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Sposób wytwarzania amidów kwasów karboksylowych

Przedmiotem wynalazku jest sposób wytwarzania
amidów kwasów karboksylowych o ogólnym wzorze
1, w którym R oznacza atom wodoru lub grupę
amidową o wzorze ogólnym CONHR', w którym R'
oznacza atom wodoru, niższą grupę alkilową, niż¬
szą grupę hydroksyalkilową, niższą grupę alkoksy-
alkilową, niższą grupę fenoksyalkilową, grupę ey-
kloalkilową, niższą grupę cykloalkiloalkilową, bi-
cykloalkilową lub niższą grupę bicykloalkiloalkilo-
wą zawierającą ewentualnie 1—3 niższych alkili w
pierścieniu cykloalkilowym lub grupę arylową lub
niższą grupę aryloalkilową, zawierającą ewentu¬
alnie 1—3 niższych alkili, niższych alkoksyli, trój-
fluorometyli oraz/lub chlorowców w pierścieniu
benzenowym, x oznacza grupę arylową, furyIową,
tienylową lub pirydylową zawierającą ewentualnie
1—3 niższych alkili, niższych alkenyli, niższych al¬
koksyli, niższych alkenyloksyli, niższych alkoksyal-
koksyli, trójfluorometyli oraz/lub chlorowców, lub
heterocykliczną grupę o wzorze ogólnym 2, w któ¬
rym R" i R"' oznaczają atom wodoru, atom chlo¬
rowca, niższą grupę alkilową, grupę arylową, niż¬
szą grupę aryloalkilową lub cykloalkilową zawie¬
rającą ewentualnie 1—3 niższych alkili, niższych
alkoksyli, trójfluorometyli oraz/lub chlorowców w
pierścieniu, a Z oznacza atom tlenu, atom siarki,
atom azotu ewentualnie podstawiony niższą grupą
alkilową, grupą arylową ewentualnie podstawio¬
ną 1—3 niższymi alkilami, niższymi alkoksylami,
trójfluorometylami oraz/lub chlorowcami, lub niż-
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szą grupą aryloalkilową ewentualnie podstawioną
1—3 niższymi alkilami, niższymi alkoksylami, trój¬
fluorometylami oraz/lub chlorowcami, Y oznacza
zero lub prostą lub rozgałęzioną niższą grupę al-
kilenową o 1—8 atomach węgla, a n oznacza zero
lub liczbę całkowitą 1—4.

Amidy kwasów karboksylowych o wzorze ogól¬
nym 1 wywołują silne i długotrwałe działanie hy-
pogliccmiczne i są użyteczne jako środki hypogli-
cemiczne [Arzneim. Forsch. 16, 1640 (1966)].

W opisie określenie „niski" oznacza grupę o 1—5
atomach węgla, o ile inaczej nie wskazano. Okre¬
ślenie „cykloalkil" oznacza alifatyczną grupę kar-
bocykliczną o najwyżej 12 atomach węgla, taką jak
cyklopentylowa, cykloheksylowa lub cykloheptylo-
wa. Określenie „aryl" oznacza aromatyczną grupę
o najw-żej 12 atomach węgla, taką jak fenylowa
lub naftylowa. Określenie „chlorowiec" oznacza
atom chloru, bromu, jodu lub fluoru.

Sposób według wynalazku pola na ogrzewaniu
nowego nitronowego związku o wzorze 3, w któ¬
rym R, X, Y i n mają wyżej podane znaczenie.

Związek o wzorze 3 otrzymuje się na drodze re¬
akcji pochodnej hydroksyloaminy o wzorze 4, w
którym R i Y mają wyżej podane znaczenie lub
jej soli z aldehydem o wzorze X—(CH2)n—CHO,
w którym X ma wyżej podane znaczenie lub przez
reakcję związku halogenowego o wzorze 5 w któ¬
rym Q oznacza atom chlorowca, a R i Y mają wy¬
żej podane znaczenie z aldoksymem o ogólnym
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wzorze X—(CHo)n—CH=NOH, w którym X ma wy¬
żej podane znaczenie.

Ogrzewanie przeprowadza się w temperaturz . od
około 40°C do temperatury wrzenia rozpuszczalni¬
ka, korzystnie 60—120°C.

W celu łatwiejszego przeprowadzenia reakcji ko¬
rzystne jest dodanie zasady np. węglanu potasowe¬
go, nadkwasu, np. kwasu nadoctowego, bezwodni¬
ka kwasowego np. bezwodnika kwasu octowego lub
tomu podobnych do układu reakcji. Ponadto ko¬
rzystne jest zastosowanie obojętnego rozpuszczal¬
nika, np. dioksanu, eteru dwumetylowego gliko¬
lu etylenowego.

Wymieniony związek nitronowy o wzorze ogól¬
nym 3 jest nowy i może być wytworzony za po¬
mocą różnych metod, z których kilka przedstawio¬
no poniżej.

Przebieg reakcji według sposobu pierwszego,
przedstawiony jest na scherracie 1. We wzorach
występujących na tym schemacie A oznacza atom
lub grupę reagującą z grupą hydroksyiminową w
celu wytworzenia struktury nitronowej, taką jak
atom chlorowca, resztę kwasu sulfonowego lub re¬
sztę czwartorzędowej soli amonowej, a X, Y i n
mają wyżej podane znaczenie.

Reakcja może być przeprowadzona w obecności
środka zobojętniającego kwas, takiego jak organi¬
czna lub nieorganiczna zasada, np. etanolan sodo¬
wy, wodorek sodowy, pirydyna, zasadowa żywica
jonowymienna, zwykle w środowisku rozpuszczal¬
nika, np. metanolu, etanolu, acetonu, benzenu,
dwumetyloformamidu, w temperaturze od około
0°C do temperatury wrzenia rozpuszczalnika.

Następnie wytworzony produkt poddaje się re¬
akcji według schematu 2, We wzorach występują¬
cych na schemacie X, Y, R' i n mają wyżej po¬
dane znaczenie. Reakcję można przeprowadzić za
pomocą konwencjonalnego sposobu przy użyciu izo¬
cyjanianu.

Przebieg reakcji według sposobu drugiego przed¬
stawiony jest na schemacie 3, na tkórym Y i R'
mają wyżej podane znaczenie. Reakcję można prze¬
prowadzić w obecności kwasu lub zasady w środo1
wisku wodnym.

Następnie wytworzony produkt poddaje się re¬
akcji według schematu 4, w którym X, Y, R' i n
mają wyżej podane znaczenie. Reakcję można prze¬
prowadzić zwykle w środowisku rozpuszczalnika,
np. wody, metanolu, etanolu, benzenu, dwumetylo¬
formamidu, w temperaturze od 15°C do temperatu¬
ry wrzenia rozpuszczalnika.

Przebieg reakcji według sposobu trzeciego przed¬
stawiony jest na schemacie 5, na którym w wy¬
stępujących tam wzorach X, Y i n mają wyżej po¬
dane znaczenie. Reakcja może być przeprowadzona
w zasadzie tym samym sposobem, co reakcja we¬
dług schematu 4.

Następnie wytworzony produkt poddaje się re¬
akcji według schematu 2. We wzorach występują¬
cych na tym schemacie X, Y, R' i n mają wyżej
podane znaczenie. Reakcja może być przeprowa¬
dzona w zasadzie tym samym sposobem, co reak¬
cje według schematu 2.

Przebieg reakcji według sposobu czwartego
przedstawiony jest na schemacie 6. We wzorach

występujących na tym schemacie B oznacza niż¬
szą grupę alkilową lub grupę fenylową, a X, Y i n
mają wyżej podane znaczenie. Reakcja może być
przeprowadzona zwykle w obecności środka zobo-

* jętniającego kwas według sposobu konwencjonal¬
nego.

Następnie wytworzony produkt poddaje się re¬
akcji według schematu 7, w którym X, Y, R', B
i n mają wyżej podane znaczenie. Reakcja może

W być przeprowadzona według sposobu konwencjo¬
nalnego przez aminolizę estrów kwasu karbamino¬
wego. Niżej podane syntezy ilustrują sposób wy¬
twarzania substratów stosowanych w sposobie we¬
dług wynalazku.

« Synteza I. Anti-benzaldoksym (2,9 g, 0,027 mola)
rozpuszcza się podczas mieszania w absolutnym
etanolu (50 ml) zawierającym etanolan sodowy
(1,9 g, 0,027 mola). Do otrzymanego roztworu do¬
daje się p-(/?-bromoetylo)-benzenosulfonamid (5,3 g,

*> 0,02 mola) i otrzymaną mieszaninę miesza się w
ciągu około 7 godzin do osiągnięcia odczynu słabo
alkalicznego. Etanol oddestylowuje się pod zmniej-.
szonym ciśnieniem, a pozostałość dodaje się do wo¬
dy z lodem (50 ml). Mieszaninę zobojętnia się do

m odczynu słabo kwaśnego lub obojętnego za pomo¬
cą rozcieńczonego kwasu solnego. Osad oddziela
się przez odsączenie, przemywa wodą i suszy uzy¬
skując a-fenylo-N-[/?-(p-sulfamidofenylo)-etylo]-ni-
tron (5,1 g) w postaci białych kryształów. Wydaj-

ao ność 84,0%. Temperatura topnienia 205—208°C.
Synteza U. Do 150 ml absolutnego acetonu do¬

daje się 9,3 g (0,03 mola) a-fenylo-N-r^-(p-sulfa-
midofenylo)-etylo]-nitronu, a następnie dodaje się
10,3 g (0,075 mola) bezwodnego węglanu potaso-

35 wego. Otrzymaną mieszaninę ogrzewa się pod
chłodnicą zwrotną podczas mieszania w ciągu 2,5
godziny. Po dodaniu izocyjanianu cykloheksylu (5,6
g, 0,045 mola) otrzymaną mieszaninę ogrzewa się
pod chłodnicą zwrotną w ciągu 7 godzin. Aceton

40 oddestylowuje się pod zmniejszonym ciśnieniem.
Białą pozostałość dodaje się do wody z lodem
i nierozpuszczalną substancję odsącza się. Prze¬
sącz zobojętnia się do odczynu słabo kwaśnego lub
obojętnego za pomocą rozcieńczonego kwasu sol-

« nego uzyskując a-fenylo-N-[/?-(p-cyklotoeksylokar-
bamyilosulfamidofenylo)-etylo]-nitron (11,6 g). Wy¬
dajność 95°/o. Temperatura topnienia 92—96°C

Synteza III. Do 700 ml absolutnego etanolu do¬
daje się 5-chloro-2-metoksybenzaldehyd (17,2 g, 0,1

50 mola) i chlorowodorek N-[p-i(/?-hyd<roksyaminoe'tylo)-
-benzenosulfonylo]-N'-cykloheksylomocznika (37,9 g,
0,1 mola). Otrzymaną mieszaninę miesza się w
temperaturze pokojowej w ciągu 3 godzin. Etanol
oddestylowuje się pod zmniejszonym ciśnieniem. Po

»5 oziębieniu odsącza się wytrącone kryształy, prze¬
mywa absolutnym etanolem i suszy uzyskując a-
-(5-chloro-2-metoksyfenylo)-N-[/?-(p-cykliheksylo-
karbamylosulfamidofenylo)-etylo]-nitron (46,4 g) w
postaci białych kryształów. Wydajność 95,5°/t. Tem-

«o peratura topnienia 90,8—96,0°C.
Synteza IV. 5-chloro-2-metoksybenzaldehyd (34,3

g, (0,2 mola) i chlorowodorek p-(/?-hydroksyamino-
etylo)-benzenosulfonamidu (65,5 g, 0,2 mola) roz¬
puszcza się w absolutnym etanolu (700 ml) i otrzy-

05 mana mieszaninę miesza się w temperaturze po-
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kojowej w ciągu 5 godzin. Etanol odparowuje się
z mieszaniny reakcyjnej pod zmniejszonym ciś¬
nieniem odzyskując go w ilości 180 ml. Po ozię¬
bieniu wytrącone kryształy odsącza się, przemy¬
wa etanolem i suszy uzyskując a-(5-chloro-2-me-
toksyfenylo)-N-[/?-p-sulfamidofenylo)-etylo]-nitron
(64,6 g). Wydajność 85,0*/t. Temperatura topnienia
224,0^225,5°C.

Synteza V. a-(5-chloro-2-metoksyfenylo)-N-[/?-(p-
-sulfamidofenylo)-etylo]-nitron {36,8 g, 0,1 mola)
dodaje się do absolutnego acetonu (500 ml) i do
tego dodaje się bezwodny węglan potasowy (31 g).
Otrzymaną mieszaninę ogrzewa się pod chłodnicą
zwrotną mieszając w ciągu 2,5 godziny. Po doda¬
niu izocyjanianu cykloheksylu (15,0 g, 0,12 mola)
otrzymaną mieszaninę ogrzewa się pod chłodnicą
zwrotną silnie mieszając w ciągu 7 godzin. Ace¬
ton oddestylowuje się pod zmniejszonym ciśnie¬
niem. Do białej pozostałości dodaje się wódy z lo¬
dem i nierozpuszczalną substancję odsącza się.
Przesącz zobojętnia się do odczynu słabo kwaśnego
za pomocą rozcieńczonego kwasu solnego. Osad
oddziela się przez odsączenie, przemywa wodą
i suszy uzyskując «-(5-chloro-2-metoksyfenylo)-N-
-0?-(p-cykloheksylokarbamylosulfamidofenyio)-ety-
lo]-nitron (43,1 g). Wydajność 91,0%. Temperatura
topnienia 92,6—96,8°C

Synteza VI. a-fenylo-N-[^-(p-sulfamidofenylo)-
-etylo]-nitron (30,4 g, 0,1 mola) dodaje się do ab¬
solutnego metyloetyloketonu (500 ml) i do tego do¬
daje się bezwodnego węglanu potasowego {27,6 g,
0,2 mola). Otrzymaną mieszaninę ogrzewa się pod
chłodnicą zwrotną mieszając w ciągu 1 godziny.
Po oziębieniu do mieszaniny dodaje się chloro-
mrowczanu metylu (28,4 g, 0,3 mola) i stopniowo
ogrzewa się do wrzenia w ciągu 5 godzin. Osad
odsącza się, przemywa metyloetyloketonem i roz¬
puszcza w wodzie. Otrzymany roztwór przesącza
się i zobojętnia się do odczynu słabo kwaśnego
za pomocą rozcieńczonego kwasu solnego. Osad
oddziela się przez odsączenie, przemywa wodą i
suszy uzyskując a-fenylo-N-[/?-(p-metoksykarbony-
losulfamidofenylo)-etylo]-nitron (29,3 g). Wydajność
81,0Vo.

Synteza VII. a-fenylo-N-[/Mp-metoksykarbonylo-
sulfamidofenylo)etylo]-nitron (36,2 g, 0,1 mola) roz¬
puszcza się w absolutnym metanolu (700 ml) i do
tego dodaje się cykloheksyloaminy (12 g, 0,11 mo¬
la). Otrzymaną mieszaninę ogrzewa się pod zmniej¬
szonym ciśnieniem w celu odparowania metanolu.
Pozostałość ogrzewa się w temperaturze 115—120°C
w ciągu 1 godziny. Po oziębieniu białe ciało stałe
rozgniata się, przemywa za pomocą małej ilości
metanolu i suszy pod zmniejszonym ciśnieniem
uzyskując a-fenylo-N-[^-(p-cykloheksylokarbamo-
ilosulfamoilofenylo)-etylo]-nitron (32,7 g) w postaci
białego proszku. Wydajność 78,0°/o. Temperatura
topnienia 92—96°C.

Synteza VIII. a-(5-metyloizoksyzolilo-3)-N-
-[/?(p-sulfamidofenylo)-etylo]-nitron (29,5 g, 0,1 mo¬
la) dodaje się do absolutnego acetonu (500 ml) i do
tego dodaje się bezwodnego węglanu potasowego
(31,0 g, 0,22 mola). Otrzymaną mieszaninę ogrze¬
wa się w temperaturze wrzenia pod chłodnicą
zwrotną mieszając w ciągu 3 godzin. Po dodaniu

izocyjanianu cyklopentylu (13,3 g, 0,12 mola) mie¬
szaninę ogrzewa się w temperaturze wrzenia pod
chłodnicą zwrotną mieszając w ciągu 6 godzin.
Aceton odparowuje się pod zmniejszonym ciśnie-

» niem. Pozostałość rozpuszcza się w wodzie i nie-
rozpuszczoną substancję odsącza się. Przesącz zo¬
bojętnia się do odczynu słabo kwaśnego za pomo¬
cą rozcieńczonego kwasu solnego. Bezbarwny osad
odsącza się, przemywa wodą i suszy pod zmniej-

io szonym ciśnieniem uzyskując a-(5-metyloizoksyzo-
lilo-(3)(-N-[£ - (p - cyklopentylokarbamylosulfamido-
fenylo)-etylo]-nitron (28,1 g) w postaci bezbarw¬
nego proszku. Wydajność 83,0*/o.

Synteza IX. Chlorowodorek p-(£-hydroksyamino-
15 etylo)-benzenosulfonamidu (12,6 g, 0,05 mola) roz¬

puszcza się w absolutnym etanolu (500 ml) i do¬
daje się do tego 3,4-dwuchlorobenzaldehydu (9,6
g, 0,055 mola). Otrzymaną mieszaninę miesza się
w temperaturze pokojowej w ciągu 8 godzin i

20 następnie żatęźa przez odparowanie etanolu. Po
oziębieniu wytrącone kryształy odsącza się, prze¬
mywa małą ilością zimnego metanolu i suszy pod
zmniejszonym ciśnieniem uzyskując a-(3,4-dwuchlo-
rofenylo-N-[/?-(p-sulfamidofenylo)-etylo]-nitron (14,6

25 g). Wydainość 78«/o. Temperatura topnienia 210—
—212°C.

Synteza X. a-(3,4-dwuchIorofenylo)-N-[^-(p-sul-
famidofenylo)-etylo]-nitron (5 g, 0,013 mola) roz¬
puszcza się w absolutnym acetonie (250 ml) i do-

30 daje do tego bezwodnego węglanu potasowego (5
g). Otrzymaną mieszaninę ogrzewa się w tempe¬
raturze wrzenia pod chłodnicą zwrotną w ciągu
2 godzin. Po dodaniu izocyjanianu cykloheksylu
(3 g, 0,024 mola) otrzymaną mieszaninę w dalszym

35 ciągu ogrzewa się pod chłodnicą zwrotną przez 6
godzin. Aceton oddestylowuje się pod zmniejszo¬
nym ciśnieniem. Pozostałość rozpuszcza się w wo¬
dzie i nierozpuszczoną substancję odsącza się.
Przesącz zobojętnia się do odczynu słabo kwaśne-

40 go za pomocą rozcieńczonego kwasu solnego. Osad
odsącza się przemywa wodą i suszy pod zmniej¬
szonym ciśnieniem uzyskując a-(3,4-dwuchlorofe-
nylo)-N-[^-(p-cykloheksylokarbamylosulfamidofeny-
lo)-etylo]-nitron (4,8 g). Wydajność 74 °/«. Tem-

45 peratura topnienia 90—92°C.
Niżej podane przykłady ilustrują przedmiot wy¬

nalazku nie ograniczając jego zakresu.

Przykład I. a-fenylo-N-|jMp-cykloheksylo¬
go karbamylosulfamidofenylo)-etylo]-nitron (4,2 g, 0,01

mola) dodaje się do mieszaniny lodowatego kwa¬
su octowego i bezwodnika kwasu octowego 1 :1
(15 ml) i otrzymaną mieszaninę ogrzewa się w
temperaturze 90—95°C mieszając w ciągu kilku

55 minut. Po niezwłocznym oziębieniu mieszaninę re¬
akcyjną wylewa się do wody z lodem (150 ml).
Wytrącony osad odsącza się, przemywa wodą i su¬
szy. Po rekrystalizacji z metanolu uzyskuje się N-
-[p-(/?-benzamidoetylo)-benzenosulfonylo] - N'-cyklo"

60 heksylomocznik (3,7 g). Wydajność 87%. Tempe¬
ratura topnienia 189—190°C.

W analogiczny sposób wytworzono następujące
, związki; N-[p-(^-2-tienylokarbonyloamidoetylo)-

-benzenosulfonylo]-N'-cykloheksylomocznik; wydaj-
* ność 75*/o, temperatura topnienia 191—193°C; N-
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-[P-(/fr - 2 - furoiloamidoetylo) - benzenosulfonylo]-N'-
-izobutylomocznik, wydajność 82°/o, temperatura
topnienia 189—192°C.

Przykład II. a-fenylo-N-[/?-(p-cykloheksy-
lokarbamylosulfamidofenyio)^etylo]-nitron (42,9 g,
0,1 mola) dodaje się do wodnego roztworu kwasu
solnego (1:1, 400 ml) i otrzymaną mieszaninę ogrze¬
wa się na łaźni wodnej mieszając w ciągu 25 mi¬
nut Otrzymany benzaldehyd oddestylowuje się z
mieszaniny reakcyjnej za pomocą destylacji z pa¬
rą wodną. Następnie wodę i kwas solny oddesty¬
lowuje się pod zmniejszonym ciśnieniem uzysku¬
jąc chlorowodorek N-[p-(jff-hydroksyaminoetylo)-
-benzenosulfonylo)-N'-cykloheksylomocznika (33,8
g) w postaci białych kryształów. Wydajność 89,0°/o.

Przykład III. a-(5-chloro-2-metoksyfenylo)-
-N -[/?-<p - cykloheksylokarbamylosulfamidofenylo)-
-etylo]-nitron (9,5 g, 0,02 mola) dodaje się do mie¬
szaniny lodowatego kwasu octowego i bezwodnika
kwasu octowego 1:1 (30 ml) i otrzymaną miesza¬
ninę ogrzewa się w temperaturze 70°C mieszając
w ciągu 8 minut. Po oziębieniu otrzymaną mie¬
szaninę dodaje się do wody z lodem (300 ml), mie¬
szając. Wytrącone kryształy odsącza się, przemywa
wodą i suszy. Po rekrystalizacji z metanolu uzy¬
skuje się N-[p-(^-5-chloro-2-metoksybenzamido)-
-<etylo - benzenosulfonylo] - N' - cykloheksylomócznik
(8,4 g) w postaci białych kryształów. Wydajność
88,2V#. Temperatura topnienia 168—170°C.

Przykład IV. a-(5-chloro-2-metoksyfenylo)-
-N-[^-(p-sulfamoilofenylo)-etylo]-nitron (36,9 g, 0,1
mola) dodaje się do mieszaniny lodowatego kwasu
octowego i bezwodnika kwasu octowego 1:1 (80
ml) i otrzymaną mieszaninę ogrzewa się w tem¬
peraturze 90—95°C mieszając w ciągu 5 minut.
Po niezwłocznym oziębieniu mieszaninę reakcyjną
wylewa się do wody z lodem. Wytrącone kryszta¬
ły odsącza się, przemywa wodą, suszy pod zmniej¬
szonym ciśnieniem i rekrystalizuje z metanolu
uzyskując p-[/M5-chloro-2-metoksybenzamido)-ety-
lo]-benzenosulfonamid (33,5 g) w postaci białego
krystalicznego proszku. Wydajność 91,0f/o. Tempe¬
ratura topnienia 213—216°C.

Przykład V. a-(5-metyloizoksazolilo-<3) (N-
-lfi-(p - cyklopentylokarbamylosulfamidofenylo- ety-
lo]-nitron (39,9 g, 0,1 mola) dodaje się do miesza¬
niny lodowatego kwasu octowego i bezwodnika
kwasu octowego 1:1 (120 ml) i otrzymaną mie¬
szaninę ogrzewa się w temperaturze 70—75°C, mie¬
szając w ciągu kilku minut. Mieszaninę reakcyj¬
ną oziębia się i dodaje do wody z lodem (1000
ml) w oelu rozłożenia bezwodnika kwasu octowe¬
go. Po wymieszaniu przez chwilę osad odsącza się,
przemywa wodną i suszy pod zmniejszonym ciś¬
nieniem uzyskując N[p-/?-,(5-metyloizoksazolilo-(3)-
-karbonyloamido)-etylo-benzenosulfonylo]-N'-cyklo-
pentylomocznik (34,6 g) w postaci bezbarwnego
krystalicznego proszku. Wydajność 89,0°/o. Tempe¬
ratura topnienia produktu wynosi 207—209°C.

W sposób analogiczny do opisanego powyżej wy-

10

tworzono następujące związki: N-[p-(3-metyloizo-
ksazolilo-(5)- karbonyloamidometylo) - benzenosulfo-
nylo]-N'-cykloheksylomocznik o temperaturze top¬
nienia 193—195°C; N-[p-/Ml,5-dwumetylopirazoli-

5 lo-(3)-karbonyloamido)-etylo-benzenosulfonylo]-N'-
-cykloheksylomocznik o temperaturze topnienia
204^207°C.

Przykład VI. Postępując w sposób analogi¬
czny do opisanego w przykładzie XI przekształco¬
no a-(3,4-dwuchlorofenylo)-N-[/?-(p-cykloheksylo-
karbamylosulfamidofenylo)-etylo]-nitron w N-[p-/?-
-(3,4 - dwuchlorobenzamido) - etylo - benzenosulfony-
lo]-N'-cykloheksylomocznik o temperaturze topnie¬
nia 186—189°C.

15

Zastrzeżenia patentowe

Sposób wytwarzania amidów kwasów karboksy-
M Iowyeh o ogólnym wzorze 1, w którym R oznacza

atom wodoru lub grupę amidową o ogólnym wzo¬
rze CONHR', w którym R' oznacza atom wodoru,
niższą grupę alkilową, niższą grupę hydroksyalki-
lową, grupę alkoksy (niższą) alkilową, niższą gru-

20 pę fenoksy alkilową, grupę cykloalkilową, niższą
cykloalkilo grupę alkilową, bicykloalkilową lub
niższą grupę bicykloalkiloalkilową zawierającą ewen¬
tualnie 1-^3 niższych alkili w pierścieniu cykloalki-
lowytn lub grupę arylową lub niższą grupę arylo-

30 alkilową zawierającą ewentualnie 1—3 niższych al¬
kili, niższych alkoksyli, trójfluorometyli lub chlo¬
rowców w pierścieniu benzenowym, X oznacza gru¬
pę arylową, furylową, tienylową lub pdrydylową,
zawierającą ewentualnie 1^3 niższych alkili, niż-

10 szych alkenyli, niższych alkoksyli, niższych alke-
nyloksyli, niższych alkoksyalkoksyli, trójfluorome-
tyli lub chlorowców, albo heterocykliczną grupę o
ogólnym wzorze 2, w którym R" i R"" oznaczają
atom wodoru, atom chlorowca, niższą grupę alki-

40 Iową, grupę arylową, arylo(niższą)alkilową lub cy¬
kloalkilową zawierającą ewentualnie 1—3 niższych
alkili, niższych alkoksyli, trójfluorometyli oraz/lub
chlorowców w pierścieniu, a Z oznacza atom tle¬
nu, atom siarki, atom azotu ewentualnie podsta-

40 wiony niższą grupą alkilową, grupą arylową ewen¬
tualnie podstawioną 1—3 niższymi alkilami, niż¬
szymi alkoksylami, trójfluorometylami lub chloro¬
wcami, lub grupą arylo (niższą) alkilową ewentu¬
alnie podstawioną 1—3 niższymi alkilami, niższy-

oo mi alkoksylami, trójfluorometylami lub chlorow¬
cami, Y oznacza zero lub prostą lub rozgałęzioną
grupę alkilenową o 1—8 atomach węgla, a n ozna¬
cza zero lub liczbę całkowitą 1—4, znamienny
tym, że odpowiednie związki nitronowe o ogól-

N nym wzorze 3, w którym R, X, Y i n mają wy¬
żej podane znaczenie, poddaje się ogrzewaniu.

2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
reakcję prowadzi się przy ogrzewaniu w tempe¬
raturze od około 40°C do temperatury wrzenia

•o mieszaniny reakcyjnej.
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X-(CH2)n-CH0 + HONH-Y —| j— S02 NH2
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Schemat 5
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Schemat 6
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Schemat 7
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