4, Zavér

Na modelovém pfipadé byla demonstrovana proveditelnost navrhované syntetické
sirategie.  Podafilo se ukazat, Ze je mozné postupné vystavét tetracyklicky steroidni skelet
comoci opakovaného pouziti stechiometrické reakce s Negishiho &inidlem, nasledované in
situ allylaci.  Steroidni skelet 9 byl ziskan ve 4 krocich ze substratu 5, celkové 8 krocich
2 komer&né dostupné vychozi latky (schéma 32).

Schéma 32
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2 Tato metodika byla Usp&$né pouZita na syntézu skelet estra-1,3,5(10)-trien-16-

onu a 3-methoxyestra-1,3,5(10)-trien-16-onu celkové v 6 respektive 7 krocich z komeréné
dostupné 2-brom-5-methoxybenzoové kyseliny (schéma 33).
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Schéma 33

3. Cykliza¢ng-allylagni reakci byla pripravena fada ruzné substituovanych pokrogilych
intermediati. Nékteré z téchto prekurzord byly pouzity pfi aplikaci zirkonocenové metodiky
na formalni totalni syntézu rac-estronu, Byl pfipraven popsany prekurzor estronu 49
z pokrocilého intermediatu 20 za pouziti dvou zirkonocenovych kroki a jedné kruhotvorné
metathesy. Celkem se jednalo o 7 kroki z komeréné dostupné 2-brom-5-methoxybenzoové
kyseliny (schéma 34). Prekurzor estronu 49 Ize prevést na estron ve 2 krocich.
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Schéma 34
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4. V neposledni fadé byla ovéfena moznost uzavirat B kruh steroidniho skeletu
katalyticky, zatim se vSak nepodafilo katalytickou cyklizaci propojit s néslednou alkylaci
Enantioselektivni varianta katalytické cyklizace je problematicka kvdli velmi nizké konverzi.
zpusobené pravdépodobné velkou sterickou objemnosti chirdlnich zirkoniovych katalyzator.
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