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1

'n.Vynélez se tykd zphsobu p¥ipravy N-(2-hydroxyethyl)-3-methylchinoxalin-1,4~dioxid-2-

~karboxamidu vzorce I

X

ktery se pouZiva jaké stimuldtor u¥itkovosti hospodd¥skych zviFat.
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N—(2-hydroxyethy1)-3~methylchinoxalin—1,4-dioxid-2—karboxamid'je ze skupiny pouiivaf
nych derivdtd chinoxalin-1,4-dioxidu ldtka, kterd vyvoldvd néjmené’xi podet mutaci u bakterii.
PFi Amesovych testech se zjistilo, Ze zplsobuje jednu mutaci na mol,_zétimco Jiné de?ivéty
jsou podstatnd aktivn®jSi. 2 hygienickych aspektd jeAN-(2—hydrquethyl);B-methylchinoxalin-
-1,4-dioxid-2-karboxamid létka méné nebezpednd lidskému zdravi. ' '

N—(2-Hydroxyethyl)-3—methylchinoxalin—1,4-dioxid-2—karboxamid byl dosud pfiprayovén
konderizaci benzofurazan-l-oxidu s N-(2-hydroxyethyl)-3-oxobutanamidem v p¥itomnosti amonia-
ku nebo amint (Ué pat. 3 660 391), p¥ipadné za katalyzy enorganickymi bazemi (8s. 4.0.

137 356). Ddle byl pripraven reékci'bazi ge solemi 2-gminoethylesteru kyseliny 3-methylchi-
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noxalin-1, 4=-dioxid-2=karboxylové (némeckj'Zvefejﬁovgci spis 2 212 932). Tyto postupy p¥i-
pravy vychdzeji z nestabilniho a vysoce toxického diketenu.

- Nevfhody dosavadnich postupl odstranuje zpisob p¥ipravy Nu(E-hydroxyethyl)734methyl-
chinoxalin=1,4-dioxid=2-karboxamidu podle vyndlezu, jehoZ podstata spodivd v tom, Ze se na
alkylester kyseliny 3-methylchinoxelin-1,4-dioxid-2-karboxylové obecného vzorce 11
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kde R znadi alkylovy zbytek s 1 aZ 4 atomy uhliku,
pisobi 2~-aminoethanolem za p¥itomnosti bazického katalyzétbru, Jeko alkoholdtu, hydroxidu,
fosforednanu nebo uhliSitanu alkalického kovu, hydroxidu nebo kyslidniku kovu elkalickich

zémin-

Pro katalyzovédni reakce lze pouZit i jinich sloudenin vﬁée zminénjch\kovﬁ, pokud ve
styku s reakénih prostPedim, nap#. reakei s rqubuétédlem,>yodou v ném obsafenou nebo pii-
danou apods, poskytui katalyticky d&inné. bédze. Bez pouéiﬁi katalyzdtoru poskytuje reeakce
nizky vyt8%ek. Zv1l45t8 vyhodné je pouiiti snadno doatupnych kyslidnikd kovd alkalickych ze-
min, nep¥. kysli¥niku vépenatého nebo hydroxidu vépenatého v mno¥stvi 0,05 a%Z 1 mol vztaZe-
no na mol'vichozi 14tky vzorce II. Jako reakdni prostfedi lze pou¥it v&t3iny béinych rosm—
poustédel nebo jejich amési. pokud za reak&nich podminek nereasguji s vichozfmi létkemi ne-
bo produktem. Zvldst& vyhodné jsou alkoholy s 1 aZ 4 atomy uhliku, ethery a‘dhicrdvané uh-
lovodiky s 1 a¥ 2 atomy uhlfku. Reakei 1ze uskute¥nit i v nadbytku,a;aminoéthannlu bez po-
u¥it{ daldfho rozpoudt¥dla, Pokud byl vychozi alkylester kyseliny 3-methylchinoxalin=-1,4-
~dioxid-2-karboxylové p¥ipraven v rozpoust8dle vhodném i pro dal¥{ reakel s 2~aminoethano-

lem, neni zapotiebi ester izolovat.

V#hodou postupu podle vyndlezu je vysoky vytéZek produkiu p¥i postupu nevyZadujicim
jeko meziprodukt nestabilni a vysoce toxicky diketen. Pot¥ebné alkylestery kyseliny 3-met-
hylchinoxalin-1,4-dioxid=-2~karboxylové Jjsou snadno dostupné zndmymi postupy.

P¥iklad

Ve.smési‘zso ml methanolu (s obsahem vody 0,55 %) & Ty3 & 2-eminoethanolu (0,12 mol) se

za tepla rpzpusti.24,8 g ethylesteru kyselimy 3ﬁmvﬂhymﬁhinema11mp1wﬁwﬂiaxi@-?~kar%@xylové
(0,10 mol). P¥idéd se 1,4 g kyslidnfku vépenatého (0,025 mol) = sm8s se ze michdni refluxu-
je po dobu 5 hodin. Pak se vznikld suspemze ochladi #a 10 qc,‘produkt se odsaje & promyje
100 ml methanolu a usudi. VytsZek dini 25,0 g NhK2-hydrox&eﬁhyl)-3~methylchinoxalin-1.47
~dioxid-2-karboxamidu, t.j. 95 % teorie (vztaZeno na vichozl gster), b.t. 208 - 10 °c,
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1. Zplsob pripravy N-(2-hydroxyethyl)-3~methylchinoxalin—1,4~dioxid-2-karboxamidu vzorce I
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reakel alkylesteru kyseliny 3-methylchinoxalin-1,4—dioxid-2-karboxylové obecného vzor-

ce II

Wy———C0
2 (I1)

/‘_"‘CH3
kde R zna¥i alkylovy zbytek s 1 a¥ 4 atomy uhliku,
8 2-aminoethanolem, vyznadeny tim, ¥e se reakce provddi za p¥itomnosti bazického katgly-

zdtoru, jako alkoholdtu, hydroxidu, fosforednanu nebo uhliditanu alkalického kow , hyd-

roxidu nebo kyslidniku kowvu alkalickych zemin.

2. Zptsob podle bodu 1 vyznadeny tim, %e se jako katalyzdtor pou¥ije kyslidnik nebo hydro-
xid vépenaty v mno¥stvd 0,05 aZ 1 mol vzta¥eno na mol alkylesteru kyseliny 3-methylchi=~
noxalin=-1, 4-dioxid-2-karboxylové. '

3+ Zpisob podle bodu 1 nebo 2, Vyznaéeny tim, Ze se reakce provéddi v organickém rozpoust &=
dle, jako .alkoholu o 1 aZ 4 atomech uwhliku, tetrahydrofuranu, dioxanu, chlorovaném whlo-

vodiku o 1 mebo 2 atomech uhliku.



	BIBLIOGRAPHY
	CLAIMS

