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Vyndlez se tykd zpisobu pPipravy 2,3-dihydroxypropyl all-trans-9-(4-metoxy-2,3,6~tri-
netylfenyl)-3,7-dimetyl-2,4,6,8-nonatetraencdtu.

Etylester all-irans-9-(4-metoxy-2,3,6-dimetylfenyl)-3,7-dimetyl~2,4,6,8-nonatetraenové
kyseliny je uéinnou ldtkou, poufivanou pfi perordélni terapii Fady koZnich chorob, doprovaze-
nych nadmérnou keratinizaci, jako je erythrodermickd a pustuldzni psoriasis a r&zné dys-,
para- a hyperkeratdzy (Experientia, 34, 1 105, 1978). Ukazuje se, Ze ldtky tohoto typu mohou
byt vyuzity k prevenci transformace normdlnich bun&k na bunky rakovinné (tamtéz). Nizkd re-
sorbovatelnost uvedeného etylesteru vede k tomu, Ze se pievéZnd &&st lédiva vyluluje in fe-
ces.

Dosavadni zpasob piipravy této létky se provad&l pisobenim glycerolu v pritomnostl zé-
sady, napiiklad plsobenim glycerdtu sodného nebo tercidrniho aminu, nap¥. pyridinu, na chlo-
rid kyseliny all-trans-9-(4-metoxy-2,3,6-trimetylfenyl)-3,7-dimetyl-2,4,6,8-nonatetraenové
(40 &. 216 979). i

Timto zpisobem reakce neprobihala jednotn& a produkt bylo nutno chromatograficky &is-
tit. Rovnd% vyt&Zky byly niZ3i (cca 65 %).

Tyto nevyhody odstranuje novy zplisob pripravy této létky podle vyndlezu vzorce I
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jehoZ podstatou je, Ze se na 1 dfl hmot. imidazolidu kyseliny all-trang-9~{4-metoxy-2,3,6-
~trimetylfenyl)~3,7-dimetyl-2,4,6,8-nonatetraenové vzorce II
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pisobl 2 aZ 3 d{ly hmot. glycerolu a\0,31 az 0,33 dily hmot. glycerdtu sodného v roztoku
dimetylformamidu.

ZpGsob p¥ipravy podle vyndlezu je vyhodny zejména proto, Ze syntéza probihd prakticky
kvantitativng a produkt reakce neni nutno purifikovat chromatografif{. Tim se postup zkracu-
je o jednu operaci a diky prakticky kvantitativnimu vyt&Zku Jje ekonomidt&jsi.

Priprava se provddi pridé4nim roztoku imidazolidu kyseliny all-trans-9-(4-metoxy-2,3,6~
~trimetylfenyl)-3,7-dimetyl-2,4,6,8-nonatetraenové vzorce II v dimetylformamidu ¥k roztoku
glycerdtu sodného ve sm¥si glycerolu a dimetylformemidu. Reakce se provédd{ za teplot 0 a%

30 9C, s vyhodou za teploty mistnosti. Reakce Jje skonéena pfibliZn& za 1 hodinu. Izolace
produktu se provdd{ zfed¥nim reak¥ni sm&si chloroformem a odstrandnim pfebytedného glycero~
lu, sodnych iontd a dimetylformamidu opakovanou extrakei vodou. K urychleni rozd&lovani
vrstev pii extrakei je vyhodné, aby extrakdni voda obsahovala kolem 1 % chloridu sodného a
kolem 10 % etanolu. Chloroformovy roztok se zbavi vody a poskytne odpafenim prbdukt VZOor-
ce 1 v prakticky kvantitativnfm vyt&Zku. Zplisob piipravy podle vyndlezu je ilustrovén ndsle-
du,jicim prrikladem provedeni:

K roztoku 1,14 g glycerdtu sodného ve smé&si s 9,2 g glycerolu a 10 ml dimetylformamidu
se za michéni prid4 roztok 3,66 g imidazoliddtu kyseliny vzorce II. Homogenni roztok se po
! hodiné zredi 100 ml chloroformu a smés se extrahuje Sesti 100 ml porceni 5% vodného eta-
nolu, nasyceného chloridem sodnym. Nakonec se chloroformovy roztok vysusi bezvodym siranem
sodnym a odpafi. Ziskd se 3,92 g (98 %) produktu vzorce I ve formd oleje, ktery zvolna krys-
talicky tuhne. Teplota téni 47 a% 48 °c, Re = 0,47 (silikagelovd destidka Silufol UV 254,
chloroform-netancl 9:1).

PREDMET? VYNALEZU

Zplsob pripravy 2,3-dihydroxypropyl all-trans-9-(4-metoxy-2,3,6~trimetylfenyl)~3,7-
-dimetyl-2,4,6,8-nonatetraenodtu vzorce 1

CH3  Chy CHg
CHg

—~
—
~

c
A .OOCHZCI:HCHZOH

OH
CH30 CHy

vyznaedeny tim, Ze se na jeden hmotnostni dil amidazolidu kyseliny all-trans-9-(4-metoxy~
-2,3,6-trimetylfenyl)~3,7-dimetyl~2,4,6,8-nonatetraenové vzorce 1I
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pisobi 2 a% 3 dily hmot. glycerolu a 0,3 a% (,33 4ily hmot. glycerdtu sodného v roztoku
dimetylformamidu. :
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