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Iptsob ptipravy 2°,3 -0-isopropyliden-9-
~(RS)~-(2,3~dihydroxypropyl)adeninu

2,3 -0-Isopropyliden-9-(RS)- (2,

3-dihydroxypropyl)adenin vzorce I, je pokro-
gilym meziproduktem pro p¥ipravu 9-(RS)-(2,3-
-dihydroxypropyl)adeninu, ktery se pouii§é

ve farmacii ve form& gelu k léfeni herpes 4¢C

simplex. 2°,3°-0-Isopropyliden-9-(RS)-(2,3~ T
-dihydroxypropyl)adenin se pfipravuje reakc{ o]

adeninu s 2,2-dimethyl-4-chlormethyl-1,3-

-dioxolanem ve vroucim dimethylformamidu za
ptitomnosti hydroxidu sodného nebo drasel-

ného,
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27,3 -0-Isopropyliden-9-(RS)-(2,3~dihydroxypropyl)adenin strukturniho vzorce 1
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je kliZovym meziproduktem pf{pravy 9-(RS)~(2,3-dihydroxypropyl)adeninu. Tato létka se
nouffvd ve Tarmapii ve formd golu k létenf herpes simplex.

V literatufe je popsdna pfiprava Z4dané 14tky nékolika zplUsoby. Tak v préci A. Ho-
lého: Coll. Czech. Chem, Com. 43, 3, 103 (1978) se zahifvé sodnd sil adeninuy vzniklé
reakc{ adeninu s hydridem sodnym, s isopropyliden-p-toluensulfonyloxy-dihydroxypropanem
v dimethylformamidu pfi 100 OC a 15 h zahPtvéni. Tento postup, ktery pracuje s hydridem
sodnym Je z bezpetnosiniho hlediska pro vyrobu nepouZitelny.

Dalsf postup je popsdn v sov8iské prdci A, M, Kritsinma, L.I. Kolobuskins, S.N. Micha)-
leva a V.L. Florentéva: Chimija Geterocikl. Soedifion. 1975, 125-131. Podle tohoto postupu
se alkylace adeninu provéd{ 2,2-dimethyl-4-chlormethyl-1,3-dioxolanem ve vroucim dimethyl -
formamidu za katalyzy bezvodého uhliitanu draselného po dobu 50 aZ 60:h a vyt&Zku 90 % th.
Pri reprodukci popsané prace nebylo dosaZeno nikdy 20 % th.vyt&iku, ale pouze 50 a%Z 60 %
th 74dané alkylované 1dtky. Nevyhodou uvedengho postupu je dlouhd.doba alkylace.

Postupem podle tohoto vyndlezu ktery spolivd v tom, Ze se alkylace adeninu provadi
2,2-dimethyl-6-chlormethyl-1,3-dioxolanem ve vroucim dimethylformamidu za pt{tomnosti pras-
kovaného hydroxidu sodného nebo draselného, se zkracuje doba alkylace za zachovéni vytéi-
nosti 4daného produktu (55 aZ 60 % th) na 12 hodin, Zkrdcenim resk&n{ doby alkylace na
jednu &tvrtinu pGvodni doby alkylace, se tento postup stal realizovatelny v 24daném vy-
robnim m&f{tku.

pPriklad 1

100 g adeninu se neché reagovat v 600 ml dimethylformamidu za varu rozpoudtédla
se 167 g 2,2-dimethyl-4~chlormethyl-1,3-dioxolanu za pfi{tomnosti 37,1 g mletého hydroxidu
sodného po dobu 12 hodin. Po této dob& se reak&ni sm&s za horka zfiltruje a z filtrdtu se
produkt isoluje krystalizaci. VytéZek produkiu je 103 g (55,7 % th).

PFriklad 2

100 g adeninu se nechi reagovat za stejnych podminek jako v pifkladu 1 za pI{tom-
nosti 52 g mletého hydroxidu draselného. Zpracovédni{ je stejné Jako v pIfkladu 1. Vyt&Zek
produktu je 110 g, tj. 59,6 % th.
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Latka pEipravend podle obou pfikladd vyhovuje bez dal¥iho &isténi k dal¥imu zpracovd -
nI.(Cistota l4tky se kontroluje chromatografif na tenké vrsivé. PouZité desky Merck Fertig-
platten, Soustava isopropanol, amonisk, voda, 70 : 10 : 20}, Rf kontrolované ldtky 0,25,

PREDMET VYNALEZU

Zpbsob ptipravy 27,3 -0-isopropyliden-9-(RS)-(2,3-dihydroxypropyl)adeninu, reakci
adeninu s 2,2-dimethyl-4~chlormethyl-1,3~dioxolanem ve vroucim dimethylformamidu v pfi~
tomnosti katalyzdtoru, vyznadujici se tim, Ze se jako katalyzdtoru alkylace pou¥ije hyd-
roxidu sodného nebo draselného. '
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