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Seznam zkratek

ADP
Cp
DMSO
Et

GC
Me
NMR
PCC
THF
TBDMS
MS

IC

adenosindifosfat
cyklopentadienyl
dimethylsulfoxid

ethyl

plynova chromatografie (gas chromatography)
methyl

nuklearni magnetické rezonance
pyridinium chlorochromat
tetrahydrofuran
t-butyldimethylsilyl

hmotnostni spektrometrie

infratervena spektroskopie
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1. Uvedeni do problematiky
1.1. Uvod

Plisné a bakterie produkuji veliké mnoZstvi riznych sekundarnich metabolitt. Tyto
latky €asto mohou byt vyuZitelné k riznym ucelim. Spektrum jejich aplikaci je pomérné
Siroké a neustale rychle roste. Od poloviny 50. let 20. stoleti, kdy zacal byt vyrabén
penicilin, je zaloZena cela fada primyslovych vyrob na vyuziti riznych druhi
mikroorganismu, které lze pé€stovat ve velkych objemech. Jedna se zejména o vyrobu
antibiotik, imunosupresiv a fytotoxinu.

Bakterie jsou prokaryotické organismy a jejich metabolismus se proto li§i od
metabolismu eukaryotickych bunék. Obecné vzato maji plisné piibuznéj$i metabolismus
lidskému organismu.' Je znamo mnoho metaboliti izolovanych z plisni, které jsou
aplikovany v lékafstvi jako ekvivalenty pfirodnich latek, pfipadné jsou vyuzivany v dal§im
zpracovani jako vychozi latky pro vyrobu fady farmaceutickych ptipravki.

Vys8§i houby, které tvofi makroskopické plodnice jsou ¢asto ohroZeny jinymi
organismy, nebot’ jim mohou poslouZit jako potrava. Jednim ze zptlisobi ochrany je
produkce toxinti. Napiiklad houby patiici do skupiny Basidiomykotina produkuji toxické
seskviterpeny s protoiludanovym skeletem A (schéma 1) Tyto latky jsou pak
biochemickymi transformacemi pfeménovany na velké mnozstvi dal§ich
seskviterpenoidnich slou¢enin.

Ze schématu 1 je zfejmé, Ze zakladni strukturni jednotkou je protoilludan A, ze
kterého dochazi k tvorbé celé fady dalsich seskviterpenii.! Tyto seskviterpeny pak také

mohou vykazovat protiplisfiové, antibakterialni, cytotoxické a inhibi¢ni vlastnosti.
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1.2. Znamé pripravy protoilludanového skeletu

Pro syntézu protoilludanového skeletu bylo zatim vypracovano nékolik
syntetickych postupid zaloZenych na rliznych kli€¢ovych reakcich. Tyto postupy je moZné
rozdélit do tfi skupin: a) Diels-Alderova reakce a fotochemicky pfesmyk, b) fotochemicka

[2+2]-cykloadice a c) intramolekularni cyklotrimerizace endiynu.

1.2.1. Syntéza protoilludanového skeletu zaloZena na [4 + 2] cykloadici (Diels-
Alderova reakce)

Tato syntéza byla zaloZena na selektivni oxidaci 4,6-dimethylsalicylalkoholu 1
jodi¢nanem sodnym za vzniku spiroketodienu s epoxidovym kruhem 2 (schéma 2).3 Tento
konjugovany dien byl pouZit pro stereoselektivni Diels-Alderovu reakci
s cyklopentadienem za vzniku pfevazné isomeru 3. Ziskany adukt 3 byl sledem nékolika
reakci preveden na tricyklickou slouceninu 4. Jejim fotochemickym piesmykem
doprovazenym 1,3-acylovym posunem doslo ke vzniku ketonu 5 s protoilludanovym

skeletem.

Schéma 2
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1.2.2. Syntéza protoilludanového skeletu zaloZena na fotochemické [2 + 2] cykloadici
Tato metoda vychazela z komeréné dostupného 1,5-cyklooktadienu, ktery je (Pt**
katalyzator) cyklizovan a oxidovan na cis-oktahydropentalen-1,4-diol 6 (schéma 3).*
Tento diol byl pak sledem nékolika reakci pfeveden na keton 7. Fotochemickou cykloadici
trans-1,2-dichlorethenu na enon 7 byla ziskana sloucenina s cyklobutanovym kruhem 8.
Sledem né&kolika dal$ich reakci, které zahrnuji chranéni a odchranéni karbonylové skupiny,
dehalogenaci, hydrogenaci a Wittigovu reakci byl ziskan prekurzor 9. Ten byl expanzi
kruhu, katalyzovanou TI(NO;); pfeménén na smés dvou latek s protoilludanovym skeletem

10, 11.

Schéma 3

Dal$i mozny postup byl zaloZeny na fotochemické [2+2] cykloadici
hexahydroindenonu s 1,1-dimethoxyethenem (schéma 4).> Tento postup byl aplikovan pii
reakci elektronové chudého enonu 15 s elektronové bohatym dimethoxyethenem za
vzniku latky 16 s protoilludanovym skeletem. Meziprodukt 16 byl pfeveden na celou fadu

rizné substituovanych illudant.



Schéma 4
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1.2.3. Priprava protoilludanového skeletu pomoci intramolekuldrni [2+2+2]
cykloadice

V této metode€ bylo pro syntézu zakladniho skeletu vyuzito intramolekularni
cykloadi¢ni reakce systému tii nasobnych vazeb vyvolané pouzitim stechiometrického
mnozstvi cyklopentadienylového komplexu kobaltu. Vychozi endiyn 13 byl pfipraven
nékolikastupiiovou syntézou z ethylisobutyratu 12 (schéma 5).5 [2+2+2] cykloadice
meziproduktu 13 byla zprostiedkovana CpCo(CO),. Vznikla tricyklické slou€enina 14

byla dale pfevedena pomoci oxida¢nich a redukénich reakci na illudol.

Schéma 5
OTBDMS
/]\n/o\/ — _\_OTBDMS CpCo(CO), oy
Y AN It
12 13 14
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1.3. Biologicka aktivita vybranych protoilludani

Protoilludany patti do tfidy seskviterpenoidnich slou¢enin vykazujici riznou
biologickou aktivitu. Mnohé z nich maji napiiklad antibakterialni, cytostatické ¢i jiné
ucinky.'

Radulon A 15 je derivét protoilludanu, ktery siln€ inhibuje seskupovani krevnich
desticek v lidském organismu vyvolané ADP. Piedpoklada se, Ze podstata inhibice je
zaloZena na neselektivni reakci sulthydrylovych a aminovych skupin cysteinovych a
lysinovych jednotek receptori a bilkovin ucastnicich se signalni transdukce. Mimo to

radulon A vykazuje cytotoxické a antimikrobialni G&inky.’

Dalsi slou¢eninou s protoilludanovym skeletem, ktera ma biologické G¢inky je
lentinellova kyselina 16. Tato latka ma antibakterialni, cytotoxickou a nizkou antifungalni
aktivitu. Neni bez zajimavosti, Ze jeji methylester 17 vykazuje vysokou antifungélni

aktivitu, ale postrad4 antibakteridlni uginky.®
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Bylo pozorovano, Ze houba Armillaria mellea produkuje celou fadu obrannych
latek proti bakteriim, jeZ ji napadaji.” Tyto latky jsou zdrojem celé fady protoilludanovych
estert, které maji antibakterialni u€inky. VétSinou se jedna o estery kyseliny orselinové
(OrOH) a jejich chlorovanych derivati (OrCIOH a OrMeCIOH). Typickymi pfedstavitely je

armillyl orselinat 18 a chlorovany derivat arnamiol 19.!

COOH
OH
OH
OrOH
OH OH
H
o 1 H
|
OrMeCl
18 19

Ze stejného druhu plisné€ byla izolovana i fada dalSich esterd s kyselinou

orselinovou nebo jejich chlorovanych derivatd s antibakterialnimi u¢inky. Jedna se

napiiklad o melleolid B, C, D, H (20, 21, 22, 23) a melledonal A, B a C (24, 25, 26).
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1.4. Navrh syntézy sloucenin s protoilludanovym skeletem

V kapitole 1.2. bylo ukézano, Ze protoilludany je mozné pfipravit nékolika
zplsoby. Nicméné tim nejsou syntetické metody vy€erpany. Jeden z dal$ich moZnych
postupli, zatim nevyzkouSenych, by mohl byt zaloZen na vyuZiti zirkoniové chemie.
Nedavno bylo ukazéno, Ze zirkoniova chemie mtize byt s ispéchem vyuZita pii syntéze
terpenoidnich slou&enin, jako naptiklad isomert 3-methoxy-16-ketoestronu'® nebo
androstendionu.''

Navrhovand syntéza protoilludani je zaloZena na pouziti ochranéného oktadienolu
jako vychozi klicové latky (schéma 6). V prvnim kroku by reakce ochranéného
oktadienolu s Cp,ZrBu, (Negishiho ¢inidlo) méla poskytnout alkylzirkoniéitou
slouteninu,'? ktera by reakci s allylchloridem v pfitomnosti katalytického mnoZstvi cuCl®
meéla poskytnout dien. V dal§im kroku by intramolekuldrni methateze dvojnych vazeb
katalyzovana karbenovymi komplexy ruthenia (tzv. Grubbsovy katalyzatory, naptiklad
[P(c-hex);],Ru(=CHPh)Cl,) méla poskytnout cyklohexen. Tvorba cyklobutanového kruhu
by méla byt provedena [2+2] cykloadici cyklohexenu s ketenem. Ketoskupina by méla byt
zredukovana na alkan za pouZiti standardnich metod (napi. KiZnér-Wolfova nebo

Clemmensenova redukce)."*

13



Schéma 6

OR |
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Otevienou otazkou samoziejmé ziistava stereoselektivita nékterych reakénich
krokt. Predpoklada se, Ze priibeh téchto reakci bude moZné ovlivnit vhodnymi reakénimi

podminkami.
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2. Cil priace

Cilem této prace bylo vypracovat metodu pro pfipravu oktadienolu (struktura je
uvedena nize), ktery by mél slouzit jako vychozi latka pro syntézu slou€enin
s protoilludanovym skeletem. Tato pfiprava méla byt zaloZena na vyuZiti co
nejjednodussich syntetickych operacich zaloZenych na pouZiti klasické organické chemie a

za pouziti minimalniho poc¢tu reakénich krok.

NWOH
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3. Vysledky a diskuze

Syntézu klicového meziproduktu 39, ktery by mél slouzit jako vychozi latka
k cyklizaci pomoci organokovovych ¢inidel je uvedena na schématu 7. Z obecného
hlediska bylo pfedpokladano, Ze ptiprava klicového meziproduktu 39 by méla byt
pfipravena sledem nasledujicich reakei:
a) allylace dvojné vazby alkylidenmalonatu konjugovanou adici vhodného
organokovového ¢inidla (33 — 34),
b) dekarboxylace malonatu (34 — 35),
¢) redukce esteru na alkohol (35 — 36),
d) oxidace alkoholu na aldehyd (36 — 37),
e) prodlouzeni fetézce a zavedeni dvojné vazby Wittigovou reakci (37 — 38),

f) redukce nenasyceného esteru na allylovy alkohol (38 — 39).

Schéma 7

COOEt /\><(C00Et
— e = D —— B ——_—
= A~ ><_COOEt

COOEt COOEt
33 34 35

0]
/\></\OH ” /\></CHO /\></\/U\0Me

36 37 38

445\:>K<;/Q§y/A\OH

39
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Syntéza kli€ového meziproduktu pro ptipravu latek s protoilludanovym skeletem
vychazi z komerén¢ dostupného diethyl-isopropylidenmalonatu 33. V prvnim kroku byla
provedena konjugovana adice allylmagnesiumbromidu katalyzovana Cul za vzniku
malonatu 34 (schéma 8)."> Reakce byla provedena opakované a vzdy probéhla dle
ocfekavani s obvyklym vytéZkem kolem 90 %. Problémy se vyskytly pouze béhem izolace
produktu z reak¢ni smési. Jelikoz déleni vodné a organické faze probihalo $patné, bylo
nutné vzniklou smés prefiltrovat pies kiemelinu. Tim doslo k odstranéni anorganickych

zbytk, které mély nepfiznivy vliv na déleni fazi.

Schéma 8
COOE
> / . o~ Mgar Cu /\>§/cooa
COOEt COOEt
33 34

Dal§im krokem byla dekarboxylace malonatu 34 na ester 35 (schéma 9).!% Pfestoze
tato reakce byla popsana jako jednoduchy krok, jsem se pfi jejim provadéni setkal s fadou
problémi. Po vyzkouSeni celé fady riznych podminek a dokonce i pokust urychlit ji
pomoci mikrovinného zéfeni, které v§ak nepfineslo kyZeny efekt, byla dekarboxylace
provadéna 20 hodinovym refluxovanim v DMSO s ptidavkem vody. Pii extrakci reakéni
smé&si hexanem viak dochazelo k tvorbé nedélitelné emulze a proto ji bylo nutné n€kolikrat
opakovat. Pies veSkerou snahu se vytéZzek dekarboxylace v jednotlivych reakcich velmi

liil a zpravidla se pohyboval v rozmezi 30-70% (po vakuové destilaci).

17



Schéma 9
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V dalsim kroku byl ester 35 redukovan pomoci LiAlHy4 na alkohol 36 (schéma 10).
Reakce byla provadéna v bezvodém THF a pod inertni atmosférou. Reakce probihala

téméf kvantitativné a jeji izolované vytézky se pohybovaly okolo 90%.

Schéma 10

LiAIH, PRSON
A~ ><_COOEt T S oH

35 36

Alkohol 36 byl oxidovan pomoci pyridinium chlorochrométu (PCC) v bezvodém
dichlormethanu, v piitomnosti silikagelu pod inertni argonovou atmosférou na aldehyd 37
(schéma 11). Surovy aldehyd ziskany pfi izolaci byl nestabilni, ziejmé diky stopam soli
chromu, které katalyzovaly jeho oxidaci vzdu$nym kyslikem na karboxylovou kyselinu.
Proto bylo nutné surovy aldehyd ihned po izolaci ptedestilovat a uchovavat v mrazicim
boxu (-18 °C). Nizka stabilita aldehydu 37 miZe byt jednim z diivodu, pro¢ se vytézky

pohybovaly kolem 50 %.

Schéma 11

36 37
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Ziskany aldehyd 37 byl Wittigovou reakci s (karbomethoxymethyl)-
trifenylfosfoniumbromidem v pfitomnosti triethylaminu jako baze pifeveden pievaZné na
trans ester 38 (schéma 12). Pomér trans/cis izomera byl ptiblizn€ 19/1 podle GC. Ester
38 ziskany izolaci z reak¢éni smési ve vytézku 96 % byl dostate¢né Cisty (cca 95 %) pro

pouziti do dal§iho kroku bez dodate¢ného ¢isténi.

Schéma 12
0]
Et3N
CHO +
/\></ Ph3p\/U\OMe CH2C|2 =z X OMe
37 38

Poslednim krokem byla redukce esteru 38 pomoci LiAlH4 v THF na alkohol 39
(schéma 13). Redukce probéhla zcela podle ocekavani a cilovy alkohol byl ziskan ve

vytézku 86 % v dostatecné Cistoté jednoduchou izolaci z reakéni smési.

Schéma 13

Ly, o A
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4. Experimentalni ¢ast
4.1. Obecné metody

Infracervena spektra byla zmétena v chloroformu na spektrofotometru Nicolet
Awatar 370FTIR pfi teploté 23 °C. '"H NMR a ">C NMR spektra byla méfena pfistrojem
Varian UNITY 400 INOVA (‘H pii 400 MHz, °C pti 100.6 MHz) v CDCl;3 za
pouZiti tetramethylsilanu jako vnitiniho standardu. Hmotnostni spektra byla zméfena
ptistrojem Shimadzu GCMS-QP2010. Tenkovrstva chromatografie byla provadéna na
deskach fy Merck, typ 5554, s vrstvou silikagelu Kieselgel 60 Fs4. Pro preparativni
sloupcovou chromatografii byl pouzit silikagel fy Fluka (Silica gel 60), a to
padesatinasobek hmotnosti chromatografované smési, pokud neni uvedeno jinak. Roztoky
byly odpafovany za sniZeného tlaku pii teplotach do 55 °C. Rozpoustédla byla susena a
destilovana. THF byl pfedestilovan z benzofenonketylu sodiku a uchovavan pod argonem.
CH,Cl; byl ptedestilovan z CaH, a uchovavan pod argonem. Ostatni rozpoustédla (pentan,
hexan, diethylether a dimethylsulfoxid) byla pouzita bez dalSich uprav. Pentan a LiCl byly
od firmy Lachema. Dale byly pouZity diethyl isopropylidenmalonat a PCC od firmy
Fluka. Roztoky LiAlH4 v THF a allylmagnesiumbromidu v etheru,

(karboxymethoxymethyl)-trifenylfosfoniumbromid byly dodany firmou Sigma-Aldrich.
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4.2. Syntéza latek

Priprava diethyl-2-(1,1-dimethyl-but-3-en-1-yl)malonatu (34).

Ke katalytickému mnozstvi Cul (0.72g, 4 mmol) v suché 250 ml barice pod argonovou
atmosférou byl pfidan pti -35 °C 1M ethericky roztok allylmagnesiumbromidu (80 ml, 80
mmol). Poté byl k roztoku béhem 10 min pfikapan malonat 33 (15.17 g, 76 mmol). Po 20
minutach byla reakéni smés ohfata na laboratotni teplotu a opatrné rozloZena vodou.
Vodna faze byla okyselena 3M HCI. Pak byla reakéni smés filtrovana pies kiemelinu a
vznikly malonat 34 byl extrahovan diethyletherem (4 x 25 ml). Extrakt byl susen
bezvodym MgSOQO; a diethylether byl odpafen za sniZeného tlaku na rota¢ni odparce. Bylo
ziskano 16.76 g (91 %) malonétu 34. Produkt byl bez pfeci§téni pouzit do dalsi reakce.
'H NMR (400 MHz, CDCl;, Me,4Si) 8 1.12 (s, 6H), 1.27 (t, J= 7.2 Hz, 6H), 2.23 (d, J =
7.6 Hz, 2H), 3.31 (s, 1H), 4.18 (q, J = 7.0, 4H), 5.02-5.12 (m, 2H), 5.82 (ddt, J= 16.9,

10.1, 7.5 Hz, 2H). Namétené hodnoty odpovidaji publikovanym udajom."

Priprava ethyl 3,3-dimethyl-hex-5-enoitu (35).

Roztok malonatu 34 (16.76 g, 69 mmol) a LiCl (5.90 g, 139 mmol) ve smé&si DMSO (115
ml) a vody (2.3 g, 128 mmol) byl refluxovan v 250 ml barice 20 hodin. Poté byla reakéni
smés rozfedéna vodou (100 ml) a vznikly ester 35 byl extrahovan hexanem (5 x 40 ml).
Extrakt byl suSen bezvodym MgSQy,, poté bylo rozpoustédlo odpafeno za sniZeného tlaku
na rotaéni odparce. Surovy produkt tmavé Zluté barvy byl piecistén destilaci za snizeného
tlaku (Kugelrohr, membranova vyvéva). Bylo ziskano 8.29 g (70 %) esteru 35.

'H NMR (400 MHz, CDCl3, Me4Si) 6 1.00 (s, 6H), 1.26 (t, J = 7.2, 3H), 2.08 (dt, /= 7.6,
1.0 Hz, 2H), 2.19 (s, 2H), 4.12 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 5.01-5.09 (m, 2H), 5.83 (ddt, /= 16.8,

10.3, 7.5 Hz, 2H). Namé&fené hodnoty odpovidaji publikovanym udajim."
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Priprava 3,3-dimethyl-hex-5-en-1-olu (36).

Do roztoku ethylesteru 35 (5.42 g, 31.9 mmol) v suchém THF (78 ml) v 250 ml baiice pod
argonovou atmosférou byl pfi 0 °C béhem 10 minut ptikapan 1 M roztok LiAlH4 (20 ml,
20 mmol). Poté se reakéni smés nechala ohfét na laboratorni teplotu, po 2 hodinach byla
nalita na ledovou drt’ a organické podily byly extrahovany diethyletherem (3 x 25 ml).
Spojené organické frakce byly vysuSeny bezvodym MgSQy, rozpoustédlo bylo odstranéno
za sniZeného tlaku na rota¢ni odparce. Destilaci surového produktu za sniZeného tlaku
(Kugelrohr, membranova vyvéva) bylo ziskano 3.67 g (90 %) alkoholu.

'H NMR (400 MHz, CDCl3, Me,Si) 8 0.91 (s, 6H), 1.50-1.55 (m, 2H), 1.96 (d, J = 6.4. Hz,
2H), 3.70 (m, 2H), 4.98-5.06 (m, 2H), 5.82 (ddt, /= 16.8, 10.2, 7.5 Hz, 1H).

13C NMR (100 MHz, CDCl3, Me,Si) 8 27.20 (2C), 32.44, 44.18, 46.92, 59.60, 117.03,

135.26. Namétené hodnoty odpovidaji publikovanym tdajim."”

Priprava 3,3-dimethyl-hex-5-en-1-alu (37).

Ke smési PCC (4.60 g, 21 mmol) a silikagelu (1.2 g) v bezvodém dichlormethanu (60 ml)
v 250 ml barice byl pod argonovou atmosférou béhem 10 minut pfi laboratorni teploté
pfidan alkohol 36 (2.20 g, 17 mmol) a reakéni smés byla michédna 4 hodiny. Podle GC
analyzy doslo ke kvantitativni konverzi alkoholu 36. Reak¢ni smés byla roziedéna
diethyletherem a filtrovana pies silikagel. Ziskany filtrat byl odpafen na vakuové odparce.
Surovy produkt byl precistén destilaci za sniZeného tlaku (Kugelrohr, membranova
vyvéva). Bylo ziskano 1.01 g (47 %) aldehydu 37.

'"H NMR (400 MHz, CDCl3, Me,Si) & 1.06 (bs, 6H), 2.10 (d, J = 7.3 Hz, 2H), 2.27 (d, J =
3 Hz, 2H), 5.00-5.15 (m, 2H), 5.75-5.89 (m, 1H), 9.85 (s, 1H).

3C NMR (100 MHz, CDCl3, Me,Si) 8 27.35 (2C), 46.98, 54.37, 118.22, 134.23, 203.55.

Naméfené hodnoty odpovidaji publikovanym udajim."”
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Priprava methyl-5,5-dimethyl-okta-2,7-dienoatu (38).

K roztoku fosfoniové soli (1.33 g, 3.2 mmol) v bezvodém CH,Cl, (20 ml) v 50 ml
Schlenkovée barice pod argonovou atmosférou bylo za stalého michani béhem 10 minut
ptikapan triethylamin (0.87 g, 9 mmol). Vznikly roztok velmi slabé zeZloutl. Po 10 min
byl pfi laboratorni teploté ve dvou porcich pfidan aldehyd 37 (0.40 g, 3.2 mmol). Reakéni
smés byla michéna pfti laboratorni teploté 20 hodin. CH,Cl, by odpaten a zbytek byl
extrahovan pentanem (3 x 15 ml). Odpafenim extraktu na vakuové odparce bylo ziskano
0.56 g (96 %) esteru naZloutlé barvy.

'"H NMR (400 MHz, CDCl3, Me,Si) 8 0.91 (s, 6H), 1.98 (d, J = 7.5 Hz, 2H), 2.10 (d, J =
7.9 Hz, 2H), 3.74 (s, 3H), 4.99-5.08 (m, 2H), 5.75-5.86 (m, 2H), 6.99 (dt,J=15.1,7.9
Hz, 1H).

13C NMR (100 MHz, CDCl3, Me4Si) & 26.86 (2C), 34.08, 44.46, 46.43, 51.40, 117.50,
123.04, 134.82, 146.75, 166.89.

MS (EI) m/z (%) 167 (2, M*-CH3), 141 (15), 100 (97), 83 (53), 59 (25), 55 (100), 41 (58).

IC (CHCL3) v 2960, 1714, 1655, 1437, 1279, 1201, 919 cm™.

Priprava 5,5-dimethyl-okta-2,7-dienolu (39).

K roztoku surového esteru 38 (0.35 g, 1.9 mmol) v bezvodém THF (2 ml) v 25 ml
Schlenkové barice pod argonovou atmosférou byl béhem 5 minut pfi 0 °C pfidan 1M
roztok LiAlH4 v THF (2.0 ml, 2.0 mmol). Reakéni smés byla michana 45 minut pfi
laboratorni teploté. Poté byla rozloZzena malym mnoZstvim drceného ledu a slabé
okyselena 3M HCI. Dale byla provedena extrakce hexanem (2 x 5 ml) a diethytetherem (5
x 5 ml). Spojené organické frakce byly suseny bezvodym MgSO,. Odpaienim

rozpoustédla za snizeného tlaku na vakuové odparce bylo ziskano 0.26 g (86 %) alkoholu.
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'"H NMR (400 MHz, CDCls, Me,Si) § 0.86 (s, 6H), 1.92-1.98 (m, 4H), 4.11 (d, J= 5.6 Hz,
2H), 4.98-5.06 (m, 2H), 5.57-5.76 (m, 2H), 5.81 (ddt, J = 16.8, 10.2, 7.4 Hz, 1H).

13C NMR (100 MHz, CDCls, Me,Si) 8 26.73 (2C), 33.58, 44.55, 46.28, 63.77, 116.94,
130.97, 131.44, 135.42.

MS (EI) m/z (%) 136 (3, M™-H,0), 121 (7), 107 (5), 95 (48), 83(39), 69 (43), 55 (100), 41
(60).

IC (CHCL3) v 2960, 1638, 1467, 1385, 1235, 1083, 992, 975, 918 919 cm’.
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S. Zavér
Byla vypracovana piiprava 5,5-dimethyl-2,7-oktadienolu v péti krocich z komeréné
dostupného diethyl-isopropylidenmalonatu v celkovém vytézku 22 %. Uvedena syntéza
vyuZiva vyhradné komeréné dostupna ¢inidla a je zaloZena na jednoduchych metodach. Je
sice pravda, Ze v n€kterych krocich nebyly zatim dosaZeny optimalni vytézky, naptiklad
oxidace alkoholu 36 na aldehyd 37, ale tyto budou v blizké budoucnosti optimalizovany.
Ziskany alkohol bude pouzit jako vychozi latka pro syntézu sloucenin

s protoilludanovym skeletem.
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