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Vynédlez se tykd zplisobu piipravy 4-ami-
no-1-(2,5-anhydro-g-D-arabinofuranosyl)-
-pyrimidin-2(1H)-onu. Ldtka je analogem
pFirozeného nukleosidu cytidinu.

Vychozi latka pripravy je hydrochlorid
[2R-[2«,38,388,9a8) ]-2-chlormethyl-2,3,-
3a,9a-tetrahydro-3-hydroxy-6-imino-6H-
-furo[23°: 4,5]oxazolo[ 3,2-¢] pyrimidin, na
ktery se pisobi silng bazickym iontom&ni-
¢em, s vyhodou v karbondtovém cyklu.

Produkt se izoluje z reakéni smési velmi
jednodude odfiltrovdnim iontoménice.
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Predmstem vyndlezu je zplsob piipravy
4-amino-1-(2,5-anhydro-g-D-arabinofurano-
syl)-pyrimidin-2 (1H]-onu.

Podstatou zpfisobu piipravy podle vyna-
lezu je, Ze se na hydrochlorid [2R-(2e,38,-
3ag,9ag) ]-2-chlormethyl-2,3,3a,9a-tetra- ‘
hydro-3-hydroxy-6-imino-6H-furo[ 2,3 :

: 4,510xaz010[ 3,2-¢] pyrimidinu piisobi silné
bazickym iontomé&nitem, s vyhodou v kar-
honédtovém cyklu a produkt se izoluje z re-
akéni smési odfiltrovdnim iontomé&nide, od-
patenim filtratu, s vyhodou ve vakuu a
krystalizaci odparku, s vyhodou z vody.
Hydrochlorid [2R-(2#,38,3a8,8a8)]-2-chlor-
methyl-2,3,3a,9a-tetrahydro-3-hydroxy-6-
-imino-6H-furo[2‘,3‘: 4,5]oxazolo[ 3,2-«]-
pyrimidin lze pfipravit znamym postupem
(Collect. Czech. Chem. Commun. 1980, 45,
599; #s. autorskd osvéddeni Cislo 199949 a
tislo 204 212).

Postup podle vyndlezu je moZno provést
v §irokém rozmezi teplot mezi 15 aZ 80 °C,
pfitem# niz3i reak&ni teploté odpovida del-
81 reak&ni doba. Misto siln& bazického ion-
toménite v karbondtovém cyklu jako re-
akéntho &inidla je moZno pouZit roztoku
hydroxidu alakalickych kovd, jako hydro-
xid sodny, draselny, lithny, nebo amoniaku
nebo slab& bazického iontoménice v OH~
cyklu.

Latka pripravovand podle vyndlezu naleZi
mezi analogy nukleovych Kkyselin a na zé-
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kladé provedenych testll je moZno redln®
pFedpoklddat, Ze se milZe stat vyznamnym
antimetabolitem nukleovych kyselin a pied-
stavitelem nové skupiny latek biologicky
vysoce udinngch 168iv podobn& jako 5'-ha-
logenderivaty (chlor, brom, jod derivaty)
a 5‘-azido,5'-O-methansulfonyl a 5°-O-p-tolu-
ensulfonyl derivaty arabinosylcytosinu i cyk-
locytidinu.

V daldim je vyndlez bliZe objasn&n v pii-
kladu provedeni, aniZ se tim jakkoliv ome-
zuje.

Priklad

Hydrochlorid [2R-(2e,38,3a8,9a8]-2-chlor-
methyl-2,3,3a,9a-tetrahydro-3-hydroxy-6-
-imino-6H-[ 2,3 : 4,5]oxazolo] 3,2-¢] pyrimi-
dinu (2,80 g, 10 mmol) se rozpusti v 200 ml
vody, roztok se zahieje na 50 °C, pfidd se
siln& bazicky lontom&ni¢ v karbondtovém
cyklu [DOVEX 1X8 (CO327)] a reak&ni
sm&s se za michéani zah¥ivd na 50 °C po do-
bu 6 h. Poté se pryskyfice odfiltruje a pro-
myje 0,5 1 vody. Spojené filtraty a promy-
vaci roztoky se odpaii ve vakuu. Odparek
se krystaluje z vody a ziskad se celkem 1,72
gramu (73 %) produktu, 4-amino-1-(2,5-
-anhydro-g-D-arabinofuranosyl]pyrimidin-
-2(1H)-onu ve formeé hemihydrétu a t.t.
264 a¥ 266 °C (za rozkladu), [«]z” = +233
stupiid, (t = 0,50, vodal.

PREDMET VYNALEZU

Zpisob pripravy 4-amino-1-(2,5-anhydro-
-g-D-arabinofuranosyl) -pyrimidin-2-(1H])-
-onu, vyznageny tim, %e se na hydrochlorid
[2R-(2a,38,3a8,9a8) |-2-chlormethyl-2,3,3a,-
9a-tetrahydro-3-hydroxy-6-imino-6H-furo-
[2,3°: 4,5]0xazolo[ 3,2-¢] pyrimidinu  plisobi

silng bazickym iontoménitem, s vyhodou v
karbondtovém cyklu a produkt se izoluje
7 reakéni smési odfiltrovdnim iontomé&nite,
odpafenim filtratu, s vyhodou ve vakuu a
krystalizaci odparku, s vyhodou z vody.
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