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(STKIVONAT
A talilminy tdrgya eljirds (I) dltalinos képle- o, " .

tdl vegyiiletek — ahol ' ’

Ry " jelentése 1 4 szénatomos alkilcsoport és = o N

R, jelentése 1-2 szénatomos alkilesoport, o O :

X jelentése hidrogénatom vagy —SO;Me cso- ’ » ’ " o
port —ahol Me jelentése hidrogénatom, alkd- ™ I . ’, oHy
li- fletve alkalif6ldfémion, és Y hidrogén- v v
atom, vagy ’

X jelentése hidrogénatom és "

Y  jelentése hidrogénatom vagy acflcsoport —
és savaddici6s sdl eldallitdsdra.

A talilményra jellemzd, hogy 2.2 4-trimetil-
-1,2-dihidrokinolint vagy séjit RyR;CO d4ltald-
nos képletG ketonnal — ahol R, és R, jelentése
a fenti — kondenzidljédk katalizitorként dsvinyi
sav, cldnyosen sGsav jelenlétében és kokatalizd-
torként nitrogén-tartalmi bdzis, elonyosen trd-
etanolamin, piridin vagy anilin jelenlétében oldé6-
szores kozegben, és kivént esetben a kapott termé-
ket savaddiciés s6vd alakitjdk, és kivint esstben
a szabad bazist szulfondljdk vagy azilezik.

Az 1j ketonok antioxidéns hatdsiak.

HU200165A

A lelrds 1erjedelme: 6 oldal, 1 dbra
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A talflmény térgya eljirds nagytisztaségi, kris-
thlyos antioxidans hatdsh 2,2,4-trimetil-1,2-dihid-
rokinolin ketonokkal képzett kondenzAcibs termé-
kei és szdrmazék:i, valamint az Gj vegyiileteket
tartalmaz6 takarményok és takarmany premixek,
illetve gy6gyészati készitmények el64llitdséra,

Az utébbi évtizedekben az egész vildgon rendki-
viili mértékben megndtt kiilénbd24 teriileteken az
antioxidansok alkalmazfsanak jelent6sége, aminek
egyenes kovetkezménye az egyre novekvé felhasz-
nélds. A legnagynbb felhasznalé a miianyag és gu-
miipar, ahol az antioxidansokkal szemben tdmasz-
tott legfontosabb kdvetelmény a specifikus
hatékonysag, de ezen tlilmenden fontos tényezé a
kompatibilitds, csekély hajlam a migrécibra stb.
Egyre fontosabb szerepet 51t be az antioxidinsok
alkalmazisa a mezbgazdasagban, az élelmi-
szeriparban, s6t az ut6bbi idGben az dllatgyogys-
szatban €és a humén terdpidban is. Mig a gumi- és
mianyagiparban szimtalan amin és fenol-tipust
antioxidénst haszndlnak, a takarmanyok stabilizi-
lasira gyakorlatilag a 6-etoxi-1,2-dihidro-2,2,4-
trimetil-kinolin (EMQ) és a 2,6-di(tercier-butil)-
hidroxi-toluol (BHT) terjedt el. A
takarmanykeverékek stabilizalasara felhasznalhat6
antioxidinsoknak egyidejiileg t5bb lényeges kive-
telménynek kell megfelelni, mint a széles hatéss-
pektrum, t6bb szubsztratumra kiterjed hatékony-
ség a csekély toxikussdg, ill. optimailis esetben az
értalmatlan tipus. Ez utébbiszempontot tartja szem
elétt a WHO/FAO Nutrition Meeting Series No. 40
A, B, C, WHO/FOOD AU 67.29 ajanlasa, mely sze-
rint az emlitett célokra olyan antioxidansokat kel-
lene alkalmazni, melyek L Dso értéke meghaladja az
5 g/testslly kg értéket. Ismeretes, hogy sem az
EMQ, sem a BHT nem elégiti ki ezt a kovetelményt.
Ennek ellenére mégis ez a két vegyiilet a legelfoga-
dottabb, ami annak tudhat6 be, hogy a fentebb em-

litett komplex kivetelményeket —— a technika 4l-
lasanak jelenlegi szintjén —— ezek kizelitik meg a
legjobban.

A 6,6’-metilén-bisz(2,2,4-trimetil-1,2-dihidroki-
nolin) inkabb a humén gyogyéaszatban alkalmazha-
t6 radioszenzibilizal tulajdonsaga kovetkeztében,
azonban a takarméinyok stabilizilisira nem bizo-
nyult igazén alkalmasnak, mert metiléncsoportjé-
nak rendkiviili érzékenysége miatt az allatok zsir-
szovetében gyakran elszinez8dés lépett fel.

A 6,6'-etilidén-bisz(2,2,4-trimetil-1,2-dihidro-
kinolin), masnéven XAX—M antioxidans hatasa j6,
toxicitdsa alacsony, azonban oxidicib hatisira az
etilidéncsoport itt is oxidiloédik, és a vegyiiletnek
szinién van bizonyos szinez hatisa.

A 162.358. sz. magyar szabadalmi leirds szerint
el6llitott XAX—M tovébbi hétranya, hogy a ter-
mék kémiailag nem egységes, hanem a magyar sza-
badalmi leiras 4. oldala szerint a reakciofeltételek-
t6l fiiggGen valtozik a kondenzicids termékek
polikondenzicibs foka, azaz a dihidrokinolin egysé-
gek szama. A termékek, melyeket acetaldehides, il-
letve hosszabb szénatomszami aldehides konden-
z&lassal kapnak, 2,4-dihidrokinolin egységet
tartalmazé kondenzalt molekulak elegyei. K;Iandé
Usszetételiik tehat nehezen biztosithatd, holott ezt
a felhasznidlé megkivénja,
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A termék nagyobb tisztasigban torténd elSallits -
st célozia meg a 196.992. sz. és a 196.556. sz. ma-
gyar szabadalmi bejelentés. Gazdasgos és a gya-
korlatban kinnyen megvalésithat6 eljirst azon-
ban eddig nem sikeriilt kidolgozni.

Jelen taldlményunk célja az volt, hogy olyan ve-
gyiileteket 4llitsunk €18, amelyek az ismert dihidro-
kinolin-szirmazékok j6 antioxiddns hatésat megdr-
zik, tehdt humén és allatgy6gydszati felhasz-
nélhat6sagat valamint a kokcidiosztatikumok hat-
st fokozzak, alacsony toxicitasak, de ugyanakkor
kémiailag egységes, j6l definiilhaté szerkezetl
anyagok.

Azt talaltuk, hogy a fent felsorolt kivetelmé-
nyeknek megfelel, tehit az emlitett hatrdnyoktdl
mentes Gj vegyiileteket allithatunk el6, ha a 2,2,4-
trimetil-1,2-dihidrokinolint specialis koriilmények
kozott rovidszénlancia ketonokkal kondenzaljuk és
kivént esetben a kapott vegyiileteket szulfondljuk
vagy acilezziik.

A talalmény szerint tehét (T) 4ltalinos képlet( ve-
gyiileteket és ezek savaddicits soit allitjuk el —
ahol

R} jelentése 1 —4 szénatomos alkilcsoport és

R2 jelentése 1-—2 szénatomos alkilcsoport,

X jelentése hidrogénatom vagy -SO3ME-csoport
—— ahol Me jelentése hidrogénatom, alkéli- illet-
ve alkdlifoldfémion, és Y hidrogénatom, vagy

X hidrogénatom és Y jelentése 2—S5 szénatomos
alkil-karbonilcsoport ——

oly médon, hogy a 2,2,4-trimetil-1,2-dihidroki-
nolint vagy séjit egy RjR2CO éltalanos képletd
ketonnal —— ahol R és R2 jelentése a fenti ——
kondenzéljuk 1—5%, elényésen 2—3% nitro-
géntartalmi bazis, mint kokataliztor, elénydsen
trietanol-amin, piridin vagy anilin és kokatalizitor-
ként dsvéanyi sav, a dihidrokinolinra vonatkoztatva
elénydsen 0,9—2,5 mél, elénydsen 1,25—1,75 mél
sésav jelenlétében, oldoszeres kozegben és kivant
esetben a kapott terméket savaddicids sévé alakit-
juk at. '

Kivint esetben a bazist kénsavval vagy oleummal
szulfoniljuk vagy ismert acilez8szerrel acilezziik.

A savaddicibs sokat pl. sdsavval, hidrogén-bro-
middal és kénsavval, elénydsen sésavval ismert mb-
don képezhetjiik.

R1 jelentésében az alkilcsoport egyenes vagy el-
4gaz6 lanch lehet. Ry 1—4 szénatomos alkilcso-
portot jelenthet, ahol az alkilcsoport lehet metil-,
etil-, n-propil-, izopropil-, n-butil-, izobutil-, szek-
butil-, elénydsen metil-, etil-, izobutilcsoport.

R2 1—2 szénatomos alkilcsoport, elénydsen me-
til-, etilcsoport lehet.

X jelentése elényGsen hidrogénatom vagy SO3Me:
csoport, ahol Me alkali- vagy alkaliféldfémion, el-
GnyGsen nitrium-, kilium- vagy kalciumion.

Y jelentése elénydsen hidrogénatom vagy acil-
csoport, elénydsen acetil-, formil-, kiiléndsen ace-
tilcsoport,

Meglepd mddon a nitrogén bazis alkalmazésa av:
credményezi, hogy a kondenzici6 gyorsan lejétsz
dik, igy kevesebb melléktermék keletkezik.

A reakcitelegyet feldolgozhatjuk Ggy, hogy a sui,
clonydsen a sosavas sot leszirjiik vagy centrifuga!
ik &s szabad bizissa alakitjuk. Egy méasik médszet
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szerint az elegyet semlegesitjiik, és a terméket sza-
bad bézis formé jaban kristalyositjuk, eziltal 95%-
os tisztasdgh terméket kapunk, vagy az anyalGggal
egyiitt dolgozzuk fel a terméket, majd a reagélatian

4

Ugyanigy a 2,2-di(2',2",4"-trimetil-1°,2'-dihidro-
kinolin-6'-il)-butén is nem-szinez8 gumiipari anti-
oxidénsként alkalmazhaté, minthogy gumikeverék-
ben rendkiviil jol oldédik és akdr 5%-ban is

kiindulési anyagot vikuumban ledesztilliljuk ésigy 5  adagolhaté élelmiszerrel érintkezd termékeknél is.
60—80% koriili tisztasfgh anyagot kapunk. : A 2,2-di(2",2'-dimetil-4’-metfn-szulfonsavas N-

A reakci6t szobahSmérséklettdl adott esetben 1",2’-dihidrokinolin-6’-il)-propén vizben igen j6l
nyomés alatt az elegy forrispontjdig terjed6 hé- oldodik, ezért huméngyégyészatban alkalmazhaté.
mérsékleten végezziik. Kivédi a szervezetre karos szabad gyokos reakci6-

Ketonként eldnydsen acetont, metil-etil-ketont 10  kat, Ez kiilondsen mérgezéseknél és sughrartalom-
vagy metil-izobutil-ketont, kiilonGsen acetont hasz- nél, valamint keringési rendellenességeknél hasz-
nélunk. nos. Allattartésnl baromfi encephalomalatia, il-

A taldlmény szerint a reagensek mélardnya az letve fert6z6 senyvesség ellen adagolhat6 itatéviz-
acetonanilra vonatkoztatva éltalaban 0,5 méi-tél zel,
t5bbszoros feleslegig terjedhet. Felesleget, elénys- 15 Az 4 antioxidins hatéanyagok kéziil pl. a 2,2-
sen 10-szeres felesleget célszert( alkalmazni. di(2',2’,4’-trimetil-1",2'-dihidrokinolin-6’-il)-pro-

A szulfonélést ismert médon oleummal vagy kén- pén toxicitdsa igen alacsony, igy igen j61 alkalmaz-
savval végezhetjiik. hat6 takarményozési, élelmiszeripari és gyégyi-

A talilmény szerint mésik kiinduldsi anyagként szati célra, példaul gyogyszerek és szervezetek sta-
hasznélt 2,2.4-trimetil-1,2-dihidrokinolin ismert 20  bilizéldséra és &llati takarmanyokban, kiilondsen
vegyiilet. ElGallitdsat és tulajdonsgait példdul - baromfi, nydl, sertés takarméanyokban, mint anti-
Bayer, J. Prakt. Chem. [2] 33, 401 (1886), és Com- oxiddns és mint kokcidiosztatikumok hatésfokozé
bes. Bull. Soc. Chim. Fr. 49, 89 (1888) ismerteti. komponense.

A (alalmény szerinti ketonokkal eldallitott kon- Még extrém koriilmények kdz5tt (vas-, rézvegyil-
denzicibs termékek ] vegyiiletek. Kémiai szerke- 25  letek, ill. -halogenidek jelenlétében) sem okoz elszi-
zetiik kovetkeztében nem szinezd hatésiak, viszont nez6dést a tapban, ill. zsirsz6vetben. Ennek a kok-
sokoldal@ian alkalmazhatok antioxiddns szerként az cidiosztatikushatést fokozé tulajdonshgnak
ipar, az élelmezés és takarményozis, valamint a alitAmasztisira 3sszevetettiik a 3. példa szerinti
gyogyhszat és dllatgydgyaszat terén. Kiilon meg kell vegyiilet kokcididzis elleni hatisat az ismert Sali-
emliteni, hogy kivilé a kokcidiosztatikumok hatd&- 30 nomycinR & MonensinR szerek hatésaval.
sét fokozd tulajdonsaguk. Az éllatok (baromfiak) fert6z5ttségét egyenként

Azt talaltuk példaul, hogy a 2,2-di(2°,2",4’-trime- 0, 1, 2, 3 kereszttel értékeltiik. Az oocysta index
til-1°,2’-dihidrokinolin-6-il)-propén kivalé6 miné- szAml4l6ja a keresztek Gsszegét, a nevezd az fllatok
ségli gumiipari dregedésgatl6, amely nem okoz el- szimét mutatja.
szinez4dést. 35

L, tiblazat
oocysta testtomeg
Diéta index  elhullis 14napos . SD
: korban

FertGzott kontroll 3010 2 145 41
3. példa szerinti anyag

0 ppm Salinomycin* 60 ppm 10/10 - 165 31
3. példa szerinti anyag

30 ppm 30/10 3 141 27
3. példa szerinti anyag

120 ppm ,Salinomycin 30 ppm  0/10 - 126 20
3. példa szerinti anyag

120 ppm, Salinomycin 15 ppm  0/10 - 141 20
3. példa szerinti anyag

120 ppm, Monensin** 0/10 - 144 25
¢ Hoechst

** Eli Lilly

3-
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A 14blazatbdl kitdnik, hogy a Salinomycin esetén
a 3. példa szerinti anyag mellett 15 ppm nagyobb,
Monensin esetén a 3, példa szerinti anyag mellett
30 ppm azonos védelmet ad, mint az eredeti gyért6

Jégecet

Na25203 0,002 n oldat
Keményit6 indikator
3. Mérési modszer

&ltal 5Gnmagéban ajanlott dézis. Sikeriilt tehat vég- 5 A termosztilt 4 db vizsgélati kilvettdba bemé-
re olyan antioxidans hatsG vegyiileteket el§4llita- riink 30 g glicerin-trioleatot, melyben 20 mg
ni, melyek a régen vért véltozist meghozhatjik az (0,02%) vizsghland6 antioxidénst oldottunk fel. A
antioxidansok teriiletén és kiszorithatjik a toxikus kiivettakat 70 °C—on tartjuk és 9,6—10 1/6 sebes-
EMQ-t és BHT-t és a szinezé XAX-M-t. séggel levegdt dramoltatunk keresztiil a vizsghland6

Az Gj vegyiiletek antioxidéns hatdsit azalibbiak 10 olajon. A kontrollbél éranként, az antioxidanst tar-
szerint szemléltet jiik: talmaz6é mintakbol 4 6ranként mintét vesziink, és a

Antioxidans hatékonysig kivetkez6 moédon mérjiik a lea-szdmot:

AOM (aktiv oxigénes metodika) alapjan Kb. 1 g (4 jegy pontossaggal mért) mintihoz 30

1. A médszer leirdsa ml 1:1 térfogatarinyi kloroform-jégecet oldatot és

Termosztalt koriilmények kozott egyenletes 15 1 g szilard kilium-jodidot adunk, 60 sec-ig forral-
framban levegét vezetiink keresztiil antioxidinst juk, majd gyorsan lehfitjiik és 15 ml 5%-os vizes ké-
tartalmazo, ill. nem tartalmaz6 mintikon. Mérjiik a lium-jodid oldatot adunk hozzé. 0,002 n Na25203
Lea-szim idGbeni véltozasat. oldattal titréljuk keményitd indikator jelenlétében,

2. Felhasznalt anyagok Lea-szdm=

Glicerin-trioleat purum Cs7H10406 LOBA FE- 20 (fogyas/ml 0,002 n Na2S203)—vakproba)xfaktor
INCHEMIE bemérés (g)

KJ pa. 4. Mérési eredmények

Kloroform 4/1. Kontroll

idd (h) 1 2 3 4 5 6 17 8 9 10 11 12

Lea-szim 124 249 216 243 384 373 524 63,3 80,0 853 108 111

4/2. Minték

idd (h) 4 8 12 16 20 24 28 31 34

Lea-szimok

MTDQ (dsszehasonlitd

6,6’-metilén-bisz-

-szhrmazék) op.:156 °C 17,1 222 260 292 324 425 551 733 957

2. példa szerinti .

80%-0s anyag 202 193 186 252 294 366 445 584 649

4. példa szerinti

98%-05 anyag 16,3 194 210 23,5 385 320 391 463 608

Antioxidans hatékonysag y-acil helyettesités esetén:

id6 (6ra) 4 8 12 16 20 24 28

Y-acetil

Lea-szimok 16,9 232 27,8 33,0 42,6 69.2 103,5

Az X~S03Na esetén vizoldékony antioxidanst-
nyeriink, melyet a kovetkezd heterogén rendszer-
ben vizsgalunk: 30 mi viz, melyet 1 ml 7-es pH-ji

foszfat pufferrel semlegesitiink. 20 g triolat, 1,5g 65

30%-os zsiralkohol-szulfonit. Az igy készitett
emulzidhoz 20 mg% vizsgaland6 antioxiddnst
adunk. Ugy az antioxidans bemérés, mint a Lea-szi-
mok az olajtartalomra vonatkozik.

4.
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Lea-szém 0 2 4 6 8 10 12
Kontroll 28 6,6 9.0 269 72,9 124,1 267.3
SO3"Na* 28 37 6.1 10,9 28,0 45,0 93,7
Glutation 28 33 4,7 91 16,3 34,1 51,6
L-aszkorbinsav 2,8 8.8 32,6 69,6 103,9 1320 1930

1. példa

Négynyakt keverdvel, hGmérdvel, adagolé t6l-
csérrel, visszafolyatd hiitével ellatott lombikba be-
taplalunk 150 tr. 10% vizet tartalmazd acetont, 105
tr. 2,2,4-trimetil-1,2-dihidrokinolint, 2,5 tr, piri-
dint és hozzacsurgatunk 100 tr.cc HCI-t. Az elegyet
forrpontjaig melegitjiik és 22 6ran 4t ezen a hoéfo-
kon kevertetjiik. Ezutdn visszahiitjiik, 110 tr.
40%—os NaOH-ot adunk hozz4, keverjiik forralas
mellett, elvilasztjuk az acetont és 40 tr. reagélatlan
acetoanilt vikuumban ledesztillaljuk. A fenékter-
mék 60 tr. 80% tisztasagh 2,2-di(2’,2" .4 -trimetil-
1',2’-dihidrokinolin-6’-il)-propén, op.: 125—
135°C.

2. példa

Gozzel fiithetd, vizzel hiithetd, hémérdvel, keve-
rdvel, adagolonyildssal ellatott autoklavba betapla-
lunk 100 tr. 2,2,4-trimetil-1,2-dihidrokinolint, 2 tr.
trietanol-amint, 280 tr. vizmentes acetont és 106 tr.
cc HCI-t. A késziiléket lezarjuk és nyomés alatt 12
6ran &t 72—75 °C-on kevertetjiik, majd visszahiit-
jiik 40 °C-ra, 100 tr. 40%-o0s NaOH oldattal k6zom-
bositjiik az elegyet, a vizes fazist elengedjiik, a szer-
ves fazisrol el6bb az acetont, majd vikuumban az
acetoanilt ledesztillaljuk. Kitermelés: 62 tr. 78%-o0s
120—135 °C-on olvadé 2,2-di(2",2',4'-trimetil-
1°,2'-dihidrokinolin-6'-il)-propan.

3. példa

Az 1. és 2. példa szerinti antioxidans benzolbdl,
majd izopropanolbol jo kitermeléssel atkristilyo-
sithatd, igy teljesen fehér, 98% tisztasigh (HPLC
alapjan), 156 °C-on olvadé terméket nyeriink, mely
a 80%-oshoz hasonld biologiasi hatékonysiggal
rendelkezik. Az anyallg beparlisaval kivilé ming-
ségli gumiipari Gregedésgatlot nyeriink.

4, példa

Az 1. példa szerint jirunk el azzal a kiilonbséggel,
hogy aceton helyett metil-etil-ketont hasznélunk.
Kitermelés: 45 tr. 55% tisztasag 2,2-di(2",2’,4'-tri-
metil-1°,2"-dihidrokinol-6-il)-butin. Hexdnbél,
majd izopropanolbdl dtkristalyositva 117—118 °C
olvadéspont, 96—97% tisztasiglh terméket ka-
punk, mely kivald antioxidans és szinergetikus ha-
thsa kokcidiosztatikumoknél 80%-os megtakaritst
tesz lehetdvé, Az anyalighol nem szinezd gumiipa-
ri antioxidans nyerhetd.

5. példa

Az 1. példa szerint jirunk el, de ketonként metil-
izobutil-ketont alkalmazunk. Kitermelés: 20% kb.
50% tisztasigh 2,2-di(2",2°,4'-trimetil-1',2"-dihid-
rokinol-6'-il)-izohexdn. Atkristélyositds utén
120—126 °C-on olvad. Felhasznélésa 1asd 6. példa.

6. példa

A 4. példa szerinti 98%-0s anyaghol 100 t.részt
feloldunk 400 tr. min. 96%-0s kénsavban, majd az
cley vt lassan 80 °C-ra melegitjiik, és 2—3 6ra
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hosszat ezen a h6mérsékleten veagéltatjuk. A szul-
fonélt terméket 1000 tr. viz és 1000 tr. jég keveré-
kéhez csurgatjuk, a kivAlt szulfonsavat szirjiik. Sza-
bad sav forméjiban forrd vizbsl Atkristalyositjuk,
majd Na-s6vé alakitjuk. Az igy nyert szintelen kris-
talyos terméket silydllandésigig széritjuk. Kiter-
melés 105 tr. A 120 °C-on széritott termék elema-
nalizise:

C 55,1% (54,9), H 5,4% (5,42), N 4,56% (4,75), O
16,34% (16,27), S: 10,9% (10,85), Na 7,7% (7.8). A
termék kival6an alkalmas gyogydszati célra.

100 g vizben szobahémérsékleten 25 g termék ol -
dédik és 100 °C-on pedig 180 g 106—108 °C-on az
anyag elveszti a kristdlyvizét, 251 °C-on sbtétre szi-
nezddik, 260 °C-ig nem olvad és szimottevéen nem
bomlik.

7. példa

A 3. példa szerinti anyagbdl 100 t.részt feloldunk
600 tr. Ac20-ban, majd 2 6ran keresztiil forraljuk.
A nyers termékrol ledesztillaljuk az ecetsavat és az
anhidrid felesleget, majd 600 tr. forr6 acetonbdl 4t-
kristalyositjuk. Kitermelés: 114 tr. 120—121 °C-on
olvadé halvanyséarga kristaly.

8. példa

A 3. példa szerinti gyartisnal az NaOH oldatos
kdz6mbositést és vizes rész elvalasztasat kovetGen
a reakcidelegyet HPLC-médszerrel vizsgaljuk a
végtermékre vonatkozoan, valamint meghatéroz-
zuk viztartalmat. Ezt kovetGen annyi acetont adunk
hozz, hogy 2,2'-di(2',2",4"-trimetil-1',2’-dihidro-
kinol-6'-il)-propanra nézve 30%-os legyen. Az olda-
tot szobahémérséklettdl 50 °C-ig terjed6 hGmérsék-
leten sziirjiik, majd 10% viz hozzdadaséval
kristalyositjuk.

A kristalyos elegyet sziirjiik, acetonnal mossuk,
szaritjuk. Kitermelés 57 tr. 95% tisztasig 150—
152 °C op.-ji termék. Az anyaliig analizis utan az
Gj gyartasi tételnél felhasznélhaté. Ezzel kb, 95%-
os kitermelés érhetd el.

9. példa

2,2-Di(2",2",4’-trimetil-1",2*-dihidrokinol-6’-il)-
propén sbsavas sGjanak elGéllitasa

39 g (0.1 mol) 5. példa szerinti vegyiiletet felol-
dunk 35 °C h6mérsékleten 500 ml acetonban, majd
koriilbeliil 10 perc alatt 25 ml cc HC1(0,29 mél) 200
ml acetonnal készitett oldatat csepegtetjiik hozz4.
A kivalt kristélyokat 2 6ra hosszat kevertetjiik, 16
6rén 4t pihentetjiik, ma jd sziirjik, acetonnal mos-
suk, széritjuk.

Kitermelés: 43,5 g (95%).

A dihidroklorid 194 °C—210 °C kozdtti hémér-
sékleten bomlik, majd sotétedik, végiil megolvad., a
szabad bazistdl eltérden acetonban gyakorlatilag
oldhatatlan, de metanolban 30%-osnil toményebb
oldat készithetd beléle. Metanolos oldata alkoholos
KOH-val titralva mélonként 2 mél sésavat tartal-
maz. ‘

5.
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SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Eljérés (1) Altalénos képlet(i vegyiiletek — ahol
R| jelentése 14 szénatomos alkilcsoport és
R2 jelentése 1—2 szénatomos alkilcsoport,

X jelentése hidrogénatom vagy SO3Me-csoport
— ahol Me jelentése hidrogénatom, alkli-, illetve
alkalifdldfémion, és Y jelentése hidrogénatom,
vagy
X jelentése hidrogénatom és
Y jelentése 2—S5 szénatomos alkil-karbonilcso-
port- és savaddicits s6i elSallitasara, azzal jellemez-
ve, hogy 2,2,4-trimtil-1,2-dihidrokinolint vagy sb-
j&t R1R2CO éltaldnos képletli oxo-vegyiilettel —
ahol Ry és R2 jelentése a fenti — kondenzéljuk ka-
talizétorként asvanyi sav, elénydsen sésav jelenlé-
tében és kokatalizitorként nitrogéntartalma bézis,
el6nydsen trietanol-amin, piridin vagy anilin jelen-
létében, oldészeres kdzegben és kivint esetben a ka-
pott terméket savaddiciés s6va alakitjuk és kivént
esetben a szabad bazist szulfonéljuk vagy acilez6-
szerrel acilezziik és kivéant esetben a szulfonélt ter-
méket s6va alakitjuk.

(Moédositasi elsGbbség: 1988.04.11.)

2. Eljaras (I) Altalanos képleti vegyiiletek — ahol

R jelentése 1—4 szénatomos alkilcsoport és

R2 jelentése 1 —2 szénatomos alkilcsoport,

X ésY jelentése hidrogénatom —
és savaddicids sbi elSallitasara, azzal jellemezve,
hogy 2,2,4-trimetil-1,2-dihidrokinolint vagy sbjit
R R2CO éltalanos képletii oxo-vegyiilettel — ahol
R] és R jelentése a fenti — kondenziljuk, kokata-
lizitorként nitrogéntartalmi bézis, elGnydsen trie-
tanol-amin, piridin vagy anilin jelenlétében, old6-
szeres kdzegben és kivint esetben a kapott terméket
savaddicids sové alakitjuk.

(Els6bbség: 1987. 04.22.)

3. A 2. igénypont szerinti eljras azon (I) ltal-
nos képletii vegyiiletek — ahol R jelentése 1—4
szénatomos alkilcsoport és R2 jelentése 1—2 szén-
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atomos alkilcsoport — el84llitasara, azzal jellemez-
ve, hogy a kondenzilast a keton 0—40%-0s elonyd-
sen 10—20%-os vizes oldatiban végezzilk.

(Elsdbbsége: 1987. 04.22.)

4. A 2. igénypont szerinti eljéris, azzal jellemez-
ve, hogy a savat, el6nyGsen a sdsavat 0,9—2,5 mél,
elényosen 1,25—1,75 m6l ardnyban alkalmazzuk.

(Elsdbbsége: 1987. 04.22.)

5. Eljarés gyogyszerkészitmény elGallitaséra, az-
zal jellemezve, hogy legalabb egy 1. igénypont sze-
rint eldéllitott (I) Altaldnos képletil vegyiiletet —
ahol R1 jelentése 1-4 szénatomos alkilcsoport ésR2
jelentése 1—2 szénatomos alkilcsoport, X jelentése
hidrogénatom vagy SO3Me — ahol Me hidrogén-
atom vagy alkéli- vagy alkélifoldfémion és Y jelen-
tése hidrogénatom vagy X jelentése hidrogénatom
é5 Y jelentése 2—35 szénatomos alkil-karbonilcso-
port — gybgyészatilag elfogadhaté hordozéval
Osszekeveriink és gyogyszerkészitménnyé alaki-
tunk.

(Médositési elsGbbség: 1988.04.11.)

6. Eljaras gybgyszerkészitmény elSallitaséra, az-
zal jellemezve, hogy legalabb egy, 2. igénypont sze-
rint elSllitott (I) Altalanos képletdl vegyiiletet —
ahol Ry jelentése 1—4 szénatomos alkilcsoport és
R2 jelentése 1—2 szénatomos alkilcsoport, X jelen-
tése hidrogénatom és Y jelentése hidrogénatom —
— gy0gyészatilag elfogadhaté hordoz6val Gsszeke-
veriink és gyogyszerkészitménnyé alakitunk.

(ElsGbbség: 1987.04.22.)

" 7. Eljhrés kokcidibzis kezelésére alkalmas takar-
mény és takarmény premix elééllitdsira, azzal jel-
lemezve, hogy ionofor poliéter antibiotikamok vagy
s6ik, elénydsen nitriums6ik mellett legalabb egy (I)
fltaldnos képletll vegyiiletet — ahol R} jelentése
1—4 szénatomos alkilcsoport és R2 jelentése 1-—2
szénatomos alkilcsoport, X és Y jelentése hidrogén-
atom — szok#sos hordozokkal 3sszekeveriink és ta-
karménny4 vagy takarmény premixszé alakitunk.

(ElsGbbsége: 1987. 04.22.)
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