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Opis wynalazku

Przedmiotem wynalazku jest 7-pentoksynaringenina oraz 7,4’-dipentoksynaringenina. Przed-
miotem wynalazku jest réwniez sposob jednoczesnego otrzymywania 7-pentoksynaringeniny oraz
7,4’ -dipentoksynaringeniny.

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

Dotychczasowe doniesienia na temat alkilowych pochodnych naringeniny Swiadczg o ich ak-
tywnosci cytotoksycznej wzgledem linii komérkowych nowotworu jamy nosowo-gardiowej (KB) oraz
drobnokomérkowego raka ptuc (NCI-H187). (C. Yenjai, S. Wanich, “Cytotoxicity against KB and
NCI-H187 cell lines of modified flavonoids from Kaempferia parvifiora’, Bioorg. Med. Chem. Lett.,
2010, 20, 2821-2823).

W dostepne;j literaturze nie znaleziono doniesiern na temat 7-pentoksynaringeniny oraz 7,4’-di-
pentoksynaringeniny i sposobu ich wytwarzania.

Istotg wynalazku jest 7-pentoksynaringenina oraz 7,4’-dipentoksynaringenina.

Istotg jest takze sposdb otrzymywania 7-pentoksynaringeniny oraz 7,4’-dipentoksynaringeniny,
polegajacy na tym, ze do naringeniny o wzorze 1 dodaje sie weglan potasu K2CO3 oraz jodek pentylu
w stosunku molowym co najmniej 1:1,5:7,5 oraz minimalng ilo$¢ rozpuszczalnika organicznego. Sta-
nowi to mieszanine reakcyjng, ktorg zabezpiecza sie przed dostepem Swiatta i pozostawia w tempera-
turze od 20°C do 28°C na okres od 48 do 70 godzin przy ciggtym mieszaniu. Po tym czasie rozpusz-
czalnik organiczny sie odparowuje, a nastepnie dodaje sie nasyconego roztworu chlorku sodu NacCl
i prowadzi sie ekstrakcje rozpuszczalnikiem organicznym niemieszajgcym sie z wodg, osusza bez-
wodnym siarczanem magnezu i/lub bezwodnym siarczanem sodu, a rozpuszczalnik odparowuje sie.
Otrzymany ekstrakt oczyszcza sie na kolumnie chromatograficznej.

Korzystne jest, gdy rozpuszczalnikiem organicznym stosowanym do reakcji jest aceton.

Korzystnie rowniez jest, gdy rozpuszczalnikiem organicznym stosowanym do ekstrakc;ji jest eter
dietylowy.

Korzystnym jest, gdy, eluent stosowany do oczyszczania na kolumnie chromatograficznej sta-
nowi mieszanina heksanu i octanu etylu w stosunku objetosciowym 5:1.

Zasadniczg zaletg wynalazku jest otrzymanie 7-pentoksynaringeniny z wydajnoscig powyzej
70%, przy jednoczesnym otrzymaniu 7,4’-dipentoksynaringeniny z wydajnoscig siegajgcg 30% z uzy-
ciem fatwo dostepnych odczynnikow.

Sposdb wykonania wynalazku objasniony jest w przyktadzie wykonania.

Przyktad

W kolbie okragtodennej zaopatrzonej w mieszadto magnetyczne umieszcza sie 2 g naringeniny
o wzorze 1 oraz 1,5229 g weglanu potasu K-COs i dodaje sie 10 mL acetonu. Po rozpuszczeniu doda-
je sie kroplami do mieszaniny reakcyjnej 7,19 mL jodku pentylu. Reakcje zabezpiecza sie przed do-
stepem Swiatta i kontynuuje mieszanie przez 65 godzin utrzymujgc temperature 21°C. Po tym cza-
sie, rozpuszczalnik odparowuje sie i dodaje sie 35 mL nasyconego roztworu chlorku sodu NacCl,
a nastepnie prowadzi sie 3-krotng ekstrakcje 30 mL eteru dietylowego. Potagczone warstwy orga-
niczne osusza sie nad bezwodnym siarczanem sodu, rozpuszczalnik odparowuje sie na wyparce
prézniowej. Otrzymany surowy ekstrakt oczyszcza sie na kolumnie chromatograficznej stosujac,
jako eluent mieszanine heksanu i octanu etylu w stosunku objeto$ciowym 5:1. Na tej drodze otrzy-
muje sie 1,8181 g 7-pentoksynaringeniny w postaci zéttego proszku z wydajnoscig 72,29% oraz
0,9319 g 7,4’-dipentoksynaringeniny w postaci kremowego proszku z wydajnoscig 30,75%.

State fizyczne i spektroskopowe otrzymanych zwigzkdéw sg nastepujgce:

7-pentoksynaringenina:

Temp. topnienia (°C): 110-113

"H NMR (600 MHz, Chloroform-d) 6 12,01 <s, 1H, OH-5), 7,35-7,31 (m, 2H, AA’'BB’), 6,91-6,85
(m, 2H, AA’'BB’), 6,09 (d, J =2,4 Hz, 1H), 6,07 (d, J = 2,4 Hz, 1H), 5,35 (dd, J = 13,0, 3,0 Hz, 1H), 5,19
(s, 1H, OH-4"), 3,96 (t, J = 6,6 Hz, 2H), 3,08 (dd, J = 17,1, 13,0 Hz, 1H), 2,78 (dd, J= 17,1,3,0 Hz, 1H),
1,77 (p, J = 6,9 Hz, 2H), 1,44-1,33 (m, 4H), 0,92 (t, J = 7,1 Hz, 3H)

UV Amax(nm): 215,33; 287,87
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Zastrzezenia patentowe

. 7-pentoksynaringenina o wzorze 2 oraz 7,4'-dipentoksynaringenina o wzorze 3 przedstawio-
ne na rysunku.

. Spos6b jednoczesnego otrzymywania 7-pentoksynaringeniny oraz 7,4'-dipentoksynaringe-
niny, znamienny tym, ze do substratu, ktérym jest naringenina o wzorze 1 dodaje sie we-
glan potasu K>COs oraz jodek pentylu w stosunku molowym co najmniej 1:1,5:7,5 oraz mi-
nimalng ilo$¢ rozpuszczalnika organicznego, co stanowi mieszanine reakcyjng, ktérg zabez-
piecza sie przed dostepem Swiatta i pozostawia w temperaturze od 20°C do 28°C na okres
od 48 do 70 godzin przy ciggtym mieszaniu, po czym rozpuszczalnik organiczny sie odparo-
wuje, dodaje sie nasyconego roztworu chlorku sodu NaCl, a nastepnie prowadzi sie ekstrak-
cje rozpuszczalnikiem organicznym niemieszajgcym sie z wodg, osusza bezwodnym siar-
czanem magnezu i/lub bezwodnym siarczanem sodu, a rozpuszczalnik odparowuje sie, na-
stepnie otrzymany ekstrakt oczyszcza sie na kolumnie chromatograficznej.

. Spos6b wedtug zastrz. 2, znamienny tym, ze rozpuszczalnikiem organicznym stosowanym
do reakgji jest aceton.

. Spos6b wedtug zastrz. 2, znamienny tym, ze rozpuszczalnikiem organicznym stosowanym
do ekstrakc;ji jest eter dietylowy.

. Sposob wedtug zastrz. 2, znamienny tym, ze eluent stosowany do oczyszczania na ko-
lumnie chromatograficznej stanowi mieszanina heksanu i octanu etylu w stosunku objeto-
Sciowym 5:1.
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