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Wiadomym jest, że niektóre pochodne 4-hy-
droksykirmaryny wykazują dużą aktywność an-
typrotrombinową. Przedmiotem wynalazku jest
sposób wytwarzania nowych produktów tego
rodzaju, wykazujących nadzwyczaj silną i dłu¬
gotrwałą aktywność przeciwkoagulacyjną.

Stwierdzono, że można wytwarzać nowe estry
kwasu chromonylo -3-/4'-hydroksykumarynylo-

OH

-3'/-octowego przez cyklizację estrów kwasu a
- /4 - hydroksyikumarynylo - 3 /- P -salicylilopro-
pionowago, na przykład działając na nie mrów¬
czanem alkilowym w obecności sodu metalicz¬
nego. Produkty reakcji obdarzone są wielką
aktywnością przeciwkoagulacyjną oraz wykazu¬
ją właściwości trujące w stosunku do szczurów.
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Przykład. 15 części wagowych esitru ety¬
lowego kwasu a -/4-hydroksykumarynylo -3-
- p -salicylilopropionowego rozpuszcza się w 350
częściach wagowych suchego i obojętnego
mrówczanu etylu. Następnie dodaje się 3,9 czę¬
ści wagowych sodu metalicznego mieszając i
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*) Właściciel patentu oświadczył, że twórcą wyna¬
lazku jest Zelimir jProchazka.

ochładzając do temperatury — 5°—0°C. Widocz¬
na reakcja rozpoczyna się po 3 godzinach gdy

temperatura podniesie się do 0°C. W godzinę
później reakcja jest prawie zakończona. Mie¬

szaninę reakcyjną pozostawia się w ciągu dwóch
dni, po czym odsącza się sól sodową barwy
jasno brunatnej.



Produkt jeszcze wilgotny rozpuszcza się- w
1000 częściach wagowych wody i roztwór za¬
kwasza się dodając 15 części wagowych stężo¬
nego kwasu solnego. Osad odsącza się i suszy
w temperaturze 100°C. Wydajność wynosi 12,8
części wagowych. Suchy produkt rozdrabnia się
i ekstrahuje 65 częściami wagowymi benzyny,
po czyni odsącza się. Produkt topi się w tem¬
peraturze 165—il66°C, wydajność wynosi 12,3
części wagowych. Po trzykrotnym przekrysta-
lizowaniu z mieszaniny chloroformu z benzyną
lub z alkoholu, produkt topi się w temperatu¬
rze 177—178°C.

Analiza elementarna: dla C22H160/73921/.
Wyliczono — 66,,330/0C 4,110/0H 11,470/0-OC2H5
oznaczono 67,600/0C 4,570/0H 10,72%-OC2H5

Równoważnik ustalony przez miareczkowa¬
nie s= 389. Ester etylowy kwasu chromonylo
- 3-/4' - hydroksykumarynylo -3'/octowego po¬
siada większą aktywność biologiczną aniżeli
większość środków przeciwkoagulacyjnych do¬
tychczas znanych. Jego działanie trwa wiele dni
lub nawet kilka tygodni i imoże być powstrzy¬
mane przez witaminę K.

Z innych estrów alkilowych posiadających
aktywność biologiczną należy wymienić eSter
metylowy, propylowy, izopropylowy n-butylowy,
izobutylowy i benzylowy.

Można stosować produkty wytworzone sposo¬
bem według wynalazku jako takie lub w posta¬
ci ich soli rozpuszczalnych.

Estry kwasu chromonylo -3- /4'- hydroksyku¬
marynylo -37- octowego wykazują poza tym
dużą aktywność jako trucizny na szczury. Ester
etylowy na przykład jest bardzo skuteczny,
szczególnie przy dłuższym stosowaniu.

Zastrzeżenia patentowe

1. Sposób wytwarzania środków przeciwko-
agulacyjnych znamienny tym, że estry kwa¬
su a -/4- hydroksykumarynylo -3/- p -salicy-
liloprapionowego poddaje się cyMizaeji w
celu otrzymania estrów kwasu chromonylo-
-3-/4* hydroksykumarynylo - 3'/- octowego lub
ich soli.

2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
cyklizację przeprowadza się działając na
wyżej wymienione estry mrówczanem alki¬
lowym w obecności sodu metalicznego.

3. Sposób według zastrz. 1—2, znamienny tym,
że wolny ester kwasu chromonylo - 3 -/4'-
-hydroksykumarynylo -3'/- octowego wytrąca
się przez zakwaszenie roztworów jego soli
rozpuszczalnych.
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