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Sposób wytwarzania nowych pochodnych karbostyrylu
i oksyindolu

Przedmiotem wynalazku jest sposób wytwarza¬
nia nowych pochodnych karbostyrylu i oksyindolu
o wartościowych właściwościach farmakologicz¬
nych, przy czym wykazują one oprócz działania
pozytywnego inotropowo w szczególności działanie
przeciw zakrzepom.

Nowym związkom odpowiada wzór ogólny 1, w
którym W oznacza ewentualnie podstawioną przez
grupę metylową grupą winylenową, metylenową
lub etylenową, m oznacza liczbą 1 lub 2, D ozna¬
cza prostą lub rozgałęzioną grupę alkilenową o
2—6 atomach węgla, prostą lub rozgałęzioną gru¬
pę hydroksyalkilenową o 3—6 atomach węgla lub
grupę ksylilenową, Rj oznacza atom wodoru lub
grupę alkilową o 1—3 atomach węgla, R2 oznacza
grupę cykloalkilową o 3—6 atomach węgla, gru¬
pę arylową o 6—10 atomach węgla, grupę aralki-
lową o 7—11 atomach węgla, zawierającą atom
azotu i/lub atom tlenu lub siarki albo dwa atomy
azotu grupę heteroarylową o 4—9 atomach węgla,
lub grupę heteroalkilową o 5—10 atomach węgla,
przy czym wyżej wymienione aromatyczne pierś¬
cienie mogą być monopodstawione przez grupę
alkilową o 1—4 atomach węgla, grupę hydroksylo¬
wą, metoksylową, aminonową, nitrową, karboksy¬
lową, cykloheksylową, fenylową lub atom chlorow¬
ca i dodatkowo, wyżej wymienione monopodstawio¬
ne grupy fenylowe mogą być mono- lub dwupod-
stawione przez grupy alkilowe o 1—4 atomach
węgla i/lub atomami chlorowca (przy czym
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podstawniki pierścienia fenylowego mogą być
jednakowe lub różne), grupę 1,2,4-triazoilową,
trójfenylometylową, 4,5-bis(p-chlorofenylo)-oksazoli-
lową lub aminoiminometylową lub również grupę
Iową lub aminioiminometylową lub również grupę
alkilową o 1—6 atomach węgla, gdy albo m
oznacza liczbę II albo D oznacza prostą lub
rozgałęzioną grupę hydroksyalkilenową o 3—6
atomach węgla lub grupę ksylilenową, R3 i R4 są
jednakowe lub różne i oznaczają atomy wodoru
lub chlorowca, grupy alkilowe o 1—4 atomach
węgla grupy aminową, acetyloaminowe lub nit¬
rowe.

Pod wymienionym przy definicji symboli Rj,
R3 i R4 wyrażeniem „atom chlorowca' należy w
szczególności rozumieć atom fluoru, chloru, bromu
lub jodu, pod wymienionymi przy definicji sym¬
boli D, Rr, R2, R3 i R4 znaczeniami należy rozu¬
mieć, że D oznacza grupę etylenową, n-propyleno-
wą, n-butylenową, n-pentylenową, n-heksylenową,
1-metyloetylenową, 2-metyloetylenową, 1-metylo-n-
-propylenową, 2-metylo-n-propylenową, 3-metylo-
-n-propylenową, 1-metylo-n-butylenową, 2-metylo-
-n-butylenową, 3-metylo-n-butylenową, 4-metylo-n-
-butylenową, l-metylo-n-pentylenową, 2-metylo-n-
-pentylenową, 3-metylo-n-pentylenową, 4-metylo-
-n-pentylenową, 5-metylo-n-pentylenową, 1,1-dwu-
metyloetylenową, 1,2-dwumetyloetylenową, 2,2-
-dwumetyloetylenową, 1,1-dwumetylo-n-propyleno-
wą, 2,2-dwumetylo-n^propylenową, 3,3-dwumetylo-
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-n-propylenową, 1,2-dwumetylo-n-propylenową, 1,3-
-dwumetylo-n-propylenową, 1,1-dwumetylo-n-buty-
lenową, 2,2-dwumetylo-n-butylenową, 3,3-dwume-
tylo-n-butylenową, 4,4-dwumetylo-n-butylenową,
1,2-dwumetylo-n-butylitiową, 1,3-dwumetylo-n-bu-
tylenową 1,4-dwumetylo-n-butylenową, 2,3-dwume-
tylo-n-butylenową, 1-etyloetylenową, 2-etyloetyle-
nową, 1-etyleno-n-propylenową, 2-etylo-n-propyle-
nową, 3-etylo-n-propylenową, 1-etylo-n-butylenówą,
2-etylo-n-butylenową, 3-etylo-n-butylenową, 4-etylo-
-n-butylenową, l-metylo-2-etyloetylenowją, 1-mety-
lo-2-etylo-n-propylenową, l-metylo-3-etylo-n- pro-
pylenową, l-metylo-2-propyloetylenową, 1-propy-
loetylenową, 1-butyleoetylenową, 1-propylo-n-pro-
pylenową, 2-hydroksy-n-propylenową, 2-hydroksy-
-n-butylenową, 3-hydroksy-n-butylenową, 2- hy-
droksy-n-pentylenową, 3-hydroksy-n-pentylenową,
4-hydroksy-n-pentylenową, 2-hydroksy-n-heksy-
lenową, 3-hydroksy-n-heksylenową, l-metylo-2-
-hydroksy-n-propylenową, 2-hydroksy-2-metylo-n-
-propylenową, p-ksylilenową, o-ksylilenową lub
m-ksylilenową, Rx oznacza atom wodoru, grupę
metylową, etylową, propylową lub izopropylową,
R2 oznacza grupę cyklopropylową, cyklobutylową,
cyklopentylową, cykloheksylową, fenylową, ben¬
zylową, fenyloetylową, naftylową, naftylometylo-
wą, cykloheksylofenylową, bifenylową, trójfenylo-
metylową, N-metylocykloheksyloaminokarbonylo-
metylową, aminoiminometylową, pirydylową, piry-
dylometylową, furfurylową benzimidazolilową, ben-
ztiazolilową, pirymidylową, chinolilową, chinazoli-
nonylową-4, 4,5-bis-(p-chlorofenylo)-oksyzolilową-2,
grupę pirydylotlenkową, grupę metylofenylową,
dwumetylofenylową, grupę III-rzęd, butylofenylo-
wą, metylo-III-rzęd.butylofenylową, metylopirydy-
lową, metoksyfenylową, dwumetoksyfenylową, me-
toksypirydylową, hydroksyfenylową, dwuhydroksy-
fenylową, fluorofenylową, dwufluorofenylową, trój-
fluorofenylową, 1,2,4-triazolilową, fluoropirydylową,
<rhlorofenylową, dwućhlorofenylową, trójchlorofe-
nylową, chloropirydylową, bromofenylową, dwu-
bromofenylową, aminofenylową, acetyloaminofeny¬
lową, aminopirydylową, acetyloaminofenylową,
aminopirydylową, acetyloaminopirydylową, nitro-
fenylową, karboksyfenylową, hydroksydwuchlorofe-
nylową, hydroksydwubromofenylową, aminodwu-
chlorofenylową, aminodwubromofenylową, hydrok-
sy-dwu-III rzęd. butylofenylową, metoksyfluorofe-
nylową, metoksychlorofenylową, metoksy-bromofe-
nylową, fluorometylofenylową, chlorometylofeny¬
lową lub bromometylofenylową, R3 i R4, które mo¬
gą być jednakowe lub różne i oznaczają atomy
wodoru, fluoru, chloru, bromu lub jodu, grupę me¬
tylową, etylową, propylową, izopropylową, butylo-
wą, III-rzęd. butylową, nitrową, aminową lub ace-
tyloaminową.

Przedmiotem wynalazku jest więc sposób wy¬
twarzania w szczególności takich związków o wzo¬
rze ogólnym 1, w którym W, D i m mają wyżej
podane znaczenie, R2 oznaczaz grupę cykloheksylo¬
wą, benylową, naftylową, pirydylową, pirymidylo¬
wą, 1-2,4-triazolilową, grupę pirydylotlenkową, fur¬
furylową, trójfenylomętylową, chinolilową, benzi¬
midazolilową, benztiazolilową, chinazolinonylową-4,
4,5-bis-(p-chlorofenylo)-oksazolilową-2, N-metylo-

cykloheksyloaminokarbonylometylową lub amino¬
iminometylową, grupę fenylową ewentualnie pod¬
stawioną grupę karboksylową, hydroksylową, me-
toksylową, aminową, acetyloaminową, nitrową,.

5 cykloheksylową lub fenylową, mono — lub dwu-
podstawioną atomami chlorowca i/lub grupami al¬
kilowymi ol—4 atomach węgla grupę fenylową,
podstawioną dwoma atomami chlorowca lub dwo¬
ma grupami alkilowymi o 1—4 atomach węgla

10 grupę hydroksyfenylową, chloroWcofenylową lub
aminofenylową, R3 oznacza atom wodoru, chloru.
lub bromu, grupę metylową, aminową, acetyloami¬
nową lub nitrową i R4 oznacza atom wodoru.

Wyróżniającymi się jednak związkami o wzorze
15 ogólnym 1, są te, w których W oznacza ewentual¬

nie podstawioną grupę metylową grupę winyleno-
wą lub etylenową m oznacza liczbę 1 lub 2, I>
oznacza grupę alkilenową o 2—5 atomach węgla
lub grupę hydroksyalkilenową o 3—5 atomach

20 węgla, Rj oznacza atom wodoru, Ra oznacza grupę
cykloheksylową, fenylową, benzylową, naftylową,.
bifenylilową, cykloheksylofenylową, pirydylową,
metylofenylową, metoksyfenylową, fluorofenylową,
chlorofenylową, dwuchloroferiylową, trójchlorofe-

25 nylową, bromofenylową, dwubromofenylową, bro-
mometylofenylową, aminodwubromofenylową, ami¬
nodwubromofenylową lub hydroksy-dwu-III-rzęd.
butylofenylową, R3 i R4 oznaczają atomy wodoru.

Szczególnie wyróżniającymi się związkami a
30 wzorze ogólnym 1 są jednak te, w których W oz¬

nacza grupę etylenową, winylenową lub 2-metylowU
nylenową, m oznacza liczbę 1 lub 2, Rlf R3 i R4
oznaczają atomy wodoru, R2 oznacza grupę cyklo¬
heksylową, fenylową, benzylową, naftylową-2, 2-

35 -metoksyfenylową, 4-chlorofenylową, 3,4-dwuchlo-
rofenylową, 2,5-dwuchlorofenylową, 4-amino-3, 5-
-dwubromofenylową, 4-hydroksy-3, 5-dwu-III-rzęd.
butylofenylową lub pirydylową-2, i D oznacza
grupę etylenową, n-propylenową, n-butylenową

^ lub 2-hydroksy-n-propylenową.
Według wynalazku nowe związki o wzorze ogól¬

nym 1 wytwarza się przez utlenianie związku
o wzorze ogólnym 2, w którym Rj—R4, D i W ma¬
ją wyżej podane znaczenie i n oznacza liczbę 0

45 lub 1-
Utlenianie prowadzi się zwłaszcza w rozpusz¬

czalniku, np. w wodzie, w mieszaninie wody i pi¬
rydyny, w etanolu, metanolu, acetonie, lodowatym
kwasie octowym, w kwasie mrówkowym, w roz-

50 cieńczonym kwasie siarkowym lub w kwasie trój-
fluorooctowym, w zależności od stosowanego środ¬
ka utleniającego celowo w temperaturach od
-80° do 100°C.

Dla wytworzenia związków o wzorze ogólnym 1,
55 w którym m oznacza liczbę 1, utlenianie prowadzi

się celowo za pomocą 1 równoważnika stosowane¬
go środka utleniającego, np. stosując nadtlenek
wodoru w lodowatym kwasie octowym lub kwasie
mrówkowym w temperaturze 0°—20°C lub w ace-

w tonie w temperaturach 0°—60°C, przy stosowaniu
nadkwasu, takiego jak kwas nadmrówkowy w lo¬
dowatym kwasie octowym lub kwasie trójfluoro-
ootowym w temperaturze 0—50°C, stosując zaś me-
tanadjodan sodowy w wodnym roztworze meta-

§5 nolu lub etanolu w temperaturze 15—20°C, stosu-
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jąc N-bromosukcynimid w etanolu lub podchloryn
III-rzęd.butylu w metanolu reakcję prowadzi się
w.temperaturach od —80° do —30°C, stosując zaś
dwućhlorek jodobenzenu w wodnym roztworze
pirydyny reakcja zachodzi w temperaturach 0°—
—50°C, przy stosowaniu kwasu azotowego w lodo¬
watym kwasie octowym utlenianie zachodzi w
temperaturach 0—2Q°C, stosując kwas chromowy
w lodowatym kwasie octowym lub w acetonie w
temperaturach 0—20°C, zaś przy użyciu chlorku
^ulfurylu w chlorku metylenu w temperaturze
^70°C, otrzymany przy tym związek kompleksowy
tioeteru-chloru celowo hydrolizuje. się wodnym
roztworem etanolu.

: Dla wytworzenia związków o wzorze ogólnym
1, w którym m oznacza liczbę 2 utlenianie pro¬
wadzi się jednym lub dwoma równoważnikami
stosowanego środka utleniającego, np. stosując
nadtlenek wodoru w lodowatym kwasie octowym
lub w kwasie mrówkowym reakcję prowadzi się
■w temperaturach 20—100°C lub w acetonie w 0^
<—60°C, stosując zaś nadkwas, taki jak kwas nad-
mrówkowy lub kwas m-chloronadbenzoesowy w
lodowatym kwasie octowym, w kwasie trójflu^
drooctowym lub w chloroformie w temperaturach
0—50°C, przy użyciu kwasu azotowego w lodowa¬
tym kwasie octowym w temperaturach 0—20°C, a
przy użyciu kwasu chromowego lub nadmangania¬
nu potasowego w lodowatym kwasie octowym, w
mieszaninie wody i kwasu siarkowego lub w ace¬
tonie w temperaturach 0—20°C. O ile w związku
o wzorze ogólnym 2 n oznacza liczbę 0, wówczas
rakcję prowadzi się zwłaszcza z dwoma lub więk¬
szą ilością równoważników odpowiedniego środka
utleniającego i odpowiednio reakcję prowadzi się z
<ro najmniej jednym równoważnikiem o ile n ozna¬
cza liczbę1. 'Ą

Stosowane jako produkty wyjściowe związki ó
wzorze ogólnym 2 są związkami nowymi.

Jak już poprzednio wspomniano, wytworzone
sposobem według wynalazku związki o wzorze
ogólnym 1 posiadają wartościowe właściwości far¬
makologiczne i oprócz działania pozytywnie ino-
tropowego wykazują działanie przeciw zakrzepicy.

Tytułełm przykłałdu poddano badaniom właści¬
wości biologicznych następujące związki.

A — 6-(4-fenylosulfinylobutoksy)-3,4-dwuwodo-
rokarbostyryl,

\ b — 6-(4-fenylosulfinylobutoksy)-3,4-dwuwodo-
rokarbostyryl,

C — 6-[4-2(2-pirydylosulfinylo)-butoksyl-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl,

D — 6-[4(2-pirydylosulfonylo)-butoksy]-3,4-dwu-
'wodorokarbostyryl,

E — 6-(2-fenylosulfinyloetoksy-)-3,4-dwuwodo-
rokarbostyryl,

F — 6-(4-benylosulfinylobutoksy)-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl,

O — 6-[4-(4-chlorofenylosulfinylo)-butoksy]-3,4-
dwuwodorokarbostyryl,

H — 6-(4-cykloheksylosulfinylobutoksy)-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl,

I — 6-[4-(2-naftylosulfinylo)-butoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyryl,
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K — 6-[4-(2-metoksyferiylosulfinylo)-butoksy]-
3,4-dwuwodorokarbóstyryl,

L — 6-(4-fenylosulfinylobutoksy)-karbostyryl,
N — 6-[4-(4-hycJroksy-3,5-dwu-III rzęd. butylo-

fenylosulfinylo)-butoksyl]-karbostyryl,
M — 6-[4-(3ł4-dwuchlofofenylosulfinylo)-butok-

sy]-karbostyryl,
O — 4-metylo-6-(4-feriylosulfińylobutoksy)-kar-

bostyryl,
P — 6-[4-(3,4-dwuchIorbfenylosulfonylo)-butok-

syl-3,4-dwuwodorokarbostyryl,
Q — 6-[4-(2,5-dwuchlorofenylosuIfinylo)-butok-

sy]-3,4-dwuwodórokarbostyryl,
R — 6-[4-(2-pirydylosuifonylo)-butoksy]-karbo-

styryl i '
S — 6-[4-(3,4-dwuchlorofenylosulfinylo)-butok-

sy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl,
1. Oznaczanie agregacji płytek krwi według

Born'a i Cross'a (J. Physiol. 170, 397 (1964)
Agregację płytek krwi mierzono w plazmie bo¬

gatej w płytki zdrowych doświadczalnym osób.
Fotometrycznie mierzono i rejestrowano przebieg
zmniejszenia się optycznej gęstości po dodaniu
dwufosforanu adenozyny (ADP) lub kolagenu. Ż
kąta nachylenia krzywej gęstości wyprowadzono
prędkość agregacji (Vmax). Punkt na krzywej, w
którym występowała największa przepuszczalność
światła służy do obliczenia „optycznej gęstości"
(O.D.). Podane w tablicy dane EC50 odnoszą się do
optycznej gęstości. Dawki kolagenu dobierano mo¬
żliwie małe, ale jednak takie, żeby dawały nieod¬
wracalną agregację.

Dla wywołania agregacji dodano około 0,01 ml
roztworu kolagenu (handlowy kolagen firmy Hor-
monchemie, Monachium) do 1 ml bogatej w płyt¬
ki plazmy. Dawki ADP dobierano tak, że dawały
tylko pierwszą fazę krzywej Borna. Potrzebna
dawka ADP wynosiła około 1 • 10~8 mola/l. Stoso¬
wano handkowy ADP firmy Boehringer- Mannhe¬
im.

Oznaczono graficznie dawki substancji, które po¬
wodowały 50% zahamowanie agregacji płytek
krwi (Ec50) (tab. 1)

Tabela 1

Związek

A

B

C
D

E

F
G

H

I
K

L

M

N
O

P

Q
R

1 *s

EC50 10

kolagen

4

5

6>5
20*

3,5
2,5
4

4,5
1

4

0,6
0,2
0,2
3,6
1,5
1,0
0,1
4

-• moli/l 1

ADP

20 j
15 1
25 |
20

17

14
10

12

10
22

3,0
0,5
1,8

40

25 f
10 1
6

15 |
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2. Oznaczenie przedłużenia czasu krwawienia
Ludzki organizm jak i organizm ciepłokrwistych

posiądą głęboko pomyślany mechanizm, który po¬
winien go chronić przez utratą krwi w przypad¬
ku skaleczeń. System ten składa się z płytek krwi 5
trombocytów), które za pomocą ich właściwości
zlepiających powinny szybkę defekt naczyń zaczo-
pować i tak spowodować zasadniczą hemostazę.
Oprócz tęgo czysto komórkowego mechanizmu
przeciwkrwotocznego, organizm posiada układ po- 10
wodujący krzepnięcie krwi. Układ ten doprowa¬
dza czynniki plazmy (ciała białkowe) do formy
czynnej, które na koniec przeprowadzają ciekły fi-
brynogen plazmy w skrzep włóknikowy. System
zasadniczej hemostazy, który głównie nastawiany 15
jest przez trombocyty i układ krzepnięcia uzu¬
pełniają się we wspólnym celu pełnego uchronie¬
nia organizmu przed utratą krwi.

W niektórych schorzeniach jak i przy nieuszko¬
dzonym układzie naczyniowym może dojść do za- 20
hamowania przebiegu procesów krzepnięcia oraz
do sklejania się trombocytów. Znane jest osłabie¬
nie za pomocą kumaryny lub heparyny układu
powodującego krzepnięcie krwi i można łatwo za
pomocą znanych testów na krzepnięcie krwi zmie- 1 25
rzyć, które spośród preparatów wykazują działanie
przedłużające krwawienie (czas ponownego zwap¬
nienia plazmy, szybkie oznaczenie, czas trombiny
itd).

Ponieważ w przypadku skaleczenia pierwsze 30
szybkie krzepnięcie krwi spowodowane jest przez
trombocyty, można na wywołanym standaryzowa¬
nym skaleczeniu dobrze oznaczyć działanie trom¬
bocytów za pomocą pomiaru czasu krwawienia.
Normalny czas krwawienia u ludzi wynosi około 35
1—3 minut, zakładając jednak sprawność trombo¬
cytów i występowanie ich w wystarczającej ilości.

Przedłużony czas krwawienia przy normalnej
ilości trombocytów wskazuje na zakłócenie dzia¬
łania trombocytów. Występuje to, np. przy niektó- 40
rych wrodzonych zaburzeniach funkcji trombocy¬
tów. Z drugiej strony, jeżeli chce się przeszkodzić
za pomocą leków skłonności trombocytów do spon¬
tanicznej aglutynacji dającej w następstwie zam¬
knięcie naczyń w układzie tętniczym^ to przy 45
skutecznej trombocytoczynnej terapii musi zatem
pod wpływem substancji zostać przedłużony czas
krwawienia.

Oczekuje się więc przy stosowaniu substancji
trombocytoczynnej przedłużenia czasu krwawienia 50
i ponieważ układ plazmy powodujący krzepnięcie
krwi nie został naruszony, normalnego czasu
krzepnięcia krwi. Literatura: W.D. Keidel: Kur-
tzgefasstes lehrbuch der Physiologie, Georg Th-
ieme Verlag Stuttgart 1967, str. 31: Der Blutstii- 55
lungsvorgang).

Dla oznaczenia czasu krwawienia poddawane ba¬
daniom substancje aplikowano nieuśpionym my¬
szom doustnie w dawce 10 mg/kg. Po jednej go¬
dzinie każdemu zwierzęciu obcięto okpło 0,5 cm M
końca ogona i występującą krew ostrożnie osu¬
szono co 30 sekund bibułą filtracyjną. Liczba kro¬
pel krwi stanowiła miarę czasu krwawienia (5
zwierzą^ na jedno badanie). Następujące dane licz¬
bowe oznaczają procentowe przedłużenie czasu 65

S

krwawienia (5 zwierząt na jedno badanie). Nastę¬
pujące dane liczbowe oznaczają procentowe prze¬
dłużenie czasu krwawienia w stosunku do zwie¬
rząt kontrolnych (tab. 2).

Tabela 2

Związek

A
B

C 1

D

E

F
6
H

I

K

M

N

O
P

R

S

Przedłużenie czasu 1
krwawienia w % 1

po 1 godzinie 1

I
102 I

26 |152 [
91 i

5 I
29 I

>300 1
12 I

15 1

27 |
73 I
ń
39 [30 [5 [
33

3. Oznaczenie pozytywnego inotropowo działania
Szczury poddano narkozie eterowej i następnie

zabito uderzeniem w kark. Po otwarciu klatki
piersiowej wyjęto serce i oddzielono obydwa
przedsionki. Przedsionki wprowadzono do kąpieli
dla organów o pojemności 100 ml, zawierającej
Tyrode o temperaturze 30°C, która została utlenio¬
na za pomocą 95% C^ i 5% COb. Przedsionki pulso¬
wały spontanicznie. Pomiar siły skurczu następo¬
wał izometrycznie przy obciążeniu przedsionków
wynoszącym Ig. Badane substancje poddawano
badaniom w ilości IX10-5 g/ml każdorazowo na
4 przedsionkach. Zmiany siły skurczu ustalono w
% wartości wyjściowej. Tabela 3 zawiera znalezio¬
ne wyniki.

Tabela 3

Substancja

' A
B
C

D

G
J

K

O

Q
R

Wzrost siły skurczu

30

35
16

18

52

63 [
65 ,
58 l
83
32

4. Ostra toksyczność
Ostrą toksyczność badanych substancji oznacza¬

no orientacyjnie na grupach myszy, składających
się z 10 sztuk po podaniu doustnie 1 000 mg/kg,
czas obserwacji = 14 dni (tab. 4).

Na podstawie farmakologicznych właściwości
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Tabela 4

Substancja

A
B

C

D

E
F

!] G
H

I
K

L

M

N
O

P

1 ' Q
R
s

Ostra toksyczność doustnie

1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (Oz 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10%zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło) 1
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło) |
1 000 mg/kg (0 z 10 zwierząt padło)

nowe związki ó wzorze ogólnym 1 nadają się do
profilaktyki schorzeń trombozatorowych, takich
jak zawał naczyń wieńcowych, zawał mózgu, tak
zwany napad przejściowej niedokrwistości, prze¬
lotna ślepota, jak i do profilaktyki arteriosklero-
zy i można je ewentualnie w połączeniu z innymi
substancjami czynnmi przerabiać na zwykle sto¬
sowane postacie preparatów farmaceutycznych, ta¬
kie jak drażetki, tabletki, kapsułki, czopki lub za¬
wiesiny. Dawka jednostkowa wynosi 50—100 mg
2—3 X dziennie, zatem dawka dzienna wynosi
100—300 mg.

Następujące przykłady wyjaśniają bliżej wyna¬
lazek.

Przykład A. 6^[4-(2-pirydylomerkapto-(buto-
ksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. 14,4 g (0,13 mola)
2-merkaptopirydyny i 17,9 g (0,13 mola) węglanu
potasowego miesza się z 360 ml wysuszonego
w sicie molekularnym dwumetylosulfotlenku i za¬
daje 36 g (0,12 mola) 6-(4-bromobutoksy)-3,4-
-dwuwodorokarbostyrylu (temperatura topnienia
142—147°C, wytworzonego z 6-hydroksykarbostyrylu
i 1,4-dwubromobutanu).

Następnie miesza'się przez 15 godzin w tempe¬
raturze około 25°C po czym wlewa mieszaninę
reakcyjną do 3,6 1 wody i miesza ponownie przez
30 minut. Wytrącony produkt odciąga się, przemy¬
wa dobrze wodą, suszy i trktując węglem prze-
krystalizowuje z ksylenu. Otrzymuje się jasno-
żółte kryształy o temperaturze topnienia 123—
—124°C. Wydajność: 32 g (81,2% wydajności teo¬
retycznej).

Przykład B. 5-(4-fenylomerkaptobutoksy)-kar-
bostyrył. Mieszaninę 32,3 g 5-hydroksykarbostyry-
lu, 30 g węglanu potasowego i 650 ml dwumetylo¬
sulfotlenku osuszonego sitem molekularnym, za¬
daje się 49 g bromku 4-fenylomerkaptobutylu.
Miesza się przez 20 godzin w temperaturze 25°C,
rozcieńcza się 3 litrami wody i odciąga wykrystali¬
zowany produkt reakcji. Temperatura topnienia:^
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185—187°C (z toluenu), wydajność: 45,0'g (70% wy¬
dajności teoretycznej). , .>

Przykład C. 4-metylo-6-(4-fenylomerkapto-
butoksy)-karbostyryl. 5,25 g (0,03 mola) 4-metylo-

5 -6-hydroksykarbostyrylu (temperatura topnienia:
326^-330°C C.R.R. Holmes i inni, J. Amer. Chem.
Soc. 76, 2404 (1954) (8,09 g) (0,033 mola) bromku
4-fenylomerkaptobutylu i 6,22 g (0,045 mola) wę¬
glanu potasowego miesza się w 70 ml dwumetylo-

10 sulfotlenku w temperaturze pokojowej prz&z 16
godzin, po czym rozcieńcza wodą i wydzielone
kryształy po wysuszeniu przekrystalizowuje z to¬
luenu. Temperatura topnienia: 148—150°C, wydaj¬
ność: 6,2 g (61,2fc wydajności teoretycznej).

15 Analogicznie jak w przykładach A-C otrzymuje
się następujące związki:

6-(-fenylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bosytryryl, temperatura topnienia: 121,5—123°C,

6-[4-(4-fluorofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwu-
M wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 139—

—140°C,
6-[4-(4-metylofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwu-

wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 120—
—121°C,

6-[4-(3-metylofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 95—
—96°C,

6-[4-(4-chlorofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 144—

„ -"TC,
6-4-(3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-

dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
lię,5—118°C,

6- [4- (2-metoksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
- dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
130,5—133°C,

6-[4-(3-metoksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
- dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia;
93,5—97°C,

4i 6-[4-(4-metoksyfenylomerkapto)i butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
130,5—133°C,

6-*[4- (3,4-dwumętoksyfeńylomerkapotol -butoksy]
-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:

45 117—119°C,
v 6- [4-(4-bifenylilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuhy-

drokarbostyryl, temperatura topnienia: 179,5—
—181°C,

6-(6-fenylomerkaptoheksoksy)-3,4-dwuhydrokar-
50 bostyryl, temperatura topnienia: 112; 5—113°C,

6-(2-hydroksy-3-fenylomerkaptopropoksy)-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
148—149°C,

7-(4-fenylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
55 bostyryl, temperatura topnienia 121—123°C,

8-(4-fenylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 101—102°C,

6-[4-(2-chinolilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl, temperatura topnienia: 115°C

60 6-[4-(2-chinazolino-4-onylo)-butoksy]-3,4-dwuhy-
drokarbostyryl, temperatura topnienia: 104, 5—
—188°C,

6-(4-trójfenylometylomerkaptobutoksy)-3,4)-dwu-
wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 169—

os —170°C,
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6-i[2-(2-naftylomerkapto(-etoksy]-3,4-dwuwodoro-
karbostyryl, temperatura topnienia: 147,5—147,
8°C,

6-{2-(4bifenylilomerkapto (-etoksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl, temperatura topnienia: 192-^194°C,

6- [3-2-pirydylomerkapto)-propoksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl, temperatura topnienia: 108—108,
3°C,

5-(4-fenylomerkaptobutofcsy)-3,4*dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 155—157°C,

6,£4-(2-naftylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodo-
rokarbostyryl, temperatura topnienia: 108,5—109,
5*C,

6-(4-cykloheksylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl, temperatura topnienia: 114—115°C,

6-(4-benzylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 77,5—78,5CC,

6-*[4-{2-furylometylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 79—
80°C,

6-i4-(N-oksydo-2-pirydylomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
179, 5—181°C,

6j[4-(2-pirymidylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostryl, temperatura topnienia: 154—156°C,

6-[4-(4-pirydylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodo-
rokarbostyryl, temperatura topnienia: 128—129°C,

6-[4-(2-benzimidazolilomerkapto)-butoksy]-3,4-
*-dwuwódorokarbostyryl, temperatura topnienia:
100—103°C,

6-[4-(2-benztiazolilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 157—
—158°C, <

6-(2-fenylomerkaptoetoksy)-5,4-dwuwodorokarbo-
styryl, temperatura topnienia: 132—133,5°C,

6-(3-fenylomerkaptopropoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 111—112°C,
l-metylo-6-4-fenylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl, temperatura topnienia: 79,5—
—80,5°C,

6-(4-fenylomerkaptobutoksy)-karbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 162—164°C,

5-(4-fenylomerkaptobutoksy)-karbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 185—187°C (z toluenu)

8-(4-fenylomerkaptobutoksy)-karbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 119—120°C,

6-(4-aminoiminometylomerkaptobutoksy)-3,4-dwu-
wodorokarbostyryl, temperatura topnienia: 140—
—141,8°C,

6-(4^benzylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 76—78°C,

6-(5-!fenylomerkaptopentoksyM,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 117—119°C,

6^[5-(2-pirydylomerkapto)-pentoksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl, temperatura topnienia 113—
—114,8°C,

5-(2-hydroksy-3-fenylomerkaptopropoksy)-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
135—137°C,

6-[4-(4-hydroksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
191,5—193,0°<V

6-[4-(4,acetaminofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
162,5—163°C, ^

6-[4-(4,5-dwu-p-chlorofenylooksazol-2-ilomerkap-
to)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatu¬
ra topnienia: 110—115°C,

7-(4-fenylomerkaptobutoksy)-karbostyryl, tempe-
5 ratura topnienia: 157,5—158,5°C,

6->[4-(2,5-dwuchlorofenylomerkapto)-butokśy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia r
133—134°C,

6- [4-(4-hydroksy-3,5-dwu-III-rz$d.butylofenylo-
10 merkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbóstyryl,

temperatura topnienia: 146—147°C,
6-[4-(2-karboksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-

-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
176—179°C,

w 6-(3-benzylomerkaptopropoksy)-3,4-dwuwodoro-
karbostyryl, temperatura topnienia: 97,5—99,0°C,

5-(3-III-rzęd.butylomerkapto-2-hydroksy-propok-
sy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnie¬
nia: 105—109aC,

2, 4-metylo-6-[4-(2-pirydylomerkapto)-butoksy]-kar-
bostyryl, temperatura topnienia: 149—151°C,

4-metylo-6-[4-(2-chinolilomerkapto)-butoksy]-kar-
bostyryl, temperatura topnienia: 162—163°C,

- 6^[4-(4-chlorofenylomerkapto)-butoksy]-karbosty-
25 ryl, temperatura topnienia: 168—170°C,

6h[4- (3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy]-kar¬
bostyryl, temperatura topnienia: 149—152°C,

6-[4-(2,5-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy]-kar-
bostyryl, temperatura topnienia: 175—176°C,

6-[4-(4-fluorofenylomerkapto)-butoksy]-karbosty-
ryl, temperatura topnienia: 149—150*0,

6-[4-(4-hydroksy-3,5-dwu-III-rzęd.butylofenylo-
merkapto)-butoksy]-karbostyryl, temperatura top¬
nienia: 172—173°C,

6-[4-(4-bifenylilomerkapto)-butoksy]-karbostyryl,
temperatura topnienia: 191—192°C,

6-[4-(4-nitrofenylomerkapto)-butoksy]-karbosty-
ryl temperatura topnienia: 184—185°C,

6-[4-(2-chinolilomerkapto)-butoksy]-karbostyryl,
40 temperatura topnienia: 132°C,

5-(4-fenylomerkaptobutoksy)-oksyindol, tmepera-
tura topnienia: 131—132°C,

6-[4-(-fenylomerkaptometylo)-benzyloksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:

45 139-141°C,
6-(4-cykloheksyfomerkaptobutoksy)-karbostyryl,

temperatura topnienia: 153^159°C,
6-{4-(4-bromofenylomerkapto)-butoksy]-karbósty-

ryl, temperatura topnienia: 156—158°C,
6-[4-(3-metylo-4-bromofenylomerkapto)-butoksy]-

-karbostyryl, temperatura topnienia: 167—169°C,
6-[4-(l,2,4-triazol-3-Uomerkapto)-butoksy]-karbo-

styryl, temperatura topnienia: 203—206°C,
6-[4-(2,4,5-trójchlorofenylomerkapto)-butoksyl]-

karbostyryl, temperatura topnienia: 177—178°C,
6- [4- (3,5-dwubromo-4-aminofenylomerkapto)-bu-

toksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura top¬
nienia: 90-^92°C,

6ł-4-(3,5-dwubromo-4-aminofenylomerkapto)-bu-
toksy]-karbostyryl, temperatura topnienia: 153—
—155°C,

6-[4-(4-bromo-3-metylofenylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
104—lOg^C,

6-i[4-(2,5-dWubromofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-

30

35

50

60
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-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
127—129°C,

6-[-4-(2,5-dwubromofenylomerkapto)-butoksy]-
-karbostyryl, temperatura topnienia: 178—185°C,

6-[3-(3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-propoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnie-
106—107°C,

6-[4-(4-cykloheksylófenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
118—120°C,

6-I4-(4-cykloheksylofenylomerkapto)-butoksy]-
-karbostyryl, temperatura topnienia: 165—167°C,

6-[4-(4-III-rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
126—127°C,

6-.[4-(4-III-rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-
-karbostyryl, temperatura topnienia: 156—159°C,

6-<[2-(N-metylo-N-cykloheksylokarbamidometylo-
merkapto)-etoksy]-karbostyryl, wartość Rf: 0,41
<płytka z żelu krzemionkowego z substancją świe¬
cącą, eluent: chlorek etylenu (metanol = 95,5),

6-[5-(3,4-dwuchloroeofenylomerkaptó)-pentoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
101—104°C,

6-<[4-(2-metylo-4-III-rzęd.butylofenylomerkapto)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura
topnienia: 81—85°C,

6-[4-(3,5-dwuchloro-4-hydroksyfenylomerkapto)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura
topnienia: 110—114°C,

5-bromo-6-(4-fenylomerkaptobutoksy)-karbosty-
ryl, temperatura topnienia: 209—213°C,

5-nitro-6-(4-fenylomerkaptobutoksy)-karbostyryl,
temperatura topnienia: 228—230°C,

5-acetamina-6-(4-fenylomerkaptobutoksy)-karbo-
^tyryl, temperatura 'topnienia: 238—240CC,

6-[4-(l,2,4-triazol-3-ilomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
152—154°C,

6-[4-(2,4,5-trójchlorofenylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
144^145°C,

6-[3-(3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-2-hydroksy-
propoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura
topnienia: 175—176°C,

6-[4-(3-hydroksypiryd-2-ylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia:
■211—216°C,

6-[2-(N-metylo-N-cykloheksylokarbamiolometylo-
merkapto)-etoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl, war¬
tość Rf: 0,46 P (płytka z żelu krzemionkowego
z substancją świecącą eluent: chlorek etylenu/me¬
tanolu = 95/5).

Przykład I. 6-[4-(2-pirydylosulfinylo)-buto-
ksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. 32,8 g (0,1 mola)
t>-[4-(2-pirydylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodoro-
karbostyrylu rozpuszcza się w 330 ml lodowatego
kwasu octowego i zadaje 10,2 g (0,105 mola) 35%
nadtlenkiem wodoru. Miesza się przez 15 godzin
w temperaturze około 20°C, po czym destyluje
w temperaturze 60°C w próżni lodowaty kwas oc¬
towy, pozostałość przemywa eterem i przekrystali-
zowuje otrzymany surowy produkt 2 razy z ksy¬
lenu przy traktowaniu węglem. Otrzymuje się bez¬
barwne kryształy o temperaturze topnienia 144,5—

—146°C. Wydajność: 27,5 g (79,a% wydajności teo¬
retycznej).
Przykład II. 6-[4-(2-pirydylosulfonylo)-buto-

ksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. 5 g (0,015 mola)
5 6-[4-(2-pirydylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodoro-

karbostyrylu ropuszcza się w 50 ml lodowatego
kwasu octowego i zadaje 4,5 g (0,045 mola) 35%
nadtlenku wodoru. Miesza się przez 40 godzin w
temperaturze około 25°C, oddestylowuje lodowaty

10 kwas octowy w temperaturze 60°C w próżni, prze¬
mywa stałą pozostałość eterem i przekrystalizo-
wuje z ksylenu, przy traktowaniu węglem. Otrzy¬
muje się bezbarwne kryształy o temperaturze top¬
nienia 123,8—125°C, wydajność: 3,8 g (70,9% wydaj-

15 ności teoretycznej).
Przykład III. 6- [4-(4-fluorofenylosulf inylo)-

-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie II z 6-[4-(fluorofe-
nylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyry-

2a lu i nadtlenku wodoru., Temperatura topnienia:
184,5—186°C, wydajność: 88% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład IV. 6-[4-(4-metylofenylosulf inylo)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się

25 analogicznie jak w przykłałdzie I z 6-[4-t4-metylo-
fenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbosty-
rylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
149,5—150°C, wydajność: 97% wydajności teore¬
tycznej.

30 P r z y kła d V. 6-[4-(3-metylofenylosulfinylo)-
-butoksy]-6,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-(3-metylo-
fenylomerkapto)-butoksy)]-3,4-dwuwodorokarbosty-
rylu i nadtlenku wodoru. Żywica typu wosku. Wy-

*5 dajność: 95% wydajności teoretycznej.
Wartość Rj: 0,48 (Chromatogram cienlcojsterstwowy
na żelu krzemionkowym, eluent: benzen/eranol/stę-
żony amoniak = 75/25/1).

Przykład VI. 6-[4-(4-chlorofenylosulf inylo)-
40 -butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostytyl. Wytwarza się

analogicznie jak w przykładzie I z 6-^[4-(4-chloro-
fenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbosty-
styrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnie¬
nia: 148—149,5°C, wydajność: 70% wydajności teo-

45 retycznej.
Przykład VII. 6-[4-(3,4-dwuchlorofenylosulfi-

nylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwa¬
rza się analogicznie jak w przykłałdzie I z 6-[4-
- (3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwu-

50 wodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Tempera¬
tura topnienia: 106,5—108°C, wydajność: 74% wy¬
dajności teoretycznej.

Przykład VIII. 6-[4-(2-metokśyfenylosulfiny-
lo)-butoksy] -3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-2-meto-
ksyfenylomerkapto>-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbo-
styrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnie¬
nia: 162—163°C, wydajność: ^62% wydajności teo¬
retycznej.

Przykład IX. 6- [4- (3-metoksyfenylosulfiny-
lo)-butoksy] -3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-(3-me-
toksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokar-

gg bostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura top-

55
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nienia: 147—148*0, wydajność: 49% wydajności teo¬
retycznej.

Przykład X. 6-[4-(4-mefcoksyfenylosulfinylo)-
butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-(4-metoksy-
fenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbosty-
rylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
132^133°C, wydajność: 71>% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład XI. 6-[4-(3,4-dwumetoksyfenylosul-
f inylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryL Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie I z 6-
-[4-(3,4-4wumetoksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwojiorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 145—147°C, wydajność: 79%
wydajności teoretycznej.

Przykład XII. 6-[4-(3,4-dwumetoksyfenylo-
sulfonylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu.
Wytwarza się analogicznie jak w przykładzie II
z 6-[4-(3,4-dwumetoksyfenylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 158—160°C, wydajność:
£2% wydajności teoretycznej.

Przykład XIII. 6-[4-(4-bifenylilosulfinylo)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie I z 6-J4-(4-bifenyli-
lomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu
i nadtlenku wodrou. Temperatura topnienia: 192—
—192,5°C, wydajność: 86% wydajności teoretycznej.

Przykład XIV. 6- [4-(2-naftylosulf inylo)-buto-
ksy]-^,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie I z 6-[-(2-naftylomer-
kapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nad¬
tlenku wodoru. Temperatura topnienia: 147,5—
—148,5°C, wydajność: 57% wydajności teoretycznej.

Przykład XV. 6-[5-(2-pirydylosulf inylo)-pen-
toksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryL Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie I z 6-[5-(2-pirydy-
lomerkapto)-pentoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 116—
—118°C, wydajność: 69% wydajności teoretycznej.

Przykład XVI. 6-(2-metylosulfinyloetoksy)-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl. 1,42 g (0,006 mola)
6-(2-metylomerkaptoetoksy)-3,4-dwuwodorokarbos-
tyrylu zawiesza się w 12 ml metanolu i dodaje roz¬
twór 1,71 g (0,008 mola) metanadjodanu sodowego
w 8 ml wody. Miesza się przez 1,5 godziny, przy
czym na początku obserwuje się znaczne ogrzanie
się mieszaniny reakcyjnej. Następnie rozcieńcza się
małą ilością wody i wyczerpująco ekstrahuje chlo¬
roformem. Pozostałość po odparowaniu przekry-
stalizowuje się z octanu etylu z dodatkiem małej
ilości etanolu. Temperatura topnienia: 192—131,5°C,
wydajność: 70% wydajności teoretycznej.

Przykład XVII. 6-[5-(2-pirydylosulfonylo)-
-pentoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryL Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie II z 6-(5-(2-pi-
rydylomerkapto)-pentoksy)-3,4-dwuwodorokarbosty-
rylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
113,5—115°C, wydajność: 71% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład XVIII. 6-(4-metylosulfinylobutoksy)
-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie I z 6-(4-metylomerkap-
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tobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 128,5—130,5°C,
wydajność: 58% wydajności teoretycznej.

Przykład XIX 7-(4-fenylosulfonylobutoksy)
5 -karbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak w

przykładzie II z 7-(4-fenylomerkaptobutoksy)-kar-
bostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura top¬
nienia: 199—201°C, wydajność: 85% wydajności
teoretycznej.

ip Przykład XX. 6-(4-cykloheksylosulfinylobu-
toksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie I z 6-(4-cyklohek-
sylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 153—

15 —155,5°C, wydajność: 63% wydajności teoretycznej.
Przykład XXI. 6-(4-benzylosulfinylobutoksy)

-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie I z 6-(4-benzylomerkap-
tobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 141,5—142°C, wy¬
dajność: 95% wydajności teoretycznej.
Przykład XXII. 6-[4-(2-fury lornetylosulf i-

nylo)-butoksyl]-3-4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwa¬
rza się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-(2-
furylometylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodoro-
karbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura
topnienia: 135—136CC, wydajność: 60% wydajności
teoretycznej.
Przykład XXIII. 644-(2-pirymidylosulfinylo)-

-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-)2-pirymi-
dylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyry-
lu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
154—156°C , wydajność: 36% wydajności teoretycz¬
nej.
Przykład XXIV. 6-[4-(2-benzimidazolilosulfi-

nylo)-butoksyl]-3-4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwa¬
rza się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-
(-benzimidazolilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Tempera¬
tura topnienia: 180—182°C, wydajność: 36% wy¬
dajności teoretycznej.
Przykład XXV. 6-[4-(2-benztiazolilosulf inylo)-

-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie z 1 z 6-[4-(2-benz-
tiazolilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbo-
stryrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnie¬
nia: 183—184°C, wydajność: 69% wydajności teore¬
tycznej.

Przykład XXVI. 6-(2-fenylosulfinyloetoksy)-3,
4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się analogicz¬
nie jak w. przykładzie I z 6-(2-fenylomerkaptoetok-
sy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodo¬
ru. Temperatura topnienia: 171—172°C, wydajność:
84% wydajności teoretycznej.

Przykład XXVII. 6-(2-fenylosulfonyloetoksy)-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie II z 6-(-2-fenylomerka-
ptoetoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku

gj, wodoru. Temperatura topnienia: 185—186°C, wy¬
dajność: 94% wydajności teoretycznej.

Pr z y k ł a d XXVIII 6-(3-fenylosulfinylopropok-
sy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie I z 6-[3-(fenylomer-

es kapto(-propoksy]-3,4-dwuwodorokarJ>ostyrylu i nad<-
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tlenku wodoru. Temperatura topnienia: 131,
5—133,5°C, wydajność: 67% wydajności teoretycz¬
nej.
Przykład XXIX. l-metylo-6-(4-fenylosulfiny-

lóbutoksy)-3,4-dwuwodorofcarbostyryl. Wytwarza się 5
analogicznie jak w przykładzie I z l-metylo-6-(4-
fenylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyry-
lu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
82—82,5CC, wydajność: 60% wydajności teoretycz¬
nej. 10

Przykład XXX. l-metylo-6-(4-fenylosulfony-
lobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie II z l-metylo-6-(4-
fenylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyry-
lu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 15
108—109°C, wydajność: 49% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład XXXI. 6(6-feriylosulfinyloheksoksy)
-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie I z (6-(-fenylomerkapto- 20
heksoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 119,5—121,5°C,
wydajność: 35% Wydajności teoretycznej.

Przykład XXXII. 6~(2-hydroksy-3-fenylosul-
fmylopropoksy(-3,4-dwowodorokarbóstyryl. Wytwa- n
rza się analogicznie jak w przykładzie I z 6-(2-
-hydrbksy-3-fenylomerkaptopropoksy)-3,4-dwuwo-
dorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Tempera¬
tura topnienia: 185—187°C, wydajność: 51% wydaj¬
ności teoretycznej. ' so

Przykład XXXIII. 6-(2-hydroksy-3-fenylo-
sulfonylopropoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie II z
6-(-hydroksy-3-fenylomerkaptopropoksy)-3,4-dwu-
hydrokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Tempera- 35
tura topnienia: 170—172°C, wydajność: 54% wydaj¬
ności teoretycznej.

Przykład XXXIV. 8-(4-fenylosulfonylobutok-
sy) 3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie II z 8-(4-fenylomerkap- ^
tobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 114,1>—115°C, wy¬
dajność: 60% wydajności teoretycznej.

Przykład XXXV. 6-[4-(2-benztiazolilosulfony-
lo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza 45
się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-(2-ben-
ztiazolilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbo-
styrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnie¬
nia: 146—149°C, wydajność: 61% wydajności teo¬
retycznej. 50

Przykład XXXVI. 6-[2-(-naftylosulf inylo)-
-etoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie I z 6-[2-(2-nafty-
lomerkapto)-etoksy]-3,4-dwuwodorokarkostyrylu i
nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 186, 55
5—187°C, wydajność: 88% wydajności teoretycznej.

Przykład XXXVII. 6-[-(4-bifenylilosulf iny-
lo)-etoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[2-(4-bi-
fenylilomerkapto)-etoksy]-3,4-dwuwodorokarbosty- M
rylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
195—196°C, wydajność: 66% wydajności teoretycz¬
nej.

- Przykład XXXVIII. 6-(-fenylosulfinylobutok-
sy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. 1,6 g 6-(4rfenylo- 65
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merkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu roz¬
puszcza się w 50 ml metanolu i zadaje 0,9 g N-
-bromosukcynimidu. Miesza się w temperaturze
pokojowej przez 15 godzin, rozcieńcza 500 ml wo¬
dy o temperaturze 80°C i dekantuje znad począt¬
kowo olejowej pozostałości, która stopniowo kry¬
stalizuje. Po przekrystalizowaniu z ksylenu otrzy¬
muje się białe kryształy o temperaturze topnienia:
144—145°C, wydajność: 1,2 g (66% wydajności teo¬
retycznej).
Przykład XXXIX. «-(4-fenylosulfinylobutok-

sy) -3,4-dwuwodorokarbostyryl 3,3 g 6-(4^fenylomer~
kaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu rozpusz¬
cza się w 50 ml chlorku metylenu, oziębia do tem¬
peratury —70°C i następnie zadaje roztworem
1,5 g chlorku sulfurylu w 5 ml chlorku metylenu
kroplami. Po 15 godzinach zadaje się 20 ml 95%
etanolu i ogrzewa do temperatury pokojowej przez
usunięcie łaźni chłodzącej, zobojętnia się wodnym
roztworem sody, suszy fazę chlorku metylenu siar¬
czanem sodowym, odparowuje rozpuszczalnik i po¬
zostałość przekrystalizowuje z toluenu. Temperatu¬
ra topnienia: 143—145°C, wydajność 2,8 g (81% wy¬
dajności teoretycznej).
Przykład XL. 6-[4-(2-naftylosulfonylo)-butok-

sy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie II z 6-{4-(2-naftylo-
merkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i
nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 173—
—175°C, wydajność: 95% wydajności teoretycznej.

Przykład XLI. 6-{4-(4-bifenylilosulfonylo)-bu-
toksy] -3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie II z 6-*[4-(4-bifeny-
Lilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 232^
234, 5°C, wydajność: 83% wydajności teoretycznej.

Przykład XLII. 6-(-fenylosulfonylobutoksy)-
-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie II z 6-(4-fenylosulfinylo-
butoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 157—158,°C, wy¬
dajność: 88% wydajności teoretycznej.

Przykład XLIII. 6-[4-(2-pirydylosulfonylo)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie II z 6-(4-)2-pirydy-
losulfinylo(-butoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
123,8—125°C, wydajność: 70% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład XLIV. 5-(4-fenylosulfinylobutoksy)-
-karbostyryl. 0,56 g 5-(4-fenylomerkaptobutoksy)-
-karbostyrylu zadaje się 0,165 ml 30% nadtlenku
wodoru, rozpuszczonego w 8 ml lodowatego kwasu
octowego, rozcieńcza wodą i ekstrahuje dwa razy
chloroformem. Ekstrakty chloroformowe przemy¬
wa się rozcieńczonym roztworem sody, wodą, su¬
szy nad siarczanem magnezu i zatęża.

Po zbadaniu octanem etylu otrzymuje się bez¬
barwne kryształy o temperaturze topnienia 155—
—157°C. Wydajność: 389 mg (65% wydajności teo¬
retycznej).

Przykład XLV. 5(4-fenylosulfonylobutoksy)-
-karbostyryl. Wytwarza się z 5-(4-fenylomerkapto-
butoksy)-karbostyrylu i 4 moli nadtlenku wodoru
w temperaturze 60° w ciągu 14 godzin. Tempera-
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tura topnienia: 182—183°C, wydajność 73% wydaj¬
ności teoretycznej.

Przykład XLVI. 6-(4-fenylosulfinylobutoksy)-
-karbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak w
przykładzie XLIV z 0-(4-fenylomerkaptobutoksy)- 9
karbostyrylu i nadilenku wodoru. Temperatura
topnienia: 181—182°C, wydajność: 68% wydajności
teoretycznej.

P r z y k ł a d XLVII. 8(-4-fenylosulfinylobutoksy)
-karbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak w 10
przykładzie XLIV z 8-(4-fenylomerkaptobutoksy)-
karbostyrylu przez utlenianie nadtlenkiem wodo¬
ru. Temperatura topnienia: 125,5—126,5°C, wydaj¬
ność: 60% wydajności teoretycznej.

Przykład XLVIII. 6-(5-fenylosulf inylopento- 15
ksy)-3,4rdwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie I z 6-(5- fenylomer-
kaptopentoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nad¬
tlenku wodoru. Temperatura topnienia 104—109,5°C,
wydajność: 60% wydajności teoretycznej. 20

Przykład XLIX. 6-(5-fenylosulfonylopentok-
sy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie II z 6-(5-fenylomer-
kaptopentoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nad¬
tlenku wodoru. Temperatura topnienia: 136,5— 29
—137,8°C, wydajność: 62% wydajności teoretycznej.

Przykład L. 5-(2-hydroksy-3-fenylosulfinylo-
propoksy)-3,4-dwuwodorokarbóstyryl. Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie I z 5-(2-hydrok-
sy)-3-fenylomerkaptopropoksy-3,4-dwuwodorokar- 30
bostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnie¬
nia: 186—188°C, wydajność: 60% wydajności teo¬
retycznej.

P r z y k ła d LI. 5-(2-hydroksy-3-fenylosulfony-
lopropoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza 35
się analogicznie jak w przykładzie II z 5-(2-hyd-
roksy-3-fenylomerkaptopropoksy)-3,4-dwuwodoro-
karbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura
topnienia: 168—170°C, wydajność: 53% wydajności
teoretycznej. *o

Przykład: LII. 6-[4-(4-hydroksyfenylosulfiny-
lo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-(4-hy-
droksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodoro-
karbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura 45
topnienia: 206—207,8°C, wydajność: 84% wydajności
teoretycznej.

Przykład LIII. 6-[4-(4-hydroksyfenylosulfo-
nylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwa¬
rza się analogicznie jak w przykładzie II z 6-(4-) 60
4-hydroksyfenylomerkapto)-butoksy)-3,4-dwuwodo-
rokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura
topnienia: 219—219,5°C/wydajność: 78% wydajnoś¬
ci teoretycznej.

Przykład LIV. 6-[4-(4-acetaminofenylosulfi- M
nylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwa¬
rza się analogicznie jak w przykładzie I z 6-[4-(4-
-acetaminofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodo-
rokarbostyrylu i nadtlenku, wodoru. Temperatura
topnienia: 202, 0—203,8°C, wydajność: 55% wydaj-1 m
ności teoretycznej.

Przykład LV. 6-[4- (4-acetoaminosulfonylo)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie II z 6-i[4-(4-aceta-
minofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokar- as

20

bostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura top^
nieńia: 143,5—147,0°C, wydajność: 88% wydajności
teoretycznej.

Przykład LVI. 6-[4-(2,5-dwuchlorofenylosulfi-
nylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. W 40 ml
lodowatego kwasu octowego zawiesza się 5,55 g
(0,14 mola) (6-[4-(2,5-dwuchlorofenylomerkapto)-
butoksy]-3,4 dwuwodorokarbostyrylu i zadaje
19 ml 40, 06% wodnego roztworu nadtlenku wodoru
(0,014 mola), rozpuszczonego w 1,5 ml lodowatego
kwasu octowego i miesza w temperaturze pokojo¬
wej. Zawiesina rozjaśnia się i powstaje prawie
przezroczysty roztwór. Po 79 godzinach wydziela¬
ją się białe kryształy. Odciąga się je i przekrysta-
lizowuje z etanolu. Temperaturą topnienia: 185—
—186°C, wydajność: 5,43 g (94,1% wydajności teo¬
retycznej.).

Przykład LVII. 6-[4-(2,5*dwuchlorofenylosul-
fonylo)-butoksyl-3,4-dwuwodorokąrbostyryl. 2,97 g
(0,007& mola) 6-(4-)2,5-dwuchlorofenylomerkąpto(-
butoksy)-3,4 dwuwodorokarbo&tyrylu wprowadza
się do 15 ml zimnego jak lód kwasu mrówkowego
i zadaje 1,49 ml 40,08% nadtlenku wodoru (0,0175
mola). Miesza się przez 2,5 godziny i następnie roz¬
cieńcza trzykrotną ilością wody. Wydzielone kry¬
ształy przekrystalizowuje się z etanolu. Tempera¬
tura topnienia: 174,5—175,5°C, wydajność: 1,99 g
(61,9% wydajności teoretycznej).

Przykład LVIII. 6-[4-(3,4-dwuchlorofenylo-
sulfonylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie LVII
z 6- [4- (3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy] -3,4-
-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
(Temperatura topnienia: 172—173°C, wydajność:
96% wydajności teoretycznej.

Przykład LIX. 6-[4-(4-hydroksy-3,5-dwu-III-
-rzęd.butylofenylosulfinylo)-butoksy]-3,4-dwuwodo-
rokarbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak w
przykładzie LVI z 6-[4-(4-hydroksy-3,5-dwu-III-

-rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatu¬
ra topnienia: 170—171°C, wydajność: 80,7% wydaj¬
ności teoretycznej.

Przykład LX. 6- [4-(4-hydroksy-3,5-dwu-III-
-rzęd.butylofenylosulionylo)-butoksy]-3,4-dwuwodo-
rokarbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak w
przykładzie LVII z 6-[4-(4-hydroksy-3,5-dwu-IH-
-rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodo-
rokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura
topnienia: 165—167°C, wydajność: 97,6% wydajności
teoretycznej.

Przykład LXI. 6-[4-(2-karboksyfenylosulfiny-
lo)-butoksy-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie LVI z 6^[4-(2-
karboksyfenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodoro-

karbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura
topnienia: 194—196°C, wydajność: 77,2% wydajnoś¬
ci teoretycznej.

Przykład LXII. 6-[4-(4-pirydylosulfonylo)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie LVII z 6-(4-(4-pi-
rydylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbosty-

rylu i nadtlenku wodoru .Wydajność: 35,9% wy¬
dajności teoretycznej, temperatura topnienia: 179—
—183°C.
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Przykład LXIII. 6-[3-(3,4-dwuchlorofenylo¬
sulf inylo)~2-hydroksypropoksy]-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl. Wytwarza się z 6-[3-(3,4-dwuchlorofeny-
lomerkapto)-2-hydroksypropoksy]-3,4-dwuwodoro-
karbostyrylu analogicznie jak w przykładzie LVI. 5
Temperatura topnienia: 108—110°C, wydajność:
75%> wydajności teoretycznej.

Przykład LXIV. 6-(3-benzylosulfinylopropo-
ksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jafc w przykładzie LVI z 6-(3-benzylo- 10
merkapto)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 144,5—147°C, wy¬
dajność: 51% wydajności teoretycznej.

Przykład LXV. 5-(3-III-rzęd.butylosulfinylo-
-2-hydroksypropoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. 15

Wytwarza się analogicznie jak w przykładzie LVI
z 5-(3-III-rzęd.butylomerkapto-2-hydroksypropok-
śy)-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodo¬
ru, temperatura topnienia: 175—177°C, wydajność
52,1% wydajności teoretycznej. 20

Przykład LXVI. 5-(3-in^rzęd.butylosulfony-
lo-2-hydroksypropoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl.
Wytwarza się analogicznie jaky w przykładzie
LVII z 5-(3-III-rze^Ebutylomerkai^o-2-hydroktfy-
propoksy)-3,4-dwuwodforokarbostyrylu i nadtlenku as
wodoru. Temperatura topnienia: 210-^212°C, wy¬
dajność: 37,1% wydajności teoretycznej.

Przykład LXVII. 6-(4-/2-pirydylosulfonylo)-
-butoksy(-karbostyryl. Wytwarza się analogicznie
jak w przykładzie LVII z 6-(4-/2-pirydylosulfiny- 30
lo)-butoksy(-karbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 179—180°C, wydajność:
65,8% wydajności teoretycznej.

Przykład LXVIII. 4-metylo-6-<[4-(2-pirydylo-
sulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana- 35
logicznie jak w przykładzie LVI z 4-metylo-6-(4-
-2-pirydylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nad¬
tlenku wodoru. Temperatura topnienia: 167—169°C,
wydajność: 61,8% wydajności teoretycznej.

Przykład LXIX. 4-metylo-6-[4-(2-pirydylo- 40
sulfonylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVII z 4-metylo-6-
-[4-(2-pirydylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i
nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 195—
—197°C, wydajność: 29,5% wydajności teoretycznej. 45

Przykład LXX. 4-metylo-6-i[4-(2-chinolino-
sulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVI z 4-metylo-6-
-[4-(2-chinolinomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i
nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 189— 50
—190°C, wydajność: 47,5% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXI. 4-metylo-6-(4-/2-chinolinosul-
fonylo)-butoksy)-karbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVII z 4-metylo-6-
-[4-/2-chinolinomerkapto)-butoksyl-karbostyrylu i „
nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 199—
-^•2©3*C, wydajność: 31,5% wydajności teoretycznej.

V r z y k ł a d LXXII. 4-metylo-6-{4- (4-bifenyli-
losulfinylo)-butófesy]-karbostyrL Wytwarza się a-
nalogicznie jak w przykłśdzie LVI z 4 metylo-6- 60

- [4- (4-bifenylilomerkat>tO>-butoksy]-karbostyrylu
(temperatura topnienia: *174^176°C) i nadtlenku

•wodoru. Temperatura topnienia: 161—162°Ć, wy¬
dajność: 59% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXIII. 6- [4-(4-chlorofenylosulfi- «s

nylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarzaz się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVI z 6-[4-(4-chlorofeny-
lomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 157—158°C, wy¬
dajność: 81% wydajności teoretycznej.
Przykład LXXIV. 6-(4-chlorofenylosulfo-

nylo)-butoksy)-karbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVII z 6-J4-(4-chlorofe-
nylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Temperatura topnienia: 197—199°C, wy¬
dajności teoretycznej.

Przykład LXXV. 6- [4-(3,4-dwuchlorofenylo-
sulfinylo)-butoksyl-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVI 6-[4-(3,4-
-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 191—
—196°C, wydajność: 87%. wydajności teoretycznej.

Przykład LXXVI. 6-/4-(3,4-dwuchlorofenylo-
sulfonylo)-butoksy)-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVII z 6^[4-(3,4-
-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksyl-karbostyrylu

i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 198—
—190°C, wydajność: 83% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXVII. 6- [4-(2,5-dwuchlorofeny-
losulfmylo)-butoksy]-karbostyryl. WytwaTza się
analogicznie jak w przykładzie LVI z 6-[4-(2,5-
" -dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 200—
—202°C, wydajność 75% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXVIII. 6-[4-(2,5-dwuchlorofeny-
losulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie LVII z 6-[4-(2,5-
-dwuchlorofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu

i nadtlenku wodoru w kwasie mrówkowym. Tem¬
peratura topnienia: 203—205°C wydajność: 79%
wydajności teoretycznej.

Przykład LXXIX. 6-[4-(4-fluorofenylosulfi-
nylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analogicz¬
nie jak w przykładzie LVI z 6-([4-(4-fluorofeny-
lomerkapto)-butoksyl-karbostyrylu i nadtlenku wo¬
doru. Temperatura topnienia: 164—165°C, wydaj¬
ność: 50% wydajności teoretycznej.
Przykład LXXX. 6- [4-(4-fluorofenylosulfo-

nylo)-butoksyl-karbóstyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVII z 6-[4-(4-fluorofe-
nylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku
wodoru w kwasie mrówkowym. Temperatura top¬
nienia: 209—211°C, wydajność: 59% wydajności te¬
oretycznej.

Przykład LXXXI. 6-[4-(4-hydroksy-3,5-dwu-
-IILrzęd.butylofenylosulf inylo)-butoksy] -karbosty-

ryl. Wytwarza się analogicznie jak w przykładzie
LVI z 6-[4-(4-hydroksy-3,5-dwu-III-rzęd.butylofe-
nylomerkapoto)-butoksy]—karbostyrylu i nadtlen¬
ku wodoru. Temperatura topnienia: 192—194°C^
wydajność: 83% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXXII. 6-[4-(4-hydroksy-3,5-dwu-
-III-rzęd.butylofenylosulfonylo)-butoksy]-karbosty-

ryl. Wytwarza się analogicznie jak w przykładzie
LVII z 6-[4-/4-hydroksy-3,5-dwu-III-rzęd.butylofe-
nylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku
wodoru w kwasie mrówkowym. Temperatura top¬
nienia: 242—244°C, wydajność: 92% wydajności te¬
oretycznej.

Przykład LXXXIII. 6- [4-(4-bifenylilosulfiny-
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lo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analogicz¬
nie jak w przykładzie LVI z 6-[-4-(4-bifenylilomer-
kapto-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 196—197°C, wydajność:
80% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXXIV. 6-[4-(4-bifenylilosulfo-
nylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVII z 6-{4-(4-bifenyli-
lomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku wo¬
doru. Temperatura topnienia: 213—215°C, wydaj¬
ność: 73% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXXV. 6-[4-(4-nitrofenylosulfiny-
lo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analogicz¬
nie jak w przykładzie LVI z 6-[4-(4-nitrofenylo-
merkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku wo¬
doru. Temperatura topnienia: 183—184°C, wydaj¬
ność: 77% wydajności teoretycznej.

Przykład LXXXVI. 6^[4-(4-nitrofenylosulfo-
nylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVII z 6-(4-/4-nitrofeny- ,
losulfinylo)-butoksy)-karbostyrylu i nadtlenku wo¬
doru w kwasie mrówkowym. Temperatura top¬
nienia: 230—232°C, wydajność: 70% wydajności teo¬
retycznej.

Przykład LXXXVII. 6-[4-(2-chinolilosulfiny-
lo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analogicz¬
nie jak w przykładzie LVI z 6-(4-(2-chinolilomer-
kapto)-butoksy)-karbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 161—162°C, wydajność:
66% wydajności teoretycznej.

Przykład" LXXXVIII. 6-[4-(2-chinolilosulfo-
nylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVII z 6-i[4-(2-chinoli-
losulfinylo)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku wo¬
doru w kwasie mrówkowym. Temperatura topnie¬
nia: 197—198°C, wydajność: 58% wydajności teore¬
tycznej.

Przykład LXXXIX. 5-(4-fenylosulf inylobu-
toksy)-oksyindol. Wytwarza się analogicznie jak w
przykładzie LVI z 5-(4-fenylomerkaptobutoksy)-ok-
syindolu i nadtlenku wodoru. Temperatura top¬
nienia: 114—116°C, wydajność: 61% wydajności teo¬
retycznej.

Przykład XC. 4-.[2-fenylosulf inylometylo)-
-benzyloksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Mieszani¬
nę 67,1 g ftalidu, 51,3 ml tiofenolu, 35,1 g metane-
lanu postasowego i 250 ml metanolu ogrzewa się
pod chłodnicą zwrotną.

Następnie otrzymany kwas 2-fenylomerkaptome-
tylobenzoesowy (wydajność: 78% wydajności teo¬
retycznej, temperatura topnienia: 108—110°C, estry¬
fikuje się układem metanol/chlorek tionylu przez
pozostawienie w temperaturze —40°CP po czym
pozostawia przez noc w temperaturze pokojowej.
Otrzymuje się ester metylowy kwasu 2-fenylomer-
kaptometylobenzoesowego (wydajność: 89% wydaj¬
ności teoretycznej, temperatura wrzenia: 145°C
(9,33 Pa), który przeprowadza się przez redukcję
wodorkiem litowoglinowym w eterze etylowym w
2-fenylomerkaptometylofenylokarbinol (wydajność:
97% wydajności teoretycznej, temperatura topnie¬
nia: 64—65°C).

Związek ten wprowadza się w reakcję z sulfo-
chlorkiem ptoluenu uzyskując ester kwasu p-tolu-
enosulfonowego 2-fenylomerkaptometylofenylokar-v

binolu (chromatogram cienkowarstwowy: żel krze¬
mionkowy, eluent: chloroform) octan, etylu =1:1,
Rf = 0,8.
Wydajność: 55% wydajności teoretycznej. Ester ten

5 wprowadza się w reakcję z 6-hydroksy-3,4-dwuwo-
dorokarbostyrylu otrzymując 6-[2-fenylomerkapto-
mety lo)-benzyloksy]-3,4-dwuwodorokarbostyry1
(cienkowarstwowy^ chromatogram: żel krzemionko¬
wy, eluent: chloroform (octan etylu = 1:1, Rf =

10 =0,35, wydajność: 641% wydajności teoretycznej).
Substancję tę utlenia się analogicznie jak w

przykładzie LVI nadtlenkiem wodoru i otrzymuje
6-{2-fenylosulfinylometylo)-benzyloksy]-3,4-dwuwo-
dorokarbostyryl. Temperatura topnienia: 133—

15 —135°C, wydajność: 64% wydajności teoretycznej.
Przykład XCI. 6-(4-(fenylosulfinylo)-benzylo¬

ksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się ana^
logicznie jak w przykładzie LVI z 6-[4-(-fenylo^
merkaptometylo)-benzyloksy]-3,4-dwuwodorokarbo-

20 styrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnie¬
nia: 179—181°C, wydajność: 61% wydajności teore¬
tycznej.

Przykład XCI. 6-(4-cykloheksylosulfinylobu-
toksy)-karbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak

23 w przykładzie LVI z 6-(4~cykloheksylomerkaptobu-
to£sy)-karbostyrylu i nadtlenku wodoru. Tempera¬
tura topnienia: 169—170°C, wydajność: 57% wydaj¬
ności teoretycznej.

Przykład XCIII. 6-[4-(4-bromofenylosulfiny-
_ lo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analogicz¬

nie jak w przykładzie LVI z 6^[4-(4-bromofenylo-
merkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nadtlenku wo¬
doru. Temperatura topnienia: 168—170°C, wydaj¬
ność: 65% wydajności teoretycznej.

Przykład XCIV. 6-[4-(3-metylo-4-bromofeny¬
losulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie LVII z 6-(4-(3-me-
tylo-4-bromofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyry-

lu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
169—172°C, wydajność: 79% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład XCV. 6-.[4-(3-metylo-4-bromofeny¬
losulfonylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie LVII z 6-"[4-(3-me-
tylo-4-bromofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyry-

lu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
163—167°C, wydajność: 57% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład XCVL 6-[4-(2,4,5-trójchlorofenylo¬
sulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVI z 6-[4-(2,4,5-

-trójchlorofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 206—
—208°C , wydajność: 98% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład XCVII. 6-[4-(3,4-dwubromo-4-ami-
nofenylosulfinylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbo-

styryl. Wytwarza się analogicznie jak w przykła¬
dzie LVI z 6^4-(4-^5-dwubromo-4-aminofenylo-

w merkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 144—
—146°C, wydajność: 76% wydajności teoretycznej.

Przykład XCVIII. 6- [4-(3,5-dwubromo-4-ami-
nofenylosulfonylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbo-

65 styryl; Wytwarza się analogicznie jak w przykła-
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dzie LVII z 6-[4-(3,5-dwubromo-4-aminofer.ylosul-
finylo)-butoksy]-3,4-dwuwpdorokarbostyrylu i nad¬
tlenku wodoru. Temperatura topnienia: 157—159°C,
wydajność: 87>% wydajności teoretycznej.

Przykład XCIX. 6-[4-(3,5-dwubromo-4-ami-
nofenylosulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza
się analogicznie jak w przykładzie LVI z 6-(4-(3,5-
-dwubromo-4-aminofenylomerkapto)-butoksy)-kar-

bostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura top¬
nienia: 205—207°C, wydajność: 79% wydajności teo¬
retycznej.

Przykład C. 6-{4-(3,5-dwubromo-4-aminofe-
nylosulfonylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się
analogicznie jak w przykładzie LVII z 6-[4-(3,5-
-dwubromo-4-aminofenylomerkapto)-butoksy]-kar¬

bostyrylu i nadtlenku wodoru w kwasie mrówko¬
wym. Temperatura topnienia: 238—241°C, wydaj¬
ność: 87% wydajności teoretycznej.

Przykład CI. 6-[4-(4-(bromo-3-metylofenylo-
sulfinylo)rbutoksyjT3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie LVI
z 6- [4-(4-bromo-3-metylofenylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 129—130°C, wydajność:
75% wydajności teoretycznej.

Przykład CII. 6-[4-(2,5-dwubromofenylosul-
finylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbóstyryl. Wy^
twarzą się analogicznie jak w przykładzie LVI z

6-i[4-(2,5-dwubromofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 182—184°C, wydajność: 84%
wydajności teoretycznej.

Przykład CIII. 6-[4-(2,5-dwubromofenylosul-.
£inylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVI z 6-(4-(2,5-dwubro-
mofenylomerkapto)-karbostyrylu i nadtlenku wo¬
doru. Temperatura topnienia: 187—189°C, wydaj¬
ność: 45% wydajności teoretycznej.

Przykład CIV. 6- [3-(3,4-dwuchlorofenylosul-
finylo)-propoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie LVI z

6-[3-(3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-propoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 170—172°C, wydajność:
84!% wydajności teoretycznej.

Przykład CV. 6-[4-(4-cykloheksylofenylosul-
f inylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się jak w przykładzie LVI z 6-[4-(4-cyklo-

heksylofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodoro-
karbostyrylu i nadtlenku wodoru. Temperatura
topnienia: 155—157°C, wydajność: 65% wydajno¬
ści teoretycznej.

Przykład CVI. 6-[4-(4-cykloheksylofenylo-
sulfony!o)-butoksy] -3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie LVII
z 6-[4-(4-cykloheksylofenylomerkapto)-butoksy]-3,4-
-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 172—174°C, wydajność:
52% wydajności teoretycznej.

P r z y k ł a d CVII. 6-[4-(4-cykloheksylofenylo-
sulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie Jąk w przykładzie LVI z 6-i[4-(4-cyklohek-
sylo|epylqmerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i nad¬
tlenku wodoru. Temperatura topnienia: 188—190°C,
wydajność: 64% wydajności teoretycznej.

Przykład CVIII. 6-[4-(4-cykloheksylofenylo-
sulfonylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVII z 6-[4-(4-cyklo-
heksylofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu i

5 nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 185—
—186°C, wydajność: 87% wydajności teoretycznej.

Przykład CIX. 6-[4-(4-III-rzęd.butylofenylo-
sulfinylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie LVI z

io 6[-4-(4-III-rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 121—123°C, wydajność:
67% wydajności teoretycznej.
Przykład CX. 6-[4-(4-III-rzęd.butylofenylo-

15 sulfonylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie LVII z
6-i[4-(4-III-rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-
-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 198—200°C, wydajność:

20 83% wydajności teoretycznej.
Przykład CXI. 6-{4-(4-III-rzęd.butylofenylo-

sulfinylo)-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVI z 6-[4-(4-III-
-rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyrylu

25 i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 164—
—166°C, wydajność: 74% wydajności teoretycznej.

Przykład CXII. 6-[4-(4-ni-rzęd.butylofehylo-
sulfonylo)-butoksy]-karbostyryi. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVII z 6-[4-(4-III-

30 -rzęd.butylofenylomerkapto)-butoksy]-karbostyryli
i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 203—
—205°C, wydajność: 5(5% wydajności teoretycznej.

Przykład CXIII. 6- [4-(2-chinolinosulfinylo)-
-butoksy]-3,4-dwuwodorokabostyryl. Wytwarza Kię

35 analogicznie jak w przykładzie LVI z 6-[4-(2-chino-
linomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbosty ry¬

lu i nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia:
154—157°C, wydajność: 79% wydajności teoretycz¬
nej.

Przykład CXIV. 6- [4-(2-chinolilosulfonylo)-
butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwarza się;

analogicznie jak w przykładzie LVII z 6-[4-(2-chi-
nolilomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbosty-

rylu i nadtlenku wodoru. Wartość Rf = 0,50 (płyt-
45 ka z substancji świetlnej żelu krzemionkowego,.

eluent:benzen(etanol)stężony amoniak = 75 : 25 : 2),
wydajność: 72% wydajności teoretycznej.

Przykład CXV. 6- [2-(N-metylo-N-cyklohek-
sylokarbamidometylosulfinylo)-etoksy]-3,4-dwuwo-

50 dorokarbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak w
w przykładzie LVI z 6-{2(N-metylo-N-cykloheksylo-
karbamidometylomerkapto)-etoksy]-3,4-dwuwodo-
dorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Wartość
Rf: 0,34 (płytka z żelu krzemionkowego pokryta

55 substancją świecącą, eluent: chlorek etylenu (meta¬
nol = 95 : 5). Temperatura topnienia: 143—146°C,
wydajność: 48% wydajności teoretycznej.

Przykład CXVI. 6-[2-(n-metylo-N-cyklohek-
sylokarbamidometylosulfonylo)-etoksy]-3,4-dwuwo-

60 dorokarbostyryl. Wytwarza się analogicznie jak
w przykładzie LVII z 6-[2-(N-metylo-N-cyklohek-
sylokarbamidometylomerkapto)-etoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyryl i nadtlenku wodoru w kwasie
mrówkowym. Wartość Rf: 0,4$ (płytka z żelu krze-

65 mionkowego pokryta substancją świecącą, eluent:

40
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chlorek etylenu (metanol = 95 : :5). Temperatura
topnienia: 110—111°C, wydajność: 45% wydajności
teoretycznej,

Przykład CXVU. 6-[2-(N-metylo-N-cyklohek-
sylokarbamidometylosulfinylo)-etoksy]-karbostyryl. 5
Wytwarza się analogicznie jąk w przykładzie LVI
z 6- [2- (N-mętylo-N-cykloheksylokarbamidomerkap-
to)-etoksy]-karbostyryl. i nadtlenku wodoru. War¬
tość Rf; 0,027 (płytka z żelu krzemionkowego po¬
kryta substancją świecącą, eluent: chlorek etylenu 10
(metanol = 95 ; 5). Temperatura topnienia: 128—
—I30°C, wydajność: 65% wydajności teoretycznej.

Przykład CXVIII. 6H[2-(N-metylo-N-cyklohek-
sylokarbamidometylosulfonylo)-etoksy]-karbostyryl.
Wytwarza się analogicznie jak w przykładzie LVII 15
z 6-[2-(N-metylo-N-cykloheksylokarbamidomerkap-
to)-etoksy]-karbostyrylu i nadtlenku wodoru. War¬
tość Rf: 0,39 (płytka z żelu krzemionkowego pokry¬
ta substancją świecącą, eluent: chlorek etylenu
(metanol^ 95 :5). Wydajność: 67% wydajności teo- 2o
retycznej.

Przykład CXIX. 6-[3-(3,4-dwuchlorofenylo-
sulfonylo(-propoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl.
Wytwarza się analogicznie jak w przykładzie LVII
z 6-[3-(3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-propoksy]-3,4 25
-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperaturą topnienia: 187—188°C, wydajność:
87% wydajności teoretycznej.

Przykład ĆXX. 6-[5-(3,4-dwuchlorofenylosul-
firiylo)-pentoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy- 3q
twarzą się analogicznie jak w przykładzie LVI z
6-[5-(3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-pentoksy]-3,4-
dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Tem¬
peratura topnienia: 165—166°C, wydajność: 74%
wydajności teoretycznej. 35

Przykład CXXI. 6-[5-(3,4-dwuchlorofenylo-
sulfonylo)-pentoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl.
Wytwarza się analogicznie jak w przykładzie
LVII z 6^[5-(3,4-dwuchlorofenylomerkapto)-pentok-
sy]-3,4-dwuwodorokarbostyrylu i nadtlenku wodo- ^
ru. Temperatura topnienia: 175—178°C, wydajność:
65% wydajności teoretycznej^

Przykład CXXII. 6-[4-(2-metylo-4-III-rzęd.
butylofenylosulfinylo)-butoksy]-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl. Wytwarza się analogicznie jak w przy- _
kładzie LVI z 6-[4-(2-metylo-4-III-rzęd. butylofe-
nyIomerkapto)-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyry-
lu i nadtlenku wodoru. Substancja żywicowata.
Wartość Rf: 0,54 (płytka z żelu krzemionkowego
pokryta substancją świecącą, eluent: chlorek ety¬
lenu) metanolu = 95 :5.

Przykład CXXIII. 5-nitro-6-(4-fenylosulfiny-
lobutoksy)-karbostyryl. Wytwarza się analogicznie
jak w przykładzie LVI z 5^nitro-6)4-fenylomerkap-
tobuftoksy)-karbostyrylu i nadtlenku wodoru. Tem¬
peratura topnienia: 192^-194°C, wydajność: 91%
wydajności teoretycznej.

Przykład CXXIV. 5-acetamido-6-(4-fenylosul-
finylobutoksy)-karbostyryl. Wytwarza się analo¬
gicznie jak w przykładzie LVI z 5-acetamino-6(-4-
-fenylomerkapto)-karbostyrylu i nadtlenku wodo¬
ru. Temperatura topnienia: 213—217°C, wydajność:
47% wydajności teoretycznej.

Przykład CXXV. 5-bromo-6-(4-fenylosulfinylo-
butoksy)-karbostyryl. Wytwarza się analogicznie 95
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jak w przykładzie LVI z 5-bromo-6-(4-fenylomer-
kaptobutoksy)-karbostyrylu i nadtlenku wodoru.
Temperatura topnienia: 190^191°C, wydajność: 82%
wydajności teoretycznej.
Przykład CXXXI. 4-metylo-6-[4-(-pirydylo-

sulfinylo)-butoksy]- karbostyryl. 0,170 g (0,000^
mola) (4-metylo-6-[4-(2-pirydylomerkapto)-butoksy]
—karbostyrylu, rozpuszczonego w 5 ml lodowatego
kwasu octowego i 0,107 g. (0,0005 mola) rrietanadjo-
danu sodowego, rozpuszczonego w 6 ml wody,
miesza się i pozostawia w temperaturze pokojowej
przez 22 godziny.
Następnie jasnobrązowy roztwór rozcieńcza się 20
ml wody i produkt reakcji ekstrahuje chlorofor¬
mem. Ekstrakt wytrząsa się raz z roztworem wo¬
dorowęglanu sodowego i suszy nad bezwodnym
siarczanem magnezowym. Po odparowaniu prze-
krystalizowuje się z toluenu. Temperatura top¬
nienia: 166—168°C, wydajność: 0,04g (22,5% wydaj¬
ności teoretycznej).

Przykład CXXVII. 6-(4-III-rzęd. hutylosul-
finylobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwa¬
rza się analogicznie jak w przykładzie LVI z 6-(4-
II-rzęd.butylomerkaptobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyrylu (temperatura topnienia: 117—118°C) i
nadtlenku wodoru. Temperatura topnienia: 126—
—128°C, wydajność: 62% wydajności teoretycznej.
"Prz y k ł a d CXXVrIli. 6-[i-(l,2,4-triazolilo-3-sul-

finylo(-butoksy]-karbostyryl. Wytwarza się ana¬
logicznie jak w przykładzie LVI z 6-(4-)l,2,4-triazo-
lilo-3-merkapto(-butoksy)-karbostyrylu i nadtlenku
wodoru. Wartość Rf: 0,12 (płytka z żelu krzemion¬
kowego pokryta substancją świecącą-eluent: chlo¬
rek etylenu(metanol = 95 : 5).

Przykład CXXIX. 6-[4-)lł2,4-triazolilo-3-sulfi-
nylo)-butoksy] -3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wytwa¬
rza się analogicznie jak w przykładzie LVI z 6-
-[4-(l,2,4-triazolilo-3-merkapto)-butoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Wartość
Rf: 0,18 (płytka z żelu krzemionkowego pokryta
substancją świecącą, eluent: chlorek etylenu/meta¬
nol = 95 :5.

Przykład CXXX. 6-[4-(l,2,4-triazolilo-3-sul-
fonylo(-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl. Wy¬
twarza się analogicznie jak w przykładzie LVII z
6-[4-(l^,4-triazolilo-3-merkapto)-butoksy]-3,4-dwu-
wodorokarbostyrylu i nadtlenku wodoru. Wartość
Rf : 0,22 (płytka z żelu krzemionkowego pokryta
substancją świecącą, eluent: chlorek etylenu/me¬
tanol = 95 : 5) temperatura topnienia: 217—224°C.

Analogicznie wytwarza się następujące związki:
6-(4-fenylosulfinylobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-

bostyryl, temperatura topnienia: 144,5—145,5°C.
7(4-fenylosulfinylobutoksy)-3,4-dwuwodorokarbo-

styryl, temperatura topnienia: 134—136°C,
8-(4-fenylosulfinylobutoksy)-3,4-dwuwQdorokar-

" bostyryl, wartość Rf : 0,60 (chromatogram cienko¬
warstwowy na żelu krzemionkowym, eluent: ben¬
zen (etanol) stężony amoniak = 75(25/1),

6-[2-(4-bifenylilosulfinylo)-etoksy]-3,4-dwuwodo¬
rokarbostyryl, temperatura topnienia: 195—196°C,

5-(4-fenylosulfinylobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 136—138°C,

7-(4-fenylosulfinylobutoksy)-karbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 193—194°C,
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6-(5-fenylosulfinylopentoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 104—109,5°C,

6-[4-(2-pirydylosulfinylo)-butoksy]-karbostyryl,
temperatura topnienia: 152—154*0.

6-{4-(2,5-dwuchlorofenylosulfinylo)-butoksy]-3,4
dwuwodorokarbostyryl, temperatura topnienia 185—
—186°C.

6-{4-4-hydroksy-3,5-dwu-III-rzęd.butylofenylosul-
finylo(-butoksy]-3,4-dwuwodorokarbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 170—171°C,

6-(4-fenylosulfonylobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostyryl, temperatura topnienia: 157,5—158°C,

7-(4-fenylosulfonylobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostytyrl, temperatura topnienia: 178,5—179,5°C,

5-(4-fenylosulfonylobutoksy)-3,4-dwuwodorokar-
bostytyrl, temperatura topnienia: 187—189°C,

6-(4-fenylosulfonylobutoksy)-karbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 212—21Ś°C,

5-(4-fenylosulfonylobutoksy)-karbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 182—183°C,

8-(4-fenylosulfonylobutoksy)-karbostyryl, tempe¬
ratura topnienia: 146°—147°C.

Zastrzeżenia patentowe

1. Sposób wytwarzania nowych pochodnych kar-
bostyrylu o wzorze ogólnym 1, w którym W ozna¬
cza grupę etylenową lub winylenową, m oznacza
liczbę 1 lub 2, D oznacza prostą lub rozgałęzioną
grupę alkilenową o 2—6 atomach węgla lub prostą
albo rozgałęzioną grupę hydroksyalkilenową o 3—
6 atomach węgla, Rt oznacza atom wodoru lub
grupę alkilową o 1—3 atomach węgla, R2 oznacza
grupę cykloalkilową o 3—6 atomach węgla, grupę
arylową o 6—10 atomach węgla, grupę aralkilową
o 7—11 atomach węgla, zawierającą atom azotu
i/lub tlenu albo siarki lub dwa atomy azotu grupę
heteroarylową o 4—9 atomach węgla lub grupę
heteroaralkilową o 5—10 atomach węgla, przy
czym wyżej wymienione aromatyczne pierścienie
mogą być podstawione grupą metylową, hydro¬
ksylową, acetyloaminową, fenylową lub atomem
chlorowca i dodatkowo wyżej wspomniane mono-
podstawione grupy fenylowe mogą być podstawio¬
ne grupą metylową lub atomem chlorowca, grupę
pirydylotlenkową, trójfenylometylową, 4,5-bis-(p~
-chlorofenylo)-oksazolilową-2 lub aminoiminome-
tylową lub również grupę alkilową o 1—6 ato¬
mach węgla, R3 i R4 oznaczają atomy wodoru,
znamienny tym, że karbostyryl o wzorze ogól¬
nym 2, w którym W, D, R^ — R4 mają wyżej po¬
dane znaczenie i n oznacza liczbę 0 lub 1, utle¬
nia się.

2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
reakcję prowadzi się w rozpuszczalniku w tempe¬
raturze od -80°C do 100°C.

3. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
dla wytworzenia związków o wzorze ogólnym 1, w
którym m oznacza liczbę 1, utlenianie prowadzi
się za pomocą 1 równoważnika stosowanego środ-

b ka utleniającego, w temperaturze od —80°C do
60°C.

4. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
dla wytworzenia związków o wzorze ogólnym 1,
w którym m oznacza liczbę 2, utlenianie prowa-

io dzi się za pomocą 1 lub 2 albo kilku równoważ¬
ników stosowanego środka utleniającego, zwłasz¬
cza w temperaturze od —80° do 100°C.

5. Sposób wytwarzania nowych pochodnych kar-
bostyrylu i oksyindolu o wzorze ogólnym 1, w

15 którym W oznacza ewentualnie podstawioną gru¬
pą metylową grupę winylenową, metylenową lub
etylenową, D oznacza grupę alkilenową o 3—6
atomach węgla, grupę ksylilenową lub hydroksy¬
alkilenową o 3—6 atomach węgla, Rj, oznacza

20 atom wodoru, R2 oznacza ewentualnie podstawioną
grupą karboksylową, nitrową, aminową, fenylową
lub cykloheksylową grupę fenylową, mono- lub
dwupodstawioną atomami chlorowca i/lub grupa¬
mi alkilowymi o 1—4 atomach węgla grupę feny-

25 Iową, podstawioną dwoma grupami alkilowymi o
1—4 atomach węgla lub dwoma atomami chlorow¬
ca grupę hydroksyfenylową, chlorowcofenylową lub
aminofenylową, grupę cykloheksylową, benzylową,
pirydylową, naftyłową, chinolilową, 1,2,4-triazolilo-

30 wą lub N-metylocykloheksyloaminokarbonylomety-
lową lub również III-rzęd-butylową, gdy albo m
oznacza liczbę L albo D oznacza grupę hydroksyalki¬
lenową o 3—6 atomach węgla R3 i R4 są jednakowe
lub różne i oznaczają atomy wodoru, chlorowca,

35 grupy alkilowe o 1—4 atomach węgla, nitrowe,
aminowe lub acetyloaminowe i m oznacza liczbę 1
lub 2, znamienny tym, że związek o wzorze ogól¬
nym 2, w którym Rlf Rg, R3, R4, D i W mają wyżej
podane znaczenie, n oznacza liczbę 0 lub 1, utle-

40 nia się.
6. Sposób według zastrz. 5, znamienny tym, że

reakcję prowadzi się w rozpuszczalniku, w tem¬
peraturze od -80°C do 100°C.

7. Sposób według zastrz. 5, znamienny tym, że
45 dla wytworzenia związków o wzorze ogólnym 1,

w którym m oznacza liczbę 1, utlenianie prowadzi
się za pomocą równoważnika stosowanego środka
utleniającego, zwłaszcza w temperaturze od — 80°C
do 60°C.

50
8. Sposób według zastrz. 5, znamienny tym, że

dla wytworzenia związku o wzorze ogólnym 1,
w którym m oznacza liczbę 2, utlenianie prowadzi
się za pomocą 1 lub 2 lub kilku równoważników
stosowanego środka utleniającego, zwłaszcza w
temperaturze od -80° do 100°C.
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