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POVODNE OZNAMENIA

PRIPRAVA KYSELINY HOMOVERATROVEJ

L. DUBRAVKOVA, I. JEZO, P. SEFCOVIC, Z. VOTICKY

Oddelenie farmaceutickej chémie a biochémie Chemického ustavu Slovenskej akadémie
vied v Bratislave

Jedna z latok potrebnych pri syntézach alkaloidov, resp. ich derivatov je
kyselina homoveratrova. Hoci dosial je v odbornej literature opisanych nie-
kolko spdsobov pripravy tejto zliéeniny, pokusili sme sa o jej novd syntézu,
pretoze vSetky uz zndme metdédy neddvaja v laboratérnom rozsahu celkom
uspokojivé vysledky [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8], resp. pouzivaju ako vychodiskové
suroviny produkty, ktoré st viac alebo menej tazko pristupné.

N4§ postup je pomerne jednoduchy a prebieha podla tohto reakéného sledu:
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Metylaciou pyrokatecholu ziskany veratrol ddava kondenziciou s acetan-
hydridom v zmysle Friedel —Craftsovej reakcie 4-acetoveratrol, ktory po
Willgerodtovej reakeii a nasledujticom zmydelneni d4 pozadovani kyselinu
homoveratrovi.

I ked celkovy vytaZok pozadovaného produktu nie je celkom uspokojivy,
navrhovany postup mé vyhodu v tom, Ze vychddza z lahko pristupnych
surovin.

Experimentilna ast
Vsetky body varu a body topenia st nekorigovansé.

Veratrol

110 g (1 moél) pyrokatecholu sa rozpusti v studenom roztoku 184 g KOH. v 300 ml
vody. Do ziskaného roztoku sa za stdleho mieSania prikvapké 240 ml dimetylsulfatu,
priéom teplota roztoku stipne asi na 80 °C. Po dvojhodinovom stéti pri laboratérnej
teplote sa reakéné zmes zriedi 500 ml vody, vyextrahuje éterom alebo benzénom, extrakt
sa premyje vodou a po vysuSeni frakciuje.

VytaZok 134 g produktu, t. j. 98,5 % s b. v.g = 87—88 °C, b. v.,;54 = 203—204 °C.
Literatara [9] uddva b. v.,50 = 205 °C.

4- Acetoveratrol

276 g (2 moély) veratrolu sa rozpusti v 400 ml nitrobenzénu, roztok sa ochladi na —15
°C a pridé sa doti 450 g (4,4 mélu) AlCl, tak, aby teplota neprestupila —5 °C. Po pridani
celého mnoZstva AlCl, sa do ziskanej suspenzie prikvapkéd 266 g (2 moly) acetanhydridu
tak, aby teplota neprekroédila +5°C. Po pridani celého mnoZstva acetanhydridu sa
reakdné zmes neché 24 hodin stat pri laboratérnej teplote, potom sa kratko zahreje na
vodnom kupeli na 40 °C, ochladi a vleje do 1000 ml Iadovej vody. Do ziskanej zmesi sa
pridé 1000 ml éteru, organickd vrstva sa oddeli, vyextrahuje 10 9%, roztokom Na,CO,
a potom vodou, vysusi chloridom védpenatym a frakciuje sa.

VytaZok 220 g produktu, t. j. 61 % s b. v., = 185 °C, b. t. = 49—50 °C (éter + petrol-
éter). Literatura [10] udéva b. v.yy_;5 = 205—207 °C, b. t. = 51 °C.

Kyselina homoveratrovd

194,7 g (1,082 moélu) 4-acetoveratrolu, 34,6 g (1,082 gramatému) siry a 195 g (1,082
molu) piperidinu sa 16 hodin vari pod spidtnym chladiéom. Po skonéeni reakcie sa k zis-
kanému produktu pridé roztok 122 g (2,18 mélu) KOH v 1000 ml vody a vari sa 16—24
hodin pod spidtnym chladi¢om. Po vychladnuti sa ziskany roztok vyextrahuje 4 krat
po 300 ml chloroformu, vodné vrstva sa okysli nadbytkom koncentrovanej kyseliny
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solnej, zahreje do varu a po pridani aktivneho uhlia sa za hordca prefiltruje. Filtrat sa
odstavi na kryStalizaciu. Vyluéeny produkt sa odsaje, premyje vodou a vodné vrstva
sa vyextrahuje éterom. Eterovy extrakt sa odpari do sucha a odparok sa prekrystaluje
z malého mnoZstva vody. Spojené produkty sa po vysuSeni rozpustia za tepla v absolat-
nom benzéne a po odfarbeni aktivnym ublim sa prefiltruju. K filtrdtu sa po vychladnuti
pridé nadbytok petroléteru a vyludeny produkt sa odsaje.

VytaZok 136 g produktu, t. j. 61,5 % s b. t. = 98—99 °C. Literatura [8] uddva b. t. =
= 98°C.

Sauhrn

Opisali sme syntézu kyseliny homoveratrovej z veratrolu cez 4-acetoveratrol
a neizolovany 3,4-dimetoxyfenyltioacetopiperidin.
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HERSTELLUNG DER HOMOVERATRUMSAURE

L. DUBRAVKOVA, I. JEZO, P. SEFCOVIC, Z. VOTICKY
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Zusammenfassung

Die Autoren beschrieben die Synthese der Homoveratrumsidure aus Veratrol iiber
4-Acetoveratrol und nichtisoliertes 3,4-Dimethoxyphenyl-thioacetopiperidin.

In die Redaktion eingelangt den 22. II. 1956
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