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Sposób wytwarzania nowych 4-fenylo-2-/lH/-chinazolinonów

Przedmiotem wynalazku jest sposób wytwarza¬
nia nowych 4-fenylo-2(lH)-chiinazolinonów o ogól¬
nym wzorze 1, w którym Rj oznacza atom wodoru,
fluoru, chloru lub bromu, R2 oznacza niższą grupę
alkilową zawierającą 1—5 atomów węgla, grupę
allilową, metallilową lub propargilową, R3 oznacza
atom wodoru, chlorowca, grupę wodorotlenową,
niższą grupę alkoksylową zawierającą 1—4 atomów
węgla, niższą grupę alkilową zawierającą 1—4 ato¬
mów węgla lub grupę trójfluorometyIową, a R4
oznacza atom wodoru, chlorowca, grupę wodoro¬
tlenową, niższą grupę alkilową zawierającą 1—4
atomów węgla lub niższą grupę alkoksylową za¬
wierającą 1—4 atomów węgla.

Według wynalazku związki o wzorze ogólnym 1,
w którym podstawniki .mają znaczenie wyżej po¬
dane, otrzymuje się a) przez reakcję związków
o ogólnym wzorze 2, w którym R1? R2, R3 i R4
•mają podane wyżej znaczenie, z karbaminianem
alkilowym, w którym grupa alkilowa zawiera 1—5
atomów węgla, w obecności katalitycznych ilości
kwasu Lewisa, albo przez reakcję związków
o wzorze ogólnym 3, w którym Rl9 Rs i R4 mają
podane wyżej znaczenie, a Me oznacza atom metalu
alkalicznego, ze związkami o wzorze ogólnym 7,
w którym R2 ma podane wyżej znaczenie, a Hal
oznacza atom chloru, bromu lub jodu, w obojęt¬
nym w warunkach reakcji rozpuszczalniku orga¬
nicznym, albo b) w przypadku wytwarzania związ¬
ków o wzorze ogólnym 1, w którym Rlf R3 i R4

mają podane wyżej znaczenie, a R2 oznacza grupę
metylową, utlenia się w obojętnym iw warunkach
reakcji rozpuszczalniku organicznym związki
o wzorze ogólnym 5 lub 6 w których to wzorach
R1? R3, R4 i Hal imają podane wyżej znaczenie
albo c) w przypadku wytwarzania związków
o wzorze ogólnym 1, w którym Rt ma podane
wyżej znaczenie, R2 oznacza niższą grupę alkilową
zawierającą 1—5 atomów węgla, R8 oznacza atom
chlorowca, niższą grupę alkilową zawierającą 1—4
atomów węgla, grupę wodorotlenową lub grupę
trójfluorometylową, a R4 oznacza atom wodoru,
atom chlorowca, grupę wodorotlenową lub niższą
grupę alkilową zawierającą 1—4 atomów węgla,
przy czym co najmniej jeden z podstawników R3
lub R4 musi oznaczać grupę wodorotlenowlą, pod¬
daje się hydrolizie w środowisku kwaśnym związki
o wzorze ogólnym 1, w którym Rt ma podane
wyżej znaczenie, R2 oznacza niższą grupę alkilową
zawierającą 1—5 atomów węgla, R3 oznacza atom
chlorowca, niższą grupę alkoksylową zawierającą
1—4 atomów węgla, niższą igrupę alMlową zawie¬
rającą 1—4 atomów węgla, grupę wodorotlenową
lub grupę trójfluorometylową, a R4 oznacza atom
wodoru, atom chlorowca, grupę wodorotlenową niż¬
szą grupę alkilową zawierającą 1^4 atomów węgla
lulb niższą grupę alkoksylową zawierającą 1—4 ato¬
mów węgla, przy czym co najmniej jeden z pod¬
stawników R3 liulb R4 musi oznaczać grupę alkoksy¬
lową zawierającą 1—4 atomów węgla.
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Reakcje wytwarzania związków o wzorze ogól¬
nym 1 podane w punkcie a) prowadzi się korzyst¬
nie w następujący sposób.

Związki o wzorze ogólnym 2, w którym pod¬
stawniki mają wyżej podane znaczenie, poddaje się
reakcji z karbaminianami alkilowymi, korzystnie
z karfoaminianem etylowym, w obecności katali¬
tycznych (ilości kwasu Lewisa, na przykład chlorku
cynkowego, w itemperaturze 160—200°C w ciągu od
30 minut do 2 godzin. Reakcję można prowadzić
w obecności obojętnego w warunkach reakcji roz¬
puszczalnika organicznego, na przykład o-dwuchlo-
rdbenzenu, lub bez 'rozpuszczalnika, przy czyim w
tym ostatnim przypadku nadmiar karbamindanu
przejmuje funkcję rozpuszczalnika.

Po zakończeniu reakcji mieszaninę reakcyjną
chłodzi się do temperatury pokojowej i traktuje
mieszaniną składającą się z wody i z obojętnego
w warunkach reakcji rozpuszczalnika organicznego,
na przykład chlorku metylenu. Po oddzieleniu, wy¬
suszeniu i odparowaniu fazy organicznej otrzymuje
się po przekryistailizowaniiu czyste związki o wzorze
ogólnym 1.

Opisaną powyżej reakcję związków o wzorze
ogólnym 2 z karbaminianami alkilowymi stosuje
się zwłaszcza do wytwarzania związków o wzorze
ogólnym 1, w którym podstawnik przy atomie azo¬
tu w pierścieniu (R2) stanowi rozgałęzioną grupę
alkilową, przy czym atom węgla, od którego roz¬
poczyna się rozgałęzienie, jest związany bezpośred¬
nio z atomem azotu w pierścieniu.

(Związki o wzorze ogólnym 3, w którym pod¬
stawniki mają wyżej podane znaczenie, korzystnie
w postaci soli potasowych lub sodowych, poddaje
się reakcji ze związkami o wzorze ogólnym 7,
w którym podstawniki mają wyżej podane zna¬
czenie, korzystnie w postaci jodków, w obojętnym
w warunkach (reakcji rozpuszczalniku organicz¬
nym, na przykład w dwumetyloacetamidzie, dwu-
etyloacetamidzie, dwumetyloformamidzie, sulfo-
tlenku dwumetylowym lub dioksanie.

Reakcję prowadzi się w temperaturze 20—100°C,
przy czym korzystnie rozpoczyna się ją w tempe¬
raturze pokojowej w ciągu 1—4 godzin i kończy
w temperaturze wrzenia. Po zakończeniu reakcji
odparowuje się lotne składniki z mieszaniny reak¬
cyjnej i otrzymaną pozostałość przenosi na lód.
Otrzymany przy tym osad odsącza się, a następnie
rozpuszcza w obojętnym w warunkach reakcji roz¬
puszczalniku, na przykład w chlorku metylenu. Po
odparowaniu rozpuszczalnika i przekrystalizowaniu
uzyskuje się związki o wzorze ogólnym 1 w stanie
czystym.

Reakcję wytwarzania związków o wzorze ogól¬
nym 1 według punktu b) prowadzi się korzystnie
w następujący sposób.

Związki o wzorze ogólnym 5, w którym podstaw¬
niki mają wyżej podane znaczenie, lub związki
o wzorze ogólnym 6, w którym podstawniki mają
wyżej podane znaczenie, rozpuszcza się w obojęt¬
nym w warunkach reakcji rozpuszczalniku orga¬
nicznym, na przykład w oczyszczonym dioksanie
lub acetonie i dodaje do otrzymanych roztworów
w temperaturze pokojowej roztwory wodne nad¬
manganianu sodowego lub potasowego. Po zakoń-
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czeniu reakcji rozkłada się nadmiar środka utle¬
niającego przez dodanie technicznego dioksanu
i/lub kwasu mrówkowego i/lub tiosiarczanu so¬
dowego. Następnie sączy się, .przesącz odparowuje

5 się, a pozostałość traktuje się mieszaniną składa¬
jącą się z wody i z obojętnego w warunkach
reakcji rozpuszczalnika organicznego, na przykład
chlorku metylenu. Fazę organiczną oddziela się,
przemywa wodnym roztworem alkaliów i wodą,

10 suszy i odparowuje. Po rozpuszczeniu pozostałości
w obojętnym w warunkach reakcji rozpuszczalniku
organicznym, na przykład w octanie etylu, otrzy¬
muje się związki o wzorze ogólnym 1 w stanie czy¬
stym przez wytrącenie, na przykład eterem etylo-

15 wym.
Proces wytwarzania związków o wzorze ogólnym _

1 według punktu c) prowadzi się korzystnie w na¬
stępujący sposób.

Związki o wzorze ogólnym 1, w którym podstaw-
M niki mają znaczenie podane w punkcie c), ogrze¬

wa się z wodnym roztworem kwasu bromowodo-
rowego lub z roztworem bromowodoru w kwasie
octowym do temperatury 60—110°C, korzystnie do
temperatury wrzenia. Po zakończeniu reakcji alka-

25 lizuje się mieszaninę reakcyjną przez dodanie od¬
powiedniej substancji zasadowej, na przykład
wodnego roztworu wodorotlenku amonowego, i ek¬
strahuje za pomocą rozpuszczalnika organicznego,
obojętnego w warunkach reakcji, na przykład

80 octanu etylowego. Wyekstrahowane przy tym
związki o ogólnym wzorze 1 wydziela się następ¬
nie przez odparowanie rozpuszczalnika i oczyszcza
przez przekrystalizowanie.

Stosowane jako substancje wyjściowe w punkcie .
85 a) związki o wzorze ogólnym 3 są nowe. Otrzy¬

muje się je na przykład przez reakcję związków
o wzorze ogólnym 4, w którym R1? R8 i R4 mają
podane wyżej znaczenie, ze związkami metalu al¬
kalicznego, korzystnie potasu lub sodu, na przykład

411 z wodorkiem sodu lufo z alkoholanami metali al¬
kalicznych, takimi jak metylan sodu lufo potasu,
etylan sodu lub potasu itd., w obojętnym w wa¬
runkach reakcji rozpuszczalniku organicznym, na
przykład w dwumetyloacetamidzie, dwuetyloaceta-

45 midzie, dwumetyloformamidzie, sulfotlenku dwu¬
metylowym lub dioksanie, w temperaturze pokojo¬
wej. Otrzymane w ten sposób związki o wzorze
ogólnym 3 albo wydziela się następnie i oczyszcza
w znany sposób, albo korzystnie stosuje jeszcze

60 w roztworze do reakcji według punktu a).
Stosowane jako substancje wyjściowe w punkcie

b) związki o wzorze ogólnym 6 są nowe. Otrzy¬
muje się je na przykład w ten sposób, że związki
o wzorze ogólnym 5 rozpuszcza się w obojętnym

55 w warunkach reakcji rozpuszczalniku organicznym,
na przykład w niższym alkoholu, takim jak me¬
tanol lub etanol, lub w mieszaninach tych niż¬
szych alkoholi z innymi obojętnymi w warunkach
reakcji rozpuszczalnikami organicznymi, takimi jak

«• chlorek metylenu lufo chloroform, lufo w wodzie
i traktuje środkami redukującymi, takimi jak bo¬
rowodorki, na przykład borowodorek sodowy, w
temperaturze 20—80^.

Po zakończeniu redukcji rozkłada się nadmiar
h substancji redukującej w znany sposób, na przy-



70
5

kład przez dodanie kwasu octowego, i odparowuje
się rozpuszczalnik. Pozostałość traktuje się miesza¬
niną składającą się z obojętnego w warunkach
reakcji rozpuszczalnika organicznego, na przykład
chlorku metylenu, i wodnego roztworu alkaliów,
a następnie przez oddzielenie, wysuszenie i odpa¬
rowanie warstwy organicznej wydziela się związki
o wzorze ogólnym 6, które oczyszcza się w znany
sposób albo stosuje dalej w stanie surowym. Ze
względu na niewielką trwałość związków o ogól¬
nym wzorze 6 wskazane jest poddanie tych
związków jest najszybszej dalszej obróbce.

Stosowane jako substancje wyjściowe związki
o wzorze ogólnym 6 są nowe. Otrzymuje się je
w ten sposób, że związki o wzorze ogólnym 9, w
którym Rj ma podane wyżej znaczenie, poddaje
sdę w itemiperatuirze pokojowej w obojętnym w wa¬
runkach reakcji rozpuszczalniku organicznym, na
przykład eterze etylowym, reakcji ze związkami
o wzorze ogólnym 12, w którym R8 i R4 mają po¬
dane wyżej znaczenie, a Hal' oznacza atom chloru
lub bromu, albo ze związkami o wzorze ogólnym
13, w którym R^ i R4 mają podane powyżej zna¬
czenie, i produkt reakcji rozkłada się wodą.

Otrzymane przy tym związki o ogólnym wzorze
10, w którym Rx, R8 i R4 mają podane wyżej zna¬
czenie, rozpuszcza się następnie w obojętnym
w warunkach reakcji rozpuszczalniku organicz¬
nym, na przykład w dioksanie lub acetonie, i za¬
daje otrzymany roztwór w temperaturze pokojowej
roztworem wodnym odipowiedniego środka utle¬
niającego, na przykład nadmanganianu sodowego
lub potasowego, ii w ten sposób drogą utlenienia
otrzymuje się związki wzorze ogólnym 11. Związki
o wzorze ogólnym 11 poddaje się następnie reakcji
ze związkami o wzorze ogólnym 8, w którym Hal
ma podane wyżej znaczenie, korzystnie z jodkiem
metylu, w temperaturze 20—45°C w obojętnym
w warunkach reakcji rozpuszczalniku organicznym,
takim jak chloroform lub aceton, albo w nadmia¬
rze związków o wzorze 8.

Korzystnie reakcję prowadzi się bez rozpuszczal¬
nika przez działanie jodku metylu w ciągu 1—4
godzin w temperaturze pokojowej, a następnie
w temperaturze wrzenia jodku metylu. Jeżeli na¬
tomiast do reakcji stosuje się gazowy w tempera¬
turze pokojowej halogenek metylu, celowe jest
prowadzenie reakcji w obecności obojętnego
w warunkach reakcji rozpuszczalnika organicznego,
na przykład chloroformu lub acetonu.

Stosowane jako substancje wyjściowe w punkcie
c) związki o wzorze ogólnym 1 stanowią szczegól¬
ny przypadek związków o wzorze ogólnym 1 i moż¬
na je wytwarzać tak, jak inne związki o wzorze
ogólnym 1, na przykład według sposobu podanego
w punkcie a), jeżeli R2 oznacza grupę alkilową
zawierającą 1—5 atomów węgla, albo według spo¬
sobu podanego w punkcie b), jeżeli R2 oznacza
grupę metylową.

Związki o wzorze ogólnym H otrzymywane wed¬
ług punktu c) można również wytwarzać według
sposobu opisanego w punkcie a), albo według spo¬
sobu opisanego w punkcie b), jeżeli R2 oznacza
grupę metylową. Najkorzystniej wytwarza się je
jednak sposobem opisanym w .punkcie c).
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Związki o wzorze 1 otrzymywane według punktu
b) można otrzymywać obok najkorzystniej stoso¬
wanego sposobu opisanego w punkcie b), także
sposobem podanym w punkcie a), o ile R* oznacza

5 grupę metylową. Stosowane jako substancje wyjś¬
ciowe związki o wzorze ogólnym 2 są albo znane,
albo też można je wytwarzać w znany sposób ze
związków dostępnych w handlu.

Stosowane jako substancje wyjściowe związki
10 o wzorze ogólnym 4 są albo znane, albo można

je wytwarzać sposobem opisanym w japońskim
opisie patentowym nr. 20865/65. Podobnie niektóre
związki o wzorze 11 są albo znane, albo można
je wytwarzać sposobem opisanym w J. Chem, Soc.

*5 1927, (19(5(2).
Związki o wzorze ogólnym 1 otrzymywane spo¬

sobem według wynalazku odznaczają się działa¬
niem farmakologicznym stwierdzonym na zwierzę¬
tach. Związki te wykazują zwłaszcza działanie

20 hamujące procesy zapalne, działanie przeciwgo¬
rączkowe i przeciwbólowe.

Dzienna dawka związków o wzorze ogólnym 1
wynosi 5—20 mg na 1 kg masy ciała, przy czym
można ją podawać iw 2-^4 porcjach lub w postaci

25 o opóźnianym działaniu. Dla większości ssaków
wystarczająca dawka wynosi 300—600 mg dziennie.
Postacie użytkowe do podawania wewnętrznego
zawierają 75—300 mg związków o wzorze ogólnym
1 w mieszaninie ze stałym lub ciekłym nośnikiem

30 farmaceutycznym.
Związki wytwarzane sposobem według wynalaz¬

ku można stosować jako leki same albo w odpo¬
wiedniej formie leku do podawania doustnego lub
pozajelitowego. W celu sporządzenia odpowiednich

35 form leku przerabia się je z obojętnymi pod
względem farmakologicznym nieorganicznymi lub
organicznymi substancjami pomocniczymi.

Jako substancje pomocnicze stosuje się na przy¬
kład do tabletek d drażetek cukier mlekowy, skro-

40 bię, talk, kwas stearynowy itd., do syropów roz¬
twory sacharozy, cukru inwertowanego, glikozy
i innych, a do preparatów w postaci zastrzyków
wodę, alkohole, glicerynę, oleje roślinne itd. Poza
tym sporządzane w ten sposób leki mogą zawierać

45 odpowiednie środki konserwujące, stabilizujące,
zwilżające, słodzące, barwiące, ułatwiające rozpusz¬
czenie, zapachowe itd.

Związki o wzorze 1 można na przykład stoso¬
wać w postaci tabletek do podawania doustnego

50 o następującym składzie: 1—3% środka wiążącego,
np. traigakantu, 3—10% skrobi, 2—10% talku, 0,25—
1% stearynianu magnezu, odpowiednia ilość sub¬
stancji czynnej i do il00% wypełniacza, na przy¬
kład laktozy. . *

55 W poniższych przykładach, które wyjaśniają
bliżej sposób według wynalazku, nie ograniczając
jego zakresu, wszystkie temperatury podano w
stopniach Celsjusza i są one korygowane.

Przykład I. 1 -Metylo-4-fenylo-lH-chinazoli-
60 non-2

a) Jodek l-metylo-4-fenylochdnazoliniowy
Roztwór 2 ig 4-fenylocmmazoltiny w 10 ml jodku
metylu stawia się w temperaturze pokojowej przez
noc, a następnie ogrzewa w ciągu 8 godzin pod

•6 chłodnicą zwrotną. Otrzymaną mieszaninę chłodzi
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się, odsącza krystaliczny osad i przemywa go ete¬
rem etylowym. Otrzymany jodek l-metylo-4-feny-
ŁochinazolMiiowy topi się w temperaturze .200—
201°.

b) l-metyl<>i4^en^ó^lHHchinazolinon-2
Do zawiesiny 5,7? jodki* l-metyło-4-fenylochi-

nazoliniowego w 30 nil oczyszczonego dioksanu do¬
daje się (powoli roztwór 4g nadmanganianu pota¬
sowego w 150 ml wody. Mieszaninę reakcyjną
pozostawia się w ciągu 15 minut w temperaturze
pokojowej i dodaje 10 ml dioksanu oraz 25 ml 1%
roztworu wodnego tiosiarczanu sodowego, przy
czym -nadmiar inadman&anianu rozkłada się, a utwo¬
rzony jod redukuje. Otrzymaną mieszaninę sączy
się, a przesącz zagęszcza pod próżnią do objętości
100 ml. Następnie dodaje się 80 ml chlorku mety¬
lenu i 80 ml wody. Fazę organiczną oddziela się
i przemywa najpierw za pomocą 50 ml 2% wod¬
nego roztworu węglanu sodowego, a następnie za
pomocą 40 ml wody, po czym suszy się roztwór
nad siarczanem sodowym i odparowuje pod próż¬
nią. Pozostałość rozpuszcza się w 10 ml octanu
etylu, do otrzymanego roztworu dodaje się 8 ml
eteru etylowego i odsącza otrzymany przy tym
krystaliczny osad. Otrzymuje sdę l-metylo-4-fenylo-
-ttH-ctonazołinon-2 o temperaturze topnienia 142^
143°.

Przykład II. 1 -Metylo-4-fenylo-lH^chinazoli-
non-2.

a) ll-metylo-4-fenylo-l,2,3,4-czterowodorochina-
zolina

Do roztworu 18 g jodku l-metylo-4-fenylochina-
zolmiowego w 500 ml absolutnego etanolu i 250 ml
chlorku metylenu dodaje się w temperaturze po¬
kojowej małymi porcjami 6g borowodorku sodo¬
wego. Po upływie 45 minut dodaje się 3 ml kwasu
octowego w celu rozłożenia nadmiaru borowodorku
sodowego. Następnie odparowuje się roztwór pod
próżnią, a pozostałość traktuje 180 ml chlorku me¬
tylenu i 10 ml 5ri roztworu wodnego wodorotlenku
sodowego. Fazę organiczną oddziela się, przemywa
250 ml wody, suszy nad siarczanem sodowym i od¬
parowuje, przy czym otrzymuje się l^metylo-4-fe-
nylo-l,2,3,4-czterowodorochinazolinę w postaci ole¬
ju.

to) l-metylo-4-fenylo-lH-chinazolinon-2
Do roztworu 12 g l-metylo-4-fenylo-l,2,3,4-czte-

rowodorochinazoliny w 500 ml oczyszczonego diok¬
sanu dodaje się powoli roztwór 13,2 g nadmanga¬
nianu potasowego w 250 ml wody. Po zakończeniu
dodawania mieszaninę reakcyjną pozostawia się
na 10 minut w temperaturze pokojowej i dodaje
się 25 ml technicznego dioksanu w celu usunięcia
nadmiaru nadmanganianu. Następnie sączy się
otrzymaną mieszaninę, przesącz zagęszcza pod
próżnią do objętości 100 ml i dodaje 120 ml chlorku
metylenu i 150 ml wody. Fazę organiczną oddziela
się, przemywa najpierw 150 ml 2% wodnego roz¬
tworu węglanu sodowego, a potem 100 ml wody,
suszy się siarczanem sodowym i odparowuje pod
próżnią. Pozostałość rozpuszcza się w 30 ml octanu
etylu, do otrzymanego roztworu dodaje się 15 ml
eteru etylowego i odsącza otrzymany krystaliczny
osad, otrzymując l-metylo-4-fenylorfH-chinazolinon
o temperaturze topnienia142^143°.

Przykład III. l-Metylo-4-fenylo-lH-chinazo-
linon-2.

Mieszaninę 1 g 0-metyloaminobenzofenonu, 2 g
uretanu etylowego i 20 mg chlorku cynkowego

5 ogrzewa się w ciągu 1,25 godziny w temperaturze
180—190° (temperatura łaźni olejowej), chłodzi do
temperatury pokojowej i zadaje 100 ml mieszaniny
chlorku metylenu i wody (1:1). Fazę organiczną
oddziela się, suszy nad bezwodnym siarczanem so-

10 dowym, sączy, po czym odparowuje się rozpusz¬
czalnik. Po przekrystalizowaniu pozostałości z octa¬
nu etylu otrzymuje się l-metylo-4-fenylo-lH-china-
zolinon-2 o temperaturze topnienia 141—143°.

Przykład IV. l-Etylo-4-fenylo-lH-chdnazola-
15 non-2

0,75 g wodorku sodowego \y postaci 50% zawie¬
siny w oleju mineralnym dodaje się w tempera¬
turze pokojowej do roztworu 2,2 g 4-fenylo-lHnchi-
nazolinonu-2 w 50 ml dwumetyloacetamidu. Otrzy-

20 mana mieszaninę zawierającą sól sodową 4-fenylo-
-lH-chinazolinonu-2 miesza się w ciągu 15 minut
w temperaturze pokojowej, po czym dodaje się
4 ml jodku etylu. Następnie miesza się w ciągu
30 minut w temperaturze pokojowej i ogrzewa

25 jeszcze w ciągu 30 minut w temperaturze 60°
celem doprowadzenia reakcji do końca. Mieszaninę
odparowuje się pod próżnią, usuwając rozpuszczal¬
nik w jak największym stopniu, po czym pozo¬
stałość przenosi się na 100 g lodu. Osad odsącza

80 się i rozpuszcza w 50 ml chlorku metylenu, a otrzy¬
many roztwór suszy nad siarczanem sodowym. Po
odparowaniu pod próżnią i przekrystalizowaniu
oleistej pozostałości z octanu etylu otrzymuje się
l-etylo-4-fenylo-lH-chinazolinon-2 o temperaturze

35 topnienia 183—185°.
Przykład V. l-Metylo-4-fenylo-6-chloro-lH-

-chinazolinon-2 /'

0,75 g wodorku sodowego w postaci 50% zawie¬
siny w oleju mineralnym dodaje się w temperatu-

40 rze pokojowej do roztworu 2,56 g 4-fenylo-6-chloro-
-lH-chinazolinonu-2 w 100 ml dwumetyloformami-
du. Otrzymaną mieszaninę zawierającą związek
sodowy 4-fenylo-6-ichloro-lH-chinazolinonu-2 mie¬
sza się w ciągu 15 minut w temperaturze pokójo-

45 wej, a następnie dodaje się 4 ml jodku imetylu,
miesza w ciągu 30 minut w temperaturze pokojo¬
wej, odparowuje pod próżnią, tak, aby w jak
największym stopniu usunąć rozpuszczalnik i po¬
zostałość przenosi się na 100 g lodu. Wytrącony

50 osad odsącza się i rozpuszcza w 50 ml chlorku
metylenu. Otrzymany roztwór suszy się nad siar¬
czanem sodowym i odparowuje się rozpuszczalnik
pod próżnią. Po przekrystalizowaniu oleistej po¬
zostałości z octanu etylki otrzymuje się 1-metylo-

55 -4-fenylo-6-chloro-lH-chinazolinon-2 o temperatu¬
rze topnienia 223—224°.

Postępując w sposób opisany w przykładzie V,
lecz zastępując stosowany w tym przykładzie
4-fenylo-6^chloro- lH-chinazolinon-2 równoważną

60 ilością 4-fenylo-lH-chinazolinonu-2, poprzez odpo¬
wiednią sól sodową, przy zastąpieniu stosowanego
tam jodku metylu równoważną ilością jodku n-pro-
pylu uzyskuje się l-n-propylo-4-fenylo-lH-chdna-
zolinon-2 o temperaturze topnienia 131°, przy użyciu

65 równoważnej ilości bromku n-butylu otrzymuje
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się l^n-butylo-4-fenyloHlH-chinazolkion-2 o tempe¬
raturze topnienia 103—(104° [po przekrystalizowaniu
z mieszaniny octanu etylu i eteru etylowego (1:1)]
przy użyciu równoważnej ilości bromku n-amylu
otrzymuje się l-n-amylo-4-fenylo-lH-chinazoli-
non-2 o temperaturze topnienia 121—122°, przy
użyciu równoważnej ilości jodku allilu otrzy¬
muje się l-allilo-4-fenylo-lH-chmazolinon-2 o (tem¬
peraturze topnienia 159—il60°, a przy użyciu jodku
propargilu otrzymuje się l-propargilo-4-fenylo-lH-
-chinazolinon-2 o temperaturze topnienia 181° (po
przekrystalizowaniu z etanolu).

Przykład VI. l-Metylo-4n(p-chlorofenylo)-1H-
-chinazolinon-2

a) 4^(p-chlorofenylo)-chinazolina
Do eterowego roztworu p-chorofenylolitu, otrzy¬

manego przez reakcję 0,96 g p-ibromochlorobenzenu
w 10 ml absolutnego eteru etylowego z 3,1 ml 0,6
molarnego roztworu n-butylolitu w heksanie
w ciągu 30 minut w temperaturze pokojowej, do¬
daje się 0,65 g chinazoliny w 10ml absolutnego ete¬
ru etylowego i mieszaninę miesza w ciągu 10 mi¬
nut. Otrzymaną sól Mtową rozkłada się przez
wytrząsanie mieszaniny reakcyjnej z 10 ml wody,
po czyim oddziela się fazę organiczną, suszy nad
bezwodnym siarczanem sodowym, sączy i odparo¬
wuje przesącz pod próżnią. Po przekrystalizowaniu
pozostałości z octanu etylu otrzymuje się 4-(p-chlo¬
rofenylo)-3,4-dwuwodorochinazolinę o temperatu¬
rze topnienia 166—167°.

Do roztworu 5g 4-(p-chlorofenylo)-3,4-dwuwodo-
rochinazoliny w 200 ml suchego dioksanu dodaje
się w temperaturze pokojowej porcjami 60 ml wod¬
nego roztworu nadmanganianu potasowego (5,27 g
nadmanganianu potasowego w 100 ml wody). Na¬
stępnie rozkłada się nadmiar nadmanganianu przez
wkraplanie kwasu mrówkowego do odbarwienia
roztworu. Wytrącony nieorganiczny osad odsącza
się, a przesącz odparowuje się pod próżnią. Na¬
stępnie traktuje się pozostałość 100 ml mieszaniny
chlorku metylenu i wody (1:1), oddziela fazę orga¬
niczną, suszy nad bezwodnym siarczanem sodowym,
sączy i przesącz odparowuje pod próżnią. Pa prze¬
krystalizowaniu pozostałości z eteru etylowego
otrzymuje się 4-(p-chlorofenylo)-chinazolinę o tem¬
peraturze topnienia 122—123°.

b) Jodek llHmetylo-4-f(p-chlorofenylo)-chinazoli-
niowy

Roztwór 4,5 g 4-(p-chlorofenylo)-chinazoliny w
55 ml jodku metylu pozostawia się w ciągu 16
godzin w temperaturze pokojowej, a następnie
ogrzewa się w ciągu 18 godzin pod chłodnicą
zwrotną. Otrzymaną mieszaninę chłodzi się, od¬
sącza wytrącony krystaliczny osad i przemywa się
go eterem etylowym, otrzymując jodek 1-metylo-
-4-(p-chlorofenylo)^hinazoliniowy o temperaturze
topnienia 222—225°.

Postępując w wyżej opisany sposób przez reakcję
jodku metylu z 4-(p-metoksyfenylo)-chinazoliną
otrzymuje się jodek l-metylo-4H(p-metoksyfenylo)-
-chimazolinowy o temperaturze topnienia 228—232°
(po przekrystalizowaniu z etanolu), przez reakcję
jodku metylu z 4-(2,6-dwumetoksyfenylo)-chinazo-
liną otrzymuje się jodek 1-metylo-4-(2,6^dwume-
toksyfienylo)-chinazoliniowy o temperaturze top-
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nienia 198—202° z rozkładem (po pizetaystelizowa-
niu z octanu etylu), przez reakcję jodku metylu
z 4-(m-chlorofenylo)-chinazoliną otrzymuje się
jodek 1-metylo-4-(m-chlorofenylo)nchinazoliniowy,

5 o temperaturze topnienia 200—210°, przez reakcję
jodku metylu z 4-(m-trójfluorometylofenylo)-china-
zoliną, otrzymuje się jodek lHmetylo-4-(m-tróifl«o-
romelylpfenylo)-chmazolimowy i przez reakcję jod¬
ku metylu z 4-(2,3Hdwumetyloifenylo)-chinazoliną,

io otrzymuje się jodek lHmetylo-4-(2,3-dwumetylofe-
nylo)-chinazoliniowy o temperaturze topnienia
208—210°.

c) 1-metylo-4- (p-Chlorofenylo)-l,2,3,4Hczterowodo-
rochinazolma

15 Do roztworu 6,7 g jodku l-metylo-4-<(p-ohlorofe-
nylo)-chinazoMriiowego w 200 ml absolutnego al¬
koholu etylowego i 100 ml chlorku metylenu do¬
daje się małymi porcjami w temperaturze
pokojowej 3,5 g borowodorku sodowego. Po upły-

20 wie 45 minut wprowadza się 1,5 ml kwasu octowego
w celu rozłożenia nadmiaru borowodorku sodowe¬
go. Następnie odparowuje się rozpuszczalnik pod
próżnią i traktuje pozostałość lOOml chlorku
metylenu i 5 ml 5n wodnego roztworu wodoro-

25 tlenku sodowego, po czym oddziela się fazę orga¬
niczną, płucze się ją 250 ml wody, suszy nad
siarczanem sodowym i odparowuje, otrzymując
1-metylo-4- (p-chlorofenylo)-1,2,3,4-czterowodoro-
chinazolinę w postaci oleju.

30 Postępując w wyżej opisany sposób, lecz zastę¬
pując stosowany tam jodek l-metylo-4-i(p-chloro-
fenylo)-chinazoliniowy równoważnymi ilościami
związków otrzymanych według przykładu VI b),
otrzymuje się 1-metylo-4-(p-metoksyfenylo)-1,2,3,4-

35 -cztsrowodorochinazolinę w postaci oleju, 1^mety¬
lo-4- (2,6-dwumetoksyfenylo) -1,2,3,4-czterowodoro-
chinazolinę o temperaturze topnienia 157° (po
przekrystalizowaniu z octanu etylu), l-metylo-4-
- tfm^chlorofenylo)-1,2,3,4-czterowodorochinazolinę w

40 postaci oleju, l-metylo-4-i(m^trójfuorametylofeny-
lo)-l,2,3,4-czterowodorochinazolinę w postaci oleju
i 1^metylo-4-i(2,3-dwumetylofenylo) -1,2,3,4-czterowo-
dorochinazolinę w postaci oleju.

d) 1-metylo-4- (p-chlorofenyło)-lH-chinazolinon-2
« Do roztworu 0,5 g 1-metylo-4-(p-chlorofenylo)-

-1,2,3,4-czterowodorochinazoliny w 20 ml oczysz¬
czonego dioksanu dodaje się powoli roztwór 0,625 g
nadmanganianu potasowego w 12 ml wody Po za¬
kończeniu dodawania pozostawia się mieszaninę

50 w ciągu 10 minut w temperaturze pokojowej, po
czym dodaje się 5 ml technicznego dioksanu w celu
usunięcia nadmiaru nadmanganianu. Otrzymaną
mieszaninę sączy się, a przesącz zagęszcza się pod
próżnią do objętości 10 ml. Pozostałość przenosi się

55 do mieszaniny lodu z wodą, otrzymaną mieszaninę
sączy się i osad płucze wodą, otrzymując 1-mety¬
lo-4- (p-chlorofenylo)-lH-chinazolinon-2 o tempera¬
turze topnienia 195°.

Postępując w analogiczny sposób, lecz zastępując
60 stosowaną w tym przykładzie l-metylo-4-<(p-chlo-

rofenylo) -1,2,3,4^czterowodorochihazolinę równo¬
ważnymi ilościami związków otrzymanych w przy¬
kładzie VI c), otrzymuje się l^metylo-4-;(p-metok-
syfenylo)-lH-chinazolinon-2 o temperaturze topnie-

85 nia 184° (po przekrystalizowaniu z octanem etylu).
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XHmetyJo^-(2,6-dwiumetokByfenylo)-lH-chMiazo-
Jinon-2 o temjperaturze topnienia 166—167° (po
przekrysUiizowaniai z octanu etylu), l-metylo-4-
-(ią-cŁl(>rof€nylo)^lH-chinazolii>Qn-2 o temperaturze
topnienia 150—138° \po oczyszczeniu przez wytrą¬
cenie c^}orowodorku z acetonu, wydzielenie wol-
nej nasady i ppelgrystalizowanie jej z mieszaniny
eteru etylowego i eteru naftowego <l:l)l, 1-metylo-
-r4-^(nv4rjójfiuo£^^
a temperaturze topnienia 165-^167° [po przekrysta-
licowaniu z^ mieszaniny octanu etylu i eteru ety¬
lowego {1:1)1 oraz l-metylo-4-(2,3-dwumetylo£eny-
lo)^H-cłunązolino?i-2 a ^ temperaturze topnienia
186—188° (po przekrystalizowaniu z octanu etylu).

£,*;zyk,ła4 VII. l-metylo-4-(p-chlorofenylo)-6-
chio?x>^l^^hinazoiinon-2

Postępując według przykładu V, lecz zastępując
stosowany w tym przykładzie 4-fenylo-6Ktfiloro-liH-
-chinezolinon-2, diwumetyloformamid i wodorek
sodowy, równoważnymi ilościami 4^(o-chlorofeny-
^)7^H:hloro-lH-chinazol{nonu-2, dwumetyloaceta-
rnidu i metanolami sodu otrzymuje się 1-metylo-
-4r^or<Won)fenyloM-<^oro-lHAcAi»azolinon-2 o
temperaturze topnienia 191—194°.
Przykład VIU. l-Metylo-H-(p-hydroksyfieny-

lo)^lH-cnanazolinon-2
Mieszaninę 3g 4-i(p^metoksyfenylo)-l-ffnetylo-lH-

chinazolinonunZ, i 20 mil 48% wodnego roztworu
kwasu bromowodorowego ogrzewa się w ciągu 20
godzin pad chłodnicą zwrotną, a następnie zateża
pod próżnią i doprowadza pfl do wartości 9 za
pomocą 2n roztworu wodnego wodorotlenku amo¬
nowego. Zasadową mieszaninę ekstrahuje się trzy¬
krotnie porcjami po 30 ml octanu etylu, połączone
ekstcakty suszy się nad bezwodnym siarczanem
sodowym i odparowuje pod próżnią. Po przekry-
stajizowaniu pozostałości z octanu etylu otrzymuje
się a^metylo-4-(p-hydroksyfenylo)-lH-chanazolinon-2
o temperaturze topnienia 291—293°.

Przykład IX. l-&zopropylo-4-fenylo-lH-china-
zolinon-2

Mieszaninę 21 g surowego o-izopropyloaminoben-
zofenonu, 40 g uretanu etylowego i 1,5 g chlorku
cynkowego ogrzewa się w ciąjgu 4 godzin w tem-
perajtunse 180—200° (temperatura łaźni olejowej),
po czym chłodzi do temperatury pokojowej i do¬
daje 200 ml chlorku metylenu. Otrzymaną miesza¬

ninę{przesącza się i przesącz ekstrahuje się dwu¬
krotnie porcjami po 100 ml wody. Fazę organiczną
suszy się nad bezwodnym siarczanem sodowym
i odparowuje pod próżnią. Po przekrystalazowaniu
pozostałości z octanu etylu otrzymuje się 14zopro-
pylo-4-£enylo-lH-chinazolinon-2 o temperaturze
topnienia 140°.

Przykład X. l-IzolDutylo-4ifenylo-lH-china-
zolinon-2

Mieszaninę 21 g surowego o-dzobutyloaminoben-
zofenonu, 40 g uretanu etylowego i 1,5 g chlorku
cynkowego ogrzewa się w ciąjgu 4 godzin w tem¬
peraturze 180—200° (temperatura łaźni olejowej),
po czym chłodzi się do temperatury pokojowej
i dodaje 200 ml chlorku metylenu. Otrzymaną
mieszaninę przesącza się i przesącz przemywa dwu¬
krotnie porcjami po 100 ml wody. Fazę organiczną
suszy się nad bezwodnym siarczanem sodowym

i odiparowuje pod próżnią. Po przekrystalizowaniu
pozostałości z mieszaniny octanu etylu i eteru ety¬
lowego '(1:1) otrzymuje się l-izobutylo-4-fenylo-
-lH^chinazolinon-2 o temperaturze topnienia 120—

5 122°.

Przykład XI. 6-Chloro-1-izopropylo-4-fenylo-
-lH^chinazolinon-2

Mieszaninę 10 g 5-chloro-2-izopropyloamdnoben-
zofenonu, 20 g uretanu etylowego lig chlorku cyn¬

io kowego ogrzewa się w ciągu 2 godzin w tempe¬
raturze 180—200° (temperatura łaźni olejowej), po
czym chłodzi się do temperatury pokojowej i do¬
daje 200 ml chlorku metylenu. Otrzymaną miesza¬
ninę przesącza się i przesącz ekstrahuje się

15 dwukrotnie porcjami po 100 ml wody. Fazę orga¬
niczną suszy się nad bezwodnym siarczanem sodo¬
wym i odparowuje pod próżnią. Pozostałość
przekrystalizowuje się z acetonu i suszy w ciągu
48 godzin w wysokiej próżni w temperaturze 45°

20 Otrzymuje się 6-chloro-H-izopropylo-4-fenylo-lH-
-chinazolinon-2 o temperaturze topnienia 149—
150°.

Przykład XII. 6<:Woix>-4-(o-chlorofenylo)-l-
-izopropyio-l'H^Mnazolinon-2

*s Mieszaninę 8,2 g surowego 2,5-dwuchloro-2-izo-
propyloaminobenzofęnonu, 17 g uretanu etylowego
i 1,5 g chlorku cynkowego ogrzewa się w ciągu 4
godzin w temperaturze 180—200° (temperatura łaźni
olejowej), po czym chłodzi się do temperatury

30 pokojowej i dodaje 200 ml chlorku metylenu.
Otrzymaną mieszaninę przesącza się i przesącz
ekstrahuję dwukrotnie po 100 ml wody. Fazę orga¬
niczną suszy się nad bezwodnym siarczanem so¬
dowym i odparowuje pod próżnią. Po przekrystali-

35 zowaniu pozostałości z mieszaniny eteru etylowego
i eteru naftowego (1:1) otrzymuje się 6-chloro-4-
- (o^chlorofenylo) -li -izopropylo-1H-cłiinazolinon-2 o
temperaturze topnienia 147—149°.
Przykład XIII. 6^Chloro-l-etylo-4-fenylo-lH-

40 ^chinazolinon-2
1,5 g wodorku sodowego w postaci 50% zawie¬

siny w oleju mineralnym dodaje się do gorącego
roztworu 5,2 g 6-chloro-4-fenylo-lH-chinazolinonu-2
w 200 ml dwumetyloformamidu. Otrzymaną mie-

45 szaninę zawierającą związek sodowy 6-chloro-4-
-fenylo-lH-chiinazolinonu-2 miesza się w ciągu 15
minut w temperaturze pokojowej, po czym dodaje
się 10 ml jodku etylu. Następnie miesza się w ciągu
20 godzin w temperaturze 60°, zagęszcza pod

50 próżnią, przy czym rozpuszczalnik odparowuje
w jak największym stopniu, i pozostałość przenosi
się na 100 g lodu. Wytrącający się stały osad od¬
sącza się, pozostałość rozpuszcza się w 50 ml chlor¬
ku metylenu i otrzymany roztwór suszy się nad

55 ^bezwodnym siarczanem sodowym, po czym od¬
parowuje się rozpuszczalnik pod próżnią. Po
przekrystalizowaniu pozostałości z octanu etylu
otrzymuje się 6-chloro-l-etylo-4-fenylo-lH-chinazo-
linon-2 o temperaturze topnienia 163°.

60 Przykład XIV. l-Metallilo-4-fenylo-lH-china-
zolinon-2

2,2i5g wodorku sodowego w postaci 50% zawie¬
siny w oleju mineralnym dodaje się do. ogrzanego
do temperatury 40° roztworu 6,7 g 4-fenylo-lH-

65 -chinazolinonu-2 w 150 ml suchego dwumetyloace-
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tamidu. Otrzymaną mieszaninę zawierającą zwią¬
zek sodowy 4-fenylo-lH-chinazolinonu-2 miesza się
w ciągu 30 minut w temperaturze 3S—40°, po czym
dodaje się 6 ml chlorku metallilu. Następnie mie¬
sza się w ciągu 3 godzin w temperaturze 80—100°,
dodaje 300 ml wody z lodem i ekstrahuje otrzy¬
maną mieszaninę dwukrotnie porcjami po 200 ml
octanu etylu. Połączone ekstrakty suszy się nad
bezwodnym siarczanem sodowym, sączy i oddesty-
lowuje poid próżnią. Po przekrystalizowani-u pozo¬
stałości z 50 ml octami etylu otrzymuje się 1-metal-
lilo-4-fenylo-lH-chinazoiinon-2 o temperaturze
topnienia 142—143°.
Przykład XV. l-Izopropylo-4-(p-tolilo)-2-.(lH)-

-chinazolinon
Mieszaninę 21 g 2-izopropyloamino-4/-metylo-

-benzofenonu, 40 g uretanu i 1,5 g chlorku cynku
ogrzewa się w ciągu 4 godzin w temperaturze 180—
200° w łaźni olejowej. Otrzymaną mieszaninę
ochładza się do temperatury pokojowej, po czym
dodaje się do niej chlorek metylenu. Następnie
sączy się, a przesącz ekstrahuje dwukrotnie porcja¬
mi po 100 ml wody. Fazę organiczną osusza się
nad bezwodnym siarczanem sodu i odparowuje
pod próżnią. Po przekrystalizowaniu pozostałości
z eteru metylowego otrzymuje się l-izopropyIo-4-
-(p-tolilo)-2(iH)-chinazolinon w postaci żółtych
pryzmatycznych kryształów o temperaturze top¬
nienia 138—140°.

Przykład XVI. 7-Chloro-1-izopropylo-4-feriy-
lo-2i(lH)-chinazolinon

Mieszaninę 21 g 4-chloro-2-izopropyloaminoben-
zofenonu, 40 g uretanu i 1,5 g chlorku cynku
ogrzewa się w ciągu 4 godzin w temperaturze
180—200° w łaźni olejowej. Otrzymaną mieszaninę
ochładza się do temperatury pokojowej i dodaje
do niej 200 ml chlorku metylenu. Następnie sączy
się, a przesącz ekstrahuje dwukrotnie porcjami po
100 ml wody. Fazę organiczną osusza się nad bez¬
wodnym siarczanem sodu i odparowuje pod
próżnią. Po przekrystalizowaniu z octanu etylu
otrzymuje się 7-chloro-l-izopropylo-4-fenylo-2(lH)-
^chinazolinon o temperaturze topnienia 165—168°.

Przykład XVII. l-Metylo-4-fenylo-lH-china-
zolinon-2

Mieszaninę 5 g onmetyloaminobenzofenonu, 10 g
uretanu etylowego i 10 mg chlorku cynku ogrzewa
się w ciągu 8 godzin w temperaturze 150° (tempe¬
ratura łaźni olejowej), następnie chłodzi się do
temperatury pokojowej i zadaje 300 ml mieszaniny
chlorku metylenu i wody w stosunku 1:1. Fazę
organiczną oddziela się, suszy nad bezwodnym
siarczanem sodowym, sączy i odparowuje rozpusz¬
czalnik. Po przekrystalizowaniu pozostałościs z octa¬
nu etylu otrzymuje się l-metylo-4-fanylo-lH-chi-
nazolmon-2 o temperaturze topnienia 141—143°.

Przykład XVIII. l-Metylo-4-fenylo-6-chloro-
-1H-chinazolinon-2

Mieszaninę 2 g 5-chloro-2-metyloaminobenzofe-
nonu, 4g uretanu etylowego i 50mg chlorku cynku
ogrzewa się w ciągu 20 minut w temperaturze
220° (temperatura łaźni olejowej), następnie chło¬
dzi do temperatury pokojowej i zadaje 100 ml
mieszaniny chlorku metylenu i wody w stosunku
1:1. Oddziela się fazę organiczną, suszy nad bez¬

wodnym siarczanem sodowym, sączy i odparowuje
rozpuszczalnik. Po przekrystalizowaniu pozostałości
z octanu etylu otrzymuje się l-metyk>4-fenyIo-6-
-chHoro-lH-chinazoMnon-2 o temperaturze toprile-

5 nia 223—224°.

Przykład XIX. l-Metylo-4^enylo-lH-chinazo-
linon-2

1 g wodorku sodowego (50% zawiesina w oleju
mineralnym) dodaje się w temperaturze pokojowej

io do roztworu 2,9 g 4-fenylc^lH-<chinazolinonu-2 w
70 ml dwumetyloacetamidu.

Otrzymaną mieszaninę zawierającą związek so¬
dowy 4-fenylo-lH-chdnazolmonu-2 miesza się w
temperaturze pokojowej w ciągu 15 minut, a na-

15 stępnie dodaje podczas chłodzenia lodem 5,5 ml
jodku metylu. Następnie miesza się w ciągu 18
godzin w temperaturze 5°. Mieszaninę odparowuje
się w próżni, przy czym usuwa się możliwie naj¬
więcej rozpuszczalnika, a pozostałość przenosi na

ao 100 g lodu. Następnie sączy się, a wysuszony osad
przekrystalizowuje z octanu etylu otrzymując
lHmetylo-4-fenylo-lH-chinazolinan-2 o temperatu¬
rze topnienia 141—143°.

2s Zastrzeżenia patentowe

1. Sposób wytwarzania nowych 4-fenylo-2(lH)-
-chinazolinonów o wzorze ogólnym 1, w którym
Rj oznacza atom wodoru, fluoru, chloru lufo bromu,
R2 oznacza niższą grupę alkilową zawierającą 1—5

*o atomów węgla, grupę allilową, metallilową lub
propargilową, R8 oznacza atom wodoru lub chlo¬
rowca, grupę wodorotlenową, niższą grupę alkoksy-
lową zawierającą 1—4 atomów węgla, niższą grupę
alkilową zawierającą 1—4 atomów węgla, lub

a* grupę trójfluorometylową, a R4 oznacza atom wo¬
doru lub chlorowca, grupę wodorotlenową, niższą
grupę alkilową zawierającą 1—4 atomów węgla
tub niższą grupę alkoksylową zawierającą 1—4
atomów węgla, znamienny tym, że związki o wzo-

*• rze ogólnym 2, w którym Hlt R2, Rs i R4 mają po¬
dane wyżej znaczenie, poddaje się reakcji z karfoa-
minianem alkilowym, w którym grupa alkilowa
zawiera 1—5 atomów węgla, w obecności katali¬
tycznej ilości kwasu Lewisa, albo związki o ogól-

tt nym wzorze 3, w którym Rlf R, i R4 mają podane
wyżej znaczenie, a Me oznacza atom metalu alka¬
licznego, poddaje się reakcji ze związkami o wzo¬
rze ogólnym 7, w którym Rj ima podane wyżej
znaczenie, a Hal oznacza atom chloru, bromu lub

8° jodu, w obojętnym w warunkach reakcji rozpusz¬
czalniku organicznym, albo w przypadku wytwa¬
rzania związków o wzorze ogólnym 1, w którym
Ri, Rs i R4 mają podane wyżej znaczenie, a Rj
oznacza rodnik metylowy, utlenia się związki

55 o ogólnym wzorze 5 lub 6 w których to wzorach
Ri> Rs, R4 i Hal mają podane wyżej znaczenie,
w obojętnym w warunkach reakcji rozpuszczal¬
niku organicznym, albo w przypadku wytwarzania-
związków o wzorze ogólnym 1, w którym Ri ma

60 podane wyżej znaczenie, R* oznacza niższą grupę
alkilową zawierającą 1—5 atomów węgla, Rs ozna¬
cza atom chlorowca, niższą grupę alkilową zawie¬
rającą 1—4 atomów węgla, grupę wodorotlenową
lub grupę trójfluorometylową, a R4 oznacza atom

w wodoru, atom chlorowca, grupę wodorotlenową lub
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niższą grupę alkilową zawierającą 1—4 atomów
węgla, przy czym co najmniej jeden z podstaw¬
ników Rs lub R4 musi oznaczać grupę wodorotle¬
nową, związki o wzorze ogólnym 1, w którym Rt
ma podane wyżej znaczenie, R2 oznacza niższą
grupę alkilową o 1—5 atomach węgla, R3 oznacza
atom chlorowca, niższą grupę alkoksylową za¬
wierającą 1—4 atomów węgla, niższą grupę alkilo¬
wą zawierającą 1—4 atomów węgla, grupę wodo¬
rotlenową lub grupę trójfluorometyIową, a R4
oznacza atom wodoru, atom chlorowca, grupę
wodorotlenową, niższą grupę alkilową zawierającą
1—4 atomów węgla lub niższą grupę alkoksylową
zawierającą 1—4 atomów węgla, przy czym co naj¬
mniej jeden z podstawników R8 lub R4 musi ozna¬
czać niższą grupę alkoksylową zawierającą 1—4

atomów węgla, ,poddaje się hydrolizie w środowisku
kwaśnym.

2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
w reakcji związków o wzorze 2 z karbaminianami
alkilowymi jako kwas Lewisa stosuje się chlorek
cynkowy.

3. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
jako związki o wzorze ogólnym 3 stosuje się
związki sodowe lub potasowe.

4. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
do utleniania stosuje się roztwory wodne nadman¬
ganianu sodowego lub potasowego.

5. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
hydrolizę w środowisku kwaśnym prowadzi się za
pomocą wodnego roztworu kwasu bromowodoro-
wago lub roztworu bromowodoru w kwasie octo¬
wym.
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