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Przedmiotem wynalazku jest sposób wytwarza¬
nia szeregu pochodnych N-benzylo-2-pirydonu
o ogólnym wzorze 1, w którym Rx, R2, R3 i R4
oznaczają H, Cl, Br, J, COCH, CONH2, CONHC2H5,
COO(CH2)2N(CH3)2, COO(CH2)3N(CH3)2. Z tej gru¬
py związków znany jest najprostszy, w którym
wszystkie symbole R oznaczają atomy wodoru, to
jest N-benzylo-2-pirydon, jak również znany jest
kwas N-benzylo-2-pirydono-5-karboksylowy, to
znaczy związek, w którym Ri = COOH, a R2 =
= R3 = R4 = H. N-benzylo-2-pirydon otrzymuje się
przez kondensację soli potasowej 2-pirydonu z chlor¬
kiem benzylu (Rath C. Ann. 489, 111, 1931). Kwas
N-benzylo-2-pirydono-5-karboksylowy otrzymuje
się metodą Deckera (Anderson A., Cerkelhammer
J., J. Am. Chem. Soc. 80, 992, 1958 oraz Shigehiko,
Sanaya Akahoshi, Sumito Toda, Hiroshi Tomisa-
wa, J. Pharm. Soc. Japan 72, 192, 1952) lub w re¬
akcji kwasu kumalinowego i benzyloaminy (Wiley
R., J. Am. Chem. Soc. 76, 625, 1954).

Pozostałe związki nie są opisane w literaturze.
Wykazują one działanie uspokajające na ośrodko¬
wy układ nerwowy.

Według wynalazku sposób wytwarzania związ¬
ków o wzorze 1 polega na kondensacji pochodnych
2-pirydonu o wzorze 2, w którym Ri oznacza H,
Cl, COOAlk, a R2 oznacza H, Cl, z pochodnymi
benzylu o wzorze 3, w którym R3 oznacza H, Cl,
Br, J, R4 oznacza H, CN, a X oznacza Cl, Br. Kon¬
densację według wynalazku prowadzi się w obec¬
ności wodorotlenku metalu alkalicznego przez pa¬
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rogodzinne ogrzewanie zwłaszcza w środowisku
wrzącego metanolu lub etanolu. Z otrzymanymi
produktami kondensacji okazało się możliwe prze¬
prowadzenie znanymi metodami dalszych reakcji,
w których biorą udział same podstawniki np. zmy-
dlanie grupy CN do grupy karboksylowej, otrzy¬
mywanie chlorków kwasowych, które następnie
przeprowadza się działaniem odpowiedniego alko¬
holu w estry lub działaniem amoniaku w amidy.
Z tych zaś ostatnich przez alkilowanie np. jodkiem
etylu otrzymuje się etyloamidy. Reakcje, w których
biorą udział podstawniki pozwalają na rozszerzenie
ilości otrzymywanych związków o wzorze ogól¬
nym 1.

Przykład I. Wytwarzanie N-benzylo-3,5-dwu-
chloro-2-pirydonu. 16,4 g (0,1 mola) 3,5-dwuchloro-
-2-pirydonu, 13,2 g (0,105 mola) chlorku benzylowe¬
go, 5,6 g (0,1 mola) wodorotlenku potasowego i 100
ml etanolu ogrzewano do wrzenia w ciągu 7 godzin.
Otrzymano 13,2 g N-benzylo-3,5-dwuchloro-2-pi-
rydonu, co stanowi 52°/o wydajności teoretycznej.

Przykładu. Wytwarzanie kwasu N-benzylo-
-2-pirydono-5-karboksylowego.

15,3 g (0,1 mola) estru metylowego kwasu 2-piry-
dono-5-karboksylowego, 13 g.(0,103 mola) chlorku

' benzylu i 5,6 g (0,1 mola) wodorotlenku potasowe¬
go w 100 ml metanolu ogrzewano do wrzenia
w ciągu 5 godzin. Oddestylowano metanol, a pozo¬
stały produkt kondensacji poddano hydrolizie w 10
procentowym wodnym roztworze wodorotlenku po¬
tasowego. Roztwór zakwaszono kwasem solnym.
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Otrzymano 21,5 g kwasu N-benzylo-2-pirydono-5-
-karboksylowego, co stanowi 94°/o wydajności te¬
oretycznej.

Przykład III. Wytwarzanie chlorku kwasu
N-benzylo-2-pirydono-5-karboksylowego.

22,9 g (0,1 mola) kwasu N-benzylo-2-pirydono-5-
-karboksylowego i 13,09 g (0,11 mola) chlorku tio-
nylu w 75 ml benzenu ogrzewano do wrzenia
w ciągu 3 godzin. Oddestylowano benzen i nieprze-
reagowany chlorek tionylu pod zmniejszonym ci¬
śnieniem. Z pozostałości wykrystalizował osad
chlorku kwasowego w ilości 22,29 g co stanowi
90°/o wydajności teoretycznej. Surowy produkt
krystalizowano z mieszaniny benzenu i eteru naf¬
towego uzyskując bezbarwny osad o temperaturze
topnienia 80—81°.

Przykład IV. Wytwarzanie N-(o-chlorobenzy-
lo)-5-karboksy-2-pirydonu.

15,3 g (0,1 mola) estru metylowego kwasu-2-pi-
rydono-5-karboksylowego, 16,6 g (0,103 mola)
chlorku o-chlorobenzylu i 5,6 g (0,1 mola) wodoro¬
tlenku potasowego w 100 ml metanolu ogrzewano
do wrzenia w ciągu 5 godzin. Oddestylowano me¬
tanol, a pozostały produkt kondensacji poddano
hydrolizie w 10 procentowym wodnym roztworze
wodorotlenku potasowego. Roztwór zakwaszono
kwasem solnym. Otrzymano 22,4 g N-(o-chloroben-
zylo)-5-karboksy-2-pirydorJu co stanowi 85°/o wy¬
dajności teoretycznej.

Przykład V. Wytwarzanie amidu kwasu
N-benzylo-2-pirydonoT5-karbok'sylo'wego: -■ ■

4,95 g (0,02 mola) chlorku kwasu N-benzylo-2-
pirydono-5-karboksylowego umieszczono w 20 ml
30 procentowego amoniaku i pozostawiono w ciągu
1 1/2 godziny w temperaturze 0°.Otrzymano 4,9 g
amidu kwasu N-benzylo-2-pirydono-5-karboksylo-
wego, co stanowi 99°/o wydajności teoretycznej.

Przykład VI. Wytwarzanie etyloamidu kwa¬
su N-benzylo-2-pirydono-5-karboksylowego.

2,28 g (0,01 mola) amidu kwasu N-benzylo-2-pi-
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rydono-5-karboksylowego rozpuszczono w 50 ml
gorącego acetonu, dodano 1,12 g (0,02 mola) wodo¬
rotlenku potasowego i wkroplono, 6,24 g (0,04 mola)
jodku etylowego w 7 ml acetonu. Ogrzewano do
wrzenia 3 godziny. Produkt wytrącono z roztworu
przez dodanie wody. Otrzymano 1,5 g etyloamidu
kwasu N-benzylo-2-pirydono-5-karboksylowego, co
stanowi 60°/o wydajności teoretycznej.

Przykład VII. Wytwarzanie N-(p-karboksy-
benzylo)-3,5-dwuchlofo-2-pirydonu.

16,4 g (0,1 mola) 3,5-dwuchloro-2-pirydonu, 15,9 g
(0,105 mola) chlorku p-cyjanobenzylowego, 5,6 g
(0,1 mola) wodorotlenku potasowego i 150 ml meta¬
nolu ogrzewano do wrzenia w ciągu 7 godzin. Su¬
rowy produkt kondensacji zhydrolizowano w 50
procentowym roztworze kwasu siarkowego w tem¬
peraturze 110°. Uzyskano 17 g N-tp-karboksybćn-
£ylo)-3,5-dwuchloro-2-pirydonu, co stanowi 57°/o
wydajności teoretycznej.

Przykład VIII. Wytwarzanie estru N'-dwu-
metyloaminopropylowego kwasu N-benzylo-2-piry-
dono-5-karboksylowego (chlorowodorku).

6,19 g (0,025 mola) chlorku kwasu N-benzylo-2-
-pirydono-5-karboksylowego, 5 g (0,067 mola)
N-dwumetyloaminopropanolu i 25 ml benzenu
ogrzewano do wrzenia w ciągu 10 godzin. Oddesty¬
lowano benzen i nieprzereagowany alkohol, a po¬
zostałość przemyto 10 procentowym roztworem
węglanu sodowego i wyekstrahowano eterem ety¬
lowym. Eterowy ekstrakt wysuszono nad siarcza¬
nem magnezowym. Odsączono1 od środka suszącego,
eterowy roztwór oziębiono do temperatury 0°
i wysycono gazowym chlorowodorem. Otrzymano
2,7 g chlorowodorku estru N-dwumetyloaminopro-
pylowego kwasu N-benzylo-2-pirydono-5-karbo-
ksylowego, co stanowi 31%> wydajności teoretycz¬
nej.

Temperatury topnienia niektórych spośród no¬
wych związków wytwarzanych sposobem według
wynalazku zestawione są w tabeli.
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Zastrzeżenie patentowe

Sposób wytwarzania pochodnych N-benzylo-2-
-pirydonu o wzorze 1, w którym R1? R2, R3 i R4
oznaczają H, Cl, Br, J, COOH, CONH2, CONHC2H5,

COO(CH2)2N(CH3)2 i COO(CH2)3N(CH3)2, znamienny
tym, że pochodne pirydonu o wzorze 2, w którym
Rx oznacza H, Cl lub COOAlk, R2 oznacza H, Cl,

Br lub J kondensuje się z pochodnymi benzylu

6

o wzorze 3, w którym R3 oznacza H, Cl, Br lub J,
R4 oznacza H lub CN, X oznacza Cl lub Br,
w obecności wodorotlenku metalu alkalicznego,
zwłaszcza w środowisku wrzącego metanolu lub

5 etanolu, przy czym w przypadku stosowania po¬
chodnych benzylowych zawierających grupę CN
otrzymane produkty poddaje się zmydleniu do
związków o wzorze 1 zawierających grupę COOH,
które ewentualnie przeprowadza się w znany spo-

io sób w odpowiednie estry, amidy lub alkiloamidy.



KI. 12 p, 1/01 51504 MKP C 07 d

•Q?
CHt

o-
i

*♦

Hzórt NzorŻ

GHtX

Nzor3

Błtk 787/66 r. 260 egz. A4


	PL51504B1
	BIBLIOGRAPHY
	CLAIMS
	DRAWINGS
	DESCRIPTION


