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Opis wynalazku

Przedmiotem wynalazku jest oksym 7-etoksynaringeniny. Przedmiotem wynalazku jest rowniez
sposédb otrzymywania oksymu 7-etoksynaringeniny.

Wynalazek moze znalez¢ zastosowanie, jako potencjalny lek w terapii przeciwnowotworowe;.

Dotychczasowe doniesienia na temat oksyméw dowodzg o ich wyzszej aktywnosci cytotok-
sycznej niz alkilowych pochodnych naringeniny. Aktywno$é okre$lana byta wzgledem linii komérko-
wych nowotworu jamy nosowo-gardtowej (KB) oraz drobnokomérkowego raka ptuc (NCI-H187).
(C. Yenjai, S. Wanich, “Cytotoxicity against KB and NCI-H187 cell lines of modified flavonoids from
Kaempferia parviflora”, Bioorg. Med. Chem. Lett., 2010, 20, 2821-2823).

W dostepnej literaturze nie znaleziono doniesieri na temat oksymu 7-etoksynaringeniny i jego
sposobu wytwarzania.

Istotg wynalazku jest oksym 7-etoksynaringeniny.

Istotg jest takze sposob otrzymywania oksymu 7-etoksynaringeniny, polegajacy na tym, ze do
7-etoksynaringeniny o wzorze 1 dodaje sie chlorowodorek hydroksyloaminy oraz bezwodny octan
sodu w stosunku molowym co najmniej 1:1,5:1,5 oraz minimalng ilo§¢ alkoholu. Stanowi to miesza-
nine reakcyjng, ktérg zabezpiecza sie przed dostepem Swiatta i pozostawia w temperaturze od 45°C
do 55°C na okres od 24 do 72 godzin przy ciggtym mieszaniu. Po tym czasie mieszanine reakcyjng
wylewa sie do wody z lodem, a otrzymany osad sgczy pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy pro-
dukt oczyszcza sie.

Korzystne jest, gdy rozpuszczalnikiem organicznym stosowanym do reakcji jest alkohol,
zwtaszcza etanol i/lub metanol.

Korzystne jest takze, gdy temperatura wody do schfadzania przereagowanej mieszaniny jest
bliska 0°C.

Korzystnym jest, gdy, oczyszczanie prowadzi sie na kolumnie chromatograficznej, dodatkowo,
gdy eluent stanowi mieszanina chloroformu i metanolu w stosunku objetoSciowym 96:4.

Zasadniczg zaletg wynalazku jest otrzymanie oksymu 7-etoksynaringeniny z wydajnoscig siega-
jacq 97%, z uzyciem tatwo dostepnych odczynnikéw.

Sposdb wykonania wynalazku objasniony jest w przyktadzie wykonania.

Przyktad

W kolbie okrggtodennej zaopatrzonej w mieszadto magnetyczne umieszcza sie 0,5 g
7-etoksynaringeniny o wzorze 1 oraz 0,1735 g chlorowodorku hydroksyloaminy a takze 0,2049 g
bezwodnego octanu sodu i dodaje sie 10 mL etanolu. Reakcje zabezpiecza sie przed dostepem
Swiatfa i kontynuuje mieszanie przez 72 godzin w temperaturze 50°C. Nastepnie mieszanine re-
akcyjng wylewa sie do wody z lodem, a otrzymany osad sgczy pod zmniejszonym ci$nieniem. Otrzy-
many surowy produkt oczyszcza sie na kolumnie chromatograficznej stosujac, jako eluent mieszanine
chloroformu i metanolu w stosunku objetosciowym 96:4. Na tej drodze otrzymuje sie 0,5058 g oksymu
7-etoksynaringeniny w postaci biatego proszku z wydajnoscig 96,86%.

State fizyczne i spektroskopowe otrzymanego zwigzku sg nastepujgce:

Temp. topnienia (°C): 203-205

'H NMR (800 MHz, Aceton-ds) 3 11,01 (s, 1H, NOH), 10,38 (s, 1H, OH-5), 8,47 (s, 1H, OH-4"),
7,41-7,34 (m, 2H, AA’BET), 6,92-6,85 (m, 2H, AA'BB'"), 6,04 (d, J = 2,4 Hz, 1H), 6,02 (d, J = 2,4 Hz,
1H), 5,07 (dd, J = 12,0, 3,2 Hz, 1H), 4,02 (q, J = 7,0 Hz, 2H), 3,46 (dd, J = 17,1, 3,2 Hz, 1H), 2,79 (dd,
J=17,1,12,0 Hz, 1H), 1,33 (t, J =7,0 Hz, 3H)

UV Amax (nm): 227,28;277,63

Zastrzezenia patentowe

1. Oksym 7-etoksynaringeniny o0 wzorze 2 przedstawiony na rysunku.

2. Sposo6b otrzymywania oksymu 7-etoksynaringeniny, znamienny tym, ze do substratu, kté-
rym jest 7-etoksynaringenina o wzorze 1 dodaje sie chlorowodorek hydroksyloaminy oraz
bezwodny octan sodu w stosunku molowym co najmniej 1:1,5:1,5 oraz minimalng ilo$¢ alko-
holu, co stanowi mieszanine reakcyjng, ktérg zabezpiecza sie przed dostepem Swiatta i po-
zostawia w temperaturze od 45°C do 55°C na okres od 24 do 72 godzin przy ciggtym mie-
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szaniu, po czym mieszanine wylewa sie do wody z lodem, wytrgcony osad saczy sie pod
zmniejszonym ci$nieniem, a nastepnie otrzymany surowy produkt oczyszcza sie.

Sposob wedtug zastrz. 2, znamienny tym, ze rozpuszczalnikiem organicznym stosowanym
do reakcji jest alkohol.

Sposo6b wedtug zastrz. 3, znamienny tym, ze alkoholem jest etanol i/lub metanol.

Sposo6b wedtug zastrz. 2, znamienny tym, ze temperatura wody do schfadzania przereago-
wanej mieszaniny jest bliska 0°C.

Sposob wedtug zastrz. 2, znamienny tym, ze oczyszczanie prowadzi sie na kolumnie chro-
matograficznej.

Sposob wedtug zastrz. 6, znamienny tym, ze eluent stanowi mieszanina chloroformu i me-
tanolu w stosunku objetoSciowym 96:4.
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