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Vynédlez se tfk4 ethylesterit kyselin w-[7-
-ethyl-4-(4-ethylfenyl}-2,3-dibromnaftyl-
oxylalkankarboxylovych obecného vzorce I

GHs

»
Hs Cy OO ::

(1)

ve kterém x mé hodnotu 1, 3, 4 a 5.

Latky obecného vzorce I vykézaly p¥i bio-
logickém hodnoceni na zvifatech s expe-
rimentdlnimi néddory antineoplasticky udi-
nek a jsou tedy potencidlnimi chemotera-
peutiky lidskych néadorovych onemocnéni.
Tak napfiklad ethylester kyseliny 7-ethyl-4-
-(4-ethylfenyl)-2,3-dibromnaftyloxyoctové v
dédvce 50 mg/kg/den, podané p. o. my3im
kmene H kontinudln& po dobu 12 dnf, zmen-
8il statisticky vyznamnd velikost nddoru u
lé€enych zvifat se sarkomem S 180 o 35 %
ve srovndni s kontrolni skupinou zvifat ne-
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léCenych. V ddvce 100 mg/kg/den, podané
za vySe uvedenych podminek, statisticky vy-'
znamné sniZil velikost nddoru u. sarkomu
S 37 o 31 % pti soutasném prodlouZeni doby
Zivota o 27 U a prodlouZil dobu pfeZiti u
zvifat § Yoshidovym ascitickym nddorem Y
0 39 %. Podobn& ethylester kyseliny e-[7-
-ethyl-4-(4-ethylfenyl}-2,3-dibromnaftyl-
oxy]Kapronové v davce 200 mg/kg/den, po-
dané za vySe uvedenych podminek, prodlou-
Zil statisticky signifikantng preZiti zvifat s
adenokarcinomem mlé¢né #1dzy HK o 36 %.

Latky obecného vzorce I se pfipravuiji z
latky vzorce II

CaHs
W A T e
OH (1)

reakcl s 1 aZ 2 molekvivalenty ethylesteru



3
~ kyseliny o- halogenalkankarboxylove dbec-
ného vzorce II1 v i

—*[CHz]x’—'COOCZH5 N L
: (111)

ve kterém X znadi atom chloru nebo bromu
a x mé vySe uvedeny vyznam, za pouZiti 1
aZ 2 molekvivalentll ethylatu sodného v pro-
stfedi ethanolu, pii teplot& od 20°C aZ do
teploty varu reak¢ni smé&si, po dobu 1 aZ
8 hodin.

Ziskané reakéni smési se zpracujl obvyk-
Iym zptsobem, napiiklad zahu$t&nim po od-
filtrovani halogenidu sodného, rozpusténim
odparku v chloroformu nebo v aromatickém
rozpoustédle, nap¥iklad v benzenu nebo to-
luenu, odstran&nim nezreagované vychozi
14tky vytfepéanim s vodou a zahu$t&nim ke
krystalizaci; v pifipad® kapalnych l4tek lze
pouZit pretist&ni chromatografii na sloupci
vhodného adsorbentu.

Vychozi l4atka vzorce Il je snadno ziska-
telné, napfiklad podle €s. autorského osvéd-
¢enf &. 203 290.

Podrobngjsi tdaje o piipravé ldtek obec-
ného vzorce I vyplyvaji z nédsledujicich pfi-
kladfi provedeni; uvedené teploty té4ni jsou
stanoveny na Koflerov® bloku a nejsou ko-
rigovany; mdexy lomu se vztahuji na latky
bezvodé.

PFiklad 1

Ethylester kyseliny 7-ethy1—4-[4—ethylfeny1)-
-2,3-dibromnattyloxyoctové

K roztoku 21,7 g (50 mmo)) 7-ethyl-4-(4-
-ethylfenyl)-2,3-dibrom-g-naftolu v ethanc-
lickém roztoku ethylatu sodného, pfiprave-
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4 Lot

ném rozpustdnim-1,38 g {60 mmol)- sodiku
v 300 ml ethanoly, se ptid4-10,0-g (60.mmol)
bromoctanu ethylnatého a reakém smés se

- refluxuje 2 hodiny. Po odfiltrovani bromidu
. sodného a oddestilovani tékavych sloZek se

odparek rozpusti v chloroformu, vytfepe se
stejnym objemem vody a chloroformovy po-
dil se zahusti ke krystalizaci. Rekrystaliza-
ci surového produktu z n-hexanu se ziska
produkt t. t. 87 aZ 88 °C. L

Obdobnym zplsobem, za pouzltl y-brom-
méselnanu ethylnatého, se ziskd ethylester
kyseliny' y-[7-ethyl-4-(4- ethylfenyl] =2,3-
-dibromnaftyloxyJméaselné t.'t.. 79 aZ 81°C
{n-hexan).. -

Fiklad 2

Ethylester kyseliny 6-[7-ethyi-4-{4-
-ethylfenyl)-2,3-dibromnaftyloxy]-
valerové

K roztoku 4,34 g (10 mmol) 7-ethyl-4-(4-
-ethylfenyl)2,3-dibrom-g-naftolu v ethano-
lickém roztoku ethyldtu sodného, pfiprave-
ném rozpusténim 0,25 g (11 mmol) sodiku
v 60 ml ethanolu, se pfid4 2,3 g (11 mmol)
§-bromvaleranu ethylnatého a reakce izpra-
covani reak¢ni smé&si se provede za podmi-
nek uvedenych v p¥ikladu 1. Surovy olejo-
vity produkt se pretisti chromatografil na
sloupci silikagelu za pouZiti eludni soustavy
cyklohexan -benzen [10 1). Spojené jédnot-
né frakce se vysudi pi¥i 80°C/26,7 Pa;

[n]p? = 1,5769.

Analogickym postupem, za pouZiti ¢-brom-
kapronanu ethylnatého, se piipravi ethyl-
ester Kkyseliny- -¢-[7-ethyl-4-(4-ethylfenyl]-
-2,3-dibromnaftyloxy ] kapronové;

[n]p? = 1,5958.

PREDMET VYNALEZU

1. Ethylestery Kkyselin «-[7-ethyl-4-(4-
-ethylfenyl)-2,3-dibromnaftyloxyJalkan-
karboxy]ovyoh obecného vzorce I

GHs

e L,

O-(CH, )y COOC,Hs
(1)

Severografia, n. p.,

ve kterém x mé hodnotu 1, 3, 4 a 5.

2. Ethylester kyseliny 7-ethyl-4-(4-ethyl-
fenyl)-2,3-dibromnaftyloxyoctové.

3. Ethylester kyseliny y-[7-ethyl-4-(4-
-ethylfenyl)-2,3-dibromnaftyloxy ] méselné.

4. Ethylester kyseliny §-{7-ethyl-4- (4-ethyl-
fenyl)-2,3-dibromnaftyloxy]valerove.

5. Ethylester kyseliny ¢-[7-ethyl-4-(4-
-ethylfenyl)-2,3-dibromnaftyloxy |kapronove.

zdvod 7. Most
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