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Przedmiotem wynalazku jest spos6b wytwarzania
2-ketobutylocykloheksanodionow-1,3 lub ich pochod-
nych o wzorze ogdlnym 1, w ktéorym R oznacza atom
wodoru lub podstawnik alkilowy, np. grupg metylowa
lub etylowa, albo podstawnik izocykliczny, np. grupg
fenylowa, ewentualnie podstawiona w pierscieniu, np.
grupe p-alkoksyfenylowa, albo grupe -cykloheksylowa,
albo tez podstawnik heterocykliczny, np. grupe alfa-fu-
rylowa lub alfa-tienylowa, albo tez grupe styrylowa, R’
oznacza atom wodoru lub podstawnik alkilowy, np. gru-
p¢ metylowa, R"” oznacza podstawnik alfa-furylowy,
p-N-dwumetyloaminofenylowy lub 2,6,6-tr6jmetylocyklo-
heksenylowy-2.

Zwiazki te, dotychczas nie opisane w literaturze, wy-
kazuja silne dzialanie robakobdjcze, miko- i bakterio-
statyczne oraz spazmolityczne i moga znaleZé zastoso-
wanie w lecznictwie. Stwierdzono, Ze mozna wytwarzaé
zwiazki o ogélnym wzorze 1, w ktérym R, R’ i R” ma-
ja wyzej podane znaczenie, jezeli zwiazek o wzorze ogol-
nym 2, w ktoryvm R i R’ maja wyzej podane znaczenie,
podda sie reakcji ze zwiazkiem o wzorze ogélnym 3, w
ktérym R” ma wyzej podane znaczenie.

Reakcje prowadzi si¢ w Srodowisku absolutnego eta-
nolu, wobec etanolanu sodu lub potasu jako katalizatora
w temperaturze wrzenia, w ciagu 10—12 godzin. Po
tym czasie z masy poreakcyjnej oddestylowuje si¢ roz-
puszczalnik pod zmniejszonym ciénieniem, a pozostalo$¢
rozpuszcza w wodnym roztworze wodorotlenku sodu lub
potasu i powstaly roztwér przesacza. Przesacz ekstra-
huje si¢ niewielka ilo$cia eteru etylowego, a nastepnie
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rozwarstwia i wydziela warstw¢ wodna, przesacza ja 7
weglem, po czym zakwasza rozcieficzonym kwasem sol-
nym. Wydziela si¢ surowy produkt, ktéry oczyszcza sig¢
przez krystalizacj¢ z wodnego roztworu organicznego
rozpuszczalnika, np. metanolu, etanolu, acetonu, kwasu
octowego, albo tez z mieszaniny rozpuszczalnikéw orga-
nicznych, np. acetonu i eteru. W procesie stosuje sie
réwnomolowe iloéci reagentéw.

Nizej podane przykltady wykonania wynalazku wy-
jasniaja blizej istot¢ wynalazku, nie ograniczajac jego
zakresu.

Przyktad I. Do kolby wprowadza si¢ 13,6 g fur-
furylidenoacetonu w 50 ml absolutnego etanolu, 17,8 g
5-(alfa-furylo)-cykloheksanodionu-1,3 w 50 ml absolut-
nego etanolu oraz roztwdr otrzymany po reakcji 0,2 g
potasu z 20 ml absolutnego etanolu. Mieszaning ogrze-
wa si¢ na lazni wodnej pod chlodnica zwrotna w ciagu
12 godzin. Po tym czasie z masy poreakcyjnej oddesty-
lowuje si¢ rozpuszczalnik pod zmniejszonym ci$nieniem,
a do pozostatosci dodaje 60 ml 3-procentowego wodne-
go roztworu wodorotlenku sodu. Powstaly roztwor eks-
trahuje si¢ dwukrotnie stosujac za kazdym razem po
40 ml eteru etylowego, warstwe wodna miesza z weglem
aktywnym i przesacza, a przesacz zoboj¢tnienia 2-nor-
malnym wodnym roztworem kwasu solnego. Wydzielony
osad odsacza si¢, surowy produkt rozpuszcza w 30 ml
acetonu, powstaly roztwér oczyszcza weglem aktywnym
i przesacza. Do przesaczu dodaje si¢ 60 ml eteru etylo-
wego, przy czym wydziela si¢ produkt w postaci oleju,
ktéry w temperaturze okoto 0° krzepnie. Otrzymany w
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ten sposéb osad odsacza si¢ i suszy. Uzyskuje si¢ 12 g
5-(alfa-furylo)-2- (1’-(alfa-furylo)- 3-keto-butylo)-cyklo-
heksanodionu-1,3. Temperatura topnienia 35—37°C.

Przyktad II. Do 13,6 g furfurylidenoacetonu w
50 ml absolutnego etanolu wprowadza si¢ zawiesing
21,5 g S-styrylocykloheksanodionu-1,3 w 100 ml abso-
lutnego etanolu oraz roztwér, otrzymany po reakcji
0,2 g metalicznego potasu z 20 ml absolutnego etanolu.
Mieszaning ogrzewa si¢ pod chtodnica zwrotna na laz-
ni wodnej w ciagu 10 godzin. Po tym czasie oddestylo-
wuje si¢ rozpuszczalnik, a pozostalo$¢ rozpuszcza w
60 ml 3-procentowego roztworu wodorotlenku sodu,
roztwor przemywa si¢ dwa razy po 40 ml eteru, warstwe
wodna miesza z weglem aktywnym i przesacza. Prze-
sacz zobojetnia si¢ 2-normalnym kwasem solnym, przy
czym wydziela si¢ osad, ktéry odsacza si¢ i przekrysta-
lizowuje najpierw z 50-procentowego kwasu octowego,
a nastgpnie z rozcieficzonego wodnego roztworu meta-
nolu. Otrzymuje si¢ 15,1 g 5-styrylo-2-(1’-(alfa-furylo)-
3'-ketobutylo)-cykloheksanodionu-1,3 o temperaturze
topnienia 135—136°C.

Przyktlad III. Mieszaning skiadajaca si¢ z 18,9 g
p-N-dwumetyloamino-benzylidenoacetonu w 50 ml abso-
lutnego etanolu, 14 g §5,5-dwumetylo-cykloheksanodio-
nu-1,3 w 30 ml absolutnego etanolu oraz roztworu eta-
nolanu potasu uzyskanego po przereagowaniu 0,2 g po-
tasu metalicznego w 20 ml absolutnego etanolu, ogrzewa
si¢ na lazni wodnej pod chlodnica zwrotng w ciagu
10-ciu godzin. Po tym czasie z masy poreakcyjnej odde-
stylowuje si¢ alkohol pod zmniejszonym ciénieniem, a
do pozostatosci dodaje 60 ml 3-procentowego wodnego
roztworu wodorotlenku sodu i otrzymany roztwor prze-
sacza, przemywa dwa razy po 40 ml eteru etylowego,
miesza z weglem aktywnym i przesacza. Przesaczona war-
stwe ozigbia si¢ i ostroznie zakwasza 2-normalnym
kwasem solnym do uzyskania warto$ci pH = 6.

Wydzielony osad rozpuszcza si¢ w dwunormalnym
kwasie solnym, otrzymany roztwér oczyszcza weglem
aktywnym i przesacza, a przesacz alkalizuje do warto-
Sci pH =6 za pomoca rozcieficzonego roztworu wodo-
rotlenku sodu. Wydzielony osad odsacza si¢ i przekry-
stalizowuje z mieszaniny acetonu z woda. Uzyskuje si¢
19,5 g 5,5-dwumetylo-2-(1'-/p-N-dwumetyloaminofenylo/-
3’-ketobutylo)-cykloheksanodionu-1,3 w postaci drob-
nych igietek o. temperaturze topnienia 131—132°C.

Przyktad IV. Do mieszaniny 21,8 g 5-(p-metoksy-
fenylo)-cykloheksanodionu-1,3 w. 50 ml absolutnego eta-
nolu wprowadza si¢ 21 mt alfa-jononu, oraz roztwoér
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skladajacy si¢ z 20 ml absolutnego etanolu przereago-
wanego z 0,2 g potasu metalicznego. Masg¢ reakcyjng
ogrzewa si¢ na lazni wodnej pod chlodnica zwrotna w
temperaturze wrzenia rozpuszczalnika w ciaggu 10-ciu
godzin. Po tym czasie z masy poreakcyjnej oddestylo-
wuje si¢ alkohol, a pozostalo$¢ rozpuszcza w 60 ml roz-
cieficzonego wodnego roztworu wodorotlenku sodu i po-
wstaly roztwér przemywa eterem. Oczyszczong warstwe
wodna ozigbia si¢ i neutralizuje za pomoca rozcieficzo-
nego kwasu solnego. Wydzielony osad oczyszcza si¢
przez krystalizacj¢ z mieszaniny etanolu z woda. Otrzy-
muje si¢ 12,5 g S5-/p-metoksyfenylo/-2-/1'-(2",6",6"-troj-
metylo-cykloheksenylo-2")-  3’-ketobutylo/-cykloheksano-
dionu-1,3, o temperaturze topnienia 156—158°.

Zastrzezenia patentowe

1. Sposéb wytwarzania 2-ketobutylocykloheksanodio-
n6éw-1,3 lub ich pochodnych o wzorze ogélnym 1, w
ktorym R oznacza atom wodoru lub podstawnik alki-
lowy, np. grupe metylowa lub etylowa, albo podstawnik
izocykliczny, np. grup¢ fenylowa ewentualnie podsta-
wiona w pierécieniu, np. grupe p-alkoksyfenylowa, albo
grupe cykloheksylowa albo tez podstawnik heterocyk-
liczny, np. grupe alfa-furylowa lub alfa-tienylowa, albo
tez grupe styrylowa, R’ oznacza atom wodoru lub pod-
stawnik alkilowy, np. grupe metylowa lub etylowa, R”
oznacza podstawnik alfa-furylowy, p-N-dwumetyloami-
nofenylowy, albo 2,6,6-tr6jmetylocykloheksenylowy-2,
Znamienny tym, Ze cykloheksanodion-1,3 o wzorze ogél-
nym 2, w ktéorym R i R’ maja wyzej podane znaczenie,
poddaje si¢ reakcji z alfa, beta-nienasyconym ketonem
o wzorze ogélnym 3, w ktérym R” ma wyzej podane
znaczenie, w $rodowisku absolutnego etanolu wobec ka-
talitycznych ilosci etanolanu sodu w temperaturze stabe-
go wrzenia §rodowiska reakcji, w ciagu 10—12 godzin,
po czym oddestylowuje si¢ alkohol, a pozostalo$¢ roz-
puszcza si¢ w rozcieficzonym wodnym roztworze wodo-
rotlenku sodu lub potasu i otrzymany roztwér przemy-
wa eterem etylowym, a wydzielong warstwe wodna za-
kwasza rozcieficzonym kwasem solnym, przy czym wy-
dziela si¢ produkt, ktéry nastepnie przekrystalizowuje
sie z wodnego roztworu organicznego rozpuszczalnika,
jak na przyklad metanolu, etanolu, acetonu, kwasu oc-
towego, albo tez z mieszaniny rozpuszczalnikéw orga-
nicznych, na przyktad acetonu i eteru.

2. Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym,; Zze do
procesu stosuje si¢ réwnomolowe ilo$ci reagentéw.
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