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Sposéb wytwarzania nowych pochodnych ftalimidyny

1

Przedmiotem wynalazku jest spos6b wytwarza-
nia nowych pochodnych ftalimidyny o wzorze 1, w
ktéorym R, oznacza atom wodoru, grupe alkoksylo-
wg o0 1—4 atomach wegla, atom fluoru, chloru
lub grupe tréjfluorometylows, R, oznacza atom wo-
doru, grupe alkilowa lub alkoksylows, kazdg o 1—4
atomach wegla, atom fluoru, chloru, grupe troj-
fluorometylows, nitrov&ia lub aminowa, R; oznacza
atom wodoru, grupe alkilowa lub alkoksylowa, kaz-
da o 1—4 atomach wegla, atom fluoru, chloru, gru-
pe tréjfluorometylows, nitrowa, aminowsg, dwual-
kiloaminowa, w ktérej- kazdy podstawnik alkilowy
niezaleznie zawiera 1—4 atoméw wegla, lub grupe
fenylowa, R, oznacza atom wodoru, grupe alkilo-
wa lub alkoksylowa, kazda o 1—4 atomach wegla,
lub grupe tréjfluorometylowa, albo R; i Ry, R, i
R;, lub Ry i R, wspélnie tworza grupe metyleno-
dwuoksy, Rs; oznacza atom wodoru, grupe alkilowsg
o 1—4 atomach wegla, grupe fenylowa, allilows,
benzylowa, 2-hydroksyetylowg, N-metylo-karba-
moiloksyetylowg lub karboetoksymetylowa, Q ozna-
cza grupe o wzorze 4, w ktérym Rg i R; niezaleznie
od siebie oznaczaja grupe metylowa lub etylowa
lub wspélnie tworzg lancuch grup —CHy,— o 4—6
atomach wegla, a Rg oznacza grupe metylowsa, wi-
nylowg lub allilowg albo Q oznacza grupe 0 Wzo-
rze —C(CH;)=R,, w ktérym R, oznacza grupe al-
kilidenowa o 1—4 atomach wegla, z tym, Ze po
pierwsze mie wigcej niz dwa z podstawniké6w R,—
—R, maja inne znaczenie niz wodér, po drugie w
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przypadku, gdy jeden z podstawnikéw R; i R; oz-
nacza atom fluoru lub chloru, to drugi mie moze
oznacza¢ flueru lub chloru, po trzecie tylko jeden
z podstawnikéw R, i R; lub R, i R, oznacza grupe
alkoksylowa, po czwarte dwie grupy tréjfluorome-
tylowe nie moga wystepowaé przy sasiednich ato-
mach wegla, po pigte tylko jeden z podstawnikéw
R, i R; oznacza grupe nitrowa lub aminowg i po
sz6ste w przypadku, gdy podstawniki R,—Rj; ozna-
czajg atomy wodoru, Q mnie moze oznaczaé grupy
III-rzed.-butylowej.

Wedlug wynalazku nowe zwiazki o wzorze 1 wy-
twarza sie¢ w ten sposéb, ze zwigzki o wzorze 2,
w ktérym R;,—R, i Q maja wyzej podane znaczenie,
poddaje sie reakeji z halogenkiem kwasu nieorga-
nicznego w Srodowisku obojetnego rozpuszczalnika
organicznego, a otrzymany produkt reakcji (ad-
dukt) poddaje sie reakcji z aming o wzorze R;NH,,
w ktérym R; ma wyzej podane znaczenie.

Stosowany w sposobie wedlug wynalazku halo-
genek kwasu nieorganicznego stanowi korzystnie
chlorek lub bromek tionylu lub pigciochlorek fos-
foru, a obojetny rozpuszczalnik organiczny stanowi
korzystnie benzen, eter etylowy lub chlorek mety-
lenu. Reakcje prowadzi sie korzystnie bez wyod-
rebniania produktu reakeji (adduktu), w tempera-
turze od 0°C do temperatury wrzenia, w ciggu 1—3
godzin, w warunkach korzystnych w ciggu okolo
2 godzin. Ani stosowany rozpuszczalnik, ani tem-
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peratura nie stanowia czynnikéw limitujgcych re-
akcje.

Zwiazki o wzorze 1 posiadajg réwniez swa od-
miane tautomeryczng o wzorze 1t, w ktérym R,—
—R; i Q maja znaczenie podane przy omawianiu
wzoru 1. Dla uproszczenia zwigzki o wzorze 1 obej-
mujg réwniez swa odmiane tautomeryczng o wzo-
rze 1t.

Zwiazki o wzorze 2n, w ktérym R,—R, maja
znaczenie wyzej podane, a Q' ma to samo znacze-
nie co Q z wyjatkiem tego, Ze nie oznacza grupy
III-rzed.-butylowej w przypadku, gdy R,—R, o-
znaczaja atomy wodoru (specjalny przypadek
zwigzkéw o wzorze 2), wytwarza sie w ten sposéb,
ze odpowiedni zwigzek o wzorze 1la’, w ktérym
R,—R, i Q majg znaczenie wyzej podane, a R;
oznacza grupe metylowa lub fenylows, poddaje sie
reakcji z mocng zasady, takg jak wodorotlenek so-
dowy lub potasowy, w obecno$ci jedno- lub dwu-
wodorotlenowego alkoholu, takiego jak metanol,
etanol, propanol, izopropanol, butanol, izobutanol
lub glikol etylenowy. Reakcje prowadzi sie zwykle
w temperaturze od 50°C do temperatury wrzenia
mieszaniny reakcyjnej, korzystnie w temperaturze
wrzenia. Reakcja trwa 12—72 godzin, a w korzy-
stnych warunkach 18—40 godzin. Po- zakonhczeniu
reakcji mieszanine reakcyjng zadaje sie stezonym
kwasem mineralnym, takim jak kwas siarkowy lub
solny.

Zwiagzki o wzorze 2 nie objete wzorem 2n sg zna-
ne. '

Zwigzki o wzorze la’ wytwarza sie w ten sposéb,
2e zwigzek o wzorze 3, w ktérym R;—R, i R’; ma-
ja znaczenie wyzej podane, poddaje sie reakcji ze
zwigzakami o wzorze Q—CO—X, w ktérym Q ma
znaczenie wyzej podane, a X oznacza atom chloru
lub bromu, w obecnofci obojetnego rozpuszezalni-
ka organicznego, z wykluczeniem dostepu tlenu i
nastepnie produkt reakcji poddaje hydrolizie.

Jako rozpuszczalnik stosuje sie korzystnie eter
etylowy, czterowodorofuran, heksan lub heptan.

Reakcje prowadzi sie korzystnie w atmosferze ga- -

zu obojetnego, np. w atmosferze azotu, helu lub
argonu, w temperaturze od —60°C do —40°C, ko-
rzystnie w temperaturze od —55°C do —45°C, w
ciggu 1—3 godzin, korzystnie w ciggu okolo 2 -go-
dzin. Nastepujaca potem hydrolize prowadzi sie w
znany spos6b, korzystnie za pomoca wodnego roz-
tworu chlorku amonowego. Ani stosowany roz-
puszczalnik, ani temperatura nie sg czynnikami li-
mitujacymi reakcje.

Zwigzki o wzorz> 3 mozna wytwarza¢ w ten
sposéb, ze zwiazki o wzorze 5, w ktérym R;—R,
i R’; majg znaczenie wyzej podane, poddaje sie
reakcji z alkanolitem o 1—4 atomach wegla w o-
becnofci obojetnegq rozpuszczalnika organicznego,
takiego jak eter etylowy, czterowodorofuran, hek-
san lub heptan, bez dostgpu tlenu, korzystnie w
atmosferze gazu obojetnego, takiego jak azot, hel
lub argon, w temperaturze —70° do +20°C.

Zwigzki wytfvoi‘zone wedlug wyzej podanych
sposob6w wyodrebnia sie i oczyszcza w znany spo-
s6b np. na drodze krystalizacji.
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.. Stosowane w powyzszych sposobach substraty,

ktérych wytwarzania nie podano w opisie, sg albo
znane albo mogg by¢ wytwarzane 'w znany sposéb
ze znanych substancji wyjSciowych.

Zwiazki o wzorze 1 wytworzone sposobem wedlug
wynalazku wykazuja nadzwyczaj korzystne wiasci-
wosSci farmakodynamiczne, przejawiajgce sie
zwlaszcza w lekko uspokajajacym dzialaniu ko-
jaco-hipnotycznym.

Zwigzki o wzorze 1 moga byé zatem stosowane
jako stabe $rodki uspokajajgce o kojgco-hipno-
tycznym kierunku oddzialywania. '

Dzienna dawka podawanych zwiazkéw o wzorze
1 wynosi 60—3000 mg, przy czym korzystnie poda--
je sie ja w postaci jednakowych dawek po 15—
—1500 mg 2—4 razy dzienmie lub w ',posta‘ci o
op6Znionym dziataniu.

Do szczeg6lnie aktywnych substancji o wzorze 1
zalicza sie 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-2-metylo-
ftalimidyme, 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-5-meto-
ksy-2-metyloftalimidyne, 3-III-rzed.-butylo-5-chlo-
ro-3-hydroksy-2-metyloftalimidyne, 3-III-rzed.-bu-
tylo-2,5-dwumetylo-3-hydroksyftalimidyne oraz 2-
-etylo-5-metylo-3-III-rzed.-butylo-3-hydroksyftali-
midyne.

W podanej wyzej dziedzinie zwigzki o wzorze 1
moga byé réwmiez stosowane w postaci soli z me-
talami alkalicznymi. Sole takie otrzymuje sie na
drodze traktowania zwigzku o wzorze 1 wodoro-
tlenkiem metalu alkalicznego, takim jak wodoro-
tlenek sodowy, potasowy lub litowy.

Ze zwiazkéw o wzorze 1 oraz ich soli z metalami
alkalicznymi mozna sporzadzaé preparaty farma-
ceutyczne wraz z dopuszczalnymi farmakologicznie
noénikami lub rozcieficzalnikami. )

Korzystna postaé preparatu farmaceutycznego
stanowia kapsulki zawierajace substancje czynna.

Sposobem wedlug wynalazku korzystnie ‘poste-
puje sie tak, ze w przypadku wytwarzania 3-III-
-rzed.butylo-5-chloro-3-hydroksy-2-etyloftalimidy-
ny, 3-III-rzed.butylo-5-chloro-3-hydroksy-ftalid
poddaje sie reakeji z chlorkiem tionylu, a produkt
reakcji poddaje reakcji z etyloaming, w przypad-
ku wytwarzania 2-allilo-3-III-rzed. butylo-3-hydro-
ksyftalimidyny, 3-III-rzed.butylo-3-hydroksy-ftalid
poddaje sie reakecji z chlorkiem tionylu, a produkt
reakcji poddaje reakcji z alliloaming, w przypadku
wytwarzania 2-benzylo-3-III-rzed.butylo-3-hydro-
ksyftalimidyny, 3-III-rzed.butylo-3-hydroksyftalid
poddaje sie reakcji z chlorkiem tionylu, a produkt
reakcji poddaje reakecji z benzyloaming, w przy-
padku wytwarzania 2-/2-hydroksyetylo/-3-III-rzed.-
butylo-3-hydroksyftalimidyny 3-III-rzed.butylo-3-
-hydroksyftalid poddaje sie reakcji z chlorkiem
tionylu, a produkt reakcji poddaje reakcji z
w przypadku wytwarzania 3-III-
-rzed.butylo-3-hydroksy-2-[/N-metylo/-karbamoilo-
ksyetylo]-ftalimidyny, 3-III-rzed.butylo-3-hydroksy-
ftalid poddaje sie reakcji z chlorkiem tionylu, a
produkt reakcji poddaje reakcji z N-metylokarba-
moiloksyetyloaming, w przypadku wytwarzania 3-
-ITI-rzed.butylo-2-karboetoksymetylo-3-hydroksy-
ftalimidyny 3-III-rzed.butylo-3-hydroksyftalid pod-
daje sie reakcji z chlorkiem tionylu, a produkt
reakcji poddaje reakcji z karboetoksymetyloamina,
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w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-5-chlo-

ro-3-hydroksy-2-propylo-ftalimidyny," 3-1II-
-rzed.butylo-5-chloro-3-hydroksy-ftalid =~ poddaje
sie¢ reakcji z chlorkiem tionylu, ‘a produkt

reakcji poddaje sie reakcji z propyloaming, w przy-
padku wytwarzania 2-allilo-3-III-rzed.butylo-5-
-chloro-3-hydroksyftalid poddaje sig reakcji z chlor-
kiem tionylu, a produkt reakeji poddaje reakcji z
alliloaming, w przypadku wytwarzania 3-III-
\ -rzed.butylo-2-etylo-5-metoksy-3-hydroksyftalimi-

dymy, -3-III-rzed.butylo-3-hydroksy-5-metoksyftalid
poddaje sie reakcji z chlorkiem tionylu, a produkt
reakcji poddaje sie¢ reakcji z etyloaming, w przy-
padku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-2-etylo-3-hy-
droksy-5-metyloftalimidyny, 3-III-rzed.butylo-3-hy-
droksy-5-metyloftalid poddaje si¢ reakcji z chlor-
kiem tionylu, a produkt reakcji poddaje reakcji z
etyloaming, w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.-
butylo-3-hydroksy-2-propyloftalimidyny, 3-II1-
-rzed.butylo-3-hydroksyftalid poddaje sie reakcji z
chlorkiem tionylu, a produkt reakcji poddaje sig
reakcji z propyloaming, w przypadku wytwarzania

3-III-rzed.butylo-3-hydroksy-2-izopropyloftalimidy- -

ny, 3-III-rzed.butylo-3-hydroksyftalid poddaje sie
reakcji z chlorkiem tionylu, a produkt reakeji pod-
daje sie reakceji z izopropyloamina.

Podane nizej przyklady objasniaja blizej sposéb
wedlug wynalazku.

Przyktad I. 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hy-
droksy-2-etyloftalimidyna

a) 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksy-2-feny-
loftalimidyma

Do kolby zaopatrzonej w mieszadlo, wkraplacz,
chlodnice zwrotng i przew6d doprowadzajacy gaz,

» utrzymywanej w atmosferze azotu wprowadza sie

50 g (0,216 mola) 4-chlorobenzanilidu i 1 litr czte-
rowodorofuranu. Mieszanine chlodzi sie do tem-
peratury —60°C i kraplami zadaje jg 318 ml (0,475
mola) n-butylolitu (15% w heksanie), przy czym
utrzymuje sie temperature od —50°C do —60°C.
Po zakonczeniu wkraplania mieszanine miesza sie
w ciggu 2 godzin w temperaturze —60°C, po czym
kraplami dodaje sie 25,99 g (0,216 mola) chlorku
piwaloilu w 200 ml czterowodorofuranu, przy czym
utrzymuje sie temperature od —50°C do —60°C.

Mieszanine miesza sie madal w ciggu 2 godzin
w temperaturze —60°C, po czym ogrzewa do tem-
peratury —20°C i zadaje 200 ml nasyconego, wod-
_nego -roztworu chlorku amonowego. Mieszanine
odsacza sie, warstwy rozdziela, a warstwe orga-
niczng suszy nad bezwodnym siarczanem magne-
zowym. Nastepnie roztwér odsacza sie i odparo-
wuje rozpuszczalnik. Otrzymang jako pozostalos§é
bialg substancje zadaje si¢ eterem. Otrzymana 3-
-ITI-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksy-2-fenyloftali-
midyna wykazuje temperature topnienia 198,5—
—200,5°C.

b) 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksyftalid

Mieszanine 42 g (0,136 mola) 3-III-rzed.-butylo-
-5-chloro-3-hydroksy-2-fenyloftalimidyny, 50 g (0,72
mola) wodorotlenku potasowego, 300 ml glikolu e-

tylenowego i 150 ml wody ogrzewa sie w tempe-.

raturze wrzenia w ciggu 24 godzin.
Nastepnie rozpuszczalnik odparowuje sie pod
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préznia, a pozostéloéé zadaje sie woda, po czym
calo§é ‘'odsgcza sie. Przesacz zakwasza sie stezonym
kwasem solnym, a bialy osad odsacza. Po przekry-
stalizowaniu osadu z ukladu izopropanol-woda (1:1)
otrzymuje sie¢ 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydro-
ksyftalid o temperaturze topnienia 160—161°C.

c) 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksy-2-etylo-
ftalimidyma

Mieszanine 4,09 g (0,016 mola) 3-III-rzed.-buty-
lo-5-chloro-3-hydroksyftalidu, 3 ml (0,04 mola)
chlorku tionylu i 100 ml benzenu ogrzéwa sie w
temperaturze wrzenia w ciggu 2 godzin, po czym
rozpuszczalnik odpedza sie pod préinig, a pozo-
stalo§¢é rozpuszcza sie w 50 ml eteru. Do roztworu
eterowego dodaje sie 25 g 70% roztworu etylo-
aminy (0,26 mola) w wodzie. Otrzymang mieszanine
miesza sie w ciggu 18 godzin w temperaturze po-
kojowej, a nastepnie odpedza rozpuszczalnik pod
préﬁnia Powstaly 26ty osad oczyszcza sie ma dro-
dze traktowania woda. Otrzymany 3-III-rzed.-bu-
tylo-5-chloro-3 hydroksy-2 etyloftalimidyna wyka-
zuje temperature topmnienia 144—145°C.

Przyktad II. A. Postepujgc analogicznie jak
w przykladzie Ia, lecz stosujgc jako substrat za-
miast 4-chlorobenzanilidu podane nizej zwigzki:

a) N-metylo-4-metoksybenzamid,

b) 4-chloro-N-metylobenzamid,

c) 6-chloro-N-metylobenzamid,

d) 4-fluoro-N-metylobenzamid,

e) N-metylo-4-fenylobenzamid,

f) 4-dwumetyloamino-N-metylobenzamid,

g) 5-metoksy-N-metylobenzamid,

h) N,4-dwumetylobenzamid,

i) 4,5-dwuchloro-N-metylobenzamid,

j) -4-III-rzed.-butylo-N-metylobenzamid,

k) 4-etylo-N-metylobenzamid,

1) N-metylobenzamid,

m) 3,4- dwumetoksy-N-metylobenzamld

n) N-metylo-4- lub -5-nitrobenzamid
otrzymuje sie odpowiednio mastepujace zwigzki:

a) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-5-metoksy-2-
-metyloftalimidyna, '

b) 3-III-rzed.-butylo- 5-chloro 3- hyldroksy-z-me-
tyloftalimidyna,

c) 3-III-rzed.- buty10—7-chloro-3-hydrroksy-2-me-
tyloftalimidyna,

d) 3-III-rzed.-butylo-5-fluoro-3-hydroksy-2-me-
tyloftalimidyna,

e) 3-III-rzed.-butylo-3- hydroksy -2-metylo-5-fe-
inyloftalimidyna,

f) 3-III-rzed.-butylo-5-dwumetyloamino-3-hydro-
ksy-2-metyloftalimidyna,

g) 3-III-rzed.~butylo-3-hydroksy-6-metoksy-2-
-metyloftalimidyna,

h) 3-III-rzed.-butylo-2,5-dwumetylo-3- hydroksy-
ftalimidyna,

i) 3-III-rzed.-butylo-5,6-dwuchloro-3-hydroksy-2-
-metyloftalimidyna,

b)) 3,5.bls/'III-drzed.-butylo/-a-hydroksy-z-metylo- :
ftalimidymna,

k) 3-III-rzed.-butylo-5-etylo-3-hydroksy-2-mety-
loftalimidyna,

1) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-2-metyloftalimi-

.dyna,
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m)  3-III-rzed.-butylo-4,5-dwumetoksy-3-hydro-
ksy-2-metyloftalimidyna,

n) 3-1II-rzed.-butylo-3-hydroksy-2-metylo-5- lub
-6-nitroftalimidyna.

B. Postepujac analogicznie jak w przykladzle Ib),
lecz stosujac zamiast 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-
-hydroksy-z-fe'nyloftahmxdymy odpowiednie zwigz-
ki podane w przykladzie II A, otrzymuje sie naste-
pujace zwigzki o wzorze 2:

a) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy- 5-metoksyftahd

b) 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksyftalid,

¢) 3-III-rzed.-butylo-7-chlero-3-hydroksyftalid,

d) 3-ITI-rzed.-butylo-5-fluoro-3-hydroksyftalid,

e) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-5-fenyloftalid,

f) 3-III-rzed.-butylo-5-dwumetyloamino-3-hydro-
ksyftalid, ’

g) 3-III-rzed.-butylo-3- hydroksy -6-metoksyftalid,

h) 3-III-rzed.-butylo-5-metylo-3-hydroksyftalid,

i) 3-III-rzed.-butylo-5, 6-dwuchloro 3-hydroksy-
ftalid,

j) 3,5-bis-/TII-rzed.-butylo/-3-hydroksyftalid,

k) 3-III-rzed.-butylo-5-eylo-3-hydroksyftalid,

1) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksyftalid,

m) 3-III-rzed.-butylo-4,5-dwumetoksy-3-hydro-
ksyftalid,

0) 3-III-rzed. -brutylo 3-hydroksy-5- lub -6-nitro-
ftalid. .

C. Postepujac w sposéb opisany w przykladzie
Ic), lecz zastepujac etyloamine metyloaming i za-
stepujgc 3-IIT-rzed.butylo-5-chloro-3-hydroksyftalid
odpowiednim zwigzkiem z przykiadu II B otrzy-

“muje sie nastepujace zwigzki o wzorze I:

a) 3-III-rzed.butylo-3-hydroksy-5-metoksy-2-me-
tyloftalimidyna o ternperaturze topnienia 165—
—166,5°C,

b) 3-III- -rzed.butylo-5-chloro-3-hydroksy-2-mety-
loftalimidyna o temperaturze topmienia 192°C,

¢) 3-III-rzed.butylo-7-chloro-3-hydroksy-2-mety-
loftalimidyna o temperaturze topnienia 202,5—

'—203,5°C,

d) 3-III-rzed.butylo-5-fluoro-3-hydroksy-2- mety-
loftalimidyna o temperaturze topnienia 165——167°C‘,
- e) 3-IIT-rzed.butylo-3-hydroksy-2-metylo-5-feny-
loftalimidyna o temperaturze topnienia 202—203°C,
f) 3—III-rzed.5uty\lo-5-dWlunetyloami.no-S-hydro-
ksy-2-metyloftalimidyna o temperaturze topnienia

178—188°C,

g) 3-III-rzed.butylo-3- hydroksy-ﬁ-metoksy-z-me-
tyloftalimidyna o temperaturze topnienia 140,5—
—141,5°C,

h) 3-III-rzed.butylo-2,5-dwumetylo-3-hydroksy-
ftalimidyna o temperaturze topnienia 167—169°C,

i) 3-III-rzed.butylo-5,6-dwuchloro-3-hydroksy-2-
-metyloftalimidyna o temperaturze = topnienia
195,5—196,5°C, -

j) 3,5-bis~/TII-rzed.butylo/-3-hydroksy-2-metylo--
ftalimidyna o temperaturze topnienia 182,5—
—183,5°C, '

k) 3-III-rzed.butylo-3-etylo-3-hydroksy-2-metylo-
ftalimidyma o temperaturze topnienia 136—137°C,

1) 3-III-rzed.butylo-8-hydroksy-2-metyloftalimi-
dyna o temperaturze topnienia 166,8—167°C,

m) 3-III-rzed.butylo-4,5-dwumetoksy-38-hydroksy-
-2-metyloftalimidyna o temperaturze topnienia
150—151,5°C,
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n) 3-III-rzed.butylo-3-hydroksy-2-metylo-5- lub
-6-nitroftalimidyna o temperaturze topnienia 210—
—212°C. ’

Przyktad III. A. Postepujagc analogicznie
jak w przykladzie Ia), lecz stosujac zamiast 4-chlo-
robenzyloanilidu N-metylobenzamid i zastepujac
chlorek - tr6jmetyloacetylu podanymi nizej zwigz-
kami: =~ ) )

a) chlorek 2,2-pieciometylenopropanoilu lub

b) chiorek 2,2-szefciometylenopropanoilu
otrzymuje sie odpowiednio mastepujgce zwigzki:

a) 3-1, l-/eyklopxeciometylmoletylo}-:i-hydmksy-
-z-metyloftalimidy'na ub

b) 3-[1, l-lbykloszesommetylmoletylo] 3-hydroksy—
-2-metyloftalimidyna.

Postepujac amalogicznie .jak w przykladzxe Ia),
lecz stosujac zamiast 4-chlorobenzanilidu 4-chloro-
-N-metylobenzamid, a zamiast chlorku tréjmetylo-
acetylu stosujac podane nizej zwigzki:

c) chlorek 2,2-dwumetylo-4-pentoilu lub
" d) chlorek metakryloilu,
otrzymuje sie¢ odpowiednio nastepujace zwiazki:

¢) 3-/1,1-dwumetylo-3-butenylo/-5-chloro-3-hydro-

- ksy-2-metyloftalimidyna,

d) 3-hydroksy-3-1mprope-nylo 5-chloro-2- metylo—
ftalimidyna. : .

B. Postepujac analogicznie, jak w przykladzie Ib),
lecz stosujac zamiast 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-
-hydroksy-2-fenyloftalimidyny odpowiednie zwigz-
ki podane w przykladzie III A, otrzymuje sie na-
stepujace zwiazki o wzorze 2:

a) 3-[1 1-cykloplecmmetyleno/etylo]—s-hydroksy-
ftalid,

b) 3-[1 1-/cykloszeéciometyleno/etylo] 3-hydroksy-
ftalid,

¢) 3-A1,1-dwumetylo- 3-butetnylo/-5-chlom-3-hy-

, droksyftalid,

d) 3- hydroksy-s-lzopropenylo 5-chloroftalid

C. Postepujac w sposéb opisany w przykladzie
Ic), lecz zastepujac etyloamine metyloaming i sto-
sujagc zamiast 3-III-rzed.butylo-5-chloro-3-hydro-
ksyfi:alidu odpowiednie zwiazki z przykladu III B
otrzymuje'sie¢ nastepujace zwiazki o wzorze 1:

a) 3-[1,1-/cyklopieciometyleno/-etylo]-3-hydroksy-
-2-metyloftalimidyna o temperaturze topnienia
145,5—146,5°C, :

b) 3-[1,1-/cykloszeSciometyleno/-etylo]-3-hydro-

' ksy-2-metyloftalimidyna o temperaturze topnienia

145,8—146,5°C,

c) 3-/1,1-dwumetylo-3-butenylo/-5-chloro-3- hy-
droksy-2-metyloftalimidyna o temperaturze topnie-
nia 138—140°C,

d) 3- hydroksy—a-izopropenylo-5-chloro-2-metylo-

. ftalimidyma o temperaturze topnienia 173—177°C.

- Przyktad IV. Postepujac analogicznie, jak w
przykladzie Ic, lecz stosujgc zamiast 3-II1-rzed.-bu-
tylo-5-chloro-3-hydroksyftalidu .3-III-rzed. ~-butylo-
-3-hydroksyftalid, a zamiast etyloaminy stosujac
podane nizej zwigzki:
a) alliloamina,
‘b) benzyloamina,
c) etamoloamina,
- d) N-metylokarbamoiloksyetyloamina lub
e) karboetoksymetyloamina, ‘
otrzymuje sie nastepujace zwiazki o wzorze 1:

§
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a) 2-allilo-3-III-rzed.-butylo-3-hydroksyftalimi-
dyna o temperaturze topmienia 126—127°C,
b) 2-benzylo-3-III-rzed.-butylo-3-hydroksyftali-
midyna o temperaturze 172,5—173°C,
c) 2-/2-hydroksyetylo/-3-11I-rzed.-butylo-3-hydro-

ksyftalimidyna' o temperaturze topnienia 121—

—124°C,

d) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-2-[/N-metylo/-
-karbamoiloksyetylo]-ftalimidyna o "temperaturze
topnienia 98°C (x rozkladem) lub

e) 3-III-rzed.-butylo-2-karboetoksymetylo-3-hy-
droksyftalimidyna o temperaturze topnienia 140—
—141°C.

Przyktad V. Postepujgc analogicznie, jak w
przyktadzie Ic, lecz stosujac zamiast etyloaminy:

a) propyloamine;

b) alliloamine,

¢) aniline, otrzymuje sie nastepujgce zwigzki:

a) 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksy-2-pro-
pyloftalimidyne o temperaturze topnienia 129—
—131°C, '

b) 2-allilo-3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksy-
ftalimidyne o temperaturze topnienia 125—126,5°C,

¢) 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-hydroksy-2-feny-
loftalimidyne o temperaturze topnienia 198,5—
—200,5°C,
albo stosujac zamiast 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-3-
-hydroksyftalidu: .

d) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-5-metoksyftalid,

€) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-5-metyloftalid,
otrzymuje sie mastepujace zwiazki:

d) 3-III-rzed.-butylo-2-etylo-5-metoksy-3-hydro-
ksyftalimidyne o temperaturze topnienia 180—
—182°C oraz

e) 3-III-rzed.-butylo-2-etylo-3-hydroksy-5-mety-
loftalimidyne o temperaturze topnienia 143—144°C,
albo stosujac zamiast 3-III-rzed.-butylo-5-chloro-
-3-hydroksyftalidu  3-III-rzed.-tutylo-3-hydroksy-
ftalid, a zamiast etyloaminy stosujgc:

f) propyloamine,

g) izopropyloamine,

h) aniline,
otrzymuje sie nastepujgce zwigzki:

f) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-2-propyloftali-
midyne o temperaturze topnienia 134—135,5°C,

g) 3-III-rzed.-butylo-3-hydroksy-2-izopropylofta-
limidyne o temperaturze topnienia 160—161,5°C,

h) 3-IM-rzed.-butylo-3-hydroksy-2-fenyloftalimi-
dyne o temperaturze topnienia 165—165,6°C.

Zastrzezenia patentowe

1. Spos6b wytwarzania nowych pochodnych fta-
limidyny o wzorze 1, w kté6rym R; oznacza atom
‘wodoru, grupe alkoksylowa o 1—4 atomach wegla,
atom fluoru, chloru lub grupe tréjfluorometylows,
R, oznacza ‘atom wodoru, grupe alkilowa lub al-
koksylowg, kazdg o 1—4 atomach wegla, atom fluo-
ru, chloru, grupe tr6jfluorometylows, nitrowg lub
aminowa, Rg; oznacza atom wodoru, grupe alkilo-
‘wg lub alkoksylowa, kazdag o 1—4 atomach wegla,
atom fluoru, chloru, grupe tréjfluorometylowa, ni-
trows, aminowsa, dwualkiloaminowa, w ktérej kaz-
dy podstawnik alkilowy niezaleznie zawiera 1—4
atoméw wegla, lub grupe fenylows, R, oznacza a-
tom wodoru, grupe alkilowa lub al‘koksylowg, kaz-

.
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dg o 1—4 atomach wegla, lub grupe tréjfluorome-
tylowa, albo. R; i Ry, Ry i Ry, lub R; i R, wsp6l-
nie tworzg grupe metylenodwuoksy, R; oznacza a-
tom wodoru, grupe alkilowg o 1—4 atomach wegla,
grupe fenylows, allilows, benzylowa, 2-hydroksy-
etylowa, N-metylokarbamoiloksyetylowa lub kar-
boetoksymetylowa, Q oznacza grupe o wzorze 4,
w ktérym Rg i R; niezaleznie od siebie onzaczaja
grupe metylowa lub etylowa lub wspélnie tworzg
lancuch —CH,— o 4—6 atomach wegla, a Ry ozna-
cza grupg metylowa, winylowa lub allilowa, albo
Q oznacza grupe o wzorze —C/CHy/=R,, w ktérym
Ry oznacza grupe alkilidenowa o 1—4 atomach we-
gla, z tym, Ze po pierwsze nie wiécej niz dwa z
podstawniké6w R;—R, majg inne znaczenie miz wo-
dér, po drugie w przypadku, gdy jeden z podstaw-
nikéw R, i Ry oznacza atom fluoru lub chloru, to
drugi nie moze oznaczaé fluoru lub chloru, po trze-
cie tylko jeden z podstawnikéw Ry i R; lub R, i
R, oznacza grupe alkoksylows, po czwarte dwie
grupy tr6jfluorometylowe mnie moga wystepowaé
przy sasiednich atomach wegla, po piate tylko je-
den z podstawnikéw R, i R; oznacza grupe mitro-
wa lub aminowg i po széste w przypadku, gdy
podstawniki R;—R; oznaczajg atomy - wodoru, @
nie moze oznaczaé¢ grupy III-rzed.-butylowej, zmm-
mienny tym, Ze zwigzki o wzorze 2, w' ktérym
Ri—R, i Q maja wyzej podane znaczenie, poddaje
si¢ reakeji z halogenkiem kwasu mnieorganicznego
w §rodowisku obojetnego rozpuszczalnika organicz-
nego, a otrzymany produkt reakcji (addukt) pod-
daje sie¢ reakcji z aming o wzorze RsNH,, w kt6-
rym R; ma wyzej podane znaczenie.

2. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 3-1II-rzed.-butylo-5-
-chloro-3-hydroksy-2-etyloftalimidyny, 3-III-rzed.-
butylo-5-chloro-3-hydroksyftalid poddaje sig¢ re-

“akcji z chlorkiem tionylu, a produkt reakcji pod-

daje reakcji z etyloaming.

3. Sposob wedlug zastrz. 1, znamienny tym, Ze
w przypadku wytwarzania 2-allilo-3-III-rzed.buty-
lo-3-hydroksyftalimidyny, 3-III-rzed.butylo-3-hy-
droksy-ftalid poddaje si¢ reakcji z chlorkiem tio-
nylu, a produkt reakcji poddaje reakcji z alliloami-
na.

4, Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 2-benzylo-3-III-rzed.bu-
tylo-3-hydroksyftalimidyny, 3-I1I-rzed.-butylo-3-
-hydroksyftalid poddaje sie reakcji z chlorkiem
tionylu, a produkt reakcji poddaje reakcji z ben-
zyloaming.

5. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 2-/2-hydroksyetylo/-3-
-III-rzed.-butylo-3-hydroksyftalimidyny, 3-111-
-rzed.butylo-3-hydroksyftalid poddaje sie reakcji z
chlorkiem tionylu, a produkt reakcji poddaje re-
akcji z etanoloaming.

6. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-3-hy-
droksy-2-[/N: -metylo/-karbamoilo:ksyetylo]-ftalimi-
dyny, 3-III-rzed.butylo-3-hydroksyftalid poddaje sig
reakecji z chlorkiem tionylu, a produkt reakeji pod-
daje reakecji z N-metylokarbamoiloksyetyloaming.

7. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny tym, Zze
w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-2-kar-
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boetoksymetylo-3-hydroksy-ftalimidyny; 3-III-
-rzed.butylo-3-hydroksyftalid poddaje si¢ reakeji z
chlorkiem tionylu, a produkt reakcji poddaje re-
akcji z karboetoksymetyloaming.

8. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-5-
-chloro-3-hydroksy-2-propylo-ftalimidyny, 3-1II-
-rzed.butylo-5-chloro-3-hydroksyftalid poddaje sie
reakcji z chlorkiem tionylu, a produkt reakcji pod-
daje sie reakcji z propyloaming.

9. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 2-allilo-3-III-rzed.buty-
lo-5-chloro-3-hydroksyftalid poddaje sie reakcji z
chlorkiem tionylu, a produkt reakcji poddaje re-
akcji.z alliloaming.

10. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, Ze
w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-2-ety-
lo-5-metoksy-3-hydroksyftalimidyny, 3-III-rzed.bu-
tylo-3-hydroksy-5-metoksyftalid poddaje sie¢ reak-
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cji z chlorkiem tionylu, a produkt reakcji podda-
je sie reakcji z etyloaminag.

11. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butyle-2-ety-
lo-3-hydroksy-5-metyloftalimidyny, -3-III-rzed.bu-
tylo-3-hydroksy-5-metyloftalid poddaje sie¢ reakcji
z chlorkiem tionylu, a produkt reakcji poddaje
reakcji z etyloaming.

12. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-3-hy-
droksy-2-propyloftalimidyny,  3-III-rzed.butylo-3-
-hydroksyftalid poddaje sie reakcji z chlorkiem tio-
nylu, a produkt reakcji poddaje sie reakcji z pro-
pyloaming.

13. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, zZe
w przypadku wytwarzania 3-III-rzed.butylo-3-hy-
droksy-2-izopropyloftalimidyny, 3-III-rzed.butylo-
-3-hydroksyftalid poddaje sie reakcji z chlorkiem
tionylu, a produkt. reakcji poddaje sie reakeji z
izopropyloaming.
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