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Sposéb wytwarzania nowego 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu

Przedmiotem wynalazku jest sposdb wytwarzania nowego 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-
akrydonu o wzorze ogolnym 1, w ktorym R oznacza atom wodoru lub atom sodu.

S6l sodowa 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu, wytworzona sposobem wedtug
wynalazku, wykazuje aktywnos¢ biologiczna jako efektywny stymulator komérkowego procesu
indukcji interferonu.

Wedtug wynalazku spos6b wytwarzania nowego 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu
o wzorze ogélnym 1, w ktérym R oznacza atom wodoru lub atom sodu, polega na tym, Ze najpierw
2,7-dibromoakrydon ogrzewa si¢ do wrzenia z alkoholowym roztworem wodorotlenku potaso-
wego, po czym odparowuje rozpuszczalnik, a suchg pozostato$é poddaje reakcji z chlorooctanem
etylu, ogrzewajac reagenty do wrzenia w bezwodnym rozpuszczalniku organicznym inertnym w
stosunku do substratow, nast¢pnie tak otrzymany ester etylowy 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-
akrydonu o wzorze 2 hydrolizuje si¢ wodnym roztworem wodorotlenku sodu, przy czym reakcje
prowadzi si¢ we wrzacym alkoholu, a otrzymang s6l o wzorze ogélnym 1, w ktérym R oznacza
atom sodu, przeprowadza si¢ nastgpnie, w celu identyfikacji, stosujagc kwas nieorganiczny, najko-
rzystniej kwas solny, w kwas o wzorze ogélnym 1, w ktérym R oznacza atom wodoru.

Wiasnosci biologiczne soli sodowej 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu o wzorze
ogblnym 1, w ktérym R oznacza atom sodu, zostaly sprawdzone przez podanie jej dootrzewnowo
myszom Balb/c w dawce 50 mg/kg wagi ciata, co spowodowato zwigkszenie co najmniej 10-krotne
miana interferonu w surowicy mysiej, powstalego w wyniku réwnoczesnego podania, takze doo-
trzewnowo, znanego syntetycznego induktora interferonu soli sodowej 10-karboksymetyloakrydo-
nu w dawce 200 mg/kg wagi ciata.

Przedmiot wynalazku jest przedstawiony w przykladzie wykonania.

Przyktad. 2,5g(0,044 mola) wodorotlenku potasowego rozpuszcza si¢ w S0 ml bezwodnego
etanolu ogrzewajac mieszaning do wrzenia, po czym dodaje si¢ 7,2g (0,02 mola) 2,7-
dibromoakrydonu i catos¢ ogrzewa si¢ do wrzenia przez 10 minut, po czym odparowuje rozpu-
szczalnik organiczny do sucha, a do otrzymanej pozostatosci dodaje si¢ 8,8 ml (0,08 mola)
chlorooctanu etylu. Catos¢ ogrzewa sie przez dalsza godzing w 360 ml bezwodnego acetonitrylu w
temperaturze wrzenia. Ciepla jeszcze mieszaning reakcyjng saczy si¢, przesacz zaggszcza do 1/3
objetosci, nastgpnie ochladza i wydziela krystaliczny 261ty osad, ktéry rozpuszcza si¢ w minimalne;j
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ilodci cieptego chloroformu. Roztwér chloroformowy saczy si¢ i odparowuje rozpuszczalnik
organiczny do sucha, w wyniku czego otrzymuje si¢ 5,1 g surowego estru etylowego 2.7-dibromo-
10-karboksymetylo-akrydonu, co stanowi 57% wydajnosci w przeliczeniu na uzyty do reakeji
2,7-dibromoakrydon. Po oczyszczeniu przez krystalizacje z alkoholu metylowego. otrzymuje sig
4,0 g czystego estru etylowego 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu w postaci jasnozoltych
igiel o temperaturze topnienia 235-238°C. 43¢ (0,01 mola) estru etylowego 2.7-dibromo-10-
karboksymetylo-akrydonu rozpuszcza si¢ na gorgco w 250 ml bezwodnego alkoholu ctylowego, a
w celu polepszenia rozpuszczalnosdci dodaje si¢ minimalne iloSci chloroformu. Nastgpnie do
roztworu dodaje si¢ 0,6 g (0,015 mola) wodorotlenku sodu rozpuszczonego w 1,5 ml wody 1 cato$é
ogrzewa si¢ do wrzenia przez 15 minut, po czym micszaning reakcyjng chtodzi sig¢ do temperatury
pokojowej, odsgcza utworzony krystaliczny osad, przemywa zimnym etanolem i suszy. W wyniku
tych operacji otrzymuje si¢ 3,5 g surowej soli sodowej 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu,
co stanowi 83% wydajnosci w przeliczeniu na uzyty ester etylowy 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-
akrydonu. ’ :

2,1g (0,005 mola) soli sodowej 2,7-dibromo-10-karboksy-metylo-akrydonu rozpuszcza si¢ w
30 ml wody i zadaje 0,01 mola kwasu solnego, w wyniku czego otrzymuje si¢ 1,7 g surowego
2,7-dibromo-10-karboksymetvlo-akrydonu, co stanowi 81% wydajnosci w przeliczeniu na uzyty
do reakcji s0l sodowy 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu. Po oczyszczeniu przez krystali-
zacj¢ z mieszaniny sktadajacej si¢ z dimetyloformamidu i matanolu, zmieszanych w stosunku
objgtosciowym 2: I, otrzymuje si¢ 1,3 g z6ttych igict, ktore w temperaturze powyzej 255°C przekry-
stalizowuja w nicregularne ptytki, ulegajace powolnemu rozktadowi powyzej 295°C.

Zastrzezenie patentowe

Sposéb wytwarzania nowego 2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu o wzorze 1, w kt6-
rym R oznacza atom wodoru lub atom sodu, znamienny tym, ze najpierw 2,7-dibromo-akrydon
ogrzewa si¢ do wrzenia z alkoholowym roztworem wodorotlenku potasowego, po czvm odparo-
wuje rozpuszezalnik organiczny do sucha, a otrzymang sél potasowg 2,7-dibromo-akrydonu
poddaje si¢ reakcji z chlorooctanem etylu, ogrzewajac reagenty do wrzenia w bezwodnym rozpu-
szczalniku organicznym, inertnym w stosunku do substratow, i tak otrzymany ester etylowy
2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu o wzorze 2, hydrolizuje si¢ wodnym roztworem wodo-
rotlenku sodowego, przy czym reakcj¢ prowadzi si¢ we wrzgcym alkoholu, a otrzymang sél sodowy
2,7-dibromo-10-karboksymetylo-akrydonu zadaje si¢ nast¢pnic kwasem nieorganicznym, najko-
rzystniej kwasem solnym.
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