CESKOSLOVENSKA
SOCIALISTICKA
REPUBLIKA

POPIS VYNALEZU
(19) K tUTORSKEMU OSVEDCEN|

207850

(11) , (B1)

(51) Int. C15

(21) (PV 1129—80)

{45) Vydano 30 05 83

URAD PRO VYNALEZY
A OBJEVY

(22) Prihlaseno 19 02 80

(40} Zvefejnéno 15 09 80

C 07 D 215/28 .

(75)
Autor vynalezu
a HORICKY MILOS, Praha

ULRICH MIROSLAV, NOVAGEK ALOIS doc. ing. DrSc., Usti nad Labem

(54) Zpisob vyroby 5,7-dichlor-8-chinolinolu

1

Vynédlez se tyka zplisobu vyroby 5,7-di-
chlor-8-chinolinolu, G&inného a klinicky u#i-
vaného chemoterapeutika s vyznacnymi anti-
fungdlnimi, antimikrobialnimi a antivirovy-
mi vlastnostmi, a to chloraci 8-chinolinolu
plynnym chlorem v prostiedi zi¥ed&né kyse-
liny sirové nebo chlorovodikové, v ridznych
koncentracich, popfipadé ve smési kyseliny
octové a sirové nebo chlorovodikové, pri riz-
nych koncentracich.

Nyni bylo nalezeno, e Pl pouZiti kyseli-
ny Stavelové misto kyseliny octové ve viech
vySe uvedenych kombinacich se ziskd koneg-
ny produkt v lep8ich vytéZcich a zejména v
podstatné lepsi kvalits. Vyznatné zlep$eni
kvality lze prFisuzovat cheladtotvornym vlast-
nostem kyseliny Stavelove, jakoZ i jejim re-
duk&nim schopnostem. 7 této okolnosti vy-
Plynula i dal3i zdvazns skuteCnost, Ze pri-
tomnost kyseliny $tavelové ma blahodarny
ucinek nejen na priibgh chlorace, pf¥i které
se vyrazné sniZuje oxidativni odbouravani
chinolinového skeletu, nybr# i na zpracova-
ni chloraéniho produktu.

Uvedenych poznatki bylo s dspé&chem vv
uZito p¥i zpiasobu vyroby 5,7-dichlor-8-chino-
linolu chloraci 8-chinolinoly plynnym chlo-
rem v prostredi zredéné kyseliny sirové ne-
bo chlorovodikové podie vynalezu, jehoZ pod-
stata spoCivd v tom, Ze se chlorace anebo
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zpracovani reak¢ni smési po ukondené chlo-
raci provadi v pritomnosti kyseliny $tave-
lové ve hmotnostnim poméru k vychozimu
8-chinolinolu 0,5: 1,0 a 2,0:1,0, s vyhodou
1,0:1,0.

Chlorace 8-chinolinolu plynnym chlorem
v usporadani podle vynalezu probiha ve zFe-
déném vodném roztoku kyseliny $tavelové za
pritomnosti kyseliny chiorovodikové nebo si-
rové jiZz pfi jeji 20% koncentraci PFi teplotd
20 aZ 50 °C. Po redukci vzniklych ketoderiva-
ti a ¢éastené neutralizaci zndmymi neutrali-
zacnimi &inidly lze vznikly 5,7-dichlor-8-chi-
nolinol rozpustit zah¥atim na 40 az 70 °C. Pri
tom je dostadujici mnoZstvi Kyseliny $tave-
lové v poméru k vychozimu 8-chinolinolu 1 :
: 1, zatimco u kyseliny octové je zapotFebi
hmotnostni pomér 23:1az5:1.

Vyznacény efekt se projevi i v tom p¥ipads,
Ze se chlorace provadi obvyklym postupen:
ve ziedéné kyseling sirové a kyselina $tave-
lova se piida v uvedeném mnoZstvi a po pro-
vedeni redukce trichlorchinolont b&Znymi
redukénimi ¢inidly a Sastednd neutralizaci
hydroxidem sodnym. Roztok, ktery takto
vznikne, poskytne po filtraci s aktivnim uh-
lim a vysrazeni asi pétindsobnym objemovym
pfebytkem vody 5,7-dichlor-8-chinoling]l ve
vysokém vyté¥ku a vynikajici kvalits,

Spolehlivého odstrangni zbytkd Kkyseliny
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gtavelové z produktu, ktery je jiZ pouZitel-
ny pfimo pro huméanni 1ékové formy, se do-
sdhne po vymyti sirand a chloridfi promytim
0,5 a¥ 2,0% vodnym roztokem hydrogenuhli-
gitanu sodného.

Vyznam pouZiti kyseliny gtavelové pii zpl-
sobu podle vyndlezu tkvi dale v tom, Ze lze
pracovat v men3ich objemech a bez 3kodli-
vych nebo drazdivych exhalaci, zejména pii
filtracich za tepla.

priklady provedeni

priklad 1

60 g 8-chinolinolu se rozpusti ve smési 60 g
kyseliny stavelové, 140 ml vody a 40 ml konc.
kyseliny chlorovodikové a chloruje se pti
teploté 20 aZ 40°C do spotfeby 76 g chloru.
Po ukontené chloraci se prida roztok 80 g
disifiditanu sodného a 27 g hydroxidu sodné-
ho ve 300 ml vody a pfi teplots 20 aZ 40 °C
se micha 30 aZ 60 minut, aby se zredukovaly
vedlej$l oxidatni produkty a reakdni smeés
zneutralizovala. Reak&ni smés se potom za-
hieje na 60°C, pfida se 7 g aktivniho uhli,
zfiltruje se a filtrat se zfedi 2000 ml vody.
Vylouteny produkt se odsaje, promyje vodou
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do ztraty reakce na chloridy, sirany a kyse-
linu &tavelovou a vysusi. VytdZek 72 g 5,7~
_dichlor-8-chinolinolu (tj. 81,4 % teorie), t.
t. 180 a¥ 181°C, obsah 99,6 % hmot.

Piiklad 2

Postup stejny jako v prikladu 1 s tim roz-
dilem, e misto kyseliny chlorovodikové se
pouZije 20 ml konc. kyseliny sirove. V{téZek
73 g (ti. 82,5 Y%teorie) 5,7-dichlor-8-chinoli-
noluy, t. t. 181,5°C, obsah 99,65 % hmot.

Priklad 3

60 g 8-chinolinolu se rozpusti ve smési 180
ml vody a 14 ml konc. kyseliny sirovée'a chlo-
ruje se pii teploté 18 a¥ 259C do spotieby
80 g chloru. Potom se reakéni smés tastetné
zneutralizuje a zbavi pfechlorovanvch pro-
duktf pFidavkem roztoku 80 g disiFifitanu
sodného a 27 g hydroxidu sodného ve 300
ml vody. Po 30 minutdch michéni se pfida
60 g kyseliny itavelové, kterd se rozpusti za-
hiatim na 60 aZ 70°C. Roztok se odbarvi ak- -
tivnim uhlim, zfiltruje a filtrat se ziedi 1500
ml vody. Zpracovanim jako v prikladu 1 se
ziskd 74 8 5,7-dich10r-8-chinolin01u (tj. 83,6
0 teorie) s t. t. 181°C, obsah 99,8 % hmot.

Predm@t vynédlezu

Zplisob vyroby 5,7-dichlor-8-chinolinolu
chloraci 8-chinolinolu plynnym chlorem V
prostiedi z¥edéné kyseliny sirové nebo chlo-
rovodikoveé, vyznagujici se tim, ¥e se chlora-
ce anebo zpracovani reakéni smési po ukon-
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gené chloraci provadi v pritomnosti kyseli-
ny Stavelové ve hmotnostnim poméru k vy-
chozimu 8-chinolinolu 0,5: 1,0 a% 2,0:10, s
vyhodou 1,0: 1,0.

Cena: 2,40 Kis
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