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Sposób wytwarzania nowych pochodnych kwasu oksaminowego

Przedmiotem wynalazku jest sposób wytwarzania
nowych pochodnych kwasu oksaminowego o ogól¬
nym wzorze 1, w którym L oznacza atom wodoru,
rodnik alkilowy o 1—6 atomach węgla, rodnik ben¬
zylowy lub rodnik benzylowy zawierający jeden
podstawnik, taki jak atom chlorowca lub rodnik
alkilowy o 1—4 atomach węgla, przy czym druga
grupa o wzorze —NL—CO—COOR znajduje się w
pozycji 3 lub 4, R oznacza atom wodoru, rodnik al¬
kilowy o 1—6 atomach węgla, rodnik fenylowy, far¬
makologicznie dopuszczalny kation metaliczny lub
aminowy, albo grupę o ogólnym wzorze
{CH2)nNR3R,, w którym n oznacza liczbę 2 lub 3,
a R3 i R4 są jednakowe lub różne i oznaczają atomy
wodoru lub rodniki alkilowe o 1—3 atomach węgla,
albo R3 i R4 razem z atomem azotu, z którym są
połączone, tworzą alicyikliczny pierścień o 4—6 ato¬
mach węgla, W, X, Y i Z są jednakowe lub różne
i każdy z tych symboli oznacza atom wodoru, ro¬
dnik alkilowy o 1—6 atomach węgla, rodnik fenylo¬
wy, rodnik alkoksylowy o 1—6 atomach węgla, gru¬
pę hydroksylową, nitrową lub trójfluorometylową,
atom chlorowca, grupę cyjanową znajdującą się w
pozycji meta do obu grup o wzorze —NL—CO—
—COOR, albo grupę o ogólnym wzorze —COQ, w
którym Q oznacza grupę o ogólnym wzorze
—^NRiR2, w którym Ri i R2 są jednakowe lub różne
i oznaczają atomy wodoru lub rodniki alkilowe o
1—3 atomach węgla lub Rx i R2 razem z atomem
azotu, z którym są połączone, tworzą pierścień ali-

2

cykliczny o 4—6 atomach węgla, albo Q oznacea
grupę o ogólnym wzorze —NH(CH2)mNR1R2, w któ¬
rym m oznacza liczbę 2 lub 3, a Rj i R2 mają wy¬
żej podane znaczenie, albo też Q oznacza grupę o

5 ogólnym wzorze —OD, w którym D oznacza atom
wodoru, rodnik alkilowy o 1—6 atomach węgla,
rodnik fenylowy, grupę o ogólnym wzorze (CH2)m
NRiR2, w którym m, Rx i R2 mają wyżej podane
znaczenie, albo farmakologicznie dopuszczalny ka-

io tion metaliczny lub aminowy, przy czym jeżeli R
oznacza rodnik alkilowy o 1—6 atomach węgla lub
rodnik fenylowy, a Q oznacza grupę o wzorze —OD,
wówczas D oznacza rodnik alkilowy o 1—6 atomach
węgla, atom wodoru, rodnik fenylowy lub grupę o

15 wzorze (CH2)mNR1R2, w którym m, Rx i R2 mają wy¬
żej podane znaczenie, a gdy R oznacza grupę o
wzorze —(CH2)nNR3R4 w którym n, R3 i R4 mają
wyżej podane znaczenie, i Q oznacza grupę o wzo¬
rze —OD, wówczas D ma takie same znaczenie jark

20 R, zaś gdy R oznacza atom wodoru lub farmakolo¬
gicznie dopuszczalny kation metaliczny lub amino¬
wy, a Q oznacza grupę o wzorze —OD, wówczas D
ma takie same znaczenie jak R, przy czym jeżeli L
oznacza atom wodoru, wówczas co najmniej jeden

25 z podstawników W, X, Y i Z nie oznacza atomu
wodoru. W zakres wynalazku wchodzi również wy¬
twarzanie farmakologicznie dopuszczalnych soli
tych związków.

Związki wytwarzane sposobem według wynalazku
30 mają właściwości farmakologiczne i mogą być sto-
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sowane w medycynie ludzkiej i weterynaryjnej
jako środki zapobiegawcze w przypadku uczuleń
alergicznych i anafilaktycznych reakcji pochodze¬
nia reaginowego lub niereaginowego.

Związki o wzorze 1, w którym wszystkie sym¬
bole, mają wyżej podane znaczenie, określa się jako
związki należące do grupy A. Do grupy tej należą
również związki, w których W oznacza atom wo¬
doru, a pozostałe symbole mają wyżej podane zna¬
czenie, związki o wzorze 1, w którym W i X ozna¬
czają atomy wodoru, a pozostałe symbole mają
wyżej podane znaczenie, jak również związki o
wzorze 1, w którym W, X i Y oznaczają atomy
wodoru, a pozostałe symbole mają wyżej podane

Grupę B stanowią związki o wzorze 1, w którym
X ma wyżej podane znaczenie, W oznacza atom

l2iJb#H? k są jednakowe lub różne i ozna-
loru, rodniki alkilowe o 1—3 ato¬

mach węgla, rodniki alkoksylowe o 1—3 atomach
węgla, grupy hydroksylowe, grupy nitrowe, atomy
chlorowca, grupy trójfluorometylowe, gruipy cyjano-
we znajdujące się w pozycji meta do obu grup o
wzorze —NL—CO—COOR lub grupy o wzorze
—COQ, w którym Q ma wyżej podane znaczenie,
przy czym jeżeli D oznacza rodnik alkilowy, to
rodnik ten zawiera najwyżej 3 atomy węgla i pod
warunkiem, że gdy L oznacza atom wodoru, wów¬
czas co najmniej jeden z podstawników X, Y i Z
oznacza podstawnik nie będący atomem wodoru, a
R oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy o 1—3
atomach węgla, rodnik fenylowy lub farmakologicz¬
nie dopuszczalny kation metaliczny lub aminowy.
Do grupy B należą również związki o wzorze 1, w
którym W i X oznaczają atomy wodoru, a pozo¬
stałe symbole mają znaczenie podane wyżej dla
związków z grupy B, jak również związki o wzorze
1, w którym W, X i Y oznaczają atomy wodoru, a
pozostałe symbole mają znaczenie podane wyżej dla
związków grupy B.

Grupę C stanowią związki o ogólnym wzorze 1,
,w -którym R ma znaczenie podane dla związków z
"grupy B, L oznacza atom wodoru lub rodnik alki¬
lowy o 1—3 atomach węgla, W i X oznaczają ato¬
my wodoru, Y i Z są jednakowe lub różne i ozna¬
czają atomy wodoru, Y i Z są jednakowe lub różne
i oznaczają atomy wodoru, rodniki alkilowe lub
alkoksylowe o 1—3 atomach węgla, grupy nitrowe,
atomy fluoru lub chloru, grupy trójfluorometylowe,
grupy cyjanowe w pozycji meta do obu grup o wzo¬
rze —NL—CO—COOR, albo grupy o wzorze —COQ,
w którym Q ma znaczenie podane dla związków
z grupy B, przy czym gdy L oznacza atom wodoru,
wówczas co najmniej jeden z podstawników Y i Z
oznacza podstawnik nie będący atomem wodoru.
Do grupy C należą również związki o wzorze 1, w
którym W, X i Y oznaczają atomy wodoru, a pozo¬
stałe symbole mają znaczenie podane wyżej dla
związków z grupy C.

Grupę E stanowią związki o ogólnym wzorze 1,
w którym R oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy
o 1—3 atomach węgla lub farmakologicznie dopusz¬
czalny kation metaliczny lub aminowy, L oznacza
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atom wodoru, grupa o wzorze —NL—CO—COOR
znajduje się w pozycji 3 lub 4, W *1 X oznaczają
atomy wodoru, Y i Z są jednakowe lub różne
i oznaczają atomy wodoru, rodniki alkilowe lub
alkoksylowe o 1—3 atomach węgla, atomy fluoru
lub chloru, grupy trójfluorometylowe, grupy cy ja¬
nowe znajdujące się w pozycji meta do obu grup
o wzorze —NT>-CO—COOR, albo grupy o wzorze
—COOD, w którym D oznacza atom wodoru, rodnik
alkilowy o 1—3 atomach węgla lub farmakologicz¬
nie dopuszczalny kation metaliczny lub aminowy,
przy czym jeżeli R oznacza rodnik alkilowy o 1—3
atomach węgla, wówczas D oznacza rodnik alkilowy
o 1—3 atomach węgla lub atom wodoru, a gdy R
oznacza atom wodoru lub farmakologicznie dopusz¬
czalny kation metaliczny albo aminowy, wówczas
D ma takie same znaczenie jak R, przy czym gdy
L oznacza atom wodoru, wówczas co najmniej je¬
den z symboli Y i Z oznacza podstawnik nie będący
atomem wodoru.

Korzystnymi związkami z grupy E są związki
o wzorze 1, w którym Y i Z znajdują się w pozy¬
cjach 2 i 5, a grupa o wzorze —NL—CO—COOR
znajduje się w pozycji 3. Szczególnie korzystne
właściwości mają związki o wzorze 1, w którym
Y i Z mają znaczenie podane dla związków z gru¬
py E i znajdują się w pozycjach 2 i 5, D oznacza
atom wodoru lub farmakologicznie dopuszczalny
kation aminowy lub metaliczny, przy czym jeżeli R
oznacza rodnik alkilowy o 1—3 atomach węgla,
wówczas D oznacza atom wodoru, a gdy R oznacza
atom wodoru lub farmakologicznie dopuszczalny
kation metaliczny lub aminowy, wówczas D ma
znaczenie takie jak R, grupa —NL—CO—COOR
znajduje się w pozycji 3, a L i R mają znaczenie
podane wyżej dla związków z grupy E.

Korzystne właściwości mają również związki o
wzorze 1, w którym W, X i Y oznaczają atomy wo¬
doru, Z znajduje się w pozycji 5 i ma znaczenie
podane wyżej dla związków z grupy E, D oznacza
atom wodoru lub farmakologicznie dopuszczalny
kation metaliczny lub aminowy, przy czym gdy R
oznacza rodnik alkilowy o 1—3 atomach węgla,
wówczas D oznacza atom wodoru, a gdy R oznacza
atom wodoru lub farmakologicznie dopuszczalny
kation metaliczny lub aminowy, wówczas D mą
takie znaczenie jak R, grupa o wzorze —NL—CG&-
—COOR znajduje się w pozycji 3, a L i R mają
znaczenie podane wyżej dla związków z grupy E.

Szczególnie korzystne właściwości ma związek
będący kwasem (5-cyjano-m-fenyleno)-dwuoksami-
nowym. Cenne właściwości mają również te związ¬
ki o ogólnym wzorze 1, w którym W, X i L ozna¬
czają atomy wodoru, grupa o wzorze —NH—CO—
—COOR znajduje się w pozycji 3, Y oznacza gru¬
pę acetylową w pozycji 5, a Z znajduje się w po¬
zycji 5, a Z znajduje się w pozycji 2 i oznacza
atom wodoru, chloru, bromu lub fluoru albo rodnik
alkilowy lub alkoksylowy o 1—3 atomach węgla.

Stosowane w opisie określenie „chlorowiec" ozna¬
cza fluor, chlor, brom lub jod. Określenie „rodnik
alkilowy o 1—3 atomach węgla" oznacza rodniki
takie jak metylowy, etylowy, propylowy lub izo-
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propylowy, a „rodnik alkilowy o 1—6 atomach wę¬
gla" oznacza oprócz wyżej wymienionych rodników
również rodnik n-butylowy, n-pentylowy i n-heksy-
lowy oraz ich izomery. Określenie „farmakologicz¬
nie dopuszczalny metal" oznacza takie metale alka¬
liczne, jak sód lub potas, metale ziem alkalicznych,
takie jak wapń lub magnez oraz inne, np. glin.
Określenie „kation aminowy" oznacza farmakolo¬
gicznie dopuszczalne kationy amin, takich jak
amoniak, trój(hydroksymetylo)-aminometan, D-treo-
-2-amino-l-p-nitrofenylopropanodiol-l,3 N,N-bis(hy-
droksyetylo)^piperazyna, 2-amino-2-metylopropanol-
-1, 2-amino-2-metylopropanodiol-l,3 lub 2,2-bis(hy-
droksymetylo)-2,2',2"-nitrolotrójetanol, jak również
amin o wzorach H2NR', HNR2' lub NR3', -w których
R' oznacza rodnik alkilowy o 1—3 atomach węgla
lub grupę —CH2CH2OH.

Związki o ogólnym wzorze 1, w którym wszystkie
symbole mają wyżej podane znaczenie, wytwarza
się w ten sposób, że odpowiednio podstawioną 3-
-aminoanilinę lub 4-aminoanilinę o ogólnym wzo¬
rze 2, w którym W, X, Y i Z mają wyżej podane
znaczenie, poddaje się w środowisku odpowiedniego
rozpuszczalnika i w obecności zasady reakcji z ha¬
logenkiem oksalilu o ogólnym wzorze 3a, w którym
Hal oznacza atom chlorowca, a R oznacza rodnik
alkilowy, albo ze szczawianem dwualkilowym o
ogólnym wzorze 3b, w którym R oznacza rodnik
alkilowy, korzystnie rodnik etylowy, ewentualnie w
obecności rozpuszczalnika. Reakcję tę prowadzi się
w temperaturze od pokojowej do temperatury
wrzenia mieszaniny reakcyjnej pod chłodnicą
zwrotną i otrzymany związek o ogólnym wzorze_L
w którym L, W, X, Y i Z mają wyżej podane zna¬
czenie, a R oznacza rodnik alkilowy, ewentualnie
przeprowadza się znanymi sposobami w inny ester
i/lub drogą hydrolizy w kwas dwuzasadowy i/lub
sćl metaliczną albo aminową.

W celu otrzymania związków o wzorze 1, w któ¬
rym L oznacza podstawnik o wyżej podanym zna¬
czeniu, lecz nie będący atomem wodoru, stosuje się
związek wyjściowy o wzorze 2, w którym wszystkie
symbole mają wyżej podane znaczenie, alkilowanyv.
uprzednio przy atomach azotu znanymi sposobami.
Na przykład, związek o wzorze 2, w którym wszy¬
stkie symbole mają wyżej podane znaczenie, pod¬
daje się najpierw reakcji z chlorkiem p-toluenosul-
fonylu i otrzymany sulfonamid alkiluje się za po- .
mocą L-halogenku, korzystnie chlorku, w obecności
zasady, otrzymując sulfonamid zawierający pod¬
stawnik L. Związek ten poddaje się następnie se¬
lektywnej hydrolizie, np. za pomocą kwasu siarko¬
wego i wody, otrzymując żądany związek o wzorze
2, zawierający przy azocie podstawnik L.

Inny sposób wytwarzania związków o wzorze 2
podstawionych przy azocie polega na tym, że zwią¬
zek o wzorze 2, w którym wszystkie symbole mają
wyżej podane znaczenie, acyluje się znanymi meto¬
dami i następnie redukuje za pomocą LiAlH4 lub
innego odpowiedniego środka redukującego, w śro¬
dowisku rozpuszczalnika, np. eteru lub czterowodo-
rofuranu. Można np. prowadzić najpierw proces
formylowania lub benzoilowania, otrzymując po

zredukowaniu związek o wzorze 2 zawierający przy
atomach azotu rodniki metylowe lub benzylowe.

Podstawnik L oznacza np. takie rodniki jak me-
5 tyłowy, etylowy, propylowy, butylowy, pentylowy,

heksylowy lub ich izomery, rodnik benzylowy, 2-
-metylobenzylowy, 3-propylobenzylowy, 4-izoheksy-
lobenzylowy, 4-chlorobenzylowy, 3-bromobenzylowy
lub 2-fluorobenzylowy.

10

3- lub 4-aminoaniliny zawierające podstawniki
W, X, Y i Z o wyżej podanym znaczeniu wytwarza
się znanymi sposobami. W zależności od rodzaju
podstawnika, pozycji, którą on zajmuje i pozycji

15 drugiej grupy oksaminowej, można podstawiać
benzen, nitrobenzen, nitroanilinę, dwunitrobenzen,
aminoanilinę.

Grupę nitrową redukuje się łatwo katalitycznie,
np. za pomocą wodoru w obecności niklu Ranęya,

20 palladu na węglu drzewnym lub platyny. Grupę
nitrową można też przeprowadzać w grupę amino¬
wą za pomocą środków chemicznych, np. działając
chlorkiem cynawym w stężonym kwasie solnym
lub żelazem w kwasie octowym z etanolem.

25

Podstawniki W, X, Y i Z w postaci grupy o wzo¬
rze —COQ, w którym Q ma wyżej podane znacze¬
nie, wprowadza się do związków o wzorze 2 prze¬
kształcając znanymi sposobami kwas dwuamino-

30 lub dwunitrobenzoesowy np. w ester, amid itp.

Związek wyjściowy o wzorze 2, w którym wszy¬
stkie symbole mają wyżej podane znaczenie i który
ewentualnie jest podstawiony przy atomach azotu,

35 poddaje się reakcji z halogenkiem alkilooksalilu
lub ze szczawianem dwualkilowym. Reakcję z halo¬
genkiem prowadzi się w środowisku rozpuszczalnika
i w obecności zasady.

40 Jako rozpuszczalnik stosuje się np. dwumetylo-
formamid, dioksan lub czterowodorofuran, a jako
zasadę np. trójetyloaminę, H-metylomorfolinę, dwu-
metylopiperazynę lub N-metylopiperydynę. Reak¬
cję ze szczawianem dwualkilowym prowadzi się

45 ewentualnie w obecności rozpuszczalnika, takiego
jak np. ksylen lub eter dwufenylowy.

Otrzymany związek o ogólnym wzorze 1, w któ¬
rym R oznacza rodnik alkilowy, a pozostałe symbo-

50 le mają wyżej podane znaczenie, przeprowadza się
ewentualnie w kwas dwuoksaminowy, działając roz¬
cieńczoną zasadą, taką jak wodorotlenek sodowy,
wodorotlenek potasowy lub węglan potasowy, w
temperaturze 25—100°C, a następnie działając kwa-

55 sem. Związki o wzorze 1 w postaci soli z metalami
alkalicznymi są rozpuszczalne lub trudno rozpusz¬
czalne w środowisku wodnym.

W pierwszym przypadku roztwór soli zakwasza
6o się i odsącza wydzielony kwas, zaś w drugim przy¬

padku odsącza się sól i ogrzewa z kwasem, a na¬
stępnie odsącza produkt w postaci kwasu dwuok-
,saminowego. Kwas ten można łatwo przeprowadzić
w sól .z metalem lub z aminą, działając równo-

65 ważną ilością aminy lub metalu i ogrzewając w
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środowisku wodnym, w celu rozpuszczenia soli.
Z roztworu wodnego wytrąca się sól przez dodanie
organicznego rozpuszczalnika, np. metanolu.

Sposobem według wynalazku wytwarza się np. 5
związki o wzorze 1, w którym W, X, Z, L i R ozna¬
czają atomy wodoru, grupy o wzorach
—NLCOCOOR znajdują się w pozycjach 1 i 3, a Y
ma znaczenie podane w tablicy I i znajduje się w
pozycji5. 10

Sposobem według wynalazku wytwarza się rów¬
nież związki o wzorze 1, w którym L i R oznaczają
atomy wodoru, grupy o wzorach —.NLCOCOOR
znajdują się w pozycjach 1 i 3 i pierścień fenyle- 15
nowy zawiera podstawniki podane w tablicy II w
pozycjach wskazanych w tej tablicy.

Tablica I
Podstawnik w pozycji 5

F

Cl
Br

J

CH3
02H5
C3H7
izo-C3H7
N02
OCH3
OC2H5
OC3H7 ...
0-izo-C3H7

C4H9
C5H11
OC4H9
OC5Hn
0-izo-C5Hn
0-izo-C6H13
QH13
izo-C4H9
izo-C5Hn
izo-C6H13
Ill-rzęd. butyl
CF3
COOH

CONHCH2
CH2N(CH3)2

grupa 0 wzo¬
rze 4

CONH(CH2)3
N(C2H5)2

OH

CONH2
grupa 0 wzo¬
rze 5

CN

DZ.

1

4

4
4

4

4

2
5

4

4
4

4

4
2

2

2

2
2

2

2

4
4

4

4

4
4

4

2

4
4

4

4

4
4

2

4
2

2

2

Podstawnik

J 2 
Cl

Cl

izo—C3H7
CH3
N02
OCH3
Br

IH-rzęd. butyl
Ill-rzęd. butyl
IH-rzęd. butyl
CF3
Cl

IH-rzęd. butyl
Cl

OCH3
CH3
CF3
C2H5
NOz
Cl

Cl

C2H5
CF3
02H5
F

OCH3
CH3
OCH3
Cl

CH3
CH3
Ill-rzęd. butyl
izo—C3H7
Cl

N02
Cl

Cl

Cl

Poz.

| 3
6

6
6

6

6

5
4

5

6
6

6

6

6
4

5

4
4

4

4

6

. ^8
6

5

5
6

5

5

6
5

5

6
6

6

5
6

5

5

5

Tablica II

Podstawnik

J 4 
Cl

Cl

izo—C3H7
CH3
N02
N02
C2H5
izo—C3H7
izo—C3H7

1 N02
CF3
N02
IH-rzęd. butyl
Cl

OCH3
CH3
CF3
C2H5
N02
F

N02
02H5
CN
02H5
F

OCH3
CH3
OCH3
COOH

CH3
CH3
IH-rzęd. butyl
izo—C3H7
CH3
CF8
C2H5
C3H7
C4H9

Poz.

| 5

2

5

Podstawnik

J 6 

N02

N02
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dalszy ciąg tablicy III

6

2

2

2

2

2
2

4

2

2
2

2

2
2

2

2

2

2
2

2

2
4

4

4

4

4

4
4

4

4

4

4
2

2

2
2

2

2

4

4

4
2

2

2

2
2

2

2

2

2
2

4

4

2

5

5
4

2

4

2
2

5

Cl

F

OC3H7
Br

Cl
Cl

Cl

OH

CH3
C3H7
F

CH3
N02
Cl
Cl

OH

C4H9
Cl

CH3
N02
COOH

N02
CH3
OC2H5
OC2H5
N02
CH3
F

OC2H5
CH3
F

CONH2
Cl

CH3
OC2H5
CONH2
CONH(CH2)3N(CH3)2
Cl

Cl

Cl

CF3
izo—C3H7
OC2H5
OCH3
NOz
COOH

OH

CF3
izo—C3H7
CH3
Br

Cl
Cl

CN

COOH

CH3
C2H5
OCH3
C2H5
F

CN

5

5
5

5

5
5

5

4

5
5

5

5

5

5
5

5

5

4

4
4

5

5

5
5

5

5

5

5

6
6

6

5
5

5

5
5

6

6
5

5

5

5

5
5

6

5

5

4

4
2

2

4

4

4
6

4

2

4
4

4

IH-rzęd. butyl
C2H5
CN

C3H7
CF3
CN

CN

CF3
CN

CN
CN

COOH

COOH

CH3
COOH

COOH
CN

CH8
OCH3
Cl

CN
CN

CN

CN
Cl

C2H5
OC2H5
C3H7
C2H5
Cl
OCH3
CN

CONH2
CONH2
CONH^
C2H5

CONH(CH2)2NH2
COOH

CN

COOH
COOH

COOH

CN

CN
CN

CN

CN

izo—C3H7
'CHS
N02
NOz
Cl

CH3
CH3
CH3
CH3
N02
C2H5
F

COOH

6

6

6

6
6

6

6
5

6

6

6
5

6

izo—C3H7
CH3
N02
N02
Cl

CH3
CH3
N02
CH3
NOa
C2H5
F

COOH
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dalszy ciąg tablicy II
1 2

4

2
4

4

2

2

2

2

2

2

2

CH3
F

OCH3
C2H5
OCH3
N02

CH3
Cl
OC2H5
CH3
CH3

3 4

5

4
6

2

4

4

4
4

4

4

4

CH3
F

OCH3
izo—C3H7
OCH3
N02

CH3
Cl

OC2H5
CH3
CH3

5

6

5
5

6

5

6

5

5

5
6

6

6

CH3
N02
N02
izo—C3H7
OCH3
N02

CH3 i 6—CH3
Cl i 6—Cl

OC2H5 i 6—OC2H5
CH3 i 5—CN
CH3 i 5—COOH

Sposobem według wynalazku wytwarza się rów- znajdują się w pozycjach 1 i 4, a pierścień fenyle-
nież związki o wzorze 1, w którym L i R oznaczają nowy zawiera podstawniki podane w tablicy III.
atomy wodoru, grupy o wzorze —NL—COCOOR

Tablica III

Pozycja i podstawnik

1

2—CH3
2—C2H5
2—C3H7
2—C4H9
2—izo—C4H9
2—Ill-rzęd. butyl
2—C5Hn
2—C6H13
2—F
2—Cl

2—Br

2—J

2—OCH3
2—OC2H5
2—N02
2—CF3
2—COOH

2—OC3H7
2—OC4H9

1 2—O—izo—C5HU
2—OC6H13

I 2—OH
j 2—CONH2

2—CON(C2H5)2
2—CONH(CH2)2N(CH3)2
2—grupa 0 wzorze 4
2—Cl

2—Cl

2—Cl

2—CH3
2—CH3
2—CH3
2—F

2—Br

2—N02
2—Cl

2—Cl

2—OC2H5

Pozycja i podstawnik

1 2

5—Cl

3—Cl

6—Cl

3—CH3
5—CH3
6—CH3
5—F
6—Br

6—N02
5—OCH3
5—N02
5—OC2H5

Pozycja
i podstawnik

1 3

Pozycja
i podstawnik

4
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dalszy ciąg tablicy II

[ 1 
2—OC2H5
2—OC2H5
2—C2H5
2—OCH3
2—OCH3

1 2—Cl
1 2—III-rzęd. butyl

2—C2H5
2—Cl
2—Cl

2—III-rzęd. butyl
2—F

2—COOH

2—CONH2
2—CONH(CH2)N(C2H5)2
2—F

j 2—CH3
1 2-CF3
2—N02
2—N02
2—Cl

2—F
2—Br

2—Cl

?,—F

2—CH3
2—C2H5

1 2—C3H7
2—CH3
2—OH

2—OC2H5
2—CH3
2—OCH3
2—OC2H5
2—OCH3
2—OH

2-CF3
! 2—OH
I 2—Cl
1 2—CH3
| 2-OC2H5

2—OH

2—COOH

2—C2H5
2—CH3

| 2—Cl
j 2—Cl

2—C4H9
1 2—F

2—C2H5
2—CH3
2—OC2H5

 2 

3—OC2H5
6—OC2H5
6—C2H5

1 5—OCH3
5—N02
6—OCH3
2—III-rzęd. butyl
3—C2H5
3—OCH3
5—CH3
6—III-rzęd. butyl
6—F

3—COOH

5—CONH2
6—CONH(CH2)N(C2H5)2
6—izo—C3H7
5—OC3H7
5—C2H5
3—N02
5—N02
3—C2H5
3—N02
3-CF3
5—COOH

6—CONH2
3—O—izo—C3H7
3-CH3
5—CH3
6—C2H5
5—OC2H5
5—OH

5—COOH

6—COOH

5—OC4H9
6—OC2H5
6—CONH2
6-OC2H5
6—C3H7
3—Cl

3—CH3
3—OC2H5
3—OH

3—COOH

3—CH3
3—CH3
3—Cl
3—Cl

3—CH3
3—F

3-C2H5
2—CH3
3—OC2H5

 3 

5—CI

5—CH3
5—OC2H5
5—OH

5—COOH

5—CH3
5—CH3
5—Cl
5—Cl

5—CH3
5—F

5—C2H5
5—CH3
5—OC2H5

1 4

6—CH3
6—CH3
6—OCH3
6—Cl

6—CH3
6—F

6—C2H5
6—C3H7
6—OC2H5 1
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Sposobem według wynalazku wytwarza się rów¬
nież związki o wzorze 1, w którym L oznacza atom
wodoru, R oznacza rodnik alkilowy o 1—6 atomach
węgla, korzystnie rodnik etylowy, albo rodnik fe-
nylowy, grupy o wzorze —NLCOCOOR znajdują się
w pozycjach 1 i 3, a pierścień fenylenowy zawiera
podstawniki podane w tablicy IV.

Sposobem według wynalazku wytwarza się rów¬
nież związki o wzorze 1, w których L oznacza atom
wodoru, R oznacza rodnik alkilowy o 1—6 atomach
węgla, korzystnie rodnik etylowy, albo rodnik fe¬
nyIowy, grupy o wzorze —NL—COCOOR znajdują
się w pozycjach 1 i 4, a pierścień fenylenowy za¬
wiera podstawniki podane w tablicy V.

Tablica IV

Pozycja i podstawnik

1

5—COOH

5—CONH2
5—COOCH3
5—grupa 0 wzorze 5
5—COOC2H5
5—COOC3H7
5—COOC4H9
5—COO—izo—C4Hfl
5—COO—izo—C5Hn
5—COOC6H13
5—grupa 0 wzorze 6
5—COOC6H5
5-COO(CH2)2N(CH3)2
2—COOH

2—grupa 0 wzorze 5
2—COOC3H7
2—COOC5Hn
2—CONH(CH2)2N(CH3)2
4—COOH

4—COO—izo—C4H9
4—COOCH3
2—CONH2
2—COOH

4—COOH

2—COOC2H5
2—C2H5
2—Cl

2—OCH3
2—Cl

2—N02
2-CF3
4—CH3
4—OC2H5
4—F

4—CF3
4—CH3
4—C2H5
2—CH3
4—COOH

4—OH

2—N02
4—C2H5

Pozycja i podstawnik

2

2—COOH

5—grupa 0 wzorze 5
5—COOC3H7
5—COOC5Hn
5—CONH(CH2)2N(CH3)2
6—COOH

6—COO—izo—C4H9
5—COOCH3
4—CONH2
5—CN

5—CN

5—CN
5—COOH

5—COOH

5—COOH
5—CN

5—COOH

5—COOH

5—COOCH3
5—COO—izo—C4H9
5—CONH2
5—CONH(CH2)2N(CH3)2
6—CH3
6—C2H5
4—CH3
5—COOH

5—COOH

5—COOH

5- C2H5

Pozycja
i podstawnik

3

5—COOH

2—COOCH3
6—CH3
6—COOH

6—Cl

6—C2H5

Pozycja
i podstawnik

 4 

5—COOH

2—COOH
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Tablica V
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Pozycja i podstawnik

1

2—COOH

2—CONH2
2—grupa o wzorze 5
2—COOCH3
2—COOC2H5
2—COOC3H7
2—COOC4H9
2—COO—izo—C4H9
2—COO—izo—C5Hn
2—COOC6H13
2—grupa 0 wzorze 4
2—COOC6H5
2—CO(CH2)2NH2
2—COOH

2—grupa 0 wzorze 5
2—COC3H7
2—COOC5Hn
2—CONH(CH2)2N(CH3)2
2—COOH

] 2—COO—izo—C4H9
2—COOCH3
2—CONH2
2—CONH(CH2)2NH2
2—COOH
2—CONH2
2—COOC2H5
2—COOC3H7
2—COOH

2—CONH2
2—COOC2H5
2—COOC3H7
2—COOH

2—CONH2
2—COOCH3
2—COOC3H7
2—COOH

2—COOH

2—COOCH3
2—CONH2
2—COOH

Pozycja i podstawnik

2

6—COOH

6—grupa 0 wzorze 5
6—COOC3H7
6—COOC5Hn .
6—CONH(CH2)2N(CH3)2
5—COOH

5—COO—izo—C4H9
3—COOCH3
3—CONH2
5—CONH(CH2)2NH2
3—C2H5
3—OCH3
3—Cl

3—NOz
5—C2H5
5—OC2H5
5—F

5—CF3
6—C3H7
6—OCH3
6—Cl

6—N02
6—COOH

3—C2H5
3—OC2H5 1
3—Cl

3—OCH3

Pozycja
i podstawnik

3

3—CH3
5-C2H5
5—OC2H5
5—Cl

5—OCH3 1

Pozycja
i podstawnik

 4

3—CH3
6—C2H5
6—COOCH3
8—Cl

6—OCH3 |
Związki o wzorze 1, w którym podstawniki imają

znaczenie podane w tablicach I, II lub III, można
znanymi sposobami przeprowadzać w ich farmako¬
logicznie dopuszczalne sole, korzystnie w sole
trój(hydroksymetylo)-metyloamoniowe.

Sposobem według wynalazku wytwarza się ko¬
rzystnie związki o wzorze 1, w którym L oznacza
rodnik alkilowy o 1—6, zwłaszcza o 1—3 atomach
węgla, rodnik benzylowy lub rodnik benzylowy
zawierający podstawnik taki jak rodnik alkilowy
o 1—4 atomach węgla lub atom chlorowca, a pozo¬
stałe symbole mają znaczenie podane w tablicach
I—III. Związki te można przekształcać znanymi
sposobami w farmakologicznie dopuszczalne sole,
zwłaszcza w sole trój(hydroksymetylo)-metyloamo-

Sposobem według wynalazku wytwarza się rów- 65

55

60

nież związki o wzorze 1, w którym L oznacza ro¬
dnik alkilowy o 1—6, zwłaszcza o 1—3 atomach
węgla, rodnik benzylowy lub rodnik benzylowy za¬
wierający podstawnik taki jak rodnik alkilowy o
1—4 atomach węgla lub atom chlorowca, a pozo¬
stałe symbole mają znaczenie podane w tablicach
IV i V.

Związki wytwarzane sposobem według wynalazku
stosuje się w medycynie ludzkiej i weterynaryjnej
w postaci środków takich jak tabletki, kapsułki, pi¬
gułki, proszki, granulaty, czopki, wyjałowione roz¬
twory lub zawiesiny do podawania pozajelitowego,
krople do oczu, roztwory lub zawiesiny do podawa¬
nia doustnego albo emulsje typu olej w wodzie lub
woda w oleju. Korzystnie stosuje się również pre¬
paraty do inhalacji lub wdmuchiwania. Środki te
wytwarza się znanymi sposobami, przy użyciu zna-
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nych rozcieńczalników lub nośników, ewentualnie
z dodatkiem innych substancji farmakologicznie
czynnych. i

Wielkość jednpstkowej dawki skutecznej i nietok¬
sycznej związku o wzorze 1 zależy od sposobu sto¬
sowania i rodzaju związku czynnego. Pojedyncza
dawka tego związku stosowana dla ludzi w celu
zapobiegania alergicznym atakom przy podawaniu
pozajelitowym lub przez inhalacje wynosi 0,001—
10 mg, zwłaszcza 0,05—10 mg, a przy podawaniu
doustnym lub doodbytniczym 0,5—30 mg, korzyst¬
nie 1—20 mg. Dawkę tę można stosować do 4 razy
dziennie, przy czym jeżeli leczenie powtarza się, to
korzystnie zmniejsza się stopniowo wielkość dawki
powtarzanej w porównaniu z dawką pierwotną aż
do takiej wysokości, przy której nie uzyskuje się
już skutku przejawiającego się w zapobieganiu aler¬
gii. Wówczas ponownie stosuje się pierwotną dawkę
większą i następnie zmniejsza ją. Na przykład, oso¬
bnikowi cierpiącemu na astmę wdmuchuje się
0,2 mg soli trój(hydroksymetylo)-aminometanowej
kwasu N,N'-(5-cyjano-m-fenyleno)-dwuoksaminowe-
go i po upływie 4 godzin wdmuchuje 0,02 mg tego
związku i następnie co 4 godziny po 0,002 mg aż
do chwili stwierdzenia, że profilaktyczne działanie
ustało. Wówczas ponownie wdmuchuje się 0,2 mg
tego związku i następnie stosuje dawki zmniejszone
jak podano wyżej.

Stosowanie związków wytwarzanych sposobem
według wynalazku umożliwia zapobieganie wystę¬
powania schorzeń alergicznych i anafilaktycznych
reakcji pochodzenia reaginowego lub niereaginowe-
go u ludzi i zwierząt. Mianowicie, związki te poda¬
wane osobnikom uczulonym zapobiegają występo¬
waniu reakcji alergicznych pod wpływem substan¬
cji, na które osobniki te są uczulone. Związki te
mogą być np. skutecznie stosowane w celach profi¬
laktycznych w przypadku takich przewlekłych
schorzeń jak astma oskrzelowa, alergiczny nieżyt
nosa, gorączka sienna, pokrzywka, alergia pokarmo¬
wa, schorzenia powodowane samouodpornieniem,
astma powodowana wysiłkiem lub stanem napięcia,
nadczułość ustroju i choroba hodowców ptaków.

W celu ustalenia skuteczności związków wytwa¬
rzanych sposobem według wynalazku, przeprowadza
się następującą próbę. Samice szczura Sprague-
-Dawley o masie ciała po 250 g uczula się na skó¬
rze za pomocą antiowalbuminowego przeciwciała
homocytropowego nietrwałego w podwyższonej
temperaturze i mającego wskaźnik biernej anafila-
ksji skórnej 1:128. Po upływie 72 godzin zwierzę¬
tom podaje się po 4 mg owalbuminy i 5 mg błękitu
Evansa oraz badany związek. Po upływie 30 minut
określa się pozanaczyniowe krwawienie powodowa¬
ne przez kombinację antygenu i przeciwciała. Roz¬
twory przeciwciała stosuje się tak, że w przypadku
zwierząt stosowanych w próbie kontrolnej naj¬
mniejszą plamę dającą się wykrywać jest plama o
średnicy 4 mm i dla każdego zwierzęcia stosuje się
4 lub 5 słabszych roztworów, w celu osiągnięcia żą¬
danej ilości przeciwciała. W każdej z prób stosuje
się 4 lub 5 zwierząt. Bierną anafilaksję skórną
oblicza się porównując liczbę plam u szczurów,
którym podawano badany związek i u szczurów
z próby kontrolnej. Liczba ta jest całkowitą liczbą
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plam dających się wykrywać, podzieloną przez licz¬
bę zwierząt. Dla soli- trój(hydroksymetylo)-amino-
metanowej kwasu N,N/-(2-cWoro-5-cyjano-m-feny-
leno)-dwuoksaminowego dawka hamująca w 50%>

5 wynosi przy podawaniu dożylnym 0,001 mg/kg.
Sposób-według wynalazku wyjaśniono w niżej

podanych przykładach. Przy omawianiu cech cha¬
rakterystycznych otrzymanych związków skrót „ir"
dotyczy widma absorpcyjnego w podczerwieni, przy

io czym długość fal podaje się w cm-1, a skrót „uv"
dotyczy widma w ultrafiolecie, przy czym długość
fal pcdano w milimikronach. Skrót „sh" oznacza
przegięcie krzywej.

Przykład I. a) Mieszaninę 10,8 g (0,10 mola)
15 p-fenylenodwuaminy i 50 g szczawianiu dwuetylu

utrzymuje się w stanie wrzenia pod chłodnicą
zwrotną w ciągu 3 godzin, po czym chłodzi i roz¬
cieńcza 200 ml eteru i odsącza wydzielony ester
dwuetylowy kwasu N,N/-(p-fenyleno)-dwuoksamino-

20 wego. Otrzymuje się 21,4 g produktu o temperatu¬
rze topnienia 215—218°C.

Analiza dla wzoru C14H16N206:
Obliczono: 54,54% C, 5,23% H, 9,09% N,
Znaleziono: 54,58% C, 5,28% H, 9,11% N.

25 uv (etanol) \ maks (e): 208 sh (10550), 216 sh
(8450), 306 (17200).

ir (nujol): NH 3240; C=1735, 1685; amid II/C=C
1565, 1515; C—O/C—N 1280, 1185, 1025.

b) 9,0 g estru dwuetylowego kwasu N,N'-(p-feny-
30 leno)-dwuoksaminowego w 200 ml l,0n wodnego

roztworu wodorotlenku sodowego utrzymuje się w
stanie wrzenia pod chłodnicą zwrotną w ciągu 2
godzin, odsącza wydzieloną sól dwusodową i ogrze¬
wa ją z 100 ml l,0n kwasu solnego w temperaturze

35 80—90°C w ciągu 1/2 godziny, po czym odsącza się
kwas N,N'-(p-fenyleno)-dwuaminowy. Otrzymuje się
5,26 g produktu o temperaturze topnienia powyżej
320°C.

Analiza próbki soli dwusodowej przekrystalizo-
40 wanej z wody daje następujące wyniki:

Obliczono dla wzoru C10H6O6N2Na2: 40,55% C,
2,04% H, 9,46% N, 15,53% Na,

Znaleziono: 40,35% C, 2,14% H, 9,50% N,
15,22% Na.

45 uv (woda) X maks (e): 284 (14800).
ir (nujol): NH 3320, C=(COa)C=C 1695, 1675, 1650,

amid II C=C/C02 1550, 1515.
Przykład II. a) Mieszaninę 10,8 g (0,10 mola)

m-fenylenodwuaminy i 50 ml szczawianu dwuety-
50 lowego utrzymuje się w stanie wrzenia pod chłod¬

nicą zwrotną w ciągu 2 1/2 godzin, po czym chłodzi,
rozcieńcza 200 ml eteru i odsącza surowy N,N'-(m-
-fenyleno)-dwuoksaminian dwuetylu. Otrzymuje się
19,2 g surowego produktu o temperaturze topnienia

55 150°C. Po dwukrotnym przekrystalizowaniu z me¬
tanolu otrzymuje się 6,65 g produktu o temperatu¬
rze topnienia 155 — 160°C. b) 1,0 g N,N'-(m-feny-
leno)-dwuoksaminianu dwuetylu miesza się w cią¬
gu 1/2 godziny z 1,0 n roztworem wodnym wodo-

eo rotlenku sodowego i otrzymany roztwór rozcieńcza
100 ml wody i zakwasza stężonym kwasem solnym
do wartości pH 3. Odsącza się otrzymany osad
i przekrystalizowuje go z etanolu, otrzymując 0,46 g
kwasu N,N'-(m-fenyleno)-dwuoksaminowego o tem-

65 peraturze topnienia 240°C.
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Analiza dla wzoru C10H8N2O6.
Obliczono: 47,62% C, 3,20% H i 11,11% N,
Znaleziono: 47,21% C, 4,17% H i 9,77% N.
Analiza dla wzoru C10H8N2O8-C2H5OH.
Obliczono: 48,32!% C, 4,70% H, 9,40% N,
Znaleziono: 48,05% C, 4,57% H, 9,73% N.
ir (nujol): NH/OH 3520, 3430, 3340, 3310, 3160.

kwasowa OH 2650, 2500, 1925 (szerokie), C=0 1695,
1685, C=C/amid II 1615, 1550, 1485.

Przykład III. a) Mieszaninę 15,2 g (0,1 mola)
kwasu 3,5-dwuaminobenzoesowego i 50 ml szcza¬
wianu dwuetylowego utrzymuje się w stanie wrze¬
nia pod chłodnicą zwrotną w ciągu 2 godzin, po
czym chłodzi, rozcieńcza eterem i odsącza wydzie¬
lony surowy ester dwuetylowy kwasu N,N'-(5-kar-
boksyfenyleno)-dwuoksaminowego. Po przekrysta-
lizowaniu z metanolu otrzymuje się 15,6 g produk¬
tu o barwie białej, topniejącego w temperaturze
251°C.

Analiza produktu:
Obliczono dla wzoru C15H1608N2: 51,15% C,

4,58% H, 7,95% N,
Znaleziono: 50,65% C, 4,45% H, 8,06% N.
ir (nujol): NH 3220, 3160; NH(—CH 3070, kwaso¬

wa OH 2630, 2560; C= 0 1740, 1705 sh, 1690; C=C)
amid II, 1610, 1555,

uv (etanol) X maks (e): 246 (17300), 262 (16500)
315 sh (4900).

b) 1,0 g otrzymanego estru miesza się w ciągu
1/2 godziny z 50 ml 1,0 n wodnego roztworu wo¬
dorotlenku sodowego, po czym rozcieńcza 100 ml
wody i zakwasza stężonym kwasem solnym do
wartości pH 3. Otrzymany osad odsącza się, uzys¬
kując 0,80 g kwasu N,N'-(5-karboksy-m-fenyleno)-
-dwuoksaminowego o temperaturze topnienia
>320°C.

Przykład IV. Mieszaninę 2,0 g 2-chlorofeny-
leno-l,3-dwuaminy i 20 ml szczawianu dwuetylo¬
wego utrzymuje się w stanie wrzenia pod chłodni¬
cą zwrotną w ciągu 12 godzin, po czym chłodzi,
rozcieńcza za pomocą rozpuszczalnika Skellysolve
B i odsącza surowy ester dwuetylowy kwasu N,N'-
-(2-chloro-m-fenyleno)-dwuoksaminowego. Po prze-
krystalizowaniu z dodatkiem węgla aktywowanego
otrzymuje się 2,05 g produktu o barwie białej, to¬
pniejącego w temperaturze 162°C.

Analiza.

Obliczono dla wzoru C14H15N206C1: 49,06% C,
4,41% H, 8,18% N, 10,35% Cl,

Znaleziono: 47,97% C, 4,12% H, 8,89% N,
10,63% Cl.

uv (etanol) X. maks. (e): 215 sh (12200), 228 sh
(10500), 263 (15000).

ir (nujol): NH(OH 3380, 3360; =CH 3120; C=0
1720; C=C) amid II 1605, 1560, 1525, aromatyczne
CH 795.

b) 0,50 g otrzymanego estru utrzymuje się w sta¬
nie wrzenia pod chłodnicą zwrotną z 10 ml 1,0 n
wodnego roztworu wodorotlenku sodowego w cią¬
gu 1 godziny, po czym rozcieńcza 15 ml wody i za¬
kwasza stężonym kwasem solnym do wartości pH
3. Po odsączeniu otrzymuje się 0,27 g kwasu N,N'-
-(2-chloro-m-fenyleno)-dwuoksaminowego o tem¬
peraturze topnienia > 320°C.

Przykład V, a) Do roztworu 210 g
SnCl2-2H20 w 590 ml stężonego kwasu solnego do¬
daje się porcjami 25 g 3,5-dwunitrobenzonitrylu,
po czym miesza w temperaturze pokojowej w cią-

5 gu 3 godzin, chłodzi do temperatury 0°C w kąpieli
z lodu z chlorkiem sodowym i dodaje zimny 50%
roztwór wodorotlenku sodowego aż do otrzymania
odczynu silnie zasadowego. W czasie alkalizowania
utrzymuje się mieszaninę w temperaturze niższej
od 5°C. Następnie ekstrahuje się mieszaninę chlor¬
kiem metylenu i po odparowaniu rozpuszczalnika
otrzymuje 2,25 g nitrylu kwasu 3,5-dwuaminoben¬
zoesowego o temperaturze topnienia 185 — 188°C.
Produkt przekrystalizowany z etanolu topnieje w
temperaturze 188 — 189°C.

Analiza produktu.

Obliczono dla wzoru C7H7N3: 63,14% C, 5,30% H,
31,56% N.

Znaleziono: 62,87% C, 5,19% H, 31,72% N.
b) Roztwór 2,00 g (0,015 mola) otrzymanego ni¬

trylu w 34 ml bezwodnego dwumetyloformamidu
i 3,5 g trójety loaminy chłodzi się do temperatury
0°C i powoli dodaje 4,09 g (0,03 mola) chlorku ety-
looksalilu, mieszając w kąpieli lodowej w ciągu 2
godzin, po czym pozostawia na noc w temperatu¬
rze pokojowej. Po odsączeniu osadu przesącz wle¬
wa się do 200 ml wody, odsącza otrzymany osad
i przekrystalizowuje go z etanolu, otrzymując
1,91 g estru dwuetylowego kwasu N,N'-(5-cyjano-
-m-fenyleno)-dwuoksaminowego w postaci płytek
o barwie śmietankowej, topniejących w tempera¬
turze 189—190°C.

Analiza produktu.

Obliczono dla wzoru C15H15N306: 54,05% C,
4,54% H, 12,61% N,

Znaleziono: 53,89% C, 4,52% H, 12,92% N.

c) 1,51 g (0,0045 mola) otrzymanego estru rozpusz¬
cza się w 10 ml 5% roztworu wodnego wodorotlen¬
ku sodowego, miesza w ciągu 25 minut i przesącza.
Przesącz zakwasza się rozcieńczonym kwasem sol¬
nym i odsącza otrzymany kwas N,N'-(5-cyjano-m-
-fenyleno)-dwuoksaminowy. Otrzymuje się 0,86 g
produktu o temperaturze topnienia 230°C.

Analiza produktu.
Obliczono dla wzoru CnH7N306-H20: 44,75% C,

3,07% H, 14,24% N,
Znaleziono: 45,23% C, 3,22% H, 14,78% N.
Przykład VI. a) Do roztworu 352,5 g (1,56

mola) SnCl2-2H20 w 860 ml stężonego kwasu sol¬
nego dodaje się 50 g (0,2195 mola) nitrylu kwasu
4-chloro-3,5-dwunitrobenzoesowego i miesza w tem¬
peraturze pokojowej w ciągu 2 godzin, po czym
chłodzi do temperatury 0°C w kąpieli z lodu z so¬
lą i silnie alkalizuje za poinocą 50% roztworu wo¬
dorotlenku sodowego w temperaturze poniżej 30°C.
Otrzymany osad odsącza się i trzykrotnie ekstra¬
huje 400 ml octanu etylu, dodając wyciągi do prze¬
sączu. Po wytrząsaniu w ciągu 10 minut oddziela
się fazę organiczną, odparowuje do sucha pod
zmniejszonym ciśnieniem i pozostałość przekrysta¬
lizowuje z etanolu z wodą. Otrzymuje się 25,0 g
(68% wydajności teoretycznej) nitrylu kwasu 4-
-chloro-S^-dwuaminobenzoesowego w postaci igla-
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3,5-dwuaminobenzoesowego i 12,12 g (0,12 mola)
trójety loaminy w mieszaninie 15 ml bezwodnego
dwumetyloformamidu i 75 ml bezwodnego octanu
etylu, ochłodzonego w kąpieli lodowej do tempe-

5 ratury 0°C, wkrapla się w atmosferze azotu
16,4 g (0,12 mola) chlorku etylooksalilu, utrzymu¬
jąc temperaturę mieszaniny poniżej 15DC. Miesza¬
ninę miesza się następnie w kąpieli lodowej w cią¬
gu 2 godzin, po czym pozostawia na noc w tempe-

i° raturze pokojowej. Wydzielony osad odsącza się,
przemywa bezwodnym octanem etylu, miesza
z 400 ml wody w ciągu 30 minut i odsącza nie roz¬
puszczony produkt. Po przekrystalizowaniu z uwo¬
dnionego etanolu otrzymuje się 10,05 g <57e/o wy-

15 dajności teoretycznej) estru dwuetylowego kwasu
(5-karbamoilo-m-fenyleno)-dwuoksaminowego w
postaci igieł o zabarwieniu żółtawym, topniejących
w temperaturze 213—215°C.

stych kryształów o barwie brązowej, topniejących
w-temperaturze 169—170°C.

Analiza produktu.
Obliczono dla wzoru C7H6C1N3: 50,16% C,

3,61% H, 21,16% Cl, 25,07% N,
Znaleziono: 49,91% C, 3,61% H, 21,30% Cl,

24,86% N.
b) Do roztworu 56,2 g (0,34 mola) otrzymanego

nitrylu w 160 ml bezwodnego dwumetyloformami¬
du dodaje się 82,8 g (0,82 mola) trójetyloaminy,
Chłodzi za pomocą lodu do temperatury 5°C
i utrzymując w temperaturze poniżej 15°C wkrapla
112 g (0,82 mola) chlorku etylooksalilu. Mieszaninę
miesza się w kąpieli lodowej w ciągu 1 godziny po
czym w temperaturze pokojowej w ciągu 24 godzin,
a następnie odsącza otrzymany osad i przemywa go
dwukrotnie octanem etylu. Przesącz i popłuczyny
łączy się i odparowuje octan etylu pod zmniejszo¬
nym ciśnieniem. Pozostały roztwór w dwumetylo-
formamidzie wlewa się do 3 litrów wody i odsącza
półstały produkt. Po przekrystalizowaniu z etano¬
lu otrzymuje się 72,4 g (58% wydajności teoretycz¬
nej) estru dwuetylowego kwasu N,N'-(2-chloro-5-
-cyjano-m-fenyleno)-dwuoksaminowego w postaci
iglastych kryształów o barwie żółtej i temperatu¬
rze topnienia 177—179°C.

Analiza produktu.
Obliczono dla wzoru C15H14C1N306: 48,99% C,

3,84% H, 9,64% Cl, 11,43% N,
Znaleziono: 48,94% C, 3,84% H, 9,80% Cl,

11,20% N.
c) 72,4 g (0,197 mola) otrzymanego estru rozpusz¬

cza się w 750 ml chlorku metylenu i ekstrahuje
465 ml In wodorotlenku sodowego. Oddziela się fa¬
zę wodną i miesza w temperaturze pokojowej
w ciągu 20 minut, po czym zakwasza rozcieńczo¬
nym kwasem solnym, odsącza otrzymany osad
i przemywa go wodą. Otrzymuje się 59,1 g (96%
wydajność' teoretycznej) kwasu N,N'-(W-chloro-5-
-cyjano-m-ienyleno)-dwuoksaminowego, topnieją-
cego z objawami rozkładu w temperaturze 212°C.

Analiza produktu.
Obliczono dla wzoru CnH6N5C106: 42,39% C,

1,94% H, 13,48% N, 11,38% Cl,
Znaleziono: 42,08% C, 1,82% H, 13,40% N,

11,60% Cl.
ir (nujol) 3480, 3560 (NH), 2630, 2500 (kwasowa

OH), 2240 (C^Ń), 1710 (C=0), 1590, 1515 (C=C)
amid II),

uv (0,1 n NaOH): l maks (e) 239,5 (23800) sh 300
(325Q).

Przykład VII. a) Roztwór 20,5 g (0.097 mo¬
la) amidu kwasu 3,5-dwunitrobenzoesowego w
450 ml mieszaniny octanu etylu z etanolem (2:1)
uwodornia się pod ciśnieniem wodoru 3 atm w
obecności 1 g 10% palladu na węglu drzewnym.
Po ustaniu pochłaniania wodoru odsącza się kata¬
lizator, przesącz odparowuje do sucha pod zmniej¬
szonym ciśnieniem i pozostałość przekrystalizowuje
z wody, otrzymując 11,65 g (79% wydajności teore¬
tycznej) amidu kwasu 3,5-dwuaminobenzoesowego
w postaci długich igieł o barwie żółtej, topnieją¬
cych w temperaturze 108—109°C.

b) Do roztworu 7,56 g (0,05 mola) amidu kwasu

Analiza produktu.

Obliczono dla wzoru C15H17N307: 51,30% C,
4,88% H, 11,96% N.

Znaleziono: 51,53% C, 4,95% H, 12,13% N.

c) Mieszaninę 5,26 g (0,015 mola) otrzymanego
estru, 33 ml In roztworu wodorotlenku sodowego
i 50 ml wody miesza się w ciągu 20 minut, po
czym dodaje 85 ml chlorku metylenu i miesza da¬
lej w ciągu 30 minut. Następnie oddziela się war¬
stwę wodną, zakwasza rozcieńczonym kwasem sol¬
nym, odsącza osad i przemywa go wodą. Otrzyma¬
ny kwas (5-karbamoilo-m-fenyleno)-dwuoksamino-
wy oczyszcza się rozpuszczając go w rozcieńczo¬
nym roztworze trój(hydroksymetylo)-aminometanu
i z otrzymanego roztworu soli, po przesączeniu,
wytrąca wolny kwas za pomocą rozcieńczonego
kwasu solnego. Otrzymuje się 4,7 g produktu, któ¬
ry topnieje z objawami rozkładu w temperaturze
220°C. Analiza widma w podczerwieni potwierdza
budowę produktu.

Przykład VIII. a) Mieszaninę zawierającą
50,5 g (0,205 mola) kwasu 2-chloro-3,5-dwunitro-
benzoesowego i 42,69 g (0,205 mola) pięciochlorku
fosforu utrzymuje się w stanie wrzenia pod chłod¬
nicą zwrotną w ciągu 1 1/2 godziny, po czym od-
destylowuje pod zmniejszonym ciśnieniem wytwo¬
rzony tlenochlorek fosforu i pozostałość przekry¬
stalizowuje z mieszaniny benzenu z cykloheksanem.
Otrzymuje się 37,0 g (68% wydajności teoretycznej)
chlorku kwasu 2-chloro-3,5-dwunitrobenzoesowego
w postaci długich, bezbarwnych igieł o tempera¬
turze topnienia 59—60°C.

b) Mieszaninę 37,0 g (0,14 mola) chlorku kwasa
2-chloro-3,5-dwunitrobenzcescwego i 100 ml stężo¬
nego wodorotlenku amonowego uciera się w moź¬
dzierzu w ciągu 10 minut i pozostawia na okres
1 godziny, po czym odsącza się osad o barwie żół¬
tej i przemywa go wodą. Otrzymuje się 32,3 g (94%
wydajności teoretycznej) amidu kwasu 2-chloro-3,5-
-dwunitrobenzoesowego o temperaturze topnienia
181—183°C.

c) Mieszaninę 31.8 g (0,129 mola) otrzymanego
amidu i 50 ml tlenochlorku fosforu utrzymuje się
w stanie wrzenia pod chłodnicą zwrotną w ciągu
1 godziny, po czym oddestylowuje pod zmniejszo-
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nym ciśnieniem, nadmiar tlenochlorku fosforu
i pozostałość dodaje ostrożnie do lodowatej wody.
Otrzymany osad o /barwie jasnej żółtozielonej
odsącza się i przemywa wodą, otrzymując 28,0 g
(95% wydajności teoretycznej), nitrylu kwasu 2-
-chloro-S^-dwunitrobenzoesowego o temperaturze
topnienia 139—141°C.

d) 27,2 g (0,12 mola) otrzymanego nitrylu dodaje
się do roztworu 194 g (0,86 mola) SnCl2-2H20 w
475 ml stężonego kwasu solnego, przy czym tem¬
peratura wzrasta do 84°C i zachodzi proces roz¬
puszczania się. Mieszaninę chłodzi się do tempera¬
tury pokojowej, a następnie umieszcza w kąpieli
lodowej i dodaje zimny 50% roztwór wodorotlen¬
ku sodowego aż do otrzymania odczynu silnie za¬
sadowego. Otrzymany osad p konsystencji żelatyny
odsącza się, przemywa 4 porcjami octanu etylu
i połączonymi popłuczynami ekstrahuje przesącz*
Wyciąg suszy się nad bezwodnym siarczanem ma¬
gnezu, oddestylowuje rozpuszczalnik i pozostałość
przekrystalizowuje z etanolu. Otrzymuje się 11,30 g
(56% wydajności teoretycznej) nitrylu kwasu 2-
-chloro-3,5-dwuaminobenzoesowego w postaci bez¬
barwnych igieł o temperaturze topnienia 181—182°C

Analiza produktu.
Obliczono dla wzoru C7H6C1N3: 50,16% C,

3,61% H, 21,16% Cl,
Znaleziono: 50,45% C, 3,80% H, 20,77% Cl.
e) 10,18 g (0,06 mola) otrzymanego nitrylu roz¬

puszcza się w 30 ml bezwodnego dwumetyloforma-
midu, miesza z roztworem 14,57 g (0,144) trójetylo-
aminy w 100 ml bezwodnego octanu etylu, chłodzi
mieszaninę w kąpieli lodowej do temperatury 5°C
i wkrapla 19,66 g (0,144 mola) chlorku etylooksali-
lu, po czym w kąpieli lodowej w ciągu 1 godziny
i pozostawia na noc w temperaturze pokojowej.
Otrzymany osad odsącza się, przemywa bezwod¬
nym octanem etylu, przesącz łączy z popłuczynami
i oddestylowuje główną część rozpuszczalnika pod
zmniejszonym ciśnieniem. Pozostałość wlewa się
do 800 ml wody i miesza w ciągu 1 godziny, po
czym oddziela osad przez dekantację i przekrysta¬
lizowuje z bezwodnego etanolu. Otrzymuje się
ester dwuetylowy kwasu N,N'-(4-chloro-5-cyjano-
-m-fenyleno)-dwuoksaminowego o barwie żółtej
i temperaturze topnienia 154—156°C. Wydajność
reakcji wynosi 75% wydajności teoretycznej. Po
ponownej krystalizacji produkt topnieje w tempe¬
raturze 153—154°C.

Analiza produktu.
Obliczono dla wzoru C15H14C1N306: 48,99% C,

3,84% H, 9,64% Cl, 11,43% N,
Znaleziono: 49,15% C, 4,04% H, 9,73% Cl, 11,26% N.
f) Do 100 ml chlorku metylenu dodaje się w roz¬

dzielaczu 5,52 g (0,015 mola) estru dwuetylowego
kwasu N,N'-(4-chloro-5-cyjano-m-fenyleno)-dwu-
oksaminowego, 36 ml In roztworu wodorotlenku
sodowego i 100 ml wody, mieszaninę wytrząsa w
ciągu 10 minut, po czym oddziela warstwę wodną,
miesza dodatkowo w. ciągu 10 minut i zakwasza
rozcieńczonym kwasem solnym. Otrzymany osad
o barwie żółtej odsącza się i przemywa wodą,
otrzymując 4,62 g (99% wydajności teoretycznej)
kwasu N,N'-(4-chloro-5-cyjano-m-fenyleno)-dwu-
oksaminowego o temperaturze topnienia > 300°C.

Próbkę do analizy przekrystalizowuje się ponow¬
nie. ■•■>

Analiza produktu. Wzór CnH6NiP\06*Hfi.
Obliczono: 40,08% C, 2,442% H, 10,76% Clv

5 12,75% N,
Znaleziono: 40,57% C, 1,90% H, 11,36% Cl,

13,25% N.
Widmo w podczerwieni i widmo magnetycznego

rezonansu jądrowego potwierdzają budowę pro-
10 duktu.

uv (0,1 n NaOH) A. maks. (e): 242 (21200), 318
(3650).

Przykład IX. a) Do roztworu 90,24 g (0,4
mola) SnCl2-2H20 w 220 ml stężonego kwasu sol-

15 nego dodaje się porcjami, mieszając, 15,22 g (0,0564
mola) trójfluorku kwasu 3;5-dwunitro-4-chloro-
-benzoesowego, po czym ogrzewa mieszaninę do
temperatury 60°C, miesza i pozwala na ostygnię¬
cie do temperatury pokojowej, miesza w tej tem-

20 peraturze w ciągu 5 godzin i pozostawia na noc.
Następnie mieszaninę chłodzi się i dodaje'powoli
50% roztwór wodorotlenku sodowego aż do uzys¬
kania odczynu silnie zasadowego, po czym odsącza
wydzielony osad, rozpuszcza go w wodzie i ekstra^

25 huje chlorkiem metylenu. Otrzymany ]toprzednio
przesącz również ekstrahuje się chlorkiem me$j$e-
nu, połączone wyciągi suszy nad bezwodnym siar¬
czanem magnezowym i odparowuje rozpuszczalnik.
Pozostałość przekrystalizowuje się z uwodnionego

30 etanolu, otrzymując 9,02 g 4-chloro-3,5-<}wuamino-
-a, a, a-trójfluorotoluenu o temperaturze topnienia
95^96°C.

b) 15,16 g (0,072 mola) produktu otrzymanego
w sposób wyżej opisany rozpuszcza się w 100 ml

35 bezwodnego octanu etylu i do roztworu dodaje
18,22 g (0,18 mola) trójety loaminy, po czym chłodzi
w kąpieli lodowej do temperatury 0°C i miesza¬
jąc dodaje w temperaturze poniżej 15°C 24,5 g
(0,18 mola) chlorku etylooksalilu. Mieszaninę mie-

40 sza się następnie w kąpieli lodowej w ciągu 1 go¬
dziny i pozostawia na noc w temperaturze poko¬
jowej. Odsącza się otrzymany Osad, przemywa go
octanem etylu, miesza z 500 ml wody i odsącza,
otrzymując 12,39 g estru dwuetylowego kwasu

45 N,N'-[2-chloro-5-(trójfluorometyloj-m-fenyleno]-
-dwuoksaminowego o temperaturze topnienia 205—
—207°C. Przesącz stanowiący roztwór w octanie
etylu odparowuje się do sucha, otrzymując dodat¬
kowo 14,8 g tegoż estru o temperaturze topnienia

50 205—207°C. Próbka przekrystalizowana z etanolu
rozcieńczonego wodą (2:1) topnieje w temperaturze
206—207°C.

Analiza produktu. Wzór: C^HnClFil^Og.
Obliczono: 43,86% C, 3,43% H, 8,63% Cl, 13,87% F,

55 6,82% N,
Znaleziono: 44,08% C, 3,48% H, 8,64% Cl, 13,50% F,

7,00% N.
c) 5,00 g (0,012 mola) otrzymanego estru rozpusz¬

cza się w 200 ml chlorku metylenu i ekstrahuje
A, 35 ml In roztworu wodorotlenku sodowego. War¬

stwę stanowiącą roztwór w chlorku metylenu
przemywa się raz wódą i popłuczyny dodaje do
fazy wodnej. Fazę wodną zakwasza się rozcieńczo¬
nym kwasem solnym, odsącza wydzielony osad

gg i przemywa go wodą, otrzymując 4,16 g (98% wy-
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dajności teoretycznej) kwasu NjN^p-ehloro-S-Ctrój-
fluorometylo)-m-fenyleno]-dwuoksaminowego top¬
niejącego z objawami rozkładu w temperaturze
210°C. Produkt przekrystalizowany z wody topnie¬
je z objawami rozkładu w temperaturze 213°C.

Analiza produktu. Wzór CnHgC^N-jOe.
Obliczono: 37,25% C, 1,70% H, 10,00% Cl, 16,07% F,

7,90% N,
Znaleziono: 36,72% C, 1,61% H, 10,37% Cl,

15,03% F, 7,79% N.
Analiza widma magnetycznego rezonansu jądro¬

wego potwierdza budowę produktu.

Przykład X. a) Do roztworu 399 g (1,77 mo¬
la) SnCV2H20 w 975 ml stężonego kwasu solnego
dodaje się 60 g (0>258 mola) l,5-dwuchloro-2,4-dwu-
nitrobenzenu, przy czym temperatura wzrasta do
72°C i powstaje roztwór. Roztwór ten pozostawia
się do ochłodzenia do temperatury pokojowej, po
czym chłodzi w kąpieli lodowej do temperatury
5°C i chłodząc dodaje 50% roztwór wodny wodo¬
rotlenku sodowego aż do otrzymania odczynu sil¬
nie zasadowego. Mieszaninę przesącza się i osad
przemywa na sączku 4 porcjami po 500 ml octanu
etylu. Wyciągi w octanie etylu łączy się, suszy nad
bezwodnym siarczanem magnezu i odparowuje.
Pozostałość przekrystalizowuje się z etanolu z wo¬
dą (1:1), otrzymując 31,9 g (70% wydajności teore¬
tycznej) l,3-dwuamino-4,6-dwuchlorobenzenu w
postaci bezbarwnych igieł o temperaturze topnie¬
nia 142—143°C«

b) Do roztworu 31,9 g (0,18 mola) 1,3-dwuamino-
-4,6-dwuchlorobenzenu w 75 ml bezwodnego dwu-
metyloformamidu dodaje się 300 ml bezwodnego
octanu etylu i 43,6 g (0,432 mola) trójetyloaminy,
po czym chłodzi się w kąpieli lodowej do tempe¬
ratury 0°C i mieszając wkrapla 59,0 g^ (0,432 mola)
chlorku etylooksalilu, utrzymując mieszaninę w
temperaturze nie wyższej niż 15°C. Następnie mie¬
sza się w kąpieli lodowej w ciągu 1 godziny, po¬
zostawia w temperaturze pokojowej na okres 48
godzin, po czym odparowuje się główną część roz¬
puszczalnika pod zmniejszonym ciśnieniem. Pozo¬
stałość wlewa się do 1 litra zimnej wody, odsącza
wydzielony osad i przekrystalizowuje go z etanolu,
otrzymując 55,3 g (81% wydajności teoretycznej)
estru dwuetylowego kwasu (4,6-dwuchloro-m-feny-
leno)-dwuoksaminowego w postaci długich, bez¬
barwnych igieł o temperaturze topnienia 124—
—125°C.

Analiza produktu. Wzór: C14H14C12N206.
Obliczono: 44,58% C, 3,74% H, 18,80% Cl, 7,43% N
Znaleziono: 44,67% C, 3,75% H, 17,90% Cl, 7,74% N.
c) 5,66 g (0,015 mola) otrzymanego estru rozpusz¬

cza się w 200 ml chlorku metylenu i ekstrahuje
35 ml In roztworu wodorotlenku sodowego. War¬
stwę organiczną ekstrahuje się wodą, połączone
roztwory wodne zakwasza rozcieńczonym kwasem
solnym, odsącza osad i ogrzewa go na łaźni paro¬
wej z wodą w ciągu 10 minut, a następnie pozosta¬
wia do ochłodzenia i odsącza osad. Otrzymuje się
4,80 g (100% wydajności teoretycznej) kwasu
N,N'-(4,6-dwuchloro-m-fenyleno)-dwuoksaminowe-
go w postaci bezbarwnego produktu o konsysten¬

cji żelatyny, topniejącego w temperaturze > 340°C.
Analiza produktu. Waiór C10HóCl2N2O6.
Obliczono: 22,08% Cl, 8,78% N,
Znaleziono: 22,18% Cl, 8,32%^.

5 uv (0,1 n NaOH) X maks. («):' 235 {Y&200). Widmo
w podczerwieni potwierdza budowę produktu.

Przykład XI. a) 10,0 g kwasu 3,5-dwunitro-
-p-toluilowego rozpuszcza się w 300 ml metanolu,
dodaje 1,0 g 5% palladu na węglu i prowadzi re-

10 dukcję w aparacie Parra pod ciśnieniem wodoru
40 atm w ciągu 1 godziny. Mieszaninę ogrzewa się
aż do całkowitego rozpuszczenia się wytrąconego
osadu, po czym odsącza katalizator, przemywa go
kilkoma mililitrami metanolu i przesącz chłodzi do

15 temperatury 0°C, przy czym krystalizuje kwas
3,5-dwunitro-p-toluilówy w postaci drobnych igieł.
Po odsączeniu, przemyciu małą ilością metanolu
i wysuszeniu otrzymuje się 5,95 g (81% wydajności
teoretycznej) produktu o temperaturze topnienia

20 218—220°C (rozkład). Badanie metodą chromato¬
grafii cienkowarstwowej (żel krzemionkowy, 5%
metanol w chloroformie) wykazuje, że produkt jest
homogeniczny.

b) 3,5 g chlorku etylooksalilu dodaje się, miesza¬
jąc, w temperaturze 0°C do roztworu 2,0 g kwasu
3,5-dwuamino-p-toluilowego w 25 ml dwumetylo-
formamidu z dodatkiem 2,5 g trójetyloaminy i mie¬
sza w ciągu 1 godziny w temperaturze 0°C, po
czym w temperaturze pokojowej w ciągu 18 godzin.
Następnie rozcieńcza się 300 ml wody, odsącza
osad o barwie śmietankowej i suszy. Otrzymuje
się 2,2 g estru dwuetylowego kwasu N,N'-(5-kar-
boksy-2-metylofenyleno-l,3)-dwuoksaminowego o
temperaturze topnienia 232—234°C. Po przekrysta-
lizowaniu z etanolu otrzymuje się 1,85 g (48% wy¬
dajności teoretycznej) produktu o barwie białej,
topniejącego w temperaturze 234—235°C.

Analiza produktu. Wzór C16H1808N2.
40 Obliczono: 52,46% C, 4,95% H, 7,65% N,

Znaleziono: 52^58% C, 4,97% H, 7,55% N.
c) 1,0 g otrzymanego estru miesza się w ciągu 3

godzin w temperaturze pokojowej z 15 ml 1,0 n
NaOH, po czym zakwasza 3n kwasem solnym,

45 otrzymując 0,85 g kwasu N,N'-(5-karboksy-2-mety-
lofenyleno-l,3)-dwuoksaminowego w postaci drob¬
nych igieł o barwie białej. Po przekrystalizowaniu
z wcdy otrzymuje się C,70 g (83% wydajności te¬
oretycznej) produktu o barwie białej, topniejącego
z objawami rozkładu w temperaturze 230°C.

Analiza produktu. Wzór C12H10O8N2.
Obliczono: 46,46% C, 3,25% H, 9,03% N,
Znaleziono: 42,06% C, 2,64% H, 8,75% N, (3,1%

HzO).
uv (H20) X maks. (e): 231 (20850).
ir (nujol): NH/OH 3470 (sh) 3360, kwaśna OH

2600—2500, C=0 1700, C= C/amid II 1585, 1515,
C—0(C—N)— inne 1300, 1235, 1195 (próbka wydaje
się bezpostaciowa).

60 Przykład XII. a) 25,0 g kwasu 4-chloro-3,5-
-dwunitrobenzoesowego rozpuszcza się w ochłodzo¬
nym roztworze 3,0 ml stężonego kwasu siarkowego
w 125 ml metanolu, po czym roztwór pozostawia
się do ogrzania do temperatury pokojowej i na-

3 stępnie utrzymuje w stanie wrzenia pod chłodnicą

25

30
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55
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zwrotną w ciągu 18 godzin. Po ochłodzeniu odsącza
się produkt w postaci igieł o barwie żółtej i prze¬
mywa metanolem. Otrzymuje się 24,0 g estru me¬
tylowego kwasu 4-chloro-3,5-dwunitrobenzoesowe-
go o temperaturze topnienia 102—104,5°C. Po prze-
krystalizowaniu z metanolu otrzymuje się 23,6 g
(89% wydajności teoretycznej) produktu o tempe¬
raturze topnienia 104—105,5°C.

Analiza produktu. Wzór C7H9N2C1.
Obliczono: 36,87% C, 1,93% H, 10,75% N,

13,61% Cl,
Znaleziono: 36,51% C, 1,91% H, 10,86% N,

13,84% Cl.
b) Do zawiesiny 9,0 g estru metylowego kwasu

4-chloro-l,5-dwunitrobenzoesowego w 60 ml 50%
etanolu dodaje się 14,5 g elektrolitycznie zreduko¬
wanego sproszkowanego żelaza i mieszaninę ogrze¬
wa do wrzenia pod chłodnicą zwrotną, po czym
mieszając wkrapla roztwór 1 ml stężonego kwasu
solnego w 5 ml 50% etanolu. Mieszaninę utrzymuje
się w stanie wrzenia w ciągu 1 1/2 godziny, po
czym pozostawia do ochłodzenia i alkalizuje do
wartości pH 8 za pomocą 20% NaOH. Następnie
odsącza się żelazo, przesącz zakwasza 3n kwasem
solnym do wartości pH 5 i odparowuje do sucha
pod zmniejszonym ciśnieniem. Stałą pozostałość
o barwie brązowej przekrystalizowuje się z miesza¬
niny chloroformu i Skellysolve B, otrzymując 5,4 g
estru metylowego kwasu 3,5-dwuamino-4-chloro-
benzoesowego o temperaturze topnienia 110—120°C.
Po przekrystalizowaniu z chloroformu otrzymuje
się 4,45 g (64% wydajności) produktu w postaci
igieł o barwie brązowej, topniejących w tempera¬
turze 112—125°C.

Analiza produktu. Wzór C8H902N2C1.
Obliczono: 47,89% C, 4,52% H, 13,97% N,

17,67% N,
Znale?iono: 47,69% C, 4,51% H, 13,80% N,

17,67% N.
c) Do roztworu 4,45 g estru metylowego kwasu

4-chloro-3,5-dwuaminobenzoesowego w 50 ml dwu-
metyloformamidu z dodatkiem 5,0 g trójetyloaminy
dodaje. się mieszając w temperaturze 0°C 6,6 g
chlorku etylooksalilu, po czym miesza się w tem¬
peraturze 0°C w ciągu 1 godziny, a następnie w
temperaturze pokojowej w ciągu 18 godzin. Po do¬
daniu 450 ml wody odsącza się osad o barwie śmie¬
tankowej, przemywa go wodą i suszy. Po przekry¬
stalizowaniu z acetonu otrzymuje się 4,45 g estru
dwuetylowego kwasu N,N'^(5-karbometoksy-2-chlo-
rofenyleno-l,3)-dwuoksaminowego o temperaturze
topnienia 203,5—204,5°C. Wydajność procesu wyno¬
si 50% wydajności teoretycznej.

Analiza produktu. Wzór C16H1708N2C1.
Obliczono: 47,95% C, 4,28% H, 6,99% N, 8,85% Cl,
Znaleziono: 47,45% C, 4,26% H, 6,95% N, 8,94% Cl.
d) 1,0 g estru dwuetylowego kwasu N,N'-(5-kar-

bometoksy-2-chlorofenyleno-l,3)-dwuoksaminowego
rozpuszcza się mieszając w 12 ml 1,0 n NaOH i po
upływie 30 minut odsącza wydzieloną sól sodową,
rozpuszcza w 15 ml wody i dodaje do przesączu.
Klarowny roztwór zakwasza się 3n kwasem sol^
nym, przemywa go małą ilością wody i suszy.
Otrzymuje się 0*775 g (94% wydajności teoretycz¬
nej) kwasu N,N'-(5-karboksy-2-chlorofenyleno-l,3)-

-dwuoksaminowego o temperaturze topnienia
> 320°C

Analiza produktu. Wzór CnH706N2Cl.
Obliczono: 39,95% C, 2,14% H, 8,47% N, 10,72% Cl,

5 Znaleziono: 36,57% C, 2,19% H, 7,67% N, 8,55% Cl
(po uwzględnieniu poprawki na zawartość 9,49%
HzO).

Przykład XIII. a)" Roztwór 1,64 g 1-metylo-
-3-p-tolilotriazenu w 15 ml eteru wkrapla się w

10 temperaturze 0°C, mieszając, do roztworu 2,1 g
kwasu 2,6-dwunitrobenzoesowego w 25 ml eteru,
po czym miesza w temperaturze 0°C w ciągu 1 go¬
dziny i w temperaturze pokojowej w ciągu 1 go¬
dziny, a następnie rozcieńcza 200 ml eteru i ekstra-

15 huje In kwasem solnym a następnie nasyconym
roztworem węglanu sodowego. Roztwór eterowy
odparowuje się i pozostałość przekrystalizowuje
z metanolu, otrzymując 1,40 g estru metylowego
kwasu 2,6-dwunitrobenzoesowego o temperaturze

20 topnienia 150—151,5°C. Wydajność procesu wynosi
62,5% wydajności teoretycznej.

Analiza produktu. Wzór C8H606N2.
Obliczono: 42,49% C, 2,67% H, 12,39% N,
Znaleziono: 42,55% C, 2,74% H, 12,10% N.

25 b) 15,0 g estru metylowego kwasu 2,6-dwunitro¬
benzoesowego miesza się z 500 ml metanolu, doda¬
je 1,5 g 5% palladu na węglu drzewnym i reduku¬
je w aparacie Parra w ciągu 2 godzin, po czym
odsącza katalizator, ^przemywa małą ilością meta-

30 nolu i przesącz odparowuje, otrzymując krystalicz¬
ną pozostałość o barwie brązowej. Produkt ten
ekstrahuje się 50 ml chloroformu z dodatkiem wę¬
gla aktywowanego, otrzymując 10,9 g (96% wydaj¬
ności teoretycznej) estru dwumetylowęgo kwasu

35 2,6-dwunitrobenzoesowego o temperaturze topnie¬
nia 78—79,5°C. Badanie metodą chromatografii
cienkowarstwowej na -żelu krzemionkowym, 3%
metanolem w ehłoroformie, wykazuje, że produkt
jest jednorodny.

40 c) 9,0 g chlorku etylooksalilu dodaje się powoli,
mieszając w temperaturze 0°C do roztworu 5,0 g
estru metylowego kwasu 2,6-dwuaminobenzoesowe-
go w 35 ml dwumetyloformamidu z dodatkiem
7,0 g trójetyloaminy, po czym miesza się w ciągu

45 1 godziny w temperaturze 0°C i w ciągu 18 godzin
w temperaturze pokojowej. Następnie dodaje się
450 ml wody, odsącza wydzielony osad o barwie
żółtej, przemywa go wodą i suszy. Po przekrystali¬
zowaniu z 200 ml metanolu otrzymuje się 7,45 g

50. estru dwuetylowego kwasu N,N'-(2-karbometoksy-
fenyleno-l,3)-dwuoksaminowego o temperaturze
topnienia 156—167,5°C. Wydajność procesu wynosi
68% wydajności teoretycznej.

Analiza produktu. Wzór C16H1808N2.
55 Obliczono: 52,46% C, 4,95% H, 7,65% N,

Znaleziono: 52,13% C, 4,77% H, 7,63% N.
d) 1,0 g otrzymanego estru miesza się w tempe¬

raturze pokojowej z 20 ml 1,0 n NaOH i po upły-
60 wie 1 godziny odsącza wydzieloną sól sodową, roz¬

puszcza w 25 ml wody i dodaje do przesączu. Kla¬
rowny przesącz zakwasza się 3n kwasem solnym,
otrzymując* 0,83 g (102% wydajności teoretycznej)
kwasu N,N'-(2-karboksyfenylenó-ł,3)-dwuoksamino-

65 wego o temperaturze topnienia > 310°C. Produkt
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zawiera 7,43% wody, co uwzględniono w niżej po¬
danych wynikach analizy.

Analiza produktu. Wzór CnH808N2.
Obliczono J 44,60% C, 2,72% H, 9,46% N,
Znaleziono: 40,29% C, 2,38% H, 8,40% N.
ir (nujol): NH(OH 3610, 3520, 3440, 3260, kwasowa

OH 2460, C= 0 1700, C=C/amid II 1590, 1525.
C—0(C—N)— inne 1325, 1295, 1265, 1210, 1185.

Przykład XIV. a) 20 g 3,5-dwunitroanizolu
miesza się z 250 ml metanolu, dodaje 2,0 g 5% pal¬
ladu na węglu drzewnym i redukuje w aparacie
Parra w ciągu 1 godziny, po czym odsącza katali¬
zator, przemywa go niewielką ilością metanolu
i przesącz odparowuje. Otrzymana szklista pozosta¬
łość o barwie brązowej krystalizuje podczas odsta-
wania. Produkt ekstrahuje się 250 ml wrzącego
benzenu z dodatkiem węgla aktywowanego, otrzy¬
mując 8,7 g (63% wydajności teoretycznej) 3,5-dwu-
aminoanizolu o temperaturze topnienia 79—80°C,
w postaci igieł o barwie białej.

Analiza produktu. Wzór C7H10ON2.
Obliczono: 60,85% C, 7,30% H, 20,28% N,
Znaleziono: 61,21% C, ^,34% H, 20,29% N.
b) Do roztworu 4,15 g 3,5-dwuaminoanizolu w

35 ml dwumetyloformamidu z dodatkiem 6,5 g
trójetyloaminy dodaje się mieszając w temperatu¬
rze 0°C 9,0 g chlorku etylooksalilu i miesza w tem¬
peraturze 0°C w ciągu 1 godziny, a następnie w
ciągu 18 godzin w temperaturze pokojowej, po
czym rozcieńcza się 400 ml wody, odsącza otrzy¬
many osad o barwie jasnożółtej, przemywa go wo¬
dą i suszy. Po przekrystalizowaniu z metanolu
otrzymuje się 9,5 g (93% wydajności teoretycznej)
estru Bwuetylowego kwasu N,N'-(5-metoksyfenyle-
no-l,3)-dwuoksaminowego o temperaturze topnienia
172—173°C.

Analiza produktu. Wzór C15H1807N2.
Obliczono: 53,25% C, 5,36% H, 8,28% N,
Znaleziono: 53,09% C, 5,35^0 H, 8,19% N.
c) 2,0 g otrzymanego estru miesza się w tempe¬

raturze pokojowej z 15 ml 1,0 n NaOH, przy czym
wytrąca się s£l sodowa kwasu N,N'-(5-metoksyfe-
nyleno-l,3)-dwuoksaminowego w postaci masy
o barwie białej. Do mieszaniny dodaje się 1§ ml
wody i miesza w ciągu 30 minut, odsącza osad,
rozpuszcza go w 15 ml wocty i łączy z przesączem.
Klarowny przesącz zakwasza się 3n kwasem sol¬
nym,, otrzymując 0,86 g (52% wydajności teoretycz¬
nej) kwasu N,N'-(5-metoksyfenyleno-1^3)-dwuoksa-
minowego o temperaturze topnienia > 325°C i bar¬
wie białej. Produkt przekrystalizowany z wody ma
postać igieł o barwie białej i temperaturze topnie¬
nia > 325°C.

uv (H20): \ maks. (e): 252 (14550).
ir (nujol): NH/OH 3600, 3480, 3440, 3330, kwaśna

OH i/lub wiązanie NH/OH 2450 (szerokie) C=0
1720, C=0/C =C=C=N lub amid, 1620, 1565, 1545,
C—0(C—N)-inna 3215, 1270, 1220, 1170, t070, przy
czym analiza wykazuje zawartość wody w próbce.

Przykład XV. a) 9,0 g 4-chloro-3,5-dwunitro-
toluenu rozpuszcza się w 30 ml 50% etanolu, do¬
daje 14,2 g elektrolitycznie zredukowanego sprosz¬
kowanego żelaza i mieszając w stanie wrzenia pod
chłodnicą zwrotną wkrapla roztwór 1 ml stężonego
kwasu solnego w 5 ml 50% etanolu, po czym utrzy¬

muje w stanie wrzenia w ciągu 1 godziny, a na¬
stępnie pozostawia do ochłodzenia i alkalizuje do
wartości pH 3 za pomocą 20% NaOH. Po odsącze¬
niu żelaza przesącz odparowuje się do sucha pod

5 zmniejszonym ciśnieniem i ekstrahuje 700 ml
Skellysolve „B". Wykrystalizowany 3,5-dwuamino-
-4-chlorotoluen w postaci długich igieł odsącza się,
otrzymując 4,57 g (70% wydajności teoretycznej)
produktu o temperaturze topnienia 114—115,5°C.

io Analiza produktu. Wzór C7HgN2Cl.
Obliczono: 53,71% C, 5,79% H, 17,90% N, 22,66% Cl,
Znaleziono: 53,82% C, 5,76% H, 18,27% N,

22,70% Cl.
b) 9,5 g chlorku etylooksalilu dodaje się powoli

15 w temperaturze 0°C do roztworu 3,5-dwuamino-4-
-chlprotoluenu w 35 ml dwumetyloformamidu
i 7,0 g trójetyloaminy, po czym miesza w ciągu
I godziny w temperaturze 0°C i w ciągu 18 godzin
w temperaturze pokojowej, następnie rozcieńcza

20 się 500 ml wody i odsącza osad o barwie jasnożół¬
tej, przemywa go wodą i suszy. Po przekrystalizo¬
waniu z acetonu otrzymuje się 8,27 g estru dwu-
etylowego kwasu N,N'-(2-chloro-5-metylofenyleno-
-l,3)-dwuoksaminowego w postaci drobnych igieł

25 o barwie białej, tonie jacyeh w temperaturze 180—
—181,5°C. Wydajność wynosi 71% wydajności te¬
oretycznej.

Analiza produktu. Wzór C15H1706N2C1.
Obliczono: 50,49% C, 4,80% H, 7,85% N, 9,94% Cl,

30 Znaleziono: 50,86% C, 4,90% H, 7,90% N, 10,02% Cl.
c) 1,0 g otrzymanego estru miesza się w tempe¬

raturze pokojowej z 20 ml 1,0 n NaOH, przy czym
wytrąca się sól sodowa w postaci masy o barwie
białej. Produkt odsącza się, osad rozpuszcza w

35 50 ml wody i łączy z przesączem. Klarowny prze¬
sącz zakwasza się 3 n kwasem solnym otrzymując
kwas N,N'-(2-chloro-5-metylofenyleno-l,3)-dwu-
oksaminowy w postaci produktu o barwffc białej.
Po przekrystalizowaniu z wody otrzymuje się

40 0,44 g (52% wydajności teoretycznej) produktu po¬
dobnego do waty, topniejącego w temperaturze
200—202°C.

Analiza produktu. Wzór CnH906N2Cl.
Obliczono: 43,94% C, 3,02% H, 9,32% N, 11,79% Cl,

45 Znaleziono: 44,08% C, 2,58% H, 9,39% N, 11,79% Cl
— wyniki te uwzględniają zawartość 6,89% wody.

uv (HzO): \ maks. (e): 196 (9750), 215(sh) (3150)
245 (12550)

ir (nujol): NH 3380, 3340, NH(kwasowa OH 3140,
50 2590 C=C 1795, 1755, C=0 1735, 1700, C=C/amid

II 1600, 1560, 1525, C—O/inna 1250, 1195, 1055, 865,
735.

Przykład XVI. a) Roztwór 10 g (0,045 mola)
2,4-dwunitrobutylobenzenu w 200 ml metanolu

55 uwodornia się w aparacie Parra pod ciśnieniem
2,8 atm w obecności 1,0 g palladu na węglu drzew¬
nym aż do ustania pochłaniania wodoru, to jest
w ciągu około 2 godzin. Następnie odsącza się ka¬
talizator i z przesączu odparowuje rozpuszczalnik,

60 otrzymując oleistą pozostałość o barwie czerwonej.
Produkt ten miesza się z 100 ml szczawianu dwu-
etylu i utrzymuje w stanie wrzenia w ciągu 2 go¬
dzin, po czym odparowuje rozpuszczalnik. Oleistą
pozostałość chromatografuje się na żelu krzemion-

65 kowym, eluując chlorkiem metylenu. Gotowy pro-
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dukt wyosabnia się w postaci oleju, który prze-
krystalizowuje się z metanolu rozcieńczonego wo¬
dą, otrzymując 4,3 g estru dwuetylowego kwasu
4-butylo-N,N'-(m-fenyleno)-dwuokśaminowego w
postaci produktu o barwie białej, topniejącego
w temperaturze 110°C.

Analiza produktu. Wzór C18H2406N2.
Obliczono: 59,33% C, 6,64% H, 7,69% N,
Znaleziono: 59,18% C, 6,51% H, 8,10% N.
b) 1,0 g (2,74 milimola) otrzymanego estru miesza

się w temperaturze pokojowej z 10 ml 1,0 n NaOH
aż do uzyskania roztworu, po czym zakwasza się
do wartości pH 3 i odsącza otrzymany kwas 4-bu-
tylo-N,N'-(m-fenyleno)-dwuoksaminowy w postaci
produktu o barwie białej, topniejącego w tempe¬
raturze 23£°C. Otrzymuje się 0,5 g produktu.

Przykład XVII. a) 5,0 g 2,4-dwuaminoanizolu
(0,036 mola) rozpuszcza się w 100 ml dwumetylo-
formamidu z dodatkiem 8,0 g (0,079 mola) trójety-
loaminy i do ochłodzonego roztworu dodaje się po¬
woli 10 g (0,073 mola) chlorku etylooksalilu, po
czym miesza się w temperaturze pokojowej w cią¬
gu 24 godzin, a następnie wlewa do 500 ml wody
i odsącza osad, otrzymując 11,75 g surowego estru
dwuetylowego kwasu 4-metoksy-N,N/-(m-fenyleno)-
-dwuoksaminowego. Po przekrystalizowaniu z eta¬
nolu z dodatkiem węgla aktywowanego otrzymuje
się 6,70 g (55% wydajności teoretycznej) produktu
o barwie białej, topniejącego w temperaturze 140—
145°C.

Analiza produktu. Wzór C15H1807N2.
Obliczono: 53,27% C, 5,36% H, 8,25% N,
Znaleziono: 53,72% C, 5,48% H, 8,11% N.
b) 1,0 g (0,0029 mola) otrzymanego estru miesza

się z 10 ml 1,0 n NaOH w temperaturze pokojowej
w ciągu godziny, następnie utrzymuje w stanie
wrzenia pod chłodnicą zwrotną w ciągu 30 minut,
po czym rozcieńcza 25 ml wody i zakwasza kwa¬
sem solnym do wartości pH 3 i odsącza otrzymany
osad i przemywa go acetonem, otrzymując 0,72 g
(86% wydajności teoretycznej) kwasku 4-metoksy-
-N,N'-(m-fenyleno)-dwuoksaminowego o tempera¬
turze topnienia > 320°C.

uv (etanol) X (e): 222 (8900), 241 sh (8100), 278
(13900), 305 sh (11500).

ir (nujol): NH 3370, 3340, C=0 1730, 1705 C = C
amid II 1605, 1535, 1495, aromatyczna CH 814.

Przykład XVIII, a) Mieszaninę 75,57 g (0,307
mola) kwasu 4-chloro-3,5-dwunitrobenzoesowego
i 64,0 g (0,307 mola) pięciochlorku fosforu utrzymu¬
je się w stanie wrzenia pod chłodnicą zwrotną w
ciągu 90 minut, po czym chłodzi do temperatury
pokojowej i oddestylowuje tlenochlorek fosforu
pod zmniejszonym ciśnieniem. Pozostałość przemy¬
wa się za pomocą Skellysolve B, oddziela rozpusz¬
czalnik przez dekantację i oleistą pozostałość prze-
krystalizowuje z mieszaniny benzenu z cykloheksa¬
nem. Otrzymuje się 58,2 g (72% wydajności teore¬
tycznej) chlorku kwasu 4-chloro-3,5-dwunitroben-
zoesowego o temperaturze topnienia 55—57°C.

b) Do mieszaniny 8,76 g wiórków magnezowych
w 80 ml bezwodnego etanolu z dodatkiem 2 ml
czterochlorku węgla dodaje się mieszając 25 ml
chloroformu i mieszaninę utrzymuje w stanie wrze¬
nia pod chłodnicą zwrotną w ciągu 1 godziny, po

czym dodaje roztwór 54,5 g malonianu dwuetylo¬
wego w 53 ml chloroformu i roztwór utrzymuje w
stanie wrzenia pod chłodnicą zwrotną w ciągu 3
godzin, a następnie pozostawia do ochłodzenia w

5 temperaturze pokojowej i odparowuje do sucha
pod zmniejszonym ciśnieniem.

Oleistą pozostałość rozpuszcza się w 62 ml chlo¬
roformu, dodaje roztwór 58,2 g (0,22 mola) chlorku
kwasu 4-chloro-3,5-dwunitrobenzoesowego w 55 ml

10 chloroformu i miesza w temperaturze pokojowej
w ciągu 12 godzin, po czym ogrzewa na łaźni wo¬
dnej w temperaturze 33—36°C w ciągu 1 godziny
i chłodzi do temperatury 5°C w kąpieli lodowej.
Następnie do roztworu dodaje się powoli 111 ml

15 21,5% kwasu siarkowego i dodatkowo 70 ml wody,
w celu otrzymania przezroczystego roztworu. Od¬
dziela się roztwór chloroformowy, odparowuje go
do sucha pod zmniejszonym ciśnieniem i do ole¬
istej pozostałości dodaje 45 ml wody, 67 ml lodo-

20 watego kwasu octowego i 8,3 ml stężonego kwasu
siarkowego, po czym utrzymuje mieszaninę w sta¬
nie wrzenia pod chłodnicą zwrotną w ciągu 8 go¬
dzin, następnie chłodzi do temperatury pokojowej
i odparowuje do sucha pod zmniejszonym ciśnie-

25 niem.
Pozostałość o barwie brązowej uciera się z lodo¬

watą wodą, zobojętnia wodorowęglanem sodowym
do wartości pH 7 i odsącza wydzielony osad. Osad
ten przekrystalizowuje się z etanolu, otrzymując

30 30,7 g (57% wydajności teoretycznej) 4-chlorO-3,5-
-dwunitroacetofenonu w postaci drobnych igieł o
barwie brązowej i temperaturze topnienia 86—89°C;

Analiza produktu. Wzór C8H5N2C105.
Obliczono: 39,28% C, 2,06% H, 11,45% N, 14,50% Cl,

35 Znaleziono: 39,06% C, 2,20% H, 11,25% N,
14,51% Cl.

c) Do roztworu 185 g SnCl2'2H20 w 450 ml stę¬
żonego kwasu solnego dodaje się 28,2 g (0,115 mo¬
la) 4-chloro-3,5-dwunitroacetofenonu,. przy czym

40 zachodzi egzotermiczna reakcja i temperatura mie¬
szaniny wzrasta do 78°C. Otrzymany roztwór chło¬
dzi się do temperatury pokojowej w ciągu 2 go¬
dzin, a następnie w kąpieli lodowej do temperatury
5°C i alkalizuje silnie, dodając powoli 50% roz-

45 twór wodorotlenku sodowego. Otrzymany osad od¬
sącza się, miesza kilkakrotnie z gorącym octanem
etylu i przesącza. Połączone wyciągj łączy się
z przesączem wodnym i wytrząsa w ciągu 10 minut,
po czym rozdziela fazy.

50 Fazę organiczną suszy się nad siarczanem ma¬
gnezowym, przesącza i przesącz odparowuje do
sucha pod zmniejszonym ciśnieniem, otrzymując
14,85 g 4-chloro-3,5-dwuaminoacetofenonu w posta¬
ci igieł o barwie żółtej, topniejących w tempera-

55 turze 125—127°C. Przesącz odparowuje się do su¬
cha pod zmniejszonym ciśnieniem, otrzymując do¬
datkowo 4,25 g produktu, toteż łączna wydajność
wynosi 90% wydajności teoretycznej. Produkt
przekrystalizowany z metanolu topnieje w tempe¬

ro raturze 123—126°C.
Analiza produktu. Wzór C8H9N2C10.
Obliczono: 52,04% C, 4,91% H, 15,17% N,

19,20% Cl,
Znaleziono: 52,21% C, 4,93% H, 15,05% N,

65 19,22% Cl.
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d) Roztwór 13,80 g (0,07 mola) 4-chloro-3,5-dwu-
aminoacetofenonu w 250 ml octanu etylu z dodat¬
kiem 17,0 g (0,168 mola) trójetyloaminy chłodzi się
w kąpieli lodowej do temperatury 0°C i do roz¬
tworu wkrapla 22,9 g (0,168 mola) chlorku etylo-
oksalilu. Mieszaninę utrzymuje się w temperatu¬
rze poniżej 15°C i miesza w kąpieli lodowej w cią¬
gu 1 godziny, po czym utrzymuje w temperaturze
pokojowej w ciągu 18 godzin. Otrzymany osad od¬
sącza się, miesza z 1 litrem wody i nierozpuszczo-
ny produkt odsącza i przekrystalizowuje z etanolu,
otrzymując 17,5 g estru dwuetylowego kwasu N,N'-
-(5-acetylo-2-chloro-m-fenyleno)-dwuoksaminowe-
go o temperaturze topnienia 183—184°C. Przesącz
zawierający octan etylu odparowuje się do sucha
i pozostałość przekrystalizowuje z etanolu, otrzy¬
mując dodatkowo 4,63 g estru w postaci igieł o
barwie białej, topniejących w temperaturze 182—
184°C. Całkowita wydajność wynosi 98%> wydaj¬
ności teoretycznej.

Analiza produktu. Wzór C16H17N2C107.
Obliczono: 49,94% C, 4,45% H, 7,28% N, 9,21% Cl,
Znaleziono: 49,92% C, 4,57% H, 7,10% N, 9,30% Cl.
e) Roztwór 11,54 g (0,03 mola) otrzymanego estru

w 216 ml 0,31 n NaOH miesza się, po czym ekstra¬
huje chlorkiem metylenu, oddziela fazę wodną i za¬
kwasza ją rozcieńczonym kwasem solnym. Otrzy¬
many osad odsącza się i przemywa wodą, otrzymu¬
jąc 9,88 g (100% wydajności) kwasu N,N'-(5-acety-
lo-2-chloro-m-fenyleno)-dwuoksaminowego o bar¬
wie białej, topniejącego w temperaturze 208°C
(rozkład). Próbka przekrystalizowaną z wody ma
taką samą temperaturę topnienia.

Analiza produktu. Wzór C12H9N2tl07.
Obliczono: 42,73% C, 3,29% H, 8,31% N, 10,51% Cl,
Znaleziono: 42,38% C, 2,99% H, 8,26% N, 10,65% Cl.
uv (0,1 NaOH) X maks (e): 250 (19750), 315 sh

(2250),
ir: 3480, 3360, 3330, 3100 (NH/OH), 2600 (kwasowa

OH), 1705 (C=0), 1595, 1510 (C=C/amid II).
Widmo magnetycznego rezonansu jądrowego w

sulfotlenku dwumetylu S 10,43 (S,2,NH), S 8,27 (S,2,
aromatyczna), S 2,25 (S,3,CH3).

Przykład XIX. Do gorącego roztworu
0,3116 g (0,001 mola) kwasu N,N'-(2-chloro-5-cyja-
no-m-fenyleno)-dwuoksaminowego w 25 ml meta¬
nolu dodaje się gorący roztwór 292,3 g (0,002 mola)
trój(hydroksymetylo)-aminometanu w 30 ml meta¬
nolu i miesza, a następnie chłodzi w ciągu kilku¬
nastu godzin w szafie chłodniczej. Otrzymany osad
odsącza się, przesącz odparowuje do sucha, pozo¬
stałość ogrzewa do wrzenia z metanolem i pozo¬
stawia do krystalizacji w szafie chłodniczej. Otrzy¬
many osad odsącza się i łączy z otrzymanym w
sposób wyżej opisany. Łącznie otrzymuje się 0,400 g
soli dwu[trój(hydroksymetylo)-aminometanowej ]
kwasu N,N'-(2-chloro-5-cyj ano-m-fenyleno)-dwu-
oksaminowego w postaci bezbarwnego ciała stałe¬
go, które topnieje z objawami rozkładu w tempe¬
raturze 204—206°C.

Analiza produktu. Wzór CnH6ClN306.
Obliczono: 41,20% C, 5,09% H, 6,40% Cl, 12,64% N,
Znaleziono: 41,30% C, 5,07% H, 6,52% Cl, 12,60% N.

Zastrzeżenia patentowe

1. Sposób wytwarzania nowych pochodnych kwa¬
su oksaminowego o ogólnym wzorze 1> w którym

5 L oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy o 1—6
atomach węgla, rodnik benzylowy lub rodnik ben¬
zylowy zawierający jeden podstawnik, taki jak
atom chlorowca lub rodnik alkilowy o 1—4 ato¬
mach węgla, przy czym druga grupa o wzorze
—NL—CO—COOR znajduje się w pozycji 3 lub 4,
R oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy o 1—6
atomach węgla, rodnik fenylowy, farmakologicznie
dopuszczalny kation metaliczny lub aminowy albo
grupę o ogólnym wzorze (CH2)nNR3R4, w którym
n oznacza liczbę 2 lub 3, a R3 i R4 są jednakowe
lub różne i oznaczają atomy wodoru lub rodniki
alkilowe o 1—3 atomach węgla, albo R3 i R4 razem
z atomem azotu, z którym są połączone, tworzą ali-
cykliczny pierścień o 4—6 atomach węgla, W, X, Y
i Z są jednakowe lub różne i każdy z tych symboli
oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy o 1—6 ato¬
mach węgla, rodnik fenylowy, rodnik alkoksylowy
o 1—6 atomach węgla", grupę hydroksylową, nitro¬
wą lub trójfluorometylową, atom chlorowca, grupę
cyjanową znajdującą się w pozycji meta do obu
grup o wzorze —NL—CO—COOR, albo grupę
o ogólnym wzorze —COQ, w którym Q oznacza
grupę o ogólnym wzorze —NR^, w którym Rj i R2
są jednakowe lub różne i oznaczają atomy wodoru
lub rodniki alkilowe o 1—3 atomach węgla lub
Ri i R2 razem z atomem azotu, z którym są połą¬
czone, tworzą pierścień alicykliczny o 4—6 atomach
węgla, albo Q oznacza grupę o ogólnym wzorze
—NH(CH2)mNR1R2, w którym m oznacza liczbę 2
lub 3, a Ri i R2 mają wyżej podane znaczenie, albo
też Q oznacza grupę o ogólnym wzorze —OD, w
którym D oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy
o 1—6 atomach węgla, rodnik fenylowy, grupę o
ogólnym wzorze (CH2)mNR1R2, w którym m, Rx
i R2 mają wyżej podane znaczenie, albo farmako¬
logicznie dopuszczalny kation metaliczny lub ami¬
nowy, przy czym jeżeli R oznacza rodnik alkilowy
o 1—6 atomach węgla lub rodnik fenylowy, a Q
oznacza grupę o wzorze —OD, wówczas D oznacza
rodnik alkilowy o 1—6 atomach węgla, atom wo¬
doru, rodnik fenylowy lub grupę o wzorze
(CH^mNRiR;,, w którym m, Rx i R2 mają wyżej
podane znaczenie, a gdy R oznacza grupę o wzorze
—(CH2)nNR3R4, w którym n, R3 i R4 mają wyżej
podane znaczenie i Q oznacza grupę o wzorze —OD,
wówczas D ma takie samo znaczenie jak R, zaś
gdy R oznacza atom wodoru lub farmakologicznie
dopuszczalny kation metaliczny lub aminowy, a Q
oznacza grupę o wzorze —OD, wówczas D ma takie
samo znaczenie jak R, przy czym jeżeli L oznacza
atom wodoru, wówczas co najmniej jeden z pod¬
stawników W, X, Y i Z nie oznacza atomu wodoru,
jak również farmakologicznie dopuszczalnych soli
tych związków, znamienny tym, że związek o cgól-
nym wzorze 2, w którym W, X, Y i Z mają wyżej
podane znaczenie, ewentualnie alkilowany przy
azocie, poddaje się w środowisku rozpuszczalnika
i w obecności zasady reakcji z halogenkiem alkiio-
oksalilu o ogólnym wzorze 3a, w którym Hal ozna^
cza atom chlorowca, a R oznacza rodnik alkilowy,

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60



37
91159

38

po czym otrzymany związek o ogólnym wzorze 1,
w którym L, W, X, Y i Z mają wyżej podane zna¬
czenie, a R oznacza rodnik alkilowy, ewentualnie
przeprowadza się znanymi sposobami drogą hy¬
drolizy w sól dwumetaliczną lub w kwas, który
ewentualnie przeprowadza się w sól dwumetalicz¬
ną lub dwuaminową albo w inny ester.

2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, ze
nitryl kwasu 4-chloro-3,5-dwuaminobenzoesowego
poddaje się w środowisku dwumetyloformamidu
i w obecności trójetyloaminy reakcji z chlorkiem
etylooksalilu, otrzymując ester dwuetylowy kwasu
N,N'-(2-chloro-5-cyjano-m-fenyleno)-dwuoksamino-
wego.

3. Sposób wytwarzania nowych pochodnych kwa¬
su oksaminowego o ogólnym wzorze 1, w którym
L oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy o 1—6
atomach węgla, rodnik benzylowy lub rodnik ben¬
zylowy zawierający jeden podstawnik, taki jak
atom chlorowca lub rodnik alkilowy o 1—4 ato¬
mach węgla, przy czym druga grupa o wzorze
—NL—CO—COOR znajduje się w pozycji 3 lub 4,
R oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy o 1—6
atomach węgla, rodnik fenylowy, farmakologicznie
dopuszczalny kation metaliczny lub aminowy albo
grupę o ogólnym wzorze (CH2)nNR3R4, w którym
n oznacza liczbę 2 lub 3, a R3 i R4 są jednakowe
lub różne i oznaczają atomy wodoru lub rodniki

c, alkilowe o 1—3 atomach węgla, albo R3 i R4 ra¬
zem z atomem azotu, z którym są połączone, two¬
rzą alicykliczny pierścień o 4—6 atomach węgla,
W, X, Y i Z są jednakowe lub różne i każdy z tych
symboli oznacza atom wodoru, rodnik alkilowy o
1—6 atomach węgla, rodnik fenylowy, rodnik alko-
ksylowy o 1—6 atomach węgla, grupę hydroksylo¬
wą, nitrową lub trójfluorometylową, atom chlorow¬
ca, grupę cyjanową znajdującą się w pozycji meta
do obu grup £, wzorze —NL—CO—COOR, albo
grupę o ogólnymv wzorze —COQ, w którym Q
oznacza grup^ o ogóirrym wzorze —NRiR2, w któ¬
rym Rj i Ji« są jednakpwe^lub różne i oznaczają
atomy wmąrahjb rodniki alkilowe o 1—3 atomach

węgla lub Rx i R2 razem z atomem azotu, z któ¬
rym są połączone, tworzą pierścień alicykliczny
o 4—6 atomach węgla, albo Q oznacza grupę o
ogólnym wzorze —NH(CH2)mNR1R2, w którym m

5 oznacza liczbę 2 lub 3, a Rx i R2 mają wyżej poda¬
ne znaczenie, albo też Q oznacza grupę o ogólnym
wzorze —OD, w którym D oznacza atom wodoru,
rodnik alkilowy o 1—6 atomach węgla, rodnik fe¬
nylowy, grupę o ogólnym wzorze (CH^mNRiRjj, w

io którym m, Rx i R2 mają wyżej podane znaczenie,
albo farmakologicznie dopuszczalny kation meta¬
liczny lub aminowy, przy czym jeżeli R oznacza
rodnik alkilowy o 1—6 atomach węgla lub rodnik
fenylowy, a Q oznacza grupę o wzorze —OD, wów-

5 czas D oznacza rodnik alkilowy o 1—6 atomach
węgla, atom wodoru, rodnik fenylowy lub grupę
o wzorze (CH^mNRjRa, v którym M, Rj i R2 mają
wyżej podane znaczę; a, a gdy R oznacza grupę
o wzorze —(CH2)nNR3R4, w którym n, R3 i R4 ma-

j.j J3 wyżej podane znaczenie i Q oznacza grupę o
wzorze —OD, wówczas D ma takie samo znaczenie
jak R, zaś gdy R oznacza atom wodoru lub far¬
makologicznie dopuszczalny kation metaliczny lub
aminowy, a Q oznacza grupę o wzorze —OD, wów-

25 czas D ma takie samo znaczenie jak R, przy czym
jeżeli L oznacza atom wodoru, wówczas co naj¬
mniej jeden z podstawników W, X, Y i Z nie ozna¬
cza atomu wodoru, jak również farmakologicznie
dopuszczalnych soli tych związków, znamienny tym,

rQ że związek o ogólnym wzorze 2, w którym W, X,
Y i Z mają wyżej podane znaczenie, ewentualnie
alkilowany przy azocie, poddaje się reakcji ze
szczawianem dwualkilowym o ogólnym wzorze 3b,
w którym R oznacza rodnik alkilowy, prowadząc

35 reakcję ewentualnie w środowisku rozpuszczalni¬
ka, po czym otrzymany związek o ogólnym wzo¬
rze 1, w którym L, W, X, Y i Z mają wyżej poda¬
ne znaczenie, a R oznacza rodnik alkilowy, ewen¬
tualnie przeprowadza się znanymi sposobami dro-

40 S3 hydrolizy w sól dwumetaliczną lub w kwas,
który ewentualnie przeprowadza się w sól dwume¬
taliczną lub dwuaminową albo w inny ester.
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