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Wiadomym jest, ze niektére pochodne 4-hy-
droksykumaryny wykazujg duzg aktywnosé an-
typrotrombinows. Przedmiotem wynalazku jest
sposéb wytwarzania mnowych produktéw tego
rodzaju, wykazujgcych nadzwyczaj silng i dlu-
gotrwalg aktywno$é przeciwkoagulacyjna.

Stwierdzono, ze mozna wytwarza¢ nowe estry
kwasu chromonylo -3-/4’-hydroksykumarynylo-
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Przyktad. 15 czeSci wagowych estru ety-
lowego kwasu @ - /4 -hydroksykumarynylo -3-

-8 -salicylilopropionowego rozpuszcza si¢ w 350
czeSciach wagowych suchego i obojetnego
mréwezanu etylu. Nastepnie dodaje sie 3,9 cze-
§ci wagowych sodu metalicznego mieszajge i

*) Wlasciciel patentu o$wiadczyl, ze twoéreca wyna-
lazku jest Zelimir Prochézka.

-3’/-octowego przez cyklizacje estré6w kwasua
- /4 - hydroksykumarynylo -3/-8 -salicylilopro-
pionowego, na przyklad dzialajac na nie mréw-
czanem alkilowym w obecno$ci sodu metalicz-
nego. Produkty reakcji obdarzone sg wielkg
aktywnoscia przeciwkoagulacyjng oraz wykazu-
ja wlasciwos$ei trujgce w stosunku do szczuréw.
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ochladzajac do temperatury — 5°—0°C. Widocz-
na reakecja rozpoczyna sie po 3 godzinach gdy
temperatura podniesie sie¢ do 0°C. W godzine
pézniej reakcja jest prawie zakonczona. Mie-
szanine reakcyjng pozostawia sie w ciggu dwéch
dni, po czym odsgcza sie soél sodowa barwy
jasno brunatmej.



Produkt jeszcze wilgotny rozpuszcza sie w
1000 czesciach wagowych wody i roztwér za-
kwasza sie dodajgc 15 cze$ci wagowych stezo-
nego kwasu solnego. Osad odsgcza sie i suszy
w temperaturze 100°C. Wydajno$é wynosi 12,8
czeSci wagowych. Suchy produkt rozdrabnia sie
i ekstrahuje 65 czeSciami wagowymi benzyny,
po czym odsgcza sie. Produkt topi sie w tem-
peraturze 165—166°C, wydajno§¢ wynosi 12,3
czeSci wagowych. Po trzykrotnym przekrysta-
lizowaniu z mieszaniny chloroformu z benzyng
lub z alkoholu, produkt topi sie w temperatu-
rze 177—178°C.

Analiza elementama: dla C,,H,,0/,392,/.
Wyliczono — 66,339/,C 4,110/H 11,470/,-OC,H_
oznaczono 67,600/,C 4,570/,H 10,720/,-OC,H,

Réwnowaznik wustalony przez miareczkowa-
nie = 389. Ester etylowy kwasu chromonylo
- 3-/4 - hydroksykumarynylo -3’/octowego po-
siada wiekszg aktywno$é biologiczng anizeli
wiekszo§¢é Srodkéw przeciwkoagulacyjnych do-

tychczas znanych. Jego dzialanie trwa wiele dni

lub nawet kilka tygodni i moze byé powstrzy-
mane przez witamine K. '

Z innych estréw alkilowych posiadajgcych
aktywnoéé biologiczng malezy wymienié eSter
metylowy, propylowy, izopropylowy n-butylowy
izobutylowy i benzylowy.

Mozna stosowaé produkty wytworzone sposo-
bem wedlug wynalazku jako takie lub w posta-
ci ich soli rozpuszczalnych.

Estry kwasu chromonylo -3-/4’- hydroksyku-
marynylo -3’/- octowego wykazujg poza tym
duza aktywno$é jako trucizny na szczury. Ester
etylowy na przyktad jest bardzo skuteczny,
szczegblnie przy dluzszym stosowaniu.

Zastrzezenia patentowe

1. Spos6b wytwarzania $rodkéw przeciwko-
agulacyjnych znamienny tym, ze estry kwa-
su a -/4- hydroksykumarynylo-3/- B -salicy-
lilopropionowego pcddaje sie cyklizacji w
celu otrzymania estréw kwasu chromonylo-
-3-/4’ hydroksykumarynylo - 3’/- octowego lub
ich soli.

2. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze

cyklizacje przeprowadza sie dzialajgec na

wyzej wymienione estry mréwczanem alki-
lowym w obecno$ci sodu metalicznego.

3. Sposéb wedlug zastrz. 1—2, zmamienny tym,
ze wolny ester kwasu chromonylo -3-/4-
-hydroksykumarynylo - 3’/- octowego wytrgca
sie przez zakwaszenie roztworéw jego soli
rozpuszczalnych.
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