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Przedmiotem wynalazku jest spos6b wytwarza-
nia soli laktamu kwasu 1-sulfometyleno-4-aminome-
tyleno-5,5-dwumetylo-1 -cyklopentanokarboksylowe-
go i/lub soli laktonu kwasu 1-sulfometyleno-4-hy-
droksymetyleno-5,5-dwumetylo -1- cyklopentanokar-
boksylowego. Sg to zwigzki nowe, nie opisane w li-
teraturze, wykazujgce wlasciwosSci farmakodyna-
miczne, przy czym sole drugiego zwigzku wykazuja
ponadto wlasciwoéci redukcyjne i moga mieé za-
stosowanie jako odczynnik.

Wedlug wynalazku na oksym kamfory dziala sie
stezonym kwasem siarkowym, korzystnie o steze-
niu 85—100%, w temperaturze 70—100°C, korzy-
stnie w temperaturze 80—85°C, w ciggu 5—l0 go-
dzin. Podczas tego procesu zachodzi zaréwno prze-
grupowanie Beckmanna jak i sulfonowanie oksymu
kamfory. Nastepnie po ochlodzeniu mieszanine re-

akcyjna zobojetnia sie stezonym roztworem wody .

amoniakalnej, w wyniku czego wydziela sie brunat-
ny osad, ktéry stanowi surowg s6l amonowsg lakta-
mu kwasu 1-sulfometyleno-4- aminometyleno -5,5-

~dwumetylo-1-cyklopentanokarboksylowego.

Sdl te mozna ewentualnie oczys$ci¢ przez przepro-
wadzenie wysuszonego zwigzku Ww rozpuszczalny
chlorowodorek za pomocag zimnego stezonego kwasu
solnego, odbarwienie otrzymanego roztworu za po-
mocg wegla aktywnego i rozcienczenie go zimng
woda. Wytraca sie przy tym czysta s61 amonowa
laktamu kwasu 1-sulfometyleno-4-aminometyleno-
-5,5-dwumetylo-1-cyklopentanokarboksylowego.
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Natomiast w roztworze po odsgczeniu osadu znaj-
duje sie s6l amonowa laktonu kwasu 1-sulfometyle-
no-4-hydroksymetyleno -5,5- dwumetylo -1- cyklo-
pentanokarboksylowego, ktérg wyodrebnia sie i

-oczyszcza przez kolejne odbarwienie roztworu za

pomocg wegla aktywnego, odparowanie do sucha,
ekstrakcje suchej pozostato$ci alkohelem metylo-
wym, odparowanie rozpuszczalnika, rozpuszczenie
pozostaloSci w wodzie i wytrgcenie reszty zanie-
czyszczen acetonem, odsgczenie zanieczyszczen, go-
towanie przesgczu z weglem aktywnym, ponowne
odsgczenie i odparowanie do sucha.

Stwierdzono, ze uzycie kwasu siarkowego o in-
nym stezeniu (np. oleum), prowadzenie procesu w
wyizszej lub niZszej temperaturze, stosowanie dluz-
szego lub krétszego czasu reakcji niz podano, pro-
wadzi do zmniejszenia wydajno$ci soli laktonu.

W przypadku uzycia oleum w wyzszej tempera-
turze powstaje zwiekszona ilo§é produktéw ubocz-
nych reakcji, zwlaszcza pochodnych laktonu o wigk-
szej ilosci grup sulfonowych. ‘

Otrzymang s6l amonowg laktamu kwasu 1l-sulfo-
metyleno -4- aminometyleno -5,5- dwumetylo -1-
-cyklopentanokarboksylowego mozna przeprowadzié
w inng s6l za pomoca weglanéw metali alkalicznych,
lub weglan6éw metali ziem alkalicznych, podobnie
jak sél amonows laktonu kwasu 1l-sulfometyleno-4-
-hydroksymetyleno -5,5- dwumetylo -1- cyklopenta-
nokarboksylowego, przy czym w tym drugim przy-
padku korzystniejsze jest uzycie wodorotlenku, badz
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tlenku metalu alkalicznego, albo metalu ziem alka-
licznych.

Stwierdzono réwniez, Zze mnierozpuszczalna soél
amonowa laktamu kwasu 1l-sulfometyleno-4-amino-
metyleno -5,5- dwumetylo -1-cyklopentanokarboksy-
lowego podczas gotowania z wodg przechodzi z wy-

dzielaniem amoniaku w rozpuszczalng sél amono-.

wa laktonu kwasu 1-sulfometyleno-4-hydroksymety-
leno -5,5- dwumetylo -1- cyklopentanokarboksylo-
Wego.

Odmiana sposobu wedlug wynalazku polega na
tym, zZe mieszanine reakcyjng po zsulfonowaniu i
przegrupowaniu zobojetnia sie¢ za pomocag wodoro-
tlenku badz tlenku metalu alkalicznego, lub metalu
ziem alkalicznych. W tym przypadku powstaje wy-
lgcznie odpowiednia rozpuszczalna sél laktonu
kwasu l-sulfometyleno -4- hydroksymetyleno -5,5-
dwumetylo-1-cyklopentanokarboksylowego, ktéra po
ewentualnym odsgczeniu osadu siarczanéw nieor-
..ganicznych wyodrebnia sie z roztworu w sposéb
wyzej opisany dla soli amonowej.

Jako laktam kwasu 1-sulfometyleno-4-aminome-
tyleno -5,5- dwumetylo -1- cyklopentanokarboksy-
lowego rozumie sie zaréwno monomer tego zwigz-
ku, jak i jego niski polimer.

Przyklad I 30 g oksymu kamfory otrzy-
manego wedlug K. H Bauer — Analiza Zwigzkéw
Organicznych — PWT 1957, wprowadzono malymi
porcjami do 70 ml 97%, kwasu siarkowego, po czym
mieszaning ogrzewano w ciggu 7 godzin w tempe-
raturze okolo 83° C. Nastepnie mieszanine reakeyj-
ng oziebiono i ostroznie zobojetniono stezonym roz-
tworem wody amoniakalnej w temperaturze 35° C.
Po zobojetnieniu odsgczono brunatny osad na szkla-
nym filtrze spiekowym i przemyto go alkoholem
metylowym. Zlaczone przesgcze odbarwiono za po-
mocg wegla aktywnego, a nastepnie odparowano
pod zmniejszonym cidnieniem do sucha. Pozosta-
lo$¢é ekstrahowano alkoholem metylowym dla od-
dzielenia od siarczanu amonowego. :

Osad na filtrze przemyto wielokrotnie wodg w
celu odmycia siarczanu amonowego, po Czym Suro-
wa s6l amonowa laktamu kwasu 1-sulfometyleno-
-4- aminometyleno -5,5- dwumetylo -1- cyklopenta-
- nokarboksylowego o temperaturze topnienia 272 —

276° C (rozklad) przeniesiono do naczynia z woda

i ogrzano do wrzenia, co powodowalo hydrolize po-
‘taczong z wydzielaniem amoniaku. Ogrzewanie kon-

tynuowano w ciggu kilkudziesieciu minut az do
calkowitego rozpuszczenia sie osadu. Roztwoér ten
‘mozna polgczyé z ekstraktem metanolowym, lub

korzystniej oczyszczaé osobno, ze wagledu na jego
wiekszy stopien czystoéci.

Ekstrat metanolowy oraz roztwér po hydrolizie,
zawierajgce s61 amonowsg laktonu kwasu 1-sulfome-
tyleno -4- hydroksymetyleno -5,5-dwumetylo -1-
-cyklopentanokarboksylowego, - potgczono razem i
odparowano do sucha. Otrzymano surowy produkt

~z wydajnoscig 85% w postaci zéltawo-brunatnych,
bardzo higroskopijnych Kkrysztaléw o temperaturze
topnienia 73 — 79° C. Substancje oczyszczono przez
wytracenie zanieczyszczen acetonem. W tym celu
sporzagdzono okolo 259, roztwér wodny surowego
produktu i zadano czterokrotng objetoscig acetonu,
co wywolalo wytracenie sie brunatnych, smolistych
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zanieczyszczen, gléwnie pochodnej dwusulfonowej
laktonu.

Po uplywie okolo 2 godzin zlano lekko metna-
wy roztwér znad warstwy wydzielonych zanie-
czyszczen, wygotowano go z weglem aktywnym,
odsgczono i przesgcz odparowano do sucha. Tak
oczyszczona s6l amonowa laktonu kwasu 1-sulfo-
metyleno -4- hydroksymetyleno -5,5- dwumetylo-1-
-cyklopentanokarboksylowego wykazywala tempera-
ture topnienia 87 — 91° C. Wydajno$é reakcji wy-
nosita okolo 60%,. Po Kkrystalizacji oczyszczonego
zwigzku z acetonitrylu jego temperatura topnienia
wynosita 122—124° C. o

Oczyszczong s6l amonowg laktonu rozpuszczono
w mozliwie niewielkiej ilosci wody (okoto 259,
roztwor) i zadano stezonym roztworem wodorotlen-
ku sodowego w stosunku molowym 1 :1,1, po czym
ogrzano mieszanine w temperaturze wrzenia do za-
niku wydzielania sie amoniaku. Po ozigbieniu nad-
miar wodorotlenku sodowego zobojetnionio rozcien-
czonym kwasem solnym i roztwér odparowano pod
zmniejszonym ci$nieniem do sucha. Pozostalo§é eks-
trahowano bezwodnym alkoholem i ekstrakt odpa-
rowano uzyskujgc s6l sodowg laktonu kwasu 1-sul-
fometyleno-4-hydroksymetyleno -5,5- dwumetylo -1-
cyklopentanokarboksylowego o temperaturze top-
nienia 294—296° C.

Przyktad II. Po zsuifonowaniu i przegrupo-
waniu W sposéb opisany jak w przykladzie I ozie-
biong mieszanine poreakcyjna zobojetniono roztwo-
rem wodorotlenku sodowego do odczynu lekko alka-
licznego, madmiar wodorotlenku zobojetniono roz-
cieniczonym kwasem solnym i otrzymang sél sodo-
wg laktonu kwasu -1-sulfometyleno-4-hydroksyme-
tyleno -5,5- dwumetylo -1- cyklopentanokarboksy-
lowego wyodrebniono i oczyszczono w spos6b opi-
sany w przykladzie I dla soli amonowej.

Przyklad III. Osad surowej soli amonowej
laktamu kwasu 1-sulfometyleno -4- aminometyleno-
-5,5-dwumetylo -1- cyklopentanokarboksylowego
otrzymany w spos6b opisany jak w przykladzie I po
przemyciu metanolem i wodg oraz po wysuszeniu
rozpuszczono w zimnym stezonym kwasie solnym
w temperaturze 0° C. Nastepnie roztwér oczyszczo-
no weglem aktywnym i rozlozono otrzymany chlo-
rowodorek przez rozcienczenie roztworu zimng wo-
da z lodem, przy czym wytracila sie s61 amonowa
laktamu kwasu 1-sulfometyleno -4- aminometyleno-
-5,5- dwumetylo -1- cyklopentanokarboksylowego o -
czystoéci okolo 100%, o temperaturze topnienia 302—
304° C (rozktad). Po odsgczeniu i przemyciu do od-
czynu obojetnego produkt gotowano z wodg, a
otrzymang s6l amonowg laktonu kwasu 1-sulfome-
tyleno -4- hydroksymetyleno -5/56- dwumetylo -1-
~cyklopentanokarboksylowego wydzielono przez od-
parowanie wody pod zmniejszonym  ci$nieniem.
Otrzymany produkt zawieral okolo 1009, czystego
zwigzku.

Zastrzezenia patentowe
1. Sposdb wytwarzania soli laktamu kwasu 1-sul-

fometyleno -4- aminometyleno -5,5- dwumetylo -1-
-cyklopentanokarboksylowego iflub soli laktonu
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kwasu 1-sulfometyleno -4- hydroksymetyleno -5,5-
-dwumetylo {1- cyklopentanokarboksylowego, zna-
mienny tym, ze oksym kamfory poddaje sie dzia-
laniu stezonego kwasu siarkowego, korzystnie o
stezeniu 85—100%, w temperaturze 70—100° C ko-
rzystnie w temperaturze 80—85° C, mieszanine re-
akcyjng zobojetnia sie wodg amoniakalng, odsgcza
i przemywa nierozpuszczalng s6l amonowg laktamu
kwasu 1l-sulfometyleno -4- aminometyleno -5,5-
--dwumetylo -1- cyklopentanokarboksylowego, ktéra
ewentualnie bez -oczyszczenia lub po oczyszczeniu
przeprowadza sie w inng sél za pomocg weglanéw
metali alkalicznych lub weglanéw metali ziem alka-
licznych, albo hydrolizuje sie do soli amonowej lak-
tonu kwasu 1l-sulfometyleno -4- hydroksymetyleno-
-5,5- dwumetylo -1- cyklopentanokarboksylowego,
przesacz odbarwia sie za pomocg wegla aktywnego,
odsgcza-i odparowuje do sucha, pozostato§é ekstra-
huje sie bezwodnym. alkoholem, rozpuszczalnik od-
parowuje, pozostalo§é rozpuszcza w wodzie i zadaje
acetonem, po czym oddziela sie wytrgcone zanie-
czyszczenia, roztwér gotuje z weglem odbarwiaja-
cym, odsacza i odparowuje do sucha, a otrzymang
s6l amonowg laktonu kwasu 1-sulfometyleno -4-
-hydroksymetyleno -5,5- dwumetylo -1- cyklopen-
tanokarboksylowego ewentualnie przeprowadza sig
za pomocg weglanu, tlenku, badZ wodorotlenku me-
talu w odpowiednig s6l metalu alkalicznego lub
metalu ziem alkalicznych.
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2. Spos6b ‘wedlug zastrz. -1, znamienny tym, Ze
surowg s6l amonowg laktamu kwasu 1-sulfometyle-
no -4- aminometyleno -5,5- dwumetylo-l-cyklopen-
tanokarboksylowego oczysz'cza sie przez przeprowa-
dzenie wysuszonego zwigzku w rozpuszczalny chlo-
‘rowodorek za pomocg zimnego stezonego kwasu sol-
nego, odbarwienie roztworu weglem aktywnym i
rozcieniczenie go zimng woda, przy czym wytrgca
sie czysta sl amonowa laktamu kwasu l-sulfome-
tyleno -4- aminometyleno -5,5- dwumetylo -1- cy-

klopentanokarfboksylowego.

3. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
hydrolize soli amonowej laktamu kwasu 1-sulfome-
tyleno -4- aminometyleno -5,5- dwumetylo -1- cy-
klopentanokarboksylowego do soli amonowej lakto-
nu kwasu 1l-sulfometyleno -4-hydroksymetyleno-5,5-
~dwumetylo -1- cyklopentanokarboksylowego prze-
prowadza sie przez gotowanie z woda.

4, Odmiana sposobu wedlug zastrz. 1, znamienna
tym, ze mieszanine poreakcyjng zobojetnia sie wo-
dorotlenkiem badz tlenkiem metalu alkalicznego,
lub metalu ziem alkalicznych, a nastepnie odsacza
sie osad siskczandéw, po czym z przesgczu wydziela
sie odpowiednig s6]1 metalu alkalicznego lub metalu
ziem alkalicznych laktonu kwasu 1-sulfometyleno-
~4- hydroksymetyleno -5,5- dwumetylo -1- cyklopen.
tanokarboksylowego.



	PL58444B1
	CLAIMS
	DESCRIPTION


