleduifci:

(a) Kyselinu obecného vzeorce II

rl
: N — 0
\ .
R2 ___<&\ p CH - C - ! (1)
\ |
CH(CH3)2 )

ve kterém N .
ﬂl znamend hydroxylovou skupinu a

R1 a R2 majf{ shora uvedeny vyznam,
1ze pfimo podrobit reakci s alkocholem obecného vzorce III

R - OH (I11)

ve kterém
R m& shora uvedeny vyznam, ‘ .

- p#iéem% reakce se s vyhodou provddi v pifftomnosti kyselého katalyz&toru, napfiklad suchého
" chlorovodfku, nebo dehydrata&nfho &inidla, nspfiklad dicyklohexylkarbodiimidu.

(b)) Halogen kyseliny odpovidajfc{f shora uvedenému obecnému vzorci II, v n&m2 01 ptedstavu-
je -atom halogenu, s vyhodou atom chloru a Rl a R2 maji shora uvedeny vyznam, je moZno po-
.drobit reakci s alkcholem shora uvedeného obecného vzorce III, pfiem? reakce se s vyhodou
provddi v pt{tomnosti bdze, napffklad pyridinu, hydroxidu &i uhli&itanu alkalického kovu
nebo alkoxidu alkalického kovu. )

(c) Kyselinu shora uvedeného obecného vzorce II, v n&mZ Ql ptedstavuje hydroxylovou skupi-
nu, nebo s vyhodou jej{ sdl s alkalickym kovem, je moZno podrobit reakci s halogenidem
obecného vzorce IV

Hal - R (1V)
ve kterém
Hal znamend atom halogenu, s vyhodou chloru a
R mé shora uvedeny vyznam,

nebo s kvartern{ amoniovou soli odvozenou od tohoto halogenidu reakcf s tercidrnimi aminy,
.naptlklad s pyridinem, nebo trialkylaminy, jako s triethylaminem.

(d) Niz3st élkylester odpovidaj{c{ obecnému vzorci II, v n&mZ 01 ptedstavuje ni23i alko-
xyskupinu obsahbujic{ do 6 atomd uhlfku, s vyhodou methoxyskupinu nebo ethoxyskupinu, a R
a R2 maj{ shora uvedeny vyznam, se zahfivd s alkocholem shora uvedeného obecného vzorce III
_k probéhnutf{ transesterifika&ni reakce. Tato reakce se s vyhodou provddi v pfitomnosti
vhodného katalyzdtoru, napffklad alkoxidu alkalického kovu, jako methoxidu sodného. nebo
alkylovaného derivdtu titanu, jako tetramethyltitandtu nebo tetraethyltitandtu.

L

Vsechny tyto obvyklé zplsoby pripravy esterd je moino provddé&ét za pou2iti rozpousté-
del a fedidel pro rizné reak&ni slolky (tam kde je to vhodné) a lze ji urychlit nebo lze
dosdhnout vy3sfch vyt&ik( produktd pracf pfi zvyZené teploté nebo v pFi{tnmnosti prislufinych
katalyzétord, napfiklad katalyzdtord fdzového pfenosu.

Individudln{ isomery je moZno pfipravit stejnym postupem jako vyse, ale za pouzitf
odpovidajicich individudlnich isomery slouenin obecného vzorce II jako vychozich ldtek.

R R e e
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Tyto individudln{ isomery je moZno zf{skat b&nymi délicfmi technikami z pEfslusnych smési
isomerd. Tak ruzné opticky aktivni létky lze ziskat frak&n{ krystalizac{ solf kyselin

s opticky aktivnimi aminy, napffklad s (-)- & -methylbenzylaminem, ndsledovanou regeneraci
opticky &isté kyseliny. Opticky &istou isomernf formu kyseliny (nebo 31 ekvivalentniho
chloridu &1 anhydridu kyseliny) je pak mo¥no -podrobit reakci s ptisludnym alkcholem za vzni-
ku slouZeniny obecného vzorce IA ve form& individudlnfho éistého isomeru.

Pokud sloueniny obecného vzorce IA rezultujf ve form& smésf 4 diastereomeru, lze dva
racemické isomern{ péry oddslit napfiklad pomoc{ kapalinové chromatografie s vysokou rozli-
Sovaci schopnost{ nebo, pokud jsou k tomu vhodné fyzik4ln{ vlastnosti vyslednych sloudenin,
selektivn! krystalizac{.

Dal3f detaily postupl, jeZ je moZno pouffvat k p¥ipravé slougenin obecného vzorce IA,
Jsou uvedeny v ni%e uvedenych pfikladech provedent.

Cetné z alkoholt obecného vzorce R OH, které je moZno pouzivat k vyrob& slou&enin
obecného vzorce IA, byly ji% d¥fve popsény. Konkrétné alkoholy, v nichZ R znamens substi-
tuovany tetrafluorbenzylovy zbytek, jsou popsény v americkych patentovych spisech
E. 4 405 640 a 4 370 346 a ve zvefejnsné evropské patentové pfihlésce &, 0196156A1. Nekte-
ré z t&chto alkohold jsou nové a nebyly dosud popsény V. literatufe. Pfiprava takovychto
novych l4tek je popsédna v ptikladech. provedeni. .

Slougeniny obecného vzorce IA je moZno pouZfivat k potiréni $kodlivého hmyzu a jinych
bezobratlych $ktdcl, napfiklad roztofovitych skddct. Mezi hmyz{ a roztofovité Zkidce, kte-
ré je moZno potirat za pouzit{ slougenin podle vynélezu, ndleZejf Sktdci majicf vztah k ze-
médélstve (kteryfto termin zahrnuje p&stovéni plodin pro vyrobu potravin a vléken, zahrad-
nictvi a Zivo&i#nou vyrobu), lesnictvi, skladovéni produktd rostlinného pévodu, jako ovo-
ce, zrn{ a dfeva, jako? i 8kbdcd ptendZejfct choroby 1idf a zvifat. /

K aplikacl na mfsta vyskytu Sktdcd se slouteniny podle vyndlezu obvykle upravuj{
na prostlfedky, kterd kromd insekticidnd d&inng 14tky nebo ldtek obecného vzorce IA obsahu-
Ji vhodnd inertni fedidla nebo nositfe, nebo/a povrchové aktivni &inidla. Tyto prostfedky
mohou rovn&Z obsahovat jednu nebo né&kolik dal¥ich d&innych ldtek, jako insekticiddt, syner-
gistt insekticidd, herbicidt, fungicidé nebo reguldtord ristu rostlin, tak jak je to pro
ten ktery pfipad vhodné.

Vhodnymi daléimi G&innymi sloZkami pouZfvanymi ve sm&si se slouZeninami podle vyndle-
zu mohou byt 14tky, které rozsifujf spektrum G&inku sloudenin podle vyndlezu nebo zvySujf
jej{ trvanlivost na mistd vyskytu Skadcd. Tyto pfisady mohou synergicky zvy%ovat aktivitu
sloudenin podle vyndlezu nebo jejich aktivitu doplhovat, napfiklad zvy8enim rychlosti n4a-

. stupu GEinku, zlepfenim "knockdown-efektu" nebo tim, %e zastiraj{ repelentn! G&inek slou-
genin podle vyndlezu. Krom& toho mohou vicesloZkové smési tohoto typu pomoci pfekonévat
nebo Upln& zabrénit vyvoji rezistence na individudlni komponenty,

Charakter konkrétnfho insekticidu, herbicidu nebo tungicidu pouZIVaného ve smésich
popsanych vySe zdvisi na zamy3leném pou2it{ a na poZadovaném typu komplementérniho plso-
ben{. Jako ptiklady vhodnych insekticidd se uvad&jf:

(8) pyrethroidy, jako permethrin, esfenvalerat, deltamethrin,‘cyhalothrin, biphenthrin,
tenpropathrin, cyfluthrin, tefluthrin, pyrethroidy bezpe&né pro ryby, napifiklad ethofen-
prox, ptirodn{ pyrethrin, tetramethrin, s~biollethrin, fenfluthrin, prallethrin a S-benzyl-
-3-furylmethyl-(€)-(1R,35)-2,2-dimethyl-3-(2-0xothiolan-3- yli snmethyl)cyklopropan-karbo-
xylédt,

(b) organufosféty, Jako profenofos, sulprofos, methylparathlon; azinphos-methyl, demeton-
-g-methyl, heptenophos, thiomeéton, fenamiphos, monocrotophos, profenophos, triazophos,
methamidophos, dimethoate, phosphamidon, malathion, chlorpyrifos, phosalone, fensulfothion,
fonofos, phorate, phoxim, pyrimiphos-methyl, fenitrothion nebo_diaziqon,
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(c) karbamdty (v&etn& aryl-karbamdtd), jako pirimicarb, cloethocarb, carbofuran, athio-
fencarb, aldicarb, thiofurox, carbosulfan, bendiccarb, fenobucard, propxur nebo oxamyl,

(d) benzoylmoZoviny, jako triflumuron nebo chlorofluazuron,
(e) organické sloueniny sinu, Jako 6yhexat1n, fenbutatin oxid, azocyclotin,

(f) makrolidy, jako avermectiny nebo milbemyciny, napffklad abamectin, avermectin a mil-
bemycin,

(g) hormony, jsko juvenilnf hormon, juvabion nebo ecdysony,
(h) teromony,
(1) organické chlorderivdty, jako hexachlorbenzen, DDT, chlordan nebo dieldrin.

Krom& v&t3iny chemickych skupin insekticidd uvedenych vyZe .je moZno v pEislu3nych smé-
sfch pro doc{lenf %4daného GZinku pouZfvat i jiné insekticidy s konkrétni cflenou GE&in-
nost{. Tak napfiklad je moZno pouXfvat insekticidy selektivn{ pro ur&ité plodiny, jako
naptiklad specifické insekticidy proti zavijeZi v kulturdch ryZe, jako jsou cartap nebo
buprofezin. V tdchto prostfedcich mohou byt alternativn& obsaZeny insekticidy specifické
pro ptfslusny druh 3kddce nebo pro pEisluiné vyvo)ové stédium Zkddce, jako jsou naptiklad
ovolarvicidy, jako clofentazine, flubenzimine, hexythiazox a tetradifon, motilicidy, jako
dicofol nebo propargite, akaricidy, jako bromopropylate, chlorobenzilate, nebo reguldtory
rdstu hmyzu, jako hydramethylon, cyromazin, methoprene, chlorofluazuron a diflubenzuron.

Jako ptfklady vhodnych insekticidnich synergistd pouZitelnych v popisovanych smésich
1ze uvést piperonylbutoxid, sesamex a dodecylimidazol. .

Vhodnost herbicidd, fungicidd a reguldtord ridstu rostlin pokud jde o jejich pFiddvini.
do popisovanych prostiedkd zdvisf na poZadovaném zéméru a na poZadovaném GZinku. Jako pEi-
klad pouzitelného herbicidu selektivnfho pro ry#i 1ze uvést propanil, jako pfiklad reguld-
toru rdstu pro bou!iti v kulturdch baviniku 1ze uvést prepardt "Pix" a jako p#fklady fun-
gicidd pro pou%itf v ry2i 1ze uvést‘blpsticidy. jako blasticidin-S. Volba jinych slolek
pro pouzit{ do sm&s{ s dZinnymi ldtkami Zasto zavis{ na obvyklych znalostech toho, kdo
pt{slusné smési pripravuje, pititem2 tyto dalif sloZky se vol{ ze zndmych ldtek tak, aby se
dosshlo 24daného Udinku.

Pom&r slouZeniny podle vyndlezu k libovolné 3iné d&inné ldtce obsaZené v prostiedku
24visf na Fad8. faktord, vietn# typu potfraného hmyziho 3kddce a d&inku, ktery je od smést
poZadovién, obeéﬁé'sa viak pPfpadnd dals{ G&8innd létka aplikuje zhruba v mnoistvi, ve kte-
rém se pou?ivs individudlnd, nebo v ni23im mnoistvi v ptipad®, %e mezi GZinnymi latkami
dochdz{ k synetglsmu.

Prosttedk9 podle vyndlezu mohou byt ve form& popra%{, kde je i&innid ldtka smiSena
s pevnym tedidlem &1 nositem, napifklad s kaolinem, bentonitem, kiemelinou nebo mastkem,
nebo mohou byt ve form& granuldtd, v nichi je GEinnd ldtka adsorbovéna na poréznim granulo-
vaném materiélh, naptiklad na pemze.

Alternativnd mohou mit tyto prostfedky formu kapalnych prepardtd pouzivanych k zaliv-
ce nebo postkiku. Témito preparéty jsou obvykle vodné disperze nebo emulze uéinné slozky
obsahujic{ jedno nebo n&kolik zndmych sméZedel, dispergdtord &i emulgétdrﬁ (povrchové ak-
tivnich &inidel). ’ '

Smitedla, dispergdtory a emulgdtory mohou byt kationtového, aniontového nebo neiono-
genniho typu. Mezi vhodnd &inidla kationtového typu néleieji napffklad kvartern{ amoniové
slouteniny, jako naptiklad cetyltrimethylamoniumbromid. Vhodnymi &inidly aniontového typu
jsou naptiklad mydla, soli alifstickych monoesterd kyseliny sirové, jako laurylsulfédt
sodny, soli suifonovanich aromatickych slou&enin, napffklad dodecylbenzensulfondt sodny,
lignosulfondt sodny, vépenaty nebo amonny, butylnaftalensulfondt a smési sodnych soli
diisopropyl a triisopropylnaftalensulfonovych kyselin.
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Vhodnd &inidla nelonogennfho typu zahrnu){ neptikled kondenzefni produkty ethylenoxi-
du s mastnymi slkoholy, jeko je oleylalkohol nebo cetylalkohol, nebc s alkylfenoly, jako
Je oktylfenol, nonylfenol a oktylkresol. Daldimi neionogennimi &inidly jsou parciélnf este-
‘ ry odvozené od mastnych kyselin s dlouhymi Fet#zci a anhydridd hexitolu, kondenza&n{ pro-
dukty zmin&nych parcidlnich estert s ethylenoxidem a lecithiny.

Tyto prostfedky je moZno pf¥iprevovat rozpusiténim G&inné ldtky ve vhodném rozpou8téd-
le, naptfklad v ketonickém rozpoustddle, jako v trimethylbenzenu, a vnesenim takto zfskané
smési do vody, kterd mi2e obsahovat jedno nebo n&kolik znémych smétedel, dispergdtord nebo
emulgétord. ' ‘

Jako dal¥{ vhodnéd organickd rozpou3tddla je moZno uvést dimethylformamid, ethylendi-
chlorid, isopropylalkohol, propylenglykocl a dals{ glykoly, diacetonalkohol, toluen, kero-
sen, parafinovy olej, methylnaftalen, xyleny a trichlorethylen, N-methyl-2-pyrrolidon
a tetrahydrofurfurylalkohol. ' ‘

Prostfedky uréené k aplikaci ve form& vhodnych disperzi{ nebo emulz{ se cbecn& dodédva-
31 jako koncentrdty obsahujfc{i vysoky podil d&inné ldtky nebo 1dtek. Zmin&né koncentrdty
se psk pfed pouzitim Fed{ vodou. Od téchto koncentrétl se &asto poZaduje, aby vydriely
dlouhodobé sklsdovénl a aby po tomto skladovédni je bylo moZno tedit vodou na vodné pre-
pardty, které by zUstaly homogenni tak dlouho, aby je bylo moZno aplikovat b&Znym postfi-
kovacim zatfzenim. Koncentréty mohou obsahovat 10 a% 85 % hmotnostnich U&inné ldtky nebo
14tek. Redf-1i se takovéto koncentrdty na aplikovatelné vodné prepardty, mohou tyto prepa-
rdty obsahovat rdzn& mnozstvi G&inné 14tky, a to v zdvislosti na G&elu pouZitf.

Pro zemédélské‘a zahradnické Gdely jsou zv143Y vhodné vodné prepardty obsahujfc{ mezi
0,0001 a 0,1 % hmotnostniho G&inné ldtky.

Pti vlastnim pouZiti se prostfedky podle vyndlezu aplikujf na 3kidce, na mista je-
jich vyskytu, na prostfedf kde Ski&dci Zi3jf nebo na p&stované rostliny vystavené zamofen{
3kadci libovolnym znémym zpisobem aplikace pesticidnich prostfedkt, napffklad popradovi-
nim nebo posttikem.

Prosttfedky podle vyndlezu jsou toxické pro'éirokou paletu hmyzu a jinych bezobratlych
gktdcd, véetnd napfiklad ndsledujfcich:
Myzus persicae (m3ice broskvonovd)

Aphis faboe (m8ice makovéd)

Megoura vicese (kyjatka vikvovd)

Aedes aegypti (komdr)

Dysdercus fascistus

Musca domestica (mouchs doméci)

Pieris brassicae (b&ldsek zelny, larvy)
Plutella maculipennis (pfedivka polnf, larvy)
Phaedon cochleariae (mandelinka fefisnicové)
Tetranychus cinnabarinus

Tetranychus urticase (sviludka snovaci)
Aonidiella spp,

Trialeurodes spp. (molice)

Blatella germanica (rus domédct)
Spodoptera littoralis

Heliothis virescens (#edavka)
Chortiocetes terminifera

Diasbrotica spp.

Panonychus ulmi

Nilaparvata lugens

Agrotis spp. (osenice)

Chilo partellus.
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Slouteniny obecného vzorce IA a prostfedky, které je obsahuji, se ukdzaly jako zvl4st
uzite&né pfi hubenf rozto&ovitych 3kddcG rostlin, jako jsou sviludky, mj. sviluska snova-
cf{, }skoz i pti hubenf 3kddcd baviniku z fddu Lepidoptera, jako 3jsou naptiklad Spodoptera
.spp. a Helliothis spp. Mezi roztode 3kodici rostlindm néleZejf naptiklad rody Tetranychus
a Panonychus. Slouteniny obecného vzorce IA pOsobf jak proti motilnim stadifm (dospi&lci
a3 nymfy) tak proti vajf&kdtm. Tato kombinace moticidn{ a ovicidn{ aktivity v jedné sloute-
niné je velmi Z4doucf a odstranuje nutnost pou2ivdnf smés{ slouZenin k dosaleni obou t&ch-
to G&inkl, coZ je tastym pf{padem u dosud pouZivanych produktdy. Dal%{ ptednosti popisova-
nych slou&enin jJe, Ze pifi Jejich aplikaci v ddvkich pouXfvanych k potirédni roztodovitych
3kddcd lze Casto souCasnd dosdhnout i GEinného vyhuben{ hmyzich 3kdidcd ptitomnych na tom-
té2 mistd, napffklad larv4lnich stadif motyld (Lepidoptera) a brouka (Coleoptera), jako% i
§kddcd z f4du Hemiptera, jJako m3ic.

Popisované sloudeniny lze rovn#Z pouifivat k hubenf pddnich skd&dcd, napfiklad Diabroti-
ca spp. SlouZeniny a prostiedky podle vyndlezu jsou rovn&: pouzitelné k potirdni hmyzich
a roztodovitych 3kddcd napadajicich domdc{ zvifata, jako 3jsou bzulivka (Lucilia sericata)
a klistatovitf, napfiklad Boophilus spp. (k113%), Ixodes spp. (kl{%5t&), Amblyomma spp. (pi-
38k), Rhipicephalus spp. (pijdk) a Dermaceutor spp. (pijadk). Popisované ldtky a prostfedky
jsou G&inné pii potfrdnf jak citlivych tak rezistentnich kmend téchto skadcd ve stadiu
.dospélcn, larev nebo v intermedidrnich stadifch vyvoje, pfidem? je lze infikovanému hosti-
telskému zvifeti poddvat mistn@, ordlné nebo parenterédlng.

Vyndlez ilustru}f nésledujfcf pEfklady provedeni, jimiZ se v3ak rozsah vyndlezu v %4d-
ném smiru neomézuja. V preparativnich p¥ikladech jsou produkty obvykle identifikovény a
charakterizovény pomocf{ nukledrni mapnetické resonanﬁni spektroskopie a infradervené
spektroskopie V kaZdém z pifikladd, kdy Je produkt ‘konkrétna Jjmenovién, odpovidaji Jeho
spektréln! charaktaristiky uddvané struktufe.

Retenén{ casy pti plynulé chromatografii byly stanovovdny na p#{stroji Hewlett Pac-
kard 5890 Gas Chromatograph, za pouZitf kolony Chromopak, C. P. Sil 5 C. B. o délce 12,5 m
a vnitfnim prdméru 0,2 mm. Pokud nenf uvedeno jinak provdd{ se ndsttik pfi teploté 100.°t'
a pou2fvd se teplotntho gradientu 15 Oc/min a% do maximilnf teploty 280 O¢c udrzované
po dobu & minujy. Jako hosny plyn se pou2ivd helium a tlak v kolond se udr2uje na 77 kPa.
Tam kde to pichdzf v dvahu )jsou v p¥fkladech uvedeny alternafivni teploty ndstifiku a ma-
" ximdlni teploty.

i L .
Pokud nenf uvedeno jinak provédf se 1H-NMR spektroskopie pti frekvenci 270 MHz na
spektrometru Jeol FX 270. 1n-NMR spektrometrie pfi frekvencich 90 MHz a 60 MHz se provéadi
na spektrometrach Jeol FX 90 A, resp. Jeol PMX60.

19F NMR spektrometrie se provddf na spektrometru Jeol FXSOQ pti frekvenci 84,26 MHz.
V8echny posuny v NMR spektrech se uddvajf{ v hodnotédch ppm vzhledem k standatdu, jimz je
tetramethylsilan nebo fluortrichlormethan.

Signély pro molekulédrnf ionty (M") se stanovujf na nékterém z ndsledujicich hmotovych
spektraometrd: Jeol 0X303, Kratos MSB0 a Hewlett Packard HP 5992.

Pfrik1lad 1
Tentd ptiklad ilustruje pfipravu 2,2-dimethylpropionamidin-hydrochloridu.

Do roztoku 86 g 2-kyan-2-methylpropanu v 60 ml ethanolu se pifi teplot& O O¢ uvede
cca 59 g suchého plynného chlorovodfku. Vysledny roztok se nechd 60 hodin stdt pri teplote
mistnosti (cca 20 °C), pak se zfedf 1000 ml diethyletheru, vysré?eny l-ethoxy-l-imino-2,2-
-dimethylpropan-hydrochlorid se odfiltruje, promyje se na filtru diethyletherem, vysusi se,
- suspenduje se ve 150 ml ethanalu a do suspenze se pfi teplot& mistnosti uvéddi plynny amo-
niak aZ do uplného rozpulténf viech pevnych podild.

Vyslednd smés se nechd 40 hadin stat pti teploté mistnosti, pak se ziedi 500 ml
diethyletheru, vysrdZeny pevny materidl se odfiltruje a vysu3i se. Zisks se 25,75 g 2,2-di-
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methylpropionamidin-hydrochloridu o teplots ténf 192 a2z 194 °c. Druhy podil produktu
o hmotnosti 50,29 g se ziskd odpatenim filtrdtu.

IC (kespalny parafin): 3300, 3100, 1680, 1520, 1230, 995, 980 cm'l.

Priklad 2

/ .
pfiklad ilustruje ptipravu diethyl-(RS)~formylsukcinétu.

kTento

K suspenzi 10,0 g jemn& rozm&ln&ného sodfku ve 100 ml suchého toluenu se po &¢dstech
pfidd 20 ml.ethanolu. Po skon&eném pridédvdni se smés 3,5 hodiny zahfivéd na 80 °C, vznikl4d
¥1utd suspenze se ochladi na 20 °C a za udrZovént teploty mezi 20 a 30 °C se k ni b&hem
Jedné hodiny pfikape sm&s 70,0 g diethyl-sukcindtu a 35,0 g ethyl-formidtu. Reak&n{ smés
se nechd 16 hodin stdt pti teplotd m1§tnost1, nateZ se k ni opatrn& ptidé 100 ml vody.

Vodnd vrstva se oddsl{, neutralizhja se 50 % vodnou kyselinou sirovou a extrahuje se
diethyletherem. Etherické extrakty seipromyj{ vodou, vysu3f se bezvodym siranem hofednatym
a zahusti se odpafenim rozpoust&dla za snifeného tlaku. Kapalny zbytek o hmotnosti 66 g
se podrob{ frak&ni destilaci za sniZeného tlaku, pfi ni% se z{skd 46,0 g %4dandho diethyl-
~-(RS)-formylsukcindtu vrouciho v rozmezi od 82 do 86 °C/71 Pa.

NMR spektroskopie sv&d8i o tom, Ze produkt rezultuje ve sm&si zhruba stejnych dild
keto-formy a enol-formy.

1H--NMR (deuterochloroform, hodnoty dy; 1,10 - 1,40 (m, 3H), 2,90 (d, J = 7 Hz, 1H), 3,05
(s, 1H), 3,75 (t, 3 = 7 Hz, 0,5H), 4,00 - 4,40 (m,
4H), 7,10 (d, 3 = 11 Hz, 0,5H), 9,92 (s, 0,5H),
11,5 (d, J = 11 Hz, 0,5H).

IC (kapslny film): 3300, 2980, 1735, 1665, 1175, 1030 cm 1.

Ve shora uvedeném i v ndsledujfcich NMR-spektrech se tvary signéld oznaduji nédsleduj{-
cimi obvyk19m1 zkratkam1x
= singlet
= dublet
triplet
kvartet
multiplet
Siroky signédl

"

"

s
d
t
q
m
8

Pftfklad 3

A Tento ptifklad ilustruje ptipravu 5-ethoxykarbonylmethyl-4-hydroxy-2-(2-methylprop-
-2-yl)pyrimidinu, .

K michané suspenzi 41,0 g 2,2-dimethylpropionamidin-hydrochloridu ve 150 ml ethanolu
se po tdstech pfidd roztok ethoxidu sodného, ptipraveny rozpuiténim 6,9 g sodiku ve 120 ml
ethanolu, VysrédZeny chlorid sodny se odfiltruje a k filtrdtu se za michant pEl teplote
mistnosti p¥ikape 60 g disthyl-(RS)-formylsukcindtu. Sm#s se nechd 16 hodin reagovat ptfi
teplots mistnosti, pak se jednu hodinu zah#fivd k varu pod zpétnym chladiéem, nade? se roz-
poustédlo odpafi{ za sni{Zeného tlaku. Pevny zbytek poskytne po promyti petroletherem (teplo-
ta varu 60 az 80 °C) 40 g S-sthoxykarbonylmethyl-4-hydroxy-2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidinu
" o teplotd ténf 98 a¥ 102 °C. Dals{ pod{l produktu o hmotnosti 15 g se-zfské tak, e se
petrolether z promyvén{ odpaf{ a zbytek se vy&ist{ chromatografif na sloupci silikagelu
za pouzit{ sm&si stejnych objemd ethylacetdtu a petroletheru (téplota varu 60 a% 80 °C)
jako elugnfho &inidla. ’

lH-NMR (deuterédhlofofnrm, hodnoty LY 1,27 (t, 3 = 7 Hz, 3H), 1,39 (s, 9H), 3,44 (s, 2H),
: ‘ 4,13 (q, 3 = 7 Hz, 2H), 7,92 (s, 1H), 12,5 (&s, 1H).

IC (kapalny parafin): 3400, 1735, 1660, 1570, 1460, 1375, 1335, 1275, 1155, 1030; 980 cm™1,
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Pfr{klad 4

Tento pfiklad ilustruje pfipravu 4-chlor-5-ethoxykarbonylmethyl-2-(2-methylprop-2-
-yl)pyrimidinu.

K 15,0 g 5-ethoxykarbonylmethyl-4-hydroxy-2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidinu se po &4s-
tech pfidd 300 ml oxychloridu fosfore&ného. Dojde k exothermni reakci a reak&ni smés se
vylije na led. Po neutralizaci uhliéitanem sodnym se sm&s extrahuje ethylacetdtem, extrak-
ty se promyjf vodou a vysu3f se bezvodym sfranem holeZnatym. Po odpafeni rozpoudtédla za
sniZeného tlaku se ziskd 11,35 g olejovitého a-chlor-S-ethoxykarbonylmethyl—z-(Z-methyl-
prop-2-yl)pyrimidinu, ktery stdnim ztuhne a taje pfi 42 aZ 44 °c.

Ly nMR (deuterochloroform, hodnoty & ): 1,29v(t, J = 7 Hz, 3H), 1,40 (s, 9H), 3,71 (s, 2H),
4,20 (q, J = 7 Hz, 2H), 8,51 (s, 1H).

1€ (kapalny film): 2960, 1735, 1580, 1520, 1420, 1250, 1180, 1025, 880 emt.

1

Pti1klad 5

Tento ptiklad ilustruje ptffpravu S-ethoxykarbonylmethyl-2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidi-
nu.

Sm&s 18 g-4-chlor-5-ethoxykarbonylmethyl-2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidinu, 180 ml to-
luenu, 36 g zinkového prachu a 180 ml 3M roztoku hydroxidu amonného nasyceného chloridem
sodnym se 120 hodin zaht{ivd na 100 c. Po ochlazen{ a odfiltrovén{i pevného pod{lu se orga-
nickd fdze oddél{, vodnd fdze se promyje ethylacetdtem a promyvac{ kapaliny se spoj{ s or-
ganickou £4z{. Organicky pod{l se promyjs vodou, vysu3f se bezvodym sfiranem hofe&natym,
tozpoustédla se. odpart za sniZepého tlaku a olejovity zbytek o hmotnosti 16 g se vygistf
chronatogratii na sloupci silikagelu za pou21t1 dichlormethanu jako elu&niho &inidla. Zisks
se 12 g S—ethoxykarbonylnethyl -2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidinu ve form& zlutého oleje.

1N NMR (deuterochloroform, hodnoty d') 1,25 (t, J = 7 Hz, 3H), 1, 40 (s, 9H), 3, SS (s, 2H),
. _ 8,2 (q, J = 7 Hz, 2H), B,6 (s, 2H),
1C‘(kapalni film): 2960, 1735, 1480, 1430 1260, 1180, 1025 cm 1.

P f i k lad 6

Tento piiklad ilustruje ptipravu ethyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2- yl)pyrimidin S-yl/-
~3-methylbutyrdtu. -

K roztoku 1,2 g 5-ethoxykarbonylmethyl-2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidinu ve 30 ml suché-
ho tetrahydrofuranu, chlazeného na teplotu -78 °C, se ptikape 10,8 ml 1M roztoku lithium-
bis(trimethylsilyl)amidu v suchém tetrshydrofuranu. Vysledny roztok se 90 minut mich4
pti teplotd -78 °C. pak se k nému ptikepe 2,7 ml 2-jodpropanu a smds se nechd ohf4t na te-
plotu mistnosti. Reakinf sm#s se vylije do vody, extrahuje se ethylacetdtem, extrakty se
spojf, promyjfl se vodou, vysu3{ se bezvodym siranem hofeinatym a zshust{ se odpatenim roz-
poudtédla za snfZeného tlaku. Olejovity zbytek o hmotnosti 1,48 g se podrobf destilaci
za sniZeného tlaku. Z{sk&d se 0,9 g ethyl-(RS)-2-/2-(2-methyloprop-2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-
-methylbutyrdtu ve form# bezbarvého oleje o teplot# varu 130 °C/10,6 Pa.

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty J‘): 0,8, 1,05 (2d, J = 7 Hz, 6H), 1,25 (t, 3 = 7 HZ,
3H), 1,8 (s, 9H), 2,2 - 2,5 (m, 1H), 3.1 (d, J =
9 Hz, 1H), 4,2 (q, I = 7 Hz, 2H), 8,6 (s, 2H).

IC (kapalny film): 2960, 1725, 1585, 1430, 1180, 1150, 1020 em L.
PE¥{klad 7

Tento ptiklad ilustruje pfipravu ethyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)-4-chlorpyrimidin-
-5-yl7-3-methylbutyrédtu.

4-ch1or~5-ethoxykarbony1methy1-2-(2-methy1prop-2-yl)pyrimidin se postupem podle pfi-
kladu 6 nechs reagovat s 2-jodropanem v ptitomnosti lithium-bis(trimethylsilyl)amidu,

B P
O O )
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za vzniku ethylé(RS)—2-[7-(2-mathy1prop-2-y1)-4~chlorpyrimid1n-$Fy1]-3~methylbutyrétu.

LhoNMR (deuterochloroform, hodnoty d’): 0,8, 11, (2d, 6H), 1,25 (t, 3H), 1,4 (s, 9H), 2,4
(m, 1H), 3,8 (d, 1H), 4,2 (q, 2H), 8,8 (s, 1H).

I8 (kapalny film): 2980, 1740, 1425 a 1190 cm'l.
‘Plynovd chromatografie‘ retenén{ tas 4,58 minut.

Ptk 1 ad 8

Tento ptiklad ilustruje pfipravu ethyl-(R$)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)-4- fluorpyr1m1d1n~
-5-y1/-3- methylbutyrétu.

Michand ‘suspenze 1,41 g suchého fluoridu draselného a 1,88 g ethyl-(RS)~2- /2 (2-met-
hylprop~2-yl)-4-chlorpyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrdtu ve 14 ml suchého sulfolanu se v pfi-
tomnosti 0,38 g 18-crown-6-etheru 24 hodiny zahfivd v atmosféte suchého dusiku na 150 °c.
Po ochlazeni na teplotu mistnosti (cca 22 °C) se resk&ni smés vylije do vody a extrahuje
se ethylacetdtem. Organické vrstva se promyje vodou a roztokem chloridu sodného, vysusi se
a rozpou$tédlo se odpal{ za sniZeného tlaku. Hn&dy kapalny zbytek se vy&ist{ chromatogra-
fif na sloupci silikagelu za pouZit{ dichlormethanu jako elu&ntho &inidla. Z{iskd se 0,8 g
ethyl-(RS)-Z-/Z-(2-methy1prop-2-y1)-a-fluorpyrimidin-S-yl/-3-methylbutyrétu ve formé
oranZové zbarvené kapaliny. .

Ly NMR (deuterochloroform, hodnaty dJ) 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,3 (t, 3H), 1,4 (s, 9H), 2,4
(m, 1H), 3,55 (d, 1H), 4,2 (q, 2H), 8,8 (d, 1H).

Plynovd chromatografie: retendni &as 3,82 minuty.

Prfklad '9

Analogickym postupem jako v pfikladu 1 se z pfi{slu3nych vychozich nitrila ptipravi{
niZe uvedené sloubeniny. Pokud nejsou vychoz{ materidly b&in& dostupné, je jejich ptiprava
popsdna v ptikladech 16 a 17. Ve viech déle zminénych ptipadech jsou uvedeny reak&ni doby
pti reakci s chlorovodikem - (pfi vyrob¥ intermedidrntho iminoetheru) a pfi ndsledujict
reakci s amoniakem (vyroba amidinu), ale pouze tehdy, 1i§I 1li se-od odpovidajicich
reak&nich &asl uvedenych v pfikladu 1.

(i) 2-methylpropionamidin-hydrochlorid z
2-methylpropionitrilu

Reak&n{ doba pti reakci s chlorovodikem: 18 hodin (k nastartovédni reakce je tfeba zdhfevu
na 30 °c).

Reak&n{ doba p#i reakcl s amoniakem: 48 hodin,
18 (kapalny parafin): 3300, 3100, 1680, 1520 cm™l.

.

(i1) Cyklopropankarboxamidin-hydfochlorid z cyklopropankarbonitriiu
Reak&n{ doba p¥i reakci. s chlorovodikem: é dnu.

Reakén{ doba pfl reakci s amoniakem: 16 hodin.

Teplota tani: 55 az 58 °c,

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty Cr)t 0,85 (m), 1,2 (m), 1,7 (m).
1¢ (kapalny parafin): 3400, 3200, 1650, 1460, 1380, 1310, 1150, 1040, 940 cm'l.
(1ii) 2,2-dimethylbutyramidin-hydrochlorid z 2,2- dlmethylbutyronitrilu

Teplota téni: 128 az 129 °C, o

1¢ (kapalny parafin): 3350-2630, 1670, 1510, 1460, 1380, 1300, 1210, 1085 en”t,

(iv) 1-methylcyklopropankarboxamidin-hydrochlorid z l-methylcyklopropankarbonitrilu
Reak&n{ doba pti reakci s chlorovodikem: 1 hodina.
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Reak&n{ doba pri reakci s amoniakem: 48 hodin.

Lh-nMr (deuterochloroform, hodnoty d ): 0,84 (M, 2H), 1,16 (m, 2H), 1,26 (s, 3H), 8,40 -
9,00 (8, 3H).

IC (kapalny parafin): 3200 (%), 1670, 1530, 1085, 960, 890 em L.

PPEr{klad 10

Tento p#fklad ilustrujle Jednotlivé reakdni stupnd vedouci k pfipravé ethyl-(RS)-4-
-d1methy1am1no-}-totmy1-2-(l-methyleth]})-3-butenoétu, ethyl-(RS)-4-ethoxy-3-formyl-2-
-(1-methylethyl)-3-butenodtu a jejich smési.

" (1) Pri{prava diethyl-2-1-(l-methylethyl)-2-(2,2-diethoxyethyl)molondtu (viz Bull. Soc.
Chim. France, 1965, st. 1761).

4,8 g 50 5 disperzo natriumhydridu v oleji se zbavi oleje promytim petroletherem
o teplot& varu v rozmezf 40 a% 60 °C, natriumhydrid se suspenduje v suchém dimethylforma; -
midu, suspenze se ochladf na 0 °C a po Z4stech se k nf ptidé roztok 21,2 g diethyl-2-
-(1-methylethyl)malondtu ve 25 ml suchého dimethylformamidu, nade? se reak&én{ sm&s 15 mi-
nut michd pti teplotd 10 9. Po této dob& se 3iz nevyvi){ dalsf vodik. K smédsi se prids
‘roztok 19,7 g komeré&nfho bromacetaldehyd-diethylacetalu ve 25 ml dimethylformamidu, &im2
" vznikne tervenohn&dy roztok, ktery se pak 20 hodin zahtfvé za michanf na 120 a% 130 oc.
Po ochlazenf na 0 °C se k reskén{ smési opatrnd pfidd 1000 ml sm&si vody s ledem. Produkt
se extrahuje ttikrdt vidy 250 ml diethyletheru, spojené organické vrstvy se promyjf dva-
krdt vidy 300 ml vody, vysu3{ se bezvodym siranem sodnym a rozpoustédlo se odpat{ za sni-
. 2eného tlsku. Kapalny zbytek poskytne frakdnf destilac{ pfes krdtkou Vigreuxovu kolonu
10,5 g diethyl-2-(1-methylethyl)-2-(2,2- diethoxyethyl)malonétu vrouctho pfi 98 a2 98 °c/
13,3 Pa.

lH NMR (deutarOGhlototorm. hodnoty o ): 1,0 (d, 6H), 1,2 (t 6H), 1,3 (t, 6H), 2,25 (d,
2H), 2,3 (m, 1H), 3 4 - 3,75 (m, 4H), 8,2 (m, QH)
4,65 (m, 1H).

IC (kapalny film): 2990, 1730, 1230, 1120, 1070 cmfl.

(ii) PRiprava ethyl-(RS)-4,4-d13thoky—2~(l-methylethyl)butyrétu

K 450 ml dimethylsul;oxidu-bbsahujicfho 37 g octanu draselného a 6,8 ml vody se prid4
60 g diethyl-2-(1-methylethyl)-2-(2,2-diethoxyethyl)malondtu. Smés se za mfchdni pod dusi{-
kem 18 hodin zahfivé na 130 aZ.140 9C. Po této dob& svddif analyza vzorku reakéni smési
plynovou chromatograf!i o tom, 2e reakce probshla ze 40 %. Reak&ni teplota se zvy5f na 160
a? 170 °C a v zah¥{véni se pokratuje jest& dalsich 18 hodin.

Reak&n{ sm&s se ochladi na tepldtu mistnosti a zfed{ se 3000 ml vody. Produkt se-extra-
‘huje tfikrdt vidy 800 ml diethyletheru, spojené organické vrstvy se promy3jf tRikrét vidy
800 ml vody a vysu3f se bezvodym siranem hofefnatym. Rozpoustddlo se odpatf za sniZeného
tlaku a hnédy kapalny zbytek se podrob{ frak#n{ destilaci. Z{skd se 31,8 g ethyl-(RS)-4,4-
-diethoxy -2-(1- methylethyl)butyrétu ve form& svdtle Zluté kapaliny o teploté varu 68 az
70 C/26 7 Pa.

Iy. NMR (deuterochloroform, hodnoty d’) 0,9 (d, 6H), 1,0 (m, 9H), 1,75 (m, 1H), 1,8 - 2, 05 B
(m, 2H), 2,15 (m, 1H), 3,4 - 3,7 (m, 4H), 4,05 -
_ . v 4,2 (m, 2H), 8,45 (m, 1H).
IC (kapalny film): 2990, 1730, 1375, 1180, 1120, 1060 cm'l.
‘ Tuto slouteninu lze rovn&Z pripravit postupy popsanymi v Chemical Abstracts, 59,
5812g (1963) a 51, 12086c (1957).

(iii) Prfprava ethyl-(RS)-4-dimethylamino-3-formyl-2-(l-methylethyl)-3-butenodtu, ethyl-
-(RS)-4-ethoxy-3-formyl-2-(l-methylethyl)-3-butenodtu a jejich smés{. :
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K 4,64 ml suchého dimethylformamidu se pti teplot& 5 oc pfikape 5,50 ml oxychloridu
fosfore&ného, ptitemZ nejprve vznikne viskozn{ roztok, ktery pak ztuhne. Po pfidanf 10 ml
1,2-dichlorethanu se vyslednd sm&s 45 minut michd pri teploté 60 °C tim? se z1skd Vils-
meyer-Haackovo &inidlo.

'K shora pfipravené reak&ni sm¥si se pfikape roztok 5 g ethyl-(RS)-4,4- ~diethoxy-2-
(1- -methylethyl)butyrétu v 10 ml 1,2-dichlorethanu a sm&s se Jest& 1 hodinu michd pti teplo-
ts 60 °c.

7 reak&ni smési se odabere vzorek, ktery se p¥idéd k pevnému uhli&itanu draselnému,
smés se zfed{ vodou a 5 minut se zahi#ivéd na 50 8% 60 °C, nateZ se extrahuje ethylacetdtem.
Podle anslyzy tohoto extraktu plynovou chrumatografii probdhla reakce ze 30 %.

Reak&ni sm&s se dal%{ 1 hodinu zah¥ivé na 70 C, psk se nechd zchladnout na teplotu
mistnosti, natei se je8t® dalsf 1 hodinu zahtivd na 70 °C, Vyslednd smés se ochladf na 0 °
a opatrné se ptidd k nadbytku pevného uhli&itanu draselného. Vznikls suspenze se opatrné
zted! vodou s ledem a sm&s se 10 minut zahfivéd na parni ldzni, nateZ se ochladi na teplotu
mistnosti a ptidé se k ni nagsyceny roztok chloridu sodného, Produkt se extrahuje dvakrét
vidy 750 ml ethylacetdtu, extrakt se vysus{ bezvodym siranem hofetnatym a rozpoudtddlo se
odpat{ za snffeného tlaku. Zbyléd hnédé kapalina se evakuu)e na 67 a2 133 Pa a k odstranén{
tékavych netistot se zahf{vé na 50 q

Z{skd se 3,4 g produktu ve formé»hnédé kapaliny, kterd se pouZivd bez dalsfho &ist&ni.

Z analyzy tohoto produktu kombinaci plynové chromatografie a hmotové spektroskaopie
vyplyvd, Ze produkt obsahuje 68 % ethyl-(RS)-A-dimethylamino~3»formyl-z-(l—methylethyl)-
~3-butenodtu (I), 12 % ethyl-(RS)-4-ethoxy-3-formyl-2-(1-methylethyl)-3-butenodtu (II) a
Jako ne&istotu 17,5 % 3-(l-methylethyl)-S5-hydroxytetrahydrofuran-2-onu (III). Pomér slou-
teniny I k gloutening II je moZno ménit zm&nou reak&nich podminek a izola&nich postupt,
bylo v3ak zjisténo, %e vBechny zfskané smdsi vyhovujf pro dals{ reakce, jimi? se pripravu-
j1 %4dané derivdty, jak )e popsdno ve zbyvajfcfch pkikladech.

Molekuldrn{ iont (produkt I): 227.
Molekuldrni iont (produkt II): 228.
Molekuldrnf iont (produkt III): 144,

PFi{iklad 11

Tento ptiklad ilustruje ptipravu ethyl-(RS)ji-/Z-(2~methy1prop-2-91)Pyrimidin-s-yl/-
3-methylbutyrdtu,

K roztoku 0,2 g smé&si ethyl -(RS)-A-dimetﬁylamino-)-formyl-Z-(l-methylethyl)-}-bute-
nodtu a ethyl-(RS)-4-ethOXy-3~fotmy1-2-(l-methylethyl)-B-butenoétu v poméru 4 : 3, pfipra-
vené postupem podle pfikladu 10, ve 2 ml ethanolu se ptidd 0,14 g 2,2-dimethylpropionami-
din-hydrochloridu pfipraveného postupem podle pfikladu 1. K smési se za mfchédn{ ptidd roz-
tok 0,06 g methoxidu sodného v 1 ml ethanolu, vyslednd smds se 2 hodiny zah¥ivd k varu
pod zp&tnym chladi&em, pék se ochladf a ethanol se odpat{ za snifeného tlaku. Olejovity
zbytek se vy&ist{ chromatecgrafil na sloupci silikagglu (Merck 7729) za pou%iti nejprve
dichlormethanu a pak dichlormethanu obsahujicfho 2 % obj., ethylacetédtu jako elu&nich &i-
nidel. Z{skd se 0,068 g ethyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-methylbuty-
rétu ve form& svdtle Zlutého oleje.

NMR a IC spektra tohoto produktu Jsou identickd se spektry produktu z ptikladu 6.

PEfklad 12

Analogickym postupem jako v ptikladu 11 se z pri{slusnych amid{n-hydrochlorido ptipra-
vl nésledujfci slouCeniny. Ptiprava amidin-hydrochlorida je popséna v pfikladech 1 a 9.

(1) Ethyl-(RS)-2-/2-(1- methylethyl)pyrimidin 5-yl/-3-methylbutyrét z 2-methylpropionami-
din-hydrochloridu
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1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty J'): 0,76 (d, 3#), 1,06 (d, 3H), 1,28 (t, 3H), 1,36 (d,
' 6H), 2,34 (m, 1H), 3,12 (m, 2H), 4,16 (g, 2H), 8,68
(s, 2H).

Molekuldrnf iont: 250.

(ii) Ethyl-(RS)-2-(2-cyklopropylpyrimidin-5-yl)-3-methylbutyr4t z cyklopropankarboxamx-
din-hydrochloridu

Ly NmR (deuterochloroform, hodnoty cr): 0,76 (d, 34), 1 16 (m, 10H), 2,24 (m, 2H), 3,10 (d
IH), 4,12 (q, 2H) 8,56 (s, 2H).

Molekuldrnf iont: 248.

(iii) Ethyl-(RS)-2-/2~ (l-metﬁylcyklopropyl)pyrimldin 5- yL] 3-methylbutyrét z 1- methyl-
cyklopropankarboxamidin~hydrochloridu

1H--NMR (deuterochloroform, hodnoty &’): 1,04 (m, 13H), 1,60 (s, 3H), 2,36 (m, 1H), 3,21 (d,
1H), 4,12 (q, 2H), 8,58 (s, 2H).

Molekuldrnf{ iont: 262.

(iv) Ethyl-(RS)-2-/2-(1,1-dimethylprop-1-yl)pyrimidin~-5-y1/-3-methylbutyrdt 2 2,2-di-
methylbutyramidin-hydrochloridu

1H NMR (deuterochloroform, hodnoty d’) 1,00 (m, 18H), 1,80 (q, 2H), 2,34 (m, 1H), 3,16 (d,
LH), 4,16 (q, 2H), 8,68 (s, 2H).

Mo{ekulérni iont: 278.

Prf{klad 13

Tento pfiklad ilustruje dvé& alternativni cesty vedoucf k esterim podle vynilezu, a to
metodu A a metodu B.

Metoda A
(1) P¥iprava (RS)-2-/2-(2-methylprop-l-yl)pyrimidin-s-yll-3-methylbéselné kyseliny

Smés 5,4 g ethyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-yl7-3-methylbutyrédtu, 2,16 g
monchydrétu hydroxidu lithného, 108 ml tetrahydrofuranu a 108 ml vody se 8 hodin zahtfvs"
na 80 °C. Reakéni smis se ochlggt, vylija se do ztedéné kyseliny chlorovodikové a vysledn4
smés se extrahuje ethylacetdtem. Extrakty se spoj{, promy3f se vodou, vysu3{ se bezvodym
siranem hofe&natym a rozpoustédlo se odpaff za sniZeného tlaku.

Olejovity zbytek poskytne po tritursci s petroletherem (teplota varu 40 a2 60 °C)
2,6 9 (RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylmiselné kyseliny ve formé& bilé
pevné ldtky.

1H—NMR (deuterochloroform, hodnoty d’): o,8, 11, (2d, J = 7 Hz, 6H5, 1,4 (s, 9H), 2,0 - 2,5
(m, 1H), 3,2 (d, J = 9 Hz, 14), 8,6 (s, 2H), 9,5
(s, 1H).

1€ (kapalny parafin): 2600, 1710, 1550, 1470, 1375, 1305, 720, 650 cm—l

(ii) Ptiprava (RS)-l-efhinYl-l-(B-Ienoxyfenyl)-methyl-(RS)—2-[7-(2-methy1prop-2-y1)pvri-
midin-5-y1/-3-methylbutyrdtu (slougenina VII)

K smési 0,26 g (RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-methylméselné kyseliny,
0,224 g (RS)-w -ethinyl-3-fenoxybenzylalkoholu, 6,02 g 4-dimethylaminopyridinu a 5 ml su-
chého dichlormethanu se za michdnf pfidé roztok 0,2 g N,N'-dicyklohexylkarbodiimidu v 5 ml
dichlormethanu a vyslednd smés se 2 hodiny mfch4. Vylou&end sraZenina se odfiltruje a z fil-
trdtu se za sniZeného tlaku odpaff rozpouitsdlo. Olejovity zbytek se vy&ist{ chromatogra-
fif na sloupci silikagelu za pouZitf sm&si stejnych objemovych dill ethylacetétu a petrol-
etheru (teplota varu 60 a? 80 °C) jakeo eluéniho &¢inidla. Ziskd se 0,4 g (RS)-l-ethinyl-1-

o
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-(3-fenoxyfeny1)methyle(RS)-Z-/Z-(Z-methylprop-Z-yl)pyrimidin-S-yl/~3—methy}butyrétu ve for-
mé smé&si diastereomerd.

Ly NMR (deuterochloroform, hodnoty d,)z 0,70, 0,75, 0,95, 1,00 (4d, 3 = 7 Hz, 6H), 1,41 (s,
9H), 2,30 (m, 1H), 2,60, 2,55 (2d, J = 2 Hz, 1H),
3,19 (d, 3 = 9 Hz, LH), 6,39, 6,35 (2d, J = 2 Hz,
1H), 6,80 - 7,50 (m, 9H), 8,60 (s, 2H).

I¢ (kapalny film): 3280, 2960, 2920, 2890, 2120, 1740, 1585, 1540, 1480, 1430, 1245, 1210,
1140, -690 cnt,

Metoda B

Ptiprava 3-fenoxybenzyl-(RS)-2-/2-(1- methylcyklopropyl)DYrimidin 5-yl/-3-methylbutyrdtu
(slougenina XLIX)

K roztoku 0,2 g ethyl-(RS)-Z-[?-(l-methylcykloprop-l~y1)pyrimidin-S-yL]—)-methylbuty-
rdtu a 0,305 g 3-fenoxybenzylalkoholu v 6 ml suchého toluenu se prid4 katalytické mno¥stv{
ethoxidu titani&itého & reak&n{ sm&s se 18 hodin michd za varu pod zpdtnym chladiCem. Pru-
bsh reakce se sleduje tak, Ze se z reak&nf nddoby odebfraj{ vzorky, kteréd se roztfepou me-
zl othylacetdt e vodu s organickd fdze se analyzuje plynovou chromatografii, V pt{padech,
kdy reakce ani po 16.hodindch neprob&hla Gpln&, bylo zjist&no, %e je G&elné ochladit
roaksnf amdn, rozpoustddlo o othonol vznikejfcf pPi rookel odpalit 2o snflendho Lloku,
zbytek rozpustit v toluenu, k roztoku pfridat dal¥{ katalytické mnoZstv{ ethoxidu titaniti-

tého, reakéni sm&s znovu zahtét k varu pod zp&tnym chladi&em a reakci brovédét a? k dokon-
tent.

Po ukanfen! reakce se t&kavé slofky odpaff za snifeného tlaku a zbytek se roztfepe
mezi ethylscetdt a vodu, Organické vrstvy se spojf, vysuil se bezvodym siranem hofetnatym
a odpaf{ se za sniZeného tlaku. Olejovity zbyfek se vytist{ chromatografif{ na sloupci sili-
kagelu za pouzit{ dichlormethanu obsahujfcfho 2 % objemovd ethylacetdtu jako elugnfho &i-
nidla, Ziskéd se 3- fanoxybenzyl -(R§)-2-/2-(1-methylcyklopropyl)pyrimidin-5-y1/-3-methylbu-
tyrdt.

Ly nMR (deuterochloroform, hodnoty & ): 0,75 (d, 3H), 0,92 (m, 2H), 0,98 (d, 3H), 1,36 (m,
2H), 1,58 (s, 3H), 2,34 (m, 1H), 3,18 (d, 1H),
5,08 (q, 2H), 7,16 (m, 9H), 8,54 (s, 2H).

IC (kapalny f£ilm): 2970, 1735, 1590, 1545, 1445, 1370, 1260, 1020 e L,

Pt {klad 14

Z ptislusnych vychozich l4tek se bua metodou A nebo metodou B z p¥#ifkladu 13 pripravi
niZe uvedené sloudeniny. Fyzikéln{ charakteristiky intermedidrnich kyselin vznikajicich
pti prédci podle metody A, pokud nebyly‘v téchto ptikladech dosud popsdny, jsou uvedeny
v pit{kladu 15. Pfiprava intermedidrnich alkoholl, které nejsou b&ing dostupné, je popséns
v ptikladech 18 a% 25,

(1)  3-fenoxybenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)-pyrimidin-5- yl/ 3-methylbutyrédt (slouce-
nina I) metodou A .
Ly nmR (deuterochloraform, hodnoty dd)x 0,75, 1,00 (d, 3 = 7 Hz, 6M), 1,41 (s, 9H), 2,30
(m, 1H), 3,15 (d, J = 9 Hz, 1H), 5,08 (s, 2H), 6,80
- 7,40 (m, 9H), B,64 (s, 2H).

(1€ (kapalny film): 2960, 1735, 1580, 1480, 1425, 1250, 1210, 1140 et

(ii) (RS)-kyan-1~(3-fenoxyfenyl)methyl-(RS)-2-/2-(2- methylprop -2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-
-methylbutyrét (slougenina II) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnotny'): 0,95 - 1,20 (4d, J = 7 Hz, 6H), 1,33 (s, 9H), 2,30
' (m, 1H), 3,30 (d, 1H, J = 9 Hz), 6,35, 6,40 (2s,
1H), 7,00 - 7,60 (m, 9H), 8,55, B,57 (2s, 2H).
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IC (kapalny film): 2960, 1740, 1580, 1480, 1430, 1240,'685 em™ L.
(iii)  2-methyl-3-fenylbenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-methylbuty-
r4t (slouenina III) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty d"): 0,75, 1,00 (2d, J = 7 Hz, 6H), 1,81 (s, 9H), 2,13
(s, 3H), 2,30 (m, 1H), 3,20 (d, J = 9 Hz, 1H), 5,19
(s, 2H4), 7,20 - 7,45 (m,8H), 8,67 (s, 2H).

18 (kapalny tilm): 2960, 1735, 1660, 1585, 1480, 1430, 1175, 1145, 760, 700 em™ L.

(iv) 2,3.5,6-tetra£1uor-4-methy1banzy1-(RS)-2-/2-(Z-methylprop-z-yl)DYrimidin-S-yl/-3-_
-methylbutyrdt (slou¥enina IV) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodhoty dJ): 0,75, 1,00 (2d, J = 7 Hz, 6H), 1,41 (s, 9H), 2,25
(m, 1H), 2,28 (t, 3 = 2 Hz, 3H), 3,18 (d, J = 9 Hz,
1H), 5,20 (3s, 2H), 8,67 (s, 2H).

I¢ (kapalny tilm): 1740, 1490, 1430; 1285 cm” L,

(v) 4-(prop-2-en-1-y1)-2,3.5;s-tetafluorbenzyl-(RS)-2-[?-(2-metby1prop-2-y1)pyrimidin-s-
-yl/-3-methylbutyrdt (sloudenina V) metodou A

4-NMR (deuterochloroform, hodnoty 0”)i 0,78, 1,05 (2d, 3 = 7 Hz, 6H), 1,81 (s, 9H), 2,30
' (m, -1H),.3,18 (d, J = 9 Hz, 1H), 3,85 (3d, J =
6,5 Hz, 2H), 4,80 - 5,25 (m, 4H), 5,60 - 6,10 (m,
e 1H), 8,65 (s, 2H).

18 (kapalny film): 2960 1740, 1490, 1430 cm-l. o S Ce
(vi) - N-(3,4,5,6- tetrahydroftalimido)methyl (RS)-2-/2-(2-methylprop- 2-y1)pyrimid1n 5-yl/-
-3-methylbutyrdt (sloudenina VI) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ):vD,7S, 1,00 (2d, éH), 1,81 (s, 9H), 1,78 (m, &4H),
' 2,35 (m, 5H), 3,10 (d, J = 9 Hz, 1H), 5,50 (d,
J = 14 Hz, 1H), 5,58 (d, J = 14 Hz, 14), 8,62 (s,
2H).

ICA(kapalny film): 2960, 1730, 1590, 1550, 1480, 1430, 1140 cm-l.
(vii) S-benzyltur-J-ylmethyl-(RS)—2-[?-(Z-methylprop-z-yl)pyrimidin-S-yL]-B-methylbuty-
rdt (slougenina VIII) metodou A

1H NMR (deuterochlorotorm, hodnoty dJ) 6,75, 1,00 (2d, 3 = 7 Hz, 6H), 1,41 (s, 9H), 2,30
(m, 1H), 3,17 (d, 3 9 Hz, 1H), 4,92 (3s, 2H),
6,00 (3s, 1H), 7,20 - 7,38 (m, 6H), 8,65 (s, 2H).

IC (kapalny film): 2960, 1735, 1590, 1550, 1430, 1175, 1150, 950 cmt™.

"

(viii) 6-fenoxypyrid-2-y1methy1-(RS)-2-[7-(2-methy1prop—2-y1)pyrimidin-i-yl]-}-methylbuf
tyrdt (slouenina IX) metodou A

JH-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ)z 0,75, 1,00 (2d, J = 7 Hz, 6H), 1,41 (s, 9H), 2,30
(m, 1H), 3,25 (d, J = 9 Hz, 1H), 5,08 (s, 2H), ’ N
. 6,70 - 7,70 (m, BH), 8,66 (s, 2H).
IC (kapalny film): 2960, 1735, 1590, 1570, 1490, 1480, 1450, 1430, 1150, 690 emL.
(ix) (RS)-l-kyan-l-(64hnoxypyrid-2-y1)methyl—(RS)-Z-[?-(2-methylprop-2-y1)pyrimidin-s-
-yl/-3-methylbutyrdt (slouZenina X) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty cf): 0,75 - 1,00 (ad, J = 7 Hz, 6H), 1,41 (s, 9h), 2,30
(m, 1H), 3,28, 3,30 (2d, J = 7 Hz, 1H), 6,32, 6,34
(2s, 1#), 6,80 - 7,80 (m, 8H), 8,63 (s, 2H).

IC (kapalny film): 2960, 1735, 1598, 1490, 1440 cm L.

S S N R S
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(x) (RS)-l-[l—(6-fenoxypyrid-2-y1l]ethyl-(RS)-Z-[?-(2-methylprop-2—y1)pyrimidin-S—yL/—B—
-methylbutyrét (sloudenina XI) metodou A T
1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,75 - 1,15 (4d, J = 7 Hz, 6H), 1,41 (s, 9H), 1,45,
' 1,55 (2d, J = 6,5 Hz, }H), 2,30 (m, 1H), 3,23 (d,
J = 9 Hz, 1H), 5,78, 5,80 (2q, J = 6,5 Hz, 1H),
6,60 - 7,80 (m, BH), 8,63 (s, 2H).

IC (kapalny film): 2960, 1735, 1590, 1570, 1440, 1255 cm -1

(xi) a-(prop~2-in-1-yl)-2,3,5,6-tgtrafluorbenzyl~(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-y1)pyrimidin-
~5-yl/~-3.methylbutyrdt (sloudenina XII) metodou A

TRV (deuterochloroform, hodnoty LY 0,95, 1,05 (2d, éH), 1,4 (s, 9H), 2,1 (t, 1H), 2,2
- 2,5 (m, 1H), 3,25 (d, 1H), 3,65 (d, 2H), 5,25 (s,
2H), 8,6 (s, 2H).

IC (kapalny f£ilm): 3320, 2965, 1745, 1450, 1435, 1280, 1150, 1050, 860 cm'l.

(xii)  4-(but-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/2- (2-methy1prop 2-yl)pyrimidin-
-5-yl7-3-methylbutyrét (sloufenina XIII) metodou A

Lo NMR (daterochloroform, hodnoty dJ): 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 1,8 (t, 3H), 2,35
(m, 1H), 3,2 (d, 1H), 3,6 (s, 2H), 5,2 (ABg, 2H),
8,6 (s, 2H).

IC (kapalny film): 1750, 1495, 1440,‘1285, 1150, 1050 em~ L.
Plynovd chromatografie: retenén{ &as 9,25 minuty.

(xiii) 2—4—(3-chlorprop—2-en-1—y1)-2,3,5,6-tetraf1uorbenzyl-(RS)-2-/2—(2—methy1prop-2-yl)-
pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrdt(sloudenina XIV) metodou A ’

LHonMR (deterochloroform, hodnoty dd): 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),

3,2 (d, 1H), 3,65 (d, 2H), 5,2 (ABq, 2H), 5,8 (dt,
1H), 6,2 (d, 1H), 8,6 (s, 2H).

It (kapalny film): 1750, 1490, 1440, 1300, 1150, 1055 cm'l.
Plynovd chromatografie: retendni &as 9,63 minuty.

(xiv) 4-(methoxymethy1)~2,3,5,G-tetrafluorbenzyl-(RS)-Z-[?-(2-methylprop—2-yl)pyrimidin-
-5-yl7-3-methylbutyrdt (sloudenina XV) metodou A

LH-NMR (deuterochloroform, hodnoty d7): 0,75, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,3 (m, 1H),

3,2 (d, 1H), 3,4 (s, 3H), 4,6 (%s, 2H), 5,25 (s,
2H), 8,6 (s, 2H).

1¢ (kapalny film): 1745, 1495, 1290, 1150, 1115, 1060 cm'l.

196 _nMR (deuterochloroform, hodnoty dezhledem 3 CFCl;): - 143,516,

Plynové chromatfografie: reten&ni &as 8,7 minuty.

(xv) 2-methoxy-4-(methoxymethyl)-3,5,6-trifluerbenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-y1)dpy-
rimidin-5-yl/~-3-methylbutyrdt (slou&enina XVI) metodou A

LhonMR (deuterdchlorufopm, hodnoty dJ)= 0,75, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,2 - 2.4 (m,

1), 3,2 (d, 1H), 3,4 (s, 3H), 3,8 (d, 3H), 4,55
(t, 2H), 5,2 (3s, 2H), 8,6 (s, 2H).

196 _NMR (deuterochloroform, hodnoty dezhledem k CFCl;): -137,193 (d), -144,247 (m),
' 145,462 (d).

IC (kapalny film): 1745, 1490, 1440, 1285, 1155, 1115, 1070, 990 cm'l.
Plynové chromatografie: reten&n{ &as 9,42 minuty,
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(xvi) A-benzyl-Z,3,5,6-tetraf1uorbenzy1-(RS)-Z-[?-(2methy1prop-2-y1)pyrimidin-S-yL7-3-
-methylbutyrét (slou&enina XVII) metodou A

L4_NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),
3,2 (d, 1H), 4,05 (s, 2H), 5,2 (ABq, 2H), 7,2 - 7,3
(m, SH), 8,6 (s, 2H).

1€ (kapalny tilm): 1745, 1490, 1440, 1280, 1150, 1050, 980, 705 cm-l.

Plynovd chromatografie: reten&nf &as 11 27 minuty.

(xvii) 3-benzyl-4- fluorbenzyl -(RS5)-2-/2- (2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-methylbu- -
tyrdt (sloulenina XVIII) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ)z 0,8, 1,0 (2d, 6H), 1,4 (s, 94), 2,2 - 2,4 (m, 1H),
: 3,2 (d, 1H), 4,0 (d, 2H), 5,05 (ABg, 2H), 7,0 -
7,4 (m, BH), 8,65 (s, 2H).

19!-'-NMR (deuterochloroform, Hodnoty JJvzhledem k CFCl;): -118,517 (s).
N 3 ’ ..
I (kapalny film): 1740, 1505, 1440, 1250, 1180, 1155, 1115, 820, 730, 700 en L.
A P}ynové chromatografie: retentni &as 11,26 minuty.
(xviii)  4-(3-trimethylsilyl-prop-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/2-(2- methyl-
prop-2-yl)pyrimidin-5-y17-3-methylbutyrdt (slou&enina XIX) metodou A

Lh-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ) 0,2 (s, 9H), 0,8, 1,05 (2d 6H), 1,4 (s, 9H),
2,3 (m, IH), 3,2 (d, lH) 3 65 (és, 2H) 0, 2 (ABq,
2H), 8,6 (s, 2H).

{9F-NMR (deuterophlorotorm, hodnoty dezhledem k CFCI3): ~-143,466 (s).

I€ (kapalny £ilm): 1745, 1495, 1440, 1255, 1240, 1150, 1050, 850 em L.

Plynové chromatografie: retentn{ &as 9,79 minuty.

(xix)  4-(2-methylprop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetratluorbenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)
pyrlmidin-S-yL]-B-methylbutyrét (sloudenina XX) metodou A

lH NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ) 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 1,8 (s, 3H), 2,35
(m, '1H), 3, 2 (d, 1H), 3,4 (s, 2H), 4,6 (s, 1H),
4,85 (s, 1H), 5,2 (ABg, 2H), 8,6 (s, 2H).

I8 (kapalny film): 1745, 1490, 1430, 1285, 1145, 1050 cm-l.

Plynové chrumafografie: retenéni &as 8,84 minuty.

(xx)  4-ethoxy-2,3,5,6-tetratluorbenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-y1/-3-
-methylbutyrdt (sloudenina XXI) metodou A

1H-NMR (deuterochioroform, hodnoty dr): 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 94), 1,8 (t, 3H), 2,35
(m, 1H), 3,2 (d, 1H), 4,3 (q, 2H), 5,2 (ABq, 2H),
8,6 (s, 2H).

18 (kapaln§ film): 1740, 1590, 1500, 1435, 1390, 1145, 9240 em” L.

Plynovd chromatografie: retenn{ &as B,42 minuty.

(xxit)  4-(trimethylsilyl)-2,3,5,6-tetratluorbenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-y})pyrimidin-
-5-yl7-3-methylbutyrédt (slouZenina XXII) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,4 (s, 9H), 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,8 (s, 9H), 2,35
(m, 1H), 3,2 (d, 1H), 5,2 (ABq, 2H), 8,6 (s, ZH).

IE (kapalny film): 1745, 1450, 1270, 1145, 865, 850 cm_l.

Plynovd chromatografie: reten&ni &as .8,80 minuty.
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- (xxii) E,Z-4-(but-2-en-1l-yl)- 2 3,5,6-tetrafulorbenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2- -yl)pyri-
midin-5-y17-3- -methylbutyrdt (slouenina XXIII) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,8, 1,05 (2d, &H), 1,4v(s, 9H), 1,65 (d, 3H), 2,4
(m, 1H), 3,2 (d, 1H), 3,4 (d, 2H), 5,2 (ABq, 2H),
5,5 (m, 2H), B,6 (s, 2H).

‘IC (kapalny film):~17¢5, 1490, 1435, 1290, 1145, 1170, 1040, 960 om™ L,

(xxiii) 4-(2-chlorprop-2-en-1-yl)-2,?,5,6-tatrafluurbenzy1-(RS)—Z-[@-(2-methy1pr0p-2-yl)
pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrdt (sloufenina XXIV) metodou A

H-NMR (deuterochlorotorm, hodnoty d”): 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,3 - 2,4 (m, 1H)

3,2 (d, 1H), 3,75 (s, 2H), 5,2 (ABg, 2H), 5,2 (s,
1H), 5,3 (s, 1H), 8,6 (s, 2H).

I (kapalny film): 1740, 1490, 1430, 1280, 1145, 1115, 1050 em™L.

1

Plynovd chromatografie: reten&ni &as 9,30 minuty;

(xxiv) 4—fluor-)-fendxybenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop~2-y1)pyrimidin-5-y1/-3-methylbuty-
rét (slou&enina XXV) metodou A

lH-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,3 (m, 1H), 3,2
(d, 1H), 5,0 (ABg, 2H), 6,9 - 7,4 (m, 8H), 8,65
(s, 2H).

196 _NMR (deuterochloroform, hodnoty 3Jvzhledem k CFC1 ) -131 4 (m),

IC (kapalny film): 1740 1580, 1515, 1490, 1430, 1280, 1210, 1150, 1115, 815 cm_l.

(xxv)  2-chlor-6-fluorbenzyl-(RS)-2-/2- (2 -methylprop-2-yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrét
(slougenina XXVI) metodou A

L MR (deuterochloroform, hodnoty dd) 0,8, 1,05 (2d, €H), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),

3,2 (d, 1H), 5,25 (ABg, 2H), 7,0 (t 1H), 7,2 -
7 3 (m, 2H), 8,6 (s, 2H).

- IC (kapalny film): 1740, 1610, 1585, 1486, 1455, 1430, 1250, 1180, 1160, 990, 780 cm”L.

(xxvi) (RS)-1-kyan-1-(3-benzyl-4-fluorfenyl)methyl-(RS)-2-/2-(2- -methylprop-2-yl)pyrimi-
din-5-y1/-3-methylbutyrdt (slouenina XXVII) metodou A

1H—NMR (deuterochloroform, hodnoty d'); 0,75 - 1,05 (4d, €éH), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),

3,2 (2d, 1H), 4,0 (8s, 2H), 6,3, 6,35 (2s, 1H),
7,0 - 7,4 (m, 8H), 8,6 (2s, 2H),

F-NMR (deuterochloroform, hodnoty o~ vzhledem k CFCl;): -114,289 (s).
IC (kapalny film): 1750, 1590, 1550, 1500, 1435, 1245, 1135, 1105, 820, 730, 700 cn” !

19

(xxvii) 3—(fenylamino)benzyl-(RS)-2-/?-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-s-yL]-J-methylhuty~
rét (sloutenina XXVIII) metodou A
1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty‘d‘)x 0,8, 1,05 (28, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),
‘ 3,2 (dy 1H), 5,1 (ABq, 2H), 5,7 (s, 1H), 64,8 -
7,4 (m, 8H), 8,6 (s, 2H).
18 (kapalny film)' 3400, 1735, 1595, 1500, 1435, 1180, 1150, 745, 660 cm'l.

Plynovd chromatografie: retendnf &as 13,24 minuty.

(xxviii) E-4-(2.3-d1ch16rprop-2-en-l-yl)-2,3,5.6-tetrafluorbeniyl-(RS)-Z-/E-(2»methyl—
pro-2-yl)pyrimidin-5-y17-3-methylbutyrét (slou&enina XXIX) metodou A
H-NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ): 0,8 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),

3,2 (d, 1H), 3,95 (s, 2H), 5,2 (ABq, 2H), 6,35
(s, 1H), 8,6 (s, 2H).

1




I¢ (kapalny f£ilm): 1750, 1580, 1490, 1425, 1155 cm .
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Plynov4 chromatografie: reten&nf{ &as 10,26 minuty.

(xxix) Pentatluorbenzyl-(RS)-2-/2-(2-methylprop-2-yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrét
(sloudenina XXX) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ)z‘D,B, 1,05 (2d, &H), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),
3,2 (d, 1H), 5,2 (ABg, 2H), 8,6 (s, 2H).

I (kapalny film): 1750, 1530, 1515, 1440, 1140, 950 cn-l,

(xxx) 5-(prop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetratlaorbenzyl-(RS)-2-/4-chlor-2-2-(2-methylprop-2-
~-yl)pyrimidin~5-yl/-3-methylbutyrdt (slouenina XXXI) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ): 0,85, 1,1 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,3 (m, 1H),
3,5 (d, 2H), 3,8 (d, 1H), 5,2 (d, 2H), 5,0 (d,
1H), 5,2 (d, 1H), 5,9 (m, 1H), 8,75 (s, 1H).
1

(xxxi) 4-(prop-2-in-1-y1)-2,3,5,6~-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/3-chlor-2-(2-methylprop-2-
-yl)pyrimidin-5-yl/7-3-methylbutyrét (slouZenina XXXII) metodou A

Lh-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,8, 1,1 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,05 (t, 1H), 2,35
(m, 1H), 3,6 (d, 2H), 3,8 )d, 1H), 5,25 (d, 1H),
. 8,8 (s, 1H).

IC (kapalny tilm) 1750, 1580, 1495, 1425, 1155, 1050 ce .

(xxxi1) . (RS)-1l-kyan-1-(3-fenoxyfenyl)methyl-(RS)-2-/d-chlor-2- (Z-methylprop 2- yl)pyti-
midin-5- yl7-3-methylbutyrét (slousenina XXXIII) metodou A , W

lH—NMR (deuterophloroforn, hodnoty JJ) o,8, 0,85, 1,0, 1,1 (4d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,4 (m,
: 1H), 3,9 (d, 1H), 6,35 (2s, 1H), 7,0 - 7,4 (m, 9H),

8,75 (s, 1H). R :

1 5

IC (kapalny tilh): 1760, 1710, 1590, 1490, 1425, 1250, 700 cm .

(xxxiii)  (RS)-1-kyan-(6-fenoxypyrid-2-yl)methyl-(RS)-2-/4-chlor-2-(2-methylprop-2-yl)
pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrdt (slouZenina XXXIV) metoduu A

1H NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ) o,s, 0,85, 1,0, 1,15 (ad, 6éH), 1,4 (s, 9H), 2, 4
: (m, 1H), 3,9 (2d, 1H), 6,3 (2s, 1H), 6,95 (t), )2
_ (m), 7,75 (m), 8,75 (s, 1H).
1¢ (kapalny film): 1745, 1600, 1580, 1450, 1430, 12?0 cl-l.
(xxxiv)  a-(prop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetratluorbenzyl-(RS)-2-/4-f1luor-2-(2-methylprop-2-
yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrét (slou&enina XXXV) metodou B

LH_NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ)E 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,4 (m, 1H),
3,45 (d, 2H), 3,6 (d, 1H), 5,2 (ABg, 2H), 5,85 (d,
1H}, 5,1 (d, 1H), 5,9 (m, 1lH), 8,8 (d, lH) .
IC (kapalny film): 1745, 1610, 1490, 1440 cm L.
(xxxv) A-mefhy1-2,3,5,6-tetrafludrbenzyl-(RS)rZ—[h-fluor-z-(2-methy1prop—2-y1)pyrimidin-
-5~-yl/-3-methylbutyrét (sloutenina XXXVI) metodou B

lH-NMR (deuterochloroform, hodnoty d”): 0,8 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,3 (m, 1H), 2,3
(t, 3H), 3,6 (d, 1H), 5,2 (d, 2H), B,8 (d, 1H).

IE (kapalny film): 1745, 1610, 1490, 1440, 1290, 1075, 940 cm™t.

19 _NMR (deuterochloroform, hodnoty d” vzhledem k CFC1,): -66,3 (d), -183,6 (m), -145,2 (m).
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(xxxvi) A-fluor-3-fenoxybenzyl—(RS)-2-[Z-f1uor-2—(2-methy1prop-2~y1)pyrimidin-s~yL)~3-
-methylbutyrdt (slouenina XXXVII) metodou 8

1H—NMR (deuterochloroform, hodnoty d/): 0,8, 1,05 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,2 ~ 2,4 (m, 1H),
3,6 (d, 1H), 5,2 (2d, 2H), 6,9 - 7,4 (m, BH), B,6
(d, 1H).
' 1

1¢ (kapalny film): 1735, 1610, 1590, 1510, 1490, 1430, 1280, 1210 cm™!.
(xxxvii) 4-methyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/2-(1-methylethyl)pyrimidin-5-y1/-
~-3-methylbutyrdt (sloudenina XXXVIII) metodou B

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ) 0,76 (d, 3H5 1,04 (d, 3H), 1,36 (d, 6éH), 2,52 (m,
4H), 3 20 (m, 2H), 5,22 (q, 2H), 8,62 (s, 2H).

18 (kapalny film): 2980; 2880, 1745, 1590, 1550, 1490, 1440, 1290, 1150, 1075 cm 1.

Molekuldrni{ iont: 398.-

(xxxviii) 4-(prop-2—en-1-yl)-2,3,5,6-tetraf1uorbenzy1-(RS)—2—/2—(1~methy1ethy1)pyrimi-
din-5-yl/-3-methylbutyrét (slou&enina XXXIX) metodou B

1y, NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ). 0,76 (d, 3H), k,04 (d, 3H), 1,36 (d 6H), 2,34 (m,
1H), 3,20 (m, 2H), 3,48 (d, 2H), 5,18 (m, 4H),
5,90 (m, 1H), 8,62 (s, 2H).

1 (kapalny film): 2975, 2880, 1740, 1590, 1550, 1490, 1440, 1150, 1115 Cm-l.
Molekuldrni iont: 424,
(xxxix)  Pentafluorbenzyl-(RS)-2-/2-(1-methylethyl)pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrét (slou-

¢enina XL) metodou A
1

H-NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ): 0,76 (d, 3H), 1,01 (d, 3H), 1,36 (d, 6H), 2,30 (m,
' «1H), 3,20 (m, 2H), 5,16 (&, 2H), 8,62 (s, 2H).

1¢ (kapalny film): 2970, 1745, 1520, 1510, 1440, 1310, 1130, 1160, 940 cm'l.

Molekuldrnt iont: 402,

(x1) 4-(pro-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/2-(1-methylethyl)pyrimidin-5-y1/-
-3-methylbutyrdt (slouenins XLI) metodou A

1H NMR (deuterorhloroform, hodnoty dJ)- 0,76 (d, 3#), 1,02 (d, 3H), 1,36 (d, 6H), 2,08 (m,
1H), 2,34 (m, 1K), 3,20 (m, 2H), 3,04 (%, 2H), 5,23
(a, 2H), 8,60 (s, 2H).

IC (kapalny film): 3320, 2980, 2880, 1745, 1590, 1550, 1490, 1440, 1285, 1150, 1050,
-1
860 cm

Molekuldrn{ iont: 422,
(xii) 4-(prop-2-en-1-y1)-2,3,S,6-tetraf1uorbenzyl-(RS)-2-/2-(1,l—dimethylprop-l-yl/pyri~
midin-5-yl/-3-methylbutyrét (sloudenina XLII) metodou B

lH—NMR (deuterochloroform, hodnoty Iy 0,69 (t, 3H), 0,76 (d, 3H), 1,03 (d, 3H), 1,36 (s,
éH), 1,80 (q, 2H), 2,34 (m, 1H), 3,18 (d, 1H), 3,48
(m, 2H), 5,18 (m, 4H), 5,90 (m, 1H), B,64 (s, 2H).

1¢ (kapalny film): 2970, 1745, 1640, 1590, 1545, 1485, 1430, 1280, 1140 cm™ L.
Molekuldrni iont: 452, ‘

(x1ii) 4-(prop-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/2-(1,1~ dlmethylprup l1-yl)pyri-
midin-5-yl/-3-methylbutyrdt (slou&enina XLIII) metodou A
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Ly nmr (deuterochlorofcrm, hodnoty d ) 0,68 (t, 3H), 0,75 (d, 3H), 1,02 (d, 3H), 1,36 (s,
6H), 1,80 (q, 2H), 2,06 (m, 1H), 2,34 (m, 1H), 3,18
(d, 1H), 3,62 (8, 2H), 5,22 (q, 2H), 8,60 (s, 2ZH).

18 (kapalny film): 3320, 2970, 1745, 1590, 1550, 1495, 1430, 1280, 1150, 1050 cm_l.

Molekuldrni iont: 450.

(x1iii) 4-(methocymethyl)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/2-(1,1-dimethylprop-1-yl)pyri-
midin-5-y1/-3-methylbutyrét (sloudenina XLIV) metodou A

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,68 (t, 3H), 0,76 (d, 3H), 1,00 (d, 3H), 1,38 (s,
6H), 1,80 (q, 2H), 2,32 (m, 1H), 3,18 (d, 1H), 3,38
(s, 3H), 4,58 (s, 2H), 5,24 (q, 2H), 8,64 (s, 2H).

18 (kapalny film): 2970, 1745, 1590, 1550, 1495, 1440, 1290, 1150, 1120, 1060 cm—l.

Molekuldrnf{ iont: 456.

(xliv) 4-(prob-2-en-1-y1)—2,3,5,6-tetrafluorbenzy1-(RS)-2-/2-(2-cyklopropy1pyrimid1n-5-
-yl/-}hmethylbutyrét (sloudenina XLV) metodou 8

L4 nMR (deuterochloroform, ﬁodnoty du): 0,76 (d, 3H), 1,06 (m, 7H), 2,28 (m, 2H), 3,14 (d,
’ 1H), 3,48 (m, 2H), 5,16 (m, 4H), 5,88 (m, 1H),
8,50 (s, 2H).

I8 (kapalny film): 2970, 1740, 1590, 1545, 1485, 1450, 1290, 1150 cm ).
Molekulérnf 1ont- 422.

(x1v) 8- (prop -2-in-1-y1)-2,3, 5 6- tetratluorhenzyl -(RS)-2~/2-(2-cyklopropylpyrimidin-5-
-yl/-3-methylbutyrdt (slouenina XLVI) metodou B
1y_NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ):'0378 (d, 3H), 1,08 (m, TH), 2,06 (m, 1H), 2,24 (m,
'2H), 3,16 (d, 1H), 3,66 (m, 2H), 5,20 (3, 2H),
8,52 (s, 2H)
1t (kapalny film). 3320, 2970, 1745, 1590, 1550 1495, 1455, 1280 1150, 1050 cm l.

Molekuldrnf iont: 420. _ S

(xlvi)  4-fluor-3-benzylbenzyl-(RS)-2-/2-(2-cyklopropylpyrimidin-5-y1/-3-methylbutyrst
(slougenina XLVII) metodou A
lH NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ) 0,72 (d, 3H), 0,92 (d, 3H), 1,08 (m, 4H), 2,28 (m,

2H), 3,12 (d, 1H), 3,96 (s, 2H), 5,02 (q, 2H),
7,16 (m, BH), 8,88 (s, 2H).
1

1t (kapalny film): 2970, 1740, 1590, 1550, 1500, 1455, 1250, 1180, 1110 cn .

Molekuldrn{ iont: 418.

(xivii)  8-(prop-2-en-1-yl)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyl-(RS)-2-/2-(1-methylcykloprop-1-yl)
pyrimidin-5-yl/-3-methylbutyrét (slouﬁenina XLVIII) metodou B

1h-NMR (deuterochlorotorm, hodnoty dv) 0,76 (d, 34), 0,92 (m, 2H), 1,02 (d, 3H), 1,356 (m,
2H), 1,56 (s, 3H), 2,34 (m, 1H), 3,16 (d, 1H), 3,48
(m, 2H), 5,16 (m, 4H), 5,90 (m, 1H), 8,52 (s, 2H).
It (kapalny film): 2970, 1740, 1590, 1545, 1490,.1470, 1440, 1300, 1280, 1150 cm™ .
Molekuldrni iont: 436.
(xlviii)  4-fluor-3-benzylbenzyl-(RS)-2-/2-(l-methylcykloprop-l-yl)pyrimidin-5-y1/-3-
-methylbutyrdt (sloudenina L) metodou A
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1H-NMR (déuterochloroform, hodnoty J/)z 0,72 (d, 3H), G,92 (m, 5H), 1,36 (h, 2H), 1,66 (s,
3H), 2,30 (m, 1H), 3,14 (d, 1H), 4,96 (s, 2H), 5,00
(q, 2H), 7,15 (m, 8H), 8,52 (s, 2H).

IC (kapalny film>: 2970, 1735, 1590, 1550, 1500, 1470, 1440, 1250, 1150, 1100 crn"1

Molekuldrnf iont: 432, '

(x1ix)  4-(prop-2-i-l1-yl)-2,3,5,6-tetratluorbenzyl-(RS)-2-/2- (l-methylcykloprop 1-yl)pyri-
midin-5-yl/-3-methylbutyrdt (sloudenina LI) metodou A

Ly_nmR (deuterochlorofnrm, hodnoty JJ) 0,76 (d, 3H), 0,86 (m, 5H), 1,36 (m, 2H), 1,60 (s,
3H), 2,08 (m, 1H), 2,32 (m, 1H), 3, 16 (d, 1H), 3, 64
. (8, 2H), 5,20 (3, 2H), 8,56 (s, 2H).
1t (kapalny £ilm): 3320, 2970, 1745, 1590 1550, 1495, 1470 1440, 1150 Cm-l.

Molekuldrni iont: 434,

@9)] (RS)-1-kyan-1-(4-f1uor-3-fenoxyfeny1)methyl-(RS)-2-[?-(2-methy1prop—2-y1)pyrimidin-
-5-yl/-3-methylbutyrédt (slousenina LII) metodou A
H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dj)x 0,7 - 11,1 (4d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,35 (m, 1H),
3,25 ( d, IH), 6,25, 6,30 (2s, 1H), 6,9 - 7,4 (m,
» 8H), 8,6 (23, 1lH).
IC (kapalny film): 2980, 1755, 1595, 1435, 1230, 740 cm-*.

1

PFiklad 15

V tomto ptikladé jsou uvedeny fyzikéln{ charakteristiky intermedisrnich kyselin vzni-
kajicich pti postupu podle metody A z ptfkladu 14 (viz rovn&: pFiklad 13).

1), (RS)-2-[2—(2-methy1prop42~yl)-d-chlorpyrimidin-S-yL]-B—methylméselné kyselina

1y NMR (deuterochloroform, hbdnoty 7y, 0,85, 1,15 (2d, 6H), 1,4 (s, 9H), 2,4 (m, 1lH),
' 3,85 (d, 1H), 9,0 (s, 1H).

Plynové chfomatografie: retendn{ das 5,21 minuty;

(ii)  (R§)-2-/2-(l-methylethyl)pyrimidin-5-y1/-3-methylndselnd kyselina

1H—NMR (deuterochloroform, hodnoty ) 0,80 (d, SH), 1,12 (d, 3H), 1,33 (d, 6H), 2,33 (m,
1), 3,23 (m, 2H), 8,20 (&s, 1H), 8,77 (s, 2H).

1¢ (suspenze v parafinu); 2970, 1720, 1595, 1555, 1475, 1440, 1190, 910 em~L,

(iii) (RS)~2-/2- -cyklopropylpyrimidin-5- y1/-3- methylméselné kyselina

lH NMR (dauterochloroform, hodnoty Jv) 0,76 (d, 3H), 1,07 (m, 7H), 2,20 (m, 2H), 3,13 (d,
1H), 8,53 (s, 2H), 9,47 (%, 1H).

1€ (kapalny film)s 2970, 1720, 1595, 1550, 1460, 1190, 910 cm -1,

(iv)  (RS)-2-/2-(1- methylcyklopropyl)Pyrimidin 5-yl/7-3- methylméselné kyselina

1H_NMR (deuterochloroform, hodnoty JJ): 1,05 (m, 10H), 1,53 (s, 3H), 2,36 (m, lH). 3,18
(d, lH), 8:60 (5, 2H), 8,93 (és, 1H).

1¢ (kapalny film): 2980, 2570, 1720, 1595, 1550, 1470, 1440, 1160, 735 em™ L,

(v) (RS)-Z-/Z-(l,1-dimethy1prop-l-yl)pyrimidin-5-yl/-3-methylmése1né kyselina

Ly nmr (deuterochloroform, hodnoty ¢ ): 0,70 (t, 3H), 0,78 (d, 3H), 1,10 (d, 3H), 1,37 (s,
6H), 1,87 (m, 2H), 2,34 (m, 1H), 3,23 (d, 1H), 7,30
(3, lHl, 8,73 (s, 2H).
1

IC (kapalny film): 2970, -1715, 1595, 1550, 1465, 1435, 1190 cmf .
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PEr{k1lad 16
Tento ptiklad ilustruje pripravu 2,2-dimethylbutyronitrilu.

Roztok 5 g n-butyronitrilu v 50 ml suchého tetrahydrofuranu se ochlad{ na -78 °¢
3 za udrzovdni teploty zhruba na -70 OC se k nému postupné ptidd 220 ml IM roztoku lithium-
-hexamethylsilylazidu v tetrahydrofuranu. Vysledny roztok se 1,25 hodiny mfichd pti teplots
-70 °C, nateZ se k né&mu postupnd ptidd 31 g methyljodidu. Reak&ni sm&s se nechd ohtist
na teplotu mistnosti (cca 20 °C). nechd se 18 hodin stdt, pak se opatrn& vnese do vody
a produkt se extrahuje diethyletherem. Spojené organické vrstvy se vysud{ bezvodym siranem
hotednatym a rozpoudté&dlo se odpaf{ za sniZeného tlaku. Olejovity zbytek se vydistf frakéni
destilac{ za atmosférického tlaku. Zi{sksd se 1,1 g 2,2-dimethylbutyronitrilu o teploté varu
128 & 129 °C.

l4_NMR (deuterochloroform, hodnoty d”): 0,98 (t, 3H), 1,24 (s, 6H), 1,47 (g, 2H).
I& (kapalny film): 2990, 2950, 2790, 2240, 1470, 1390, 1370, 1015 cm™l.

Pt{ikled 17

Tento prikiad ilustruje jednotlivé reaké&ni stupnd piti ptipravé l-methylcyklopropan-
karbonitrilu. ’

(i) Ptiprava thoridu l-methylcyklopropankarboxylové kyseliny

K michanému roztoku 40 g komer¢n{ l-methylcyklopropankarboxylové kyseliny (Aldrich
Chemical Company Ltd.) ve 300 ml chloroformu se po Zdstech piid4d 59,7 g oxalylchloridu.
Reak&n{ smé&s se 3 hodiny zahtivd k varu pod zp&tnym chladifem, naleZ se t&kavé sloZky od-
destiluji za atmosférického tlaku. Zbude 49 g svétle 2luté kapaliny, kterd podle plynové
chromatografie obsahuje malé mnoZstvi nezreagovaného oxalylchlﬁridu. Tento produkt se po-
u2{vé bez daldtho Sistdnf.

IC (kapalny film): 2980, 1850, 1780, 1430, 1300, 1285, 1055, 1080, 930 en L.

(ii) Ptiprava 1-mefhylcykiopropankafbox.midu

K 300 ml koncentrovaného vodného roztoku amoniaku, pigdemébéhlazeného na 0°C, se po-
stupné ptfidd roztok 49 g chloridu l-methylcyklopropankarboxyIOQé kyseliny ve 300 ml chlo-
roformu.. Reak&n{ sm&s se samovoln& zahfeje na 20 °c a vylou&f se z nf bild pevnd sraZeni-
na, kterd se ptiddnim dal3iho chloroformu znovu rozpusti. Organickd vrstva se oddé&l{,
vysu8{ se bezvodym siranem hotednatym a rozpou3té&dlo se odpaff{ za sniZeného tlaku. Pevny
zbytek poskytne po pfekrystalovéni ze smé&si chloroformu a n-hexanu 17,6 g l-methylcyklo-
propankarboxamidu ve form# bezbarvych §rystaln o teplotd tani 148 °c.

IC (suspenze v parafinu): 3390, 3200, 1660, 1616, 1405, 1245, 1110, 880 cm'lp

(iii) Pt{iprava l-methylcyklopropankarbonitcilu

Smés 7,0 g l-methylcyklopropankarboxamidu a nadbytku oxidu fosforeiného se zahfivd
na 200 °C, prigem? se z ni kontinudlné oddestilovévs l-methylcyklopropankarbonitril, kte-
ry se v chladiéi zkondenzuje a shromaZduje se v ptedloze. Zfskd se 2,3 g 24daného produktu
o teploté varu 126 Oc. ‘

IC (kapalny film): 2980, 2950, 2250, 1465, 1430, 1035, 955, 895 cm 1.

1H—NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,76 (m, 2H), 1,24 (m, 2H), 1,40 (s, 3H).

Pt{klad 18

Tento ptfklad ilustruje p¥ipravu 4-(prop-2-i-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu,
ktery je meziproduktem pro pfipravu slou&eniny XII.

a) Smés 17,7 g pentafluorbenzaldehydu, 8,3 g bezvodého bromidu lithného a 50 ml N-methyl-
pyrrolidonu se za michdnf 2 hodiny zahffvd v dusikové atmosféfe na 160 OC, nateZ se ochls-
di & vylije se'do vody. Vylou&end pevnd srazenina se odfiltruje, na filtru se promyje vodou
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a vysusf se v exsikdtoru nad oxidem fosforednym. Po trituraci s diethyletherem se ziskd
8,4 g pevného 4-brompentafluorbenzaldehydu tajfcfho p#i 105 a% 108 °c.

IC (suspenze v parafinu): 1700 enl,

(b) K michanému roztoka 8,2 g 4-brom-2,3,5,6-tetrafluorbenzaldehydu v 80 ml methanolu se
za udrZovdn{ teploty od -5 Oc do + 5 °C po tdstech ptid4 bé&hem 30 minut 1,0 g natriumbo-
rohydridu. Vyslednd sm&s se 2 hodiny michd pfi teplotd mistnosti (cca 18 °C), pak se vyli-
je do vody, vysrédieny bily pevny produkt se odfiltruje, promyje se vodou a vysu$i se

na vzduchu. Z{skd se 7,5 g 4-brom-2,3,5,6~tetrafluorbenzylalkoholu o teplatd téni 60 a%

62 °c. '

I¢ (suspenze v paratinu): 3400 (%), 1500 (3) cm'l.

(c) K michanému roztoku 8,4 g 4-brom-2,3,5,6-tetrahydrobenzylalkoholu v 50 ml suchého
diethyletheru se postupné p¥idd 3,0 g dihydropyranu a 0,3 ml koncentrované kyseliny chlo-
rovodikové, smés se jedtd dalZich 15 minut michd, nade? se t&kavé)j3l slorky odpaf{ za sni-
feného tlaku. Olejovity zbytek o hmotnosti 9,5 g je podle spektroskopické analyzy tvoten
2-(4-brom-2,3,5,6-tetirafluorbenzyloxy)tetrahydropyranem o &istotd cca 95 %.

LH-NMR (deuterochlorotorm, hodnoty & ): 4,6 (m, 3H), 3,9 (m, 2H), 1,6 (m, 6H).

(d) K roztoku 1,7 gb2-(A-brom-2,3,5,6-tatrafluorbenzyloxy)tetrahydropyranu v 50 ml suché-
ho tetrahydrofuranu se za udrZovén{ teploty na -70 ¢ ptikape v dusikové atmosféfe 2,3 ml
2,5M roztoku n-butyllithia v n-hexanu. Sm&s se je&t& 2 hodiny michs, pak se k ni pkids
1,1 g komplexu bromidu m&dného & dimethylsulfidu, smés se dal¥{ 2 hodiny michd, pritems
ptejde na &iry hnédavd 2luty roztok,k né&mu? se pfikape 0,4.g propargylchloridu. Reakén{
smés se 1 hodinu chladi na =70 °C, pak se nechd bshem 4 hodin ohtédt na teplotu mistnosti

a roztfepe se mezi diethylether a nasyceny vodny roztok chloridu amonného. Etherickd féze
se oddél{, promyje se vodou a vysus{ se bezvodym siranem hofe&natym. Po odpateni rozpous-
tédla za sniZeného tlaku se ziskd 1,4 g olejovitého zbytku sestdvajiciho z cca 60 % #4da-
ného produktu ve smé&si s cce 20 % 2-(2,3,5,6-tetrafMorbenzyloxy)tetrahydrofuranu a cca 20 %
jinyeh neidentifikovanych materidld. Tento produkt poskytne po vy8istén{ a separaci vyso-
ce Gdinnou kapalinovou chromatografif na kolon& se silikagelem, za pouZit{ sm&si 9 objemo-
vych d{ld n-hexanu a 1 objemového dilu diethyletheru jsko elu&nfho &inidla, 0,8 g-&istého
2-/4-(prop-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyloxy/tetrahydropyranu.

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 4,6 (m, 3H), 3,9 (m, 2H), 3,6 (d, 2H), 2,0 (t,
. ' 1H), 1,6 (m, 6H). '

I (kapalny film): 3300, 2700.cm'1.

(e) Smés 0,8 g'2-/4-(prop-2-in-1-yl)-2,3,5,6-tetratlusrbenzyloxy/tetrahydropyranu, 5 ml

2N kyseliny chlorovodikové a 30 ml methanolu se 2 hodiny michd pti teplot& mistnosti, na-

teZz se tékav8js8{ podil odpaif{ za sniZeného tlaku. Zbytek se extrahuje diethyletherem,

extrakty se spojl a po ﬁromyti vodou se vysu8i bezvodym siranem hote&natym. Po odpaten{

rozpoustédla za sniZeného tlaku se ziskd olejovity zbytek, ktery sténim zkrystaluje a po-

skytne 0,5 g 4-(prop-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu tajictho po pfekrystalo-

véni z petroletheru (teplota varu 60 a% 80 °C) pri 51 az 52 °c,

LH-NMR (deuterochloroform, hodnoty dd): 4,8 (s, 2H), 3,6 (m, 2H), 2,3 (&s, 1H), 1,0 (%,
1H). '

18 (suspenze v parafinu): 3400 e L.

‘P {klad 19

Tento ptiklad ilustruje jednotlivé reakd&ni stupng pfipravy_}—benzyl-A-fluurbenzylal-
koholu, ktery je meziproduktem pfi vyrob& sloudenin XVIII, XLVII a L. '
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Stupen 1: Pfiprava 3-brom-4-fluorbenzaldehydu

K suspenzi 90,4 g prds3kového chloridu hlinitého ve 100 ml suchého dichlormethanu,
ochlazené na 0 °C, se pridd roztok 49,6 g 4-fluorbenzaldehydu ve 20 ml suchého dichlor-
methanu. Po pfidéni 70,4 g bromu se smés 16 hodin zah¥{vd k varu pod zpé&tnym chladidem,
pak se ochladf, opatrn& se vylije na led a extrahuje se dichlormethanem. Spojené organické
vrstvy se promyj{ nasycenym roztokem pyrositi&itanu sodného, vodou a roztokem chloridu
sodného, vysuQi'se bezvodym siranem hofe&nstym a rozpousté&dlo se odpaf{ za sniZeného
tlaku. Tmavé &erveny olejovity zbytek se vy&isti destilac{ za sniZeného tlaku za pouZitf
Vvigreuxovy kolony o vysce 10 cm, Ziskd se 45,7 g olejovitého 3-brom-4-fluorbenzaldehydu
o teplotd varu 85 az 108 °C/1067 Pa.

Stupen 2: PFiprava 2-(3-brom-4-fluorfenyl)-1,3-dioxolanu

Smé&s 45,7 g 3-brom-4-fluorbenzaldehydu, 27,39 g ethylenglykolu, 0,225 g p-toluensul-
fonové kyseliny a 110 ml suchého toluenu se zahit{ivd k varu pod zp&tnym chladiéem opatfenym
Dean-Starkovou jimkou. Po 4,5 hodiny se v jimce shromdZd{ zhruba 12 ml vody a analyza
vzorku reakénf{ sm&si plynovou chromatografii{ sv&d&{ o tom, Ze jiZ neni pfitomen 24dny
vychozi aldehyd. Reakéni smé&s se promyje roztokem hydrogenuhli&itanu sodného, roztokem
chloridu sodného a vysu3i se bezvodym siranem hote&natym. Po odpateni rozpoustédla za sni-
2eného tlaku se ziskd 2luty olejovity zbytek, ktery po vy&isténf destilac{ za snfleného
tlaku poskytne 43,56 g 2-(3-brom-4-fluorfenyl)-1,3-dioxolanu o teplotd varu 68 a% 106 °cy
5 Pa.

1h-NMR (90 MHz, deuterochloroform, hodnoty JJ): 4,1 (m,8H), 5,8 (s, 1H), 7,0 - 7,7 (m, 3H).
Stupen 3: Pfiprava 2-(3—ben2y1—4-£1uorfeny1)-1,3-dioxolanu

Tato sloudenina se pE¥iprav{ metodou analogickou postupu, ktery popsali Minato a spol.
v Tetrahedron Letters, 21, 845, 1980.

K suspenzi 2,1 g aktivovaného zinkového prachu ve 20 ml suchého tetrahydrofuranu se
v dus{kové atmosféie v jadiné.dévce‘ptidé 2,77 ‘g benzylbromidu. Reak&ni sm#s se. za michd- -
n{ ultrazvukem nechd 2 hodiny reagovat, pak se nechd 30 minut stdt, nageZ se opatrnd zfil-
truje v dusfkové atmosféde. Zfiltrovany roztok se pak v dusfkové atmosfére pFidd k smési
1 g 2-(3-brom-4-fluorfenyl)-1,3-dioxolanu a 0,05 g tetrakis-trifenylfosfinpaladia (0)
v 10 ml suchého tetrshydrofuranu. Smds se za mfchdnf 48 hodin zah¥{véd k varu pod zp&tnym
chladi&em. Po této dob#d svédd{ analyza vzorku reak&ni smé&si plynovou chromatografii o dplné
nept{tomnosti vychoziho materidlu. Reak&n{ sim&s se ochladf, vylije se do diethyletheru,
organickd vrstva se odd&lf, promyje se roztokem chloridu amonného, vodou a roztokem chlo-
ridu sodného, nateZ se vysu3{ bezvodym siranem hofe&natym. Po odpafeni rozpoustédla
za sniZeného tlaku se ziskd 2luty olejovity zbytek, ktery se vy&ist{ chromatografii na
sloupci silikagelu za pou2itf petroletheru (teplota varu 40 aZ 60 %¢) obsahujfciho progre-
sivnd stoupajici mnoZstvi diethyletheru (od 10 do 20 % objemovych) jako elu&niho &inidla.
Ziskd se 0,7 g 2-(3-benzyl-a-fluorfenyl)-1,3-dioxolanu, ktery se pouzivd bez dal3iho &is-
téni., ’

1H-NMR (60 MHz, deuterochloroform, hodnoty dJ): 4,0 (m, 6H), 5,7 (s, 1H), 6,8 - 7,5 (m, 8H).
Stupen 4: Ptiprava 3-benzyl-4-fluorbenzaldehydu’ '

Smés 0,7 g 2-(3-benzyl-4-fluorfenyl)-1,3-dioxolanu, 10 ml acetonu, 1 ml vody a 5 ka-
pek koncentrované kyseliny sirové se 16 hodin mich4. Reaké&ni{ smé&s se vylije do diethylethe-
ru, organickd vrstva se promyje roztokem hydrogenuhligitanu sodného, vodou a roztokem chlo-
ridu sodného, a vysudi{ se siranem hote&natym. Po odpafeni rozpoustédel za sniZeného tlaku
se z1{skd 0,59 g 3-benzyl-4-fluorbenzaldehydu, ktery se pouZivd bez dalsfho Cistén{.

LhoNMR (deuterochloroform, hodnoty dJ): 4,10 (s, 2H), 7,20 {(m, 6H), 7,75 (m, 2H), 9,90
’ s, 1lH).
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18 (kapalny £ilm): 1700 cm”! (C=0).
Stupen 5: Priprava 3-benzyl-4-fluorbenzylalkoholu

Roztok 5 g 3-benzy1-4-£1uorbenza1dehydu v 75 ml methanolu se ochlad{ na 0 °C, po &és-
tech se k ndmu ptidd 1,34 g natriumborohydridu a sm&s se 1 hodinu micha. Reak&n{ smés se
opatrng vylije do smési vody a diethyletheru, organickd vrstvs se odd#l{, promyje se vo-
dou a roztokem chloridu sodného s vysu¥f se bezvodym sfranem hotetnatym, Po odpaten{ roz-
poustédel za snifeného tlaku se ziskd4 svétle 2luty olejovity zbytek, ktery po vy&isténi
v kuligkové destila&n{ aparatu¥s poskytne 4,0 g 3-benzyl-4-fluorbenzylalkoholu o teplotd
varu 120 °c/2,7 Pa.

14-NMR (deuterochloroform, hodnoty &°): 1,7 (8s, 1H), 4,0 (s, 2H), 4,6 (s, 2H), 7,0 - 7,3

(m,.8H).
IE (kapalny film): 3600 - 3100 cm™t (OH).

Pt{klad 20

Tento ptfklad ilustruje p¥ipravu methyl-2-methoxy-4-methoxymethyl-3,5,6-trifluorben-
zodtu jako vedlej$iho produktu pfi vyrobd methyl-4-methoxymethyl-2,3,5,6-tetrafluorben-
zodtu a8 jeho konversi na 2-methoxy-4-methoxymethyl-3,5,6-trif luorbenzylalkoholu, ktery je
meziproduktem p¥i vyrob& sloudeniny XVI.

(i) 10 g methyl-4-brommethyl-2,3,5,6-tetrachlorbenzodtu (pripraven postupem popsanym

v americkém patentovém spisu &, 4370346) se rozpust{ v 10 ml suchého methanolu a roztok
se pfi teplot® mistnosti (ceca 22 °C ptikape k roztoku methoxidu sodného v suchém methano-
lu, ziskanému rozpusténim 1,5 g kovového sodiku ve 20 ml suchého methanolu, Po skon&eném
ptiddvé se nadbytek methanolu odpef! ze snffendho tlaku, k zbytku se ptidd voda, smé&s se
okysel{ zFed&nou kyselinou chlorovodfkovou a extrahuje se ethylacetdtem. Fo vysudent
extraktd bezvodym sf{ranem hote&natym a po odpafeni rozpoust&dla za snifeného tlaku se
téstetné ztuhly zbytek trituruje s petroletherem (teplota varu 40 a# 60 ¢y, Vylou&eny
pevny materidl se odfiltruje. Tento pevny produkt rezultujfct ve vyt&ku 4,0 g je podle
NMR a IC spektroskopie tvoken 4-methoxymethyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzoovou kyselinou
tajfcf po pkekrystalovdn{ ze sm&si petroletheru a chloroformu p¥i 92 az 95 °C.

Filtrét se promyje ztedé&nym roztokem hydroxidu sodného a Vodou, oddél{ se, vysuii se
bezvodym siranem hotefnatym a odpaif{ se za sni?eného tlaku. Zbytek o hmotnosti 1,4 g se
vytisti kapalinovou chromatografif s vysokou rozlifovact schophosti (Gilson) za pou?itf
kolony se silikagelem a smdsi tff objemovych dild petroletheru (teplota varu 40 a? 60 °C)
a jednoho objemového silu diethyletheru jako elu&niho &inidla. Ziskéd se 00 mg pomaleji
postupujictho produktu'a 650 mg rychleji postupujiciho produktu. Témito predukty jsou
podle NMR spektroskopie methyl-d-methoxymetbyl-Z,3,5,6-tetraf10orbenzoét, resp. methyl-2-.
-methoxy-~4-methoxymethyl-3,5,6-trifluorbenzodt.

-

(ii) Sm#s 600 mg methyl-2-methoxy-4-methoxymethyl-3,5,6-trifluorbenzadtu, 50 mg lithium-
borohydridu a 20 ml- suchého diethyletheru se 2 hodiny michd, pak se nechd dalsfch 16 ho-
din stdt pri teplot® m{stnost{, nate? se postupem popsanym v pkikladu 4 izoluje ?ddany
produkt, Z{skéd se 370 mg 2-methoxy-4-methoxymethyl-3,5,6- trifluorbenzylalkoholu identi-
fikovaného NMR a I{ spektroskopif.

PEfklad 21

Tento ptiklad ilustruje syntézu (RS)-J:-kyan-)—benzyl-d-fluorbenzylalkoholu, ktery je
meziproduktem pi#i vyrob& sloudeniny XXVII.

K suspenzi 0,5 g 3-benzyl-4-fluorbenzaldehydu v 10 ml ledové kyseliny octové se
za udriovdn{ teploty na O o po tdstech ptidéd roztok 0,26 g kyanidu draselného ve 2 ml vo-
dy. Po 30 minutdch se reak&ni sm&s nechéd oh¥dt na teplotu mistnosti (cca.2S C), nechd se
16 hodin stdt, nate? se k ni pFidd dalsich 5 ml ledové kyseliny octové a v michénf piti te-
ploté mistnosti se pokratuje je3t& 8 hodin. Vyslednd smés se nechd 16 hodin stdt, pak se
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k ni ptidéd dal3fch 0,26 g kyanidu draselného v 1 ml vody, reak&ni sm&s se nechd 7 dno stit,
nateZ se zfed{ vodou a extrahuje se diethyletherem. Etherickd vrstva se postupné promy je
vodnym roztokem hydrogenuhli&itanu sodného a roztokem chloridu sodného, vysu3i se a roz-
poustédlo se odpaf{ za sniZeného tlaku. Zbytek se podrobf chromatografii na sloupci sili-
kagelu za pouZitf hexanu obsahujfcfiho 40 % objemovych diethyletheru jako elu&niho Zinidls.
Nejprve se izoluje 0,2 g 3-benzyl-4-fluorbenzaldehydu a potom 0,24 g « -kyan-3-benzyl-4-
-fluorbenzylalkcholu ve form& bilé pevné 14tky.

1H-NMR (90 MHz, deuterochloroform, hodnoty Jﬂ): 4,05 (2s, 2H), 5,45 (s, 1H), 7,1 - 7,8
(m, 7H), 7,9 - 8,0 (m, 1H).

PELfklad 22

Tento piiklad ilustruje jadnotilvé reak&n{ stupné& ptipravy Z-4-(3-chlorprop-2-en-1-
-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu, ktery je meziproduktem p¥i vyrob& sloueniny XIV.

(i) Piiprava Z-l-chlor;B-jodprop-l-enu

Roztok 4,05 g Z-1,3~dichlotpropenu a 6,0 g jodidu draselného v 75 ml suchého acetonu
se 2 hodiny zahf{vd k varu pod zp&tnym chladiZem. Po ochlazeni na teplotu mistnosti (cca
25 °¢) se reak&ni smés vylije do vodného roztoku thiosfiranu sodného a extrahuje se diethy-
letherem. Organickd f4ze se promyje vodou a roztokem chloridu sodného, vysuif{ se a roz-
poustédlo se odpaf{ za snileného tlaku. Ziské se 2,4 g 7-l-chlor-3-jodprop-l-enu ve formé
oranZzového olsje. Tento materidl se ihned pou2fvé v ndsledujicim reak&nim stupni.

- Plynovd chromatogratie: retenén{ &as 1,04 minuty.

(11)" Priprava 2-/Z-4-(3-chlorprop-2-en-1-yl)-2,3,5,6-tetratluorbenzyloxy/tetrahydropy-
ranu :

K roztoku 1,7 g 2-/a-brom-2,3,5,6-tetrafluorbenzyloxy/tetrahydropyranu v 10°ml suché-
ho tetrahydrofuranu se v atmosféfe suchého dustfku za udr¥ovéni teploty na. -70 °c_po ¢4stech
ptidé 2,5M roztok n-butylliihie v hexanu (3 ml). Po 30 minutdch se v jediné ddvce prid4
1,54 g komplexu bromidu m#dného s dimethylsulfidem a resk&nf sm&s se nechd 15 minut reago-
vat pfi 0 °C. Po ochlazent na -70 °C se po &dstech p¥idd roztok 2,03 g Z-1-chlor-3-jod-
prop-l-enu ve 3 ml suchého tetrashydrofuranu, vyslednd smds se dal3i hodinu mich4d pri teplo-
t3 -70-9C, pak se ohteje na teplotu mistnosti (cca 25 °C), pfid4 se k nf vodny roztok
chloridu amonného a smés se e;ffahuje'bihylacetétem. Extrakt se vysu3f a rozpouitédlo se
odpat{ za snif¥eného tlaku. OranZov# zbarveny olejovity zbytek se podrobf stfedotlaké chro-
maiografli na sloupci silikagelu (aperatura Gilson), za pou2it{ petroletheru (teplots
varu 40 az 60 °C) obsshujfctho 5 % objemovych diethyletheru jako eluénfho &inidla. Ziskd
se 2-/3-(3-chlorprop-2-en~1-yl)-2,3,5,6-tetratluorbenzyloxy/tetrahydropyran ve formé smési
sestdvajic{ ptevdind z Z-isomeru.

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty du): 1,5 - 1,8 (m, 6H), 3,5 (m, 1H), 3,65 (d, 2H), 3,90
(m, 1H), 4,60 (d, 1H), 4,8 (m, 2H), 5,8 (q, 1H),
6,15 (m, 1H).

Plynovd chromatografie: retentni &as 5,98 minuty.

(iii) Ptiprava Z-4-(3-chlorprop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu

Tetrahydropyranylether ptipraveny ve stupni (ii) se rozpust{ ve 30 ml methanolu a
k roztoku se zs michdnf pFidé katalytické mnolstvi koncentrované kyseliny chlorovodikové.
Po 2 hodinovém michénf se reak&nf{ sm@s zfed{ vodou a extrahuje se ethylacetdtem. Orga-
nickd vrastva se promyje, vysu3f{ se a rozpoustddlo se odpaf{ za snifeného tlaku. Zfiskd se
0,6 g Z-4-(3-chlorprop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu ve form& bezbarvého ole-
Je, ktery stdnim tuhne. ~

1H-NMR (deuterochloroform, hodnoty dﬁ): 3,65 (d, 2H), 4,8 (s, 2H), 5,85 (y, 1H), 6,2
(m, 1H).

%
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It (kapalny £ilm): 3640, 1490, 1300, 1250, 1040 cm >
Plynovéd chromatografie: retenénf &as 3,08 minuty.

PEffLklad 23

Tento pifiklad ilustru)e jednotlivé reakénf stupn& ptipravy 4-(2-chlorprop-2-en-1-yl)-
-2,3,5,6~tetrafluorbenzylalkoholu, ktery je meziproduktem p¥i vyrob& sloudeniny XXIV.

(1) P¥{prava 2-/4-(2-chlorprop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzyloxy/tetrahydropyranu

K roztoku 1,7 g 2-/4-brom-2,3,5,6-tetrafluorbenzyloxy/tetrahydropyranu v 10 ml su-
chého tetrahydrofuranu se v atmosféfe suchého dusiku za udrZovédni reakdni teploty mezi
-30 a -20 °c po téstech ptidd 2,3 ml 2,5M n-butyllithis v hexanu. Po 15 minutdch se v je-
diné dévce pfidé 1,2 g komplexu bromidu m&dného s dimethylsulfidem, reak&n{ teplota se
1 hodinu udrZuje na -10 °C, pek se pfidd 1 ml 1,2-dichlorprop- -2-enu a reakZn{ smds se ne-
chd ohdt na +15 °C. Po 3 hodindch se. k reakdn{ smési ptidd nejprve voda a pak nasyceny
vodny roztok chloridu amonného a vyslednd smés se extrahuje diethyletherem. Organickd
vestva se promyje vodou a roztokem chloridu sodného, vysu3f se a rozpouitédlo se dopafi
za sniZeného tlaku. Zbytek se podrobi stiedotlaké chromatografii na sloupci silikagelu
(aparatura Gilson) za pou¥it{ petroletheru (teplota varu 30 a¥ 40 °c) obsahujictho 10 %
objemovych diethyletheru jako elu&nfho &inidla., Z{skd se 1,5 g 2~ /4-(2-chlorprop-2-en-1-
yl1)-2,3,5,6- tetraf1uorbenzyloxy/tetrahydropyranu.

lH-NMR (90 MHz, deuterochloroform, hodnoty 6J): 1,4 - 1,9 (m, 6H), 3,4 - 4,0 (m, 2H),
3,8 (s, 2H), 4,45 - 5,0 (m, 3H), 5,2
(m, 2H). )

I (kapalny film): 2950, 1630, 1470, 1260, 1050 cm'l.
Plynovéd chromatografie: reten&n{ &as 6,26 minuty.

(11)  Ptiprava 4-(2-chlorprop-2-en-1-yl)-2,3,5,6~tetrafluorbenzylalkoholu

0,2 g tetrahydropyrandetheru pfipraveného ve stupni (i) se rozpustf v 6 ml methanolu
a k roztoku se za michdn{ p¥idé n&kolik kapek koncentrované kyseliny chlorovodikové.
Vyslednd smés se 6 hodin michd, pak se nechd 14 hodin stét, nateZ se vylije do vody
a extrahuje se ethylacetdtem. Organickd vrstva se promyje vodou a roztokem chloridu sod-
ného, vysus{ se a rozpouit&dlo se odpaf{ za snifeného tlaku., Ziské se.0,15 g 4-(2-chlor-
prop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu ve formé oranZového oleje.

Ly_nMR (90 MHz, deuterochloroform, hodnoty dJ): 3,8 (8s, 2H), 4,8 (&8s, 2H), 5,2, 5,25,
(2s, 2H).

Plynovd chromatografie: reten&ni &as 2,45 minuty.

PEri{iklad 24

Tento ptiklad ilustruje jednotlivé reak&n{ stupn& pfipravy 4-trimethylsilyl-2,3,5,6-
-tetrafluorbenzylalkoholu, ktery je meziproduktem pti vyrob& slougeniny XXII.

(1) Priprava 2-/4-trimethylsilyl-2,3,5,6~tetrafluorbenzyloxy/tetrahydropyranu

K roztoku 1,5 g 2-/4-brom-2,3,5,6~-tetrafluorbenzyloxy/tetrahydropyranu ve. 43 ml su-
chého tetrahydrofuranu se v atmosféfe suchého dusfku a za udrzovéni teploty na -70 °C
po tdstech pfidéd 2,9 ml 1,5M roztoku n-butyllithia v hexanu, Po pfidéni posledniho podilu
bsze se reakénf sm&s intenz{vnd purpurovd zbarvi. Po &&stech se pfid4 1,6 ml chlortri-
methylsilanu vysu¥eného nad oxidem hlinitym, coZ mé za ndsledek okamZité odbarven{ smési.
Reak&n{ smés se vylije do vody a extrahuje se ethylacetdtem. Organické vrstva se promyje
vodou a roztokem chloridu sodného, vysu${ se a rozpoustédlo se odpaf{ za sniZeného tlaku.
2iskd se 2-/4-trimethylsilyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzyloxy/tetrahydropyran. Tento surovy
materidl, jehoif ¢istots podle plynové chromatografie &in{ 94 %, se bez dal&fho Cistent
ihned pouzfvéd v ndsledujicim reak&nim stupni.
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Ih-NMR (90 MHz, deuterochloroform, hodnoty dJ): 0,5 (s, 9H), 1,4 - 2,1 (m, 6H), 3,4 -
4,4 (m, 2H), 4,5 - 5,2 (m, 3H).

Plynov4 chromatografie: retendn{i &as 5,037 minuty.

(i1) Pt{prava 4-trimethylsilyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu

Surovy tetrahydropyranylether p¥ipraveny ve stupni (i) se rozpustf ve 20 ml methano-
lu 3 k roztoku se-za michdn{ p¥idajf 3 kapky koncentrované Kyseliny chlorovodikové.
Reakéni sm&s se 16 hodin michd pii teplotd mistnosti (cca 25 0C), pak se vylije do ethyla-
cetdtu, promyje se vodou a roztokem chloridu sodného a vysu3{ se. Po odpateni rozpoustédla
za sniZeného tlaku se z1ské 2luty olejovity zbytek, ktery se podrobf chromatografii
na sloupci silikagelu, za pouzitf petroletheru (teplota varu 40 a% 60 °C) obsahujiciho
stoupajfci mnoZstvi diethyletheru (od 10 % do 40 % objemovych) jako eluénfho &inidla.
Zi{skd se 0,79 g 4-trimethylsilyl-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu.

1H-NMR (90 MHz, deuterochloroform, hodnoty dd): 0,4 (s, 9H), 1,9 (t, 1H), 4,8 (m, 2H).
19:_NMR (deuterochloroform, hodnoty & vzhledem k CFC15): -128,75 (dd), -145,90 (dd).
IC (kapalny film): 3640, 1450, 1275, Béqucm'l.

Plynbvé chromatografie: reten&ni &as 2,24 minuty.

Pff{klad 25

Tento pfiklad ilustruje ptipravu 2-4-(2,}-dichlorprop-z-en—l-yl)-2,3,5,6-tetraf1uot-
benzylalkoholu; ktery je meziproduktem p¥i vyrob& slouZeniny XXIX.

" Roztok 0,1 g 4-(prop-2-in-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu, 1,3 g chloridu m&d-
natého a 0,62 g chloridu lithného ve 23 ml suchého acetonitrilu se 40 hodin zah#ivs k varu
pod zpé&tnym chladitem. Vysledny tmav#é zbarveny roztok se vylije do zfed&né kyseliny chlo-
rovodfkové a extrahuje ss ethylacetdtem. Organickd fdze se promyje dalsi zfedénou kyselinou
chloroQodIkovou; vysu8f{ se a rozpouitédlo se odpak{ za sniZeného tlaku. Ziskd se 0,1 g
Z-4-(2,3-dichlorprop-2-en-1-y1)-2,3,5,6-tetrafluorbenzylalkoholu ve form& oranZové zbarve-
ného oleje.

LHoNMR (deuterochloroform, hodnotytf’)a 1,95 (38s, 1H), 3,95 (s, 2H), 4,8 (s, 2H), 6,35
(s, 1H).

I (kapalny filh): 3400, 1490, 1285, 1055, 820 cm'l.

Plynovd chromatografie: retenin{ &as 3,82 minuty.

Pr{iklad 27
Tento pfiklad ilustruje insekticidni vlastnosti produktd podle vynilezu.

Usinnost slouZenin podle vyndlezu se zkoumd na Fad® hmyzich 3kidct. Testované latky
se pouzfvajl ve form# kapalnych prepardtd obsahujfcich 500, 250 nebo 100 ppm testované _
l4tky. Tyto prepardty se pfipravujl tak, Z2e se u&innd ldtka rozpust{ v acetonu a roztok se
zfed{ vodou obéahujici 0,01 % hmot. smé€edla "LISSAPOL" NX (kondenza&nt produkt 1 mol no-
nylfenolu s 8 mol ethylenoxidu) na 24danou koncentraci d&inné 1dtky. '

Proveden{ .testu u jednotlivych #kddcd je v zdsad® stejné a spodivd v tom, Ze se po-. -
kusn{ #kbtdci poloZf na prostfedi, Jim% je obvykle hostitelskd rosllina nebo potravina :
&1 krmivo, na nich? se 3kddcl 2iv{ a bud 3kddci nebo prostfed{, nebo sk&dci i prostfedf
se oSett{ pripravenymi prepardty. V dob&, kterd se obvykle pochybuje od 1 do 3 dnG po o3etfe-

n{ se pak zjistf mortalita 3kddcd.

V pt{pad® mouchy domdci (Musca domestica) se provéd&ji je3té dodatedné testy k stano-
venf ochromujfcfho u&inku (knockdown effect) testovanych 14tek. Jednotlivé detaily jsou
uvedeny v tabulce III.
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Vysledky testd pro jednotlivé testované 1ldtky jsou uvedeny v tabulce 1V, kde jsou
ve druhém sloupci uvedeny dédvky v ppm a pak pro jednotlivé Skidce mortality oznafované
pismeny A, B nebo C, kde A znamené 80 aZ 100 % mortalitu nebo ochromujici d&inek, B pfed-
stavuje 50 a? 79 % mortalitu nebo ochromujici G&inek a C znamend niZz3{ neZ 50 %
nebo ochromujicf uginek. ‘

mortalitu

V tabulce IV jsou jednotlivi Zkadci oznafovéni kodovymi oznadenimi, pfiéemi druhy
&kddcti, nosné prostfed{ nebo krmivo a typ a trvén{ testu jsou uvedeny v tabulce I11.

V tabulce III ve sloupci nadepsaném "typ testu" znamensd vyraz "kontaktni", Ze bylo
osetfeno. jak prostfedf, tak i &kddci, zatimco vyraz "residudlni" znamend, Ze nosné
prostfed{ bylo o%etfeno pfed zamofenim 3kadeci.

Tabulka I1I
kodové oznateni ) nosné pro- typ trvéani testu
(tabulka IV) druh 3kidcge stfedi/krmivo testu (dny)
TUa Tetranychus urticae - list fazolu kontaktni 3
(sviluska snovaci - dospé&lci)
TUe Tetranychus urticae list fazolu kontaktn{ 3
(sviludka snovacf - vajigka)
MP ‘Myzus persicae list &inského zeli| kontaktni .3
(m&ice broskvonovd) _
NL "Nilaparvata lugens - nymfy rostlina ryZe Kontaktnt 3
HV Heliothis virescens list bavlniku residudlnt 3
| (Sedavka - larvy)
0B Diabrotica balteata - larvy filtra&n{ papir/ residudlni 3
‘ semeno kukufice
BG Blattella germanica hrnek z plastické | residudlni 3
(rus domaci - nymfy) hmoty
MD Musca domestica vata/cukr kontaktni 1
(moucha domic{ - dosp&lci)
MD/KD Musca domestica vata/cukr knockdown 4 hodiny
(moucha doméc{ - dosp&lci)
SP ' Spodoptera exigua - larvy list bavlniku residudlni 3

Tabulka v

slouce- ddvka

nina (ppm) Tua TUe MP NL MD/KD MD BG HV SP DB
I 500 A c A C - 8 A A - c
II 500 A c A ¢ - A C A - B
111 500 A A A C A A C A - c
IV 500 A A A C A A C A - C
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sloude- ddvka

nina (pmp) | TUa Tue MP NL MD/KD MD BG HV SP DB
XLII 500 A A A A A A C 8 A C
XLIII 500 A A A A A A C B A
XLIV 500 A A A T A B ¢ A B C
XLV 500 A A A A A A B C A B
XLVI 100 A coAC c A C A A
XLVII 500 c C A ¢ c A C A A c
XLVIII 500 A A A A A A A C A A
XLIX 500 B "B A C A A C A A A
L 500 tC A B C c A C A A T
LI 100 A A A C C A C B A A
LIT 500 A A A A A A C A A A

PREOMET VYNALEZU

1. Insekticidni a akaricidnt prostfedek, vyznadujic{ se tim, %e jako ucinnou sloZku
obsahuje insekticidn& nebo akaricidn& G&inné mnozstvi slouZeniny obecného vzorce I

Rl
(Ii _——N 2- . o i
Q-0 cH \ />__R (1)
| ¢ ,
CH(QH3)2 '
ve kterém
R1 pfedstavuje atom vodiku nebo halogenu,
R2 znamend Q'd;-poloke rozvétvenou aikylovnu skupinu nebo cykloalkylovou skupinu, kte-
ré obsahujl 3 a% 6 atomd uhlfku a
Q ptedstavuje skupinu -OR, kde R znamens zbytek obecného vzorce B
5
R,
-cn_{_'_}_ ré ; (8)
R
ve kterém
X znamend kyslfk, siru, vinylenovou skupinu nebo zbytek vzorce -CR5=Y—, kde Y je dusik

nebo skupina CRS,

R4 pfedstavuje atom vodiku, methylovou skupinu, kyanoskupinu nebo ethinylovou skupinu,
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jednotlivé symboly R5 jsou nezdvisle na sob& vybrdny ze skupiny zahrnujici atem vodiku,
atomy halogent, alkoxyskupiny obsahujfcf{ do 4 atomd uhliku a alkylové skupiny obsa-
hujici{ do 4 atomd uhliku, popfipadd substituované halogenem,

ma hodnotu 0, 1 nebo 2 a

[

znamend atom vodfku, atom halogenu, alkylovou skupinu obsahujici do 4 atomG uhliku,
alkoxyskupinu obsahujict do 4 atomd uhliku, alkenylcvou skuplinu obsahujicf do 6 ato-
mG uhlfku, halogenalkenylovou skupinu obsahujic{ do 6 atomd uhliku, alkinylovou
skupinu obsahujfc{ do 4 atoml uhlfku, alkoxyalkylovou skupinu.obsahujici celkem nej-
vy3e 4 atomy uhliku, fenylovou skupinu, fenoxyskupinu nebo benzylovou skupinu, fe-
noxyskupinu nebo benzylovou skupinu, nebo fenylovou, fenoxylovou &i benzylovou sku-
pinu substituované halogenem nebo alkylem.

2. Prosttedek podle bodu 1, vyznadujici se tim, Ze jako uUZinnou 13tku obsahuje slou-
teninu shora uvedeného obecného vzorce I, ve kterém

R1 znamend atom vodiku,
rZ pfedstavuje v & -poloze rozvétvenou alkylovou skupinu se 3 a% 6 atomy uhliku a
] m4 vyznam jako v bodu 1.
3. Zpusob yirbby d&innych l4tek obecného vzorce I podle bodu 1, vyznadujfci se tim,
ie se :

(a) kyselina obecného vzorce II

(11)

ve kterém
u1

Rl a R2 maj{ vyznam jako v bodu 1,

znamenﬁ hydroxylovou skupinu a

nechd reagovat s alkoholem obecného vzorce II1
R - OH , Cam

ve kterém

R md vyznam jako v bodu 1,

v pE{tomnosti kyselého katalyzdtoru nebo dehydratainiho &inidla, nebo %e se

(b) halogenid kyseliny odpovidsjfc{ shora uvedenému obecnému vzorci II, v ném: Ql pledsta-

vuje atom halogenu a R™ a R2 majf vyznam jako v bodu 1, nechd reagovat s alkoholem shora
uvedeného obecného vzorce III, kde R md vyznam jako v bodu 1, v pifitomnosti bédze,

nebo %e se

3

(c) kyselina shora uvedendho obecného vzorce II, v n&m? Ql ptedstavuje hydroxylovou sku-
pinu, nebo jejl sil s alkalickym kovem, nechd reagovat s halogenidem obecného vzorce IV

Hal - R ' (1v)
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ve kterém
Hal znamend atom halogenu a
R m4 vyznam jako v bodu 1,

nebo s jeho kvartern{ amoniovou solil
nebo Ze se

(d) alkyleﬁter odpovidajici obecnému vzorci II, v né&mi Ql pfedstavuje alkoxyskupinu
obsahujici do 6 atomd uhliku a R™ a Rz_maji shora uvedeny vyznam, nechd reagovat s alko-
holem shora uvedeného obecného vzorce III k prob&hnut{ transesterifikaZni reakce.




	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS

