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Sposéb wytwarzania nowyéh benzenosulfonylomocznikéw

1

Przedmiotem wynalazku jest spos6b wytwarzania
nowych benzenosulfonylomocznikéw o wzorze ogél-
nym 1, w ktérym R oznacza nizszg grupe alkilowa,
nizszg grupe fenyloalkilowg lub korzystnie atom
wodoru, R’ oznacza grupe dwumetylocykloheksylo-
wg lub 4,4-dwuetylo-cykloheksylowg, X oznacza
grupe fenylowg, podstawiong w dowolnych pozy-
cjach dwoma podstawnikami Z i Z’, ktére moga
byé jednakowe lub rézne, przy czym Z oznacza
atom wodoru lub chlorowca, nizszg grupe alkilows,
alkenylowg, alkoksylowg, alkenoksylowg, chlorow-
coalkoksylowsg, alkoksyalkoksylowsa, fenyloalkoksy-
lowa lub fenyloalkilows, cykloalkoksylowa, fenylo-
wa, fenoksylows, nizszg grupe acylows, benzoilows,
tréjfluorometylowsg, hydroksylowa, niZsza grupe
acyloksylowg, grupe -CN, -NO,;, Z’ oznacza atom
wodoru, atom chlorowca, niiszg grupe alkilowa,
alkoksylowg, alkoksyalkoksylowg lub acyloksylowa,
grupe hydroksylows, albo X oznacza grupe nafty-
lowa, ktéra ewentualnie moze byé jedno- lub dwu-
podstawiong atomem chlorowca, nizszg grupag alki-
lows, nizszg grupg alkoksylowa lub grupg hydro-
ksylows, albo X oznacza grupe czterowodoronafty-
lowg lub indanylows albo grupe tiofenows, ktéra
ewentualnie moze byé jedno-lub dwupodstawiona
nizszg grupg alkilows, fenyloalkilowa, alkoksylowa,
alkoksyalkoksylowsa, alkenoksylowsa, fenyloalkoksy-
lowg, arylowg lub atomem chlorowca, albo grupeg
czterometylenotenylowg lub tréjmetylenotenylowa,
przy czym korzystnie X oznacza wyzZej podang
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reszte fenylowa, zawierajacg podstawniki Z i Z’
0 wyzej podanym znaczeniu, Y oznacza lancuch
weglowodorowy o 1—3 atomach wegla, korzystnie
ugrupowanie —CH,—CH,—.

OkreS$lenie nizsza grupa alkilowa oznacza
grupe o 1—4 atomach wegla o lancuchu prostym
lub rozgalezionym, okreSlenie niZsza grupa acy-
lowa oznacza grupe acylowg zawierajgcg do 4
atomo6w wegla, korzystnie grupe alkanoilowg o pro-
stym lub rozgalezionym lancuchu.

Tak wigc podstawnik R oznacza np. grupe mety-
lowa, etylowa, propylowa, butylows, benzylowa,
beta-fenyloetylows. Korzystne sg zwigzki, w kt6-
rych R oznacza atom wodoru. Podstawnik X we
wzorze 1 oznacza na przyklad podane na rysunku
ukiady pierScieniowe o wzorach 2—98. Podstawnik
Y oznacza np. grupy o wzorach —CH;—, —CH,—
—CH,—, o wzorze 99, o wzorze —CH,—CH,—CH,-—,
grupe o wzorach 100 lub 101.

Wystepujacy we wzorze 1 rodnik ,-fenyleno-”
jest korzystnie niepodstawiony. Moze jednak byé
takze podstawiony jednym lub dwoma podstawni-
kami takimi jak: atomem chlorowca, niZzszg grupg
alkilowg lub niZszg grupg alkoksylowa. Podstawnik
»-fenyleno”- lgczy pozostale czeSci czasteczki we
wzajemnym polozeniu orto, meta lub para,
przy czym korzystna jest pozycja para.

Zwigzki otrzymywane sposobem wedlug wynalaz-
ku wykazujg silne i dlugotrwate dziatanie obniZa-
jgce poziom cukru we krwi.
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Znane sg benzenosulfonylomoczniki o dzialaniu
obnizajacym poziom cukru we krwi z belgijskiego
opisu patentowego nr 654561. Okazalo sie, ze np.
obnizenie poziomu cukru we krwi po 24 godzinach
wywolane przy podawaniu zwierzetom dos$wiad-
czalnym zwigzk6é6w otrzymanych sposobem wediug
wynalazku w dawce 10 mg/kg, w przypadku stoso-
wania zwigzk6w o odmiennej budowie wedlug bel-
gijskiego opisu patentowego nr 654561 uzyskuje sie
dopiero przy stosowaniu dawki 50 mg/kg zatem
pieciokrotnie wigkszej.

Sposobem wedlug wynalazku zwigzki o wzorze
ogllnym 1, w ktéorym X, Y, R i R’ majg wyzej po-
dane znaczenie, otrzymuje sie w reakcji podstawio-
nych grupg o wzorze 102, w ktérym X, Y i R majg
wyzej podane znaczenie, benzenosulfonyloizocyja-
nianéw, estrow kwas6w benzenosulfonylokarbami-
nowych lub benzenosulfonylotiolokarbaminowych,
halogenk6w kwaséw benzenosulfonylokarbamino-
wych lub benzenosulfonylomocznikéw z podstawio-
nymi podstawnikiem R’ o wyZej podanym znacze-
niu aminami lub ewentualnie z ich solami albo
w reakcji benzenosulfonamidéw o wzorze 103, w
ktérym X, Y i R majg wyzej podane znaczenie, lub
ewentualnie ich soli z podstawionymi podstawni-
kiem R’ o wyzZej podanym znaczeniu izocyjaniana-
mi, estrami kwaséw karbaminowych lub tiolokar-
baminowych, halogenkami kwaséw karbaminowych
lub mocznikami, albo przez poddanie hydrolizie
odpowiednio podstawionych eter6w benzenosulfo-
nyloizomocznika lub eter6w benzenosulfonyloizotio-
mocznika lub kwaséw benzenosulfonyloparabano-
wych, albo przez wymiane atomu siarki na atom
tlenu w odpowiednio podstawionych benzenosulfo-
nylotiomocznikach, albo przez poddanie utlenianiu
odpowiednio podstawionych benzenosulfonylomocz-
nikéw lub benzenosulfonylomocznikéw, lub przez
wprowadzenie do benzenosulfonylomocznikéw o
wzorze 104, w ktérym Y,R i R’ majg wyzZej podane
znaczenie, przez acylowanie, ewentualnie stopnio-
we, reszty X-CO-, w ktérej X ma wyZej podane
znaczenie, po czym tak otrzymane produkty reakcji
ewentualnie przeprowadza sie w sole dzialaniem
$§rodk6w alkalicznych.

W zaleznoéci od rodzaju materialow wyjsciowych,
w szczeg6lnosci czlonu X, dobierany jest odpowied-
ni typ reakcji przedstawiony powyzej do wytwa-
rzania zwigzkéw objetych ogbélnym wzorem indy-
widualnych zwigzkow.

Zamiast benzenosulfonyloizocyjaniané6w mozna
réwniez stosowaé produkty reakcji benzenosulfony-
loizocyjanianéw z amidami kwasowymi, jak np.
z kaprolaktamem lub butyrolaktamem, ponadto ze
stabo zasadowymi aminami, np. karbazolami.

Wymienione estry kwaséw benzenosulfonylokar-
baminowych lub estry kwas6w benzenosulfonylotio-
lokarbaminowych mogg zawiera¢ w skiladniku al-
koholowym nizszg grupe alkilowsg lub grupe feny-
lowsg. To samo dotyczy podstawionych podstawni-
kiem R’ o wyzej podanym znaczeniu estr6w kwa-
sé6w karbaminowych lub odpowiednich estréw
kwaséw tiokarbaminowych. Jako halogenki kwasow
karbaminowych stosuje sie przede wszystkim
chlorki.

Stosowane w procesie jako substancje wyjSciowe
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benzenosulfonylomoczniki mogg byé niepodstavilione
lub podstawione jedna, korzystnie dwiema nizszymi
grupami alkilowymi lub grupami arylowymi po
stronie przeciwleglej do grupy sulfonylowej cza-
steczki mocznika. W miejsce w ten spos6b podsta-
wionych benzenosulfonylomocznikéw mozna réw-
niez stosowaé¢ odpowiednie N-benzenosulfonylo-N’-
-acylomoczniki, ponadto bis-/benzenosulfonylo/-mo-
czniki. Mozna np. tego rodzaju bis-/benzenosulfony-
lo/-moczniki lub N-benzenosulfonylo-N’-acylo-mo-
czniki traktowaé¢ aminami o wzorze R,NH,, a otrzy-
mane sole ogrzewa¢ w podwyzszonej temperaturze
zwlaszcza powyzej 100°C.

Jako substancje wyjSciowe mozna tez stosowaé
moczniki o wzorze R’-NH-CO-NH, lub acylowane
moczniki o wzorze R’-NH—CO-NH—/acyl/, w ktérym
acyl oznacza korzystnie nizszg alifatyczng lub
aromatyczng reszt¢ kwasowa lub N’-nitromocznik,
lub fenylomoczniki o wzorze R,-NH-C/-NH-C4Hs,
albo dwufenylomoczniki o wzorze R,-NH-CO-N/
/CgHs/y, w ktérych grupy fenylowe moga byé¢ pod-
stawione oraz polgczone ze sobg bezposrednio lub
poprzez czion mostkowy, np. -CHz-, -NH-, -O- lub
-S-, albo N,N’- dwupodstawione moczniki o wzorze
R’-NH-CO-NH-R, i poddaé¢ je reakcji z podstawio-
nymi grupg X-CONH-Y-benzenosulfonamidami.
Podstawniki R’, X i Y w powyzszych wzorach maja
wyZzej podane znaczenie.

Wymiane atomu siarki na atom tlenu w odpo-
wiednio podstawionych benzenosulfonylotiomocz-
nikach mozna np. przeprowadzi¢ za pomoca tlen-
k6w lub soli metali ciezkich lub przez zastosowanie
srodkéw utleniajgcych, jak np. nadtlenku wodoru,
nadtlenku sodu lub kwasu azotawego. W ten spo-
s6b mozna réwniez odsiarczaé¢ etery benzenosulfo-
nyloizotiomocznikowe.

Tiomoczniki mozna réwniez odsiarczaé przez
traktowanie fosgenem lub pieciochlorkiem fosforu.
Otrzymane jako produkt posredni amidyny Ilub
karbodwuimidy kwasu chloromréwkowego przez
zastosowanie odpowiednich zabiegéw, jak np. zmy-
dlanie lub przylgczenie wody, mozna przeprowadzié¢
w benzenosulfonylomoczniki.

Warunki reakcji podczas przeprowadzania proce-
su wedlug wynalazku mogg na og6t ulegaé daleko
idgcym zmianom i byé dostosowane do kazdorazo-
wych okoliczno$Sci. Tak np. mozna reakcje prowa-
dzi¢ z zastosowaniem rozpuszczalniké6w w tempe-
raturze pokojowej lub podwyzszonej i przy r6znych
warto§ciach pH.

Dzialanie opisanych pochodnych benzenosulfony-
lomocznika obniZzajgce zawarto§¢ cukru we krwi
mozna stwierdzié, stosujac je, np. w postaci soli
sodowej, w dawkach 10 mg/kg do karmienia nor-
malnie odzywianych krélikbw i oznaczajgc przez
dluzszy okres czasu poziom cukru we krwi znang
metodg Hagedorna-Jensena lub za pomocg autoa-
nalizatora.

W ten sposéb np. ustalono, ze 10 mg/kg N- {4-
-[beta-/2-metoksy-5-fluoro-benzamido/-etylo] -ben-
zenosulfonylo} -N’-/3,4 -dwumetylocykloheksylo/-
-mocznika wywoluje po uplywie 3 godzin obnizZenie
zawartoSci cukru we krwi o 45%, ktére po uplywie
24 godzin wynosi jeszcze 44% i dopiero po uplywie
48 godzin spada do warto$ci zerowej. W taki sam
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spos6b 10 mg/kg N- {4-[beta-/2-metoksy-5-chloro-
-benzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-/2,4-qu-
metylocykloheksylo/-mocznika wywoluje po upty-
wie 3 godzin obnizenie zawarto§ci cukru we krwi
o 31%, ktére po uptywie 24 godzin wynosi nawet
39%, podczas gdy znany N-/4-metylobenzenosulfo-
nylo/-N’-butylomocznik przy dawkowaniu poniZej
25 mg/kg nie wywoluje u kré6lik6w obnizenia za-
warto$ci cukru we krwi.

Silne dzialanie opisanych benzenosulfonylomocz-
nikéw jest szczegb6lnie wyrazne, przy dalszym
zmniejszaniu dawki. Podajac kr6likom N- {4-[be-
ta-/2-n-propoksybenzamido/-etylo] -benzenosulfony-
lo} -N’ -/44-dwumetylocykloheksylo/-mocznik w
dawce 0,02 mg/kg, N- {4-[beta-/2-metoksy-5-chloro-
-benzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-/3,4-dwu-
metylo-cykloheksylo/-mocznik w 0,01 mg/kg i N-
{4-[beta-/2-metoksy-5-fluorobenzamido/-etylo] -ben-
zenosulfonylo} -N’ -[4,4-dwumetylo-cykloheksylo/-
-mocznik w dawce 0,008 mg/kg, mozna jeszcze stale
stwierdzi¢ wyraZne zawarto$ci cukru we krwi.

Odno$nie toksyczno$ci otrzymuje sie¢ wartoSci,
ktérych rzad wielkoSci odpowiada benzenosulfony-
lomocznikom takim jak N-/4-metylo-benzenosulfo-
nylo/-N’-n-butylo-mocznik i N-/4-metylo-benzeno-
sulfonylo/-N’-cykloheksylo-mocznik, ktérych LDy
przy aplikacji doustnej wynosi 2,5 lub odpowiednio
48 g/kg.

Produkty wediug wynalazku wykazujg zatem
bardzo silne dzialanie obnizajgce zawarto§é cukru
we krwi przy nadzwyczaj dobrej tolerancji.

Opisane benzenosulfonylomoczniki mogg stuzyé¢
przede wszystkim do wytwarzania aplikowanych
doustnie preparatéw o dzialaniu obniZajgcym za-
warto§é cukru we krwi do leczenia schorzenia
diabetes mellitus i mogg byé podawane
same lub w postaci ich soli albo tez w obecnoSci
substancji, ktére prowadzg do utworzenia soli. Do
wytworzenia soli mozna stosowaé np. Srodki alka-
liczne jak wodorotlenki, weglany lub wodorowegla-
ny metali alkalicznych lub metali ziem alkalicz-
licznych.

Jako preparaty medyczne stosuje sie korzystnie
tabletki, ktére obok produktéw otrzymanych spo-
sobem wedlug wynalazku mogg zawieraé znane
§rodki pomocnicze i no$niki jak np. talk, skrobie,
cukier mlekowy, tragakant lub stearynian ma-
gnezu. '

Preparat, ktéry zawiera opisane benzenosulfony-
lomoczniki jako substancje czynna, np. tabletka
lub proszek zawierajgcy lub niezawierajacy wymie-
nione dodatki przygotowuje sie korzystnie w po-
staci nadajgcej sie do dozowania, przy czym dawke
dobiera sie takg aby dzialanie uZytego benzenosul-
fonylomocznika bylo przystosowane do Zgdanego
efektu. Dawkowanie na jednostke wagi wynosi
0,5—100 mg, korzystnie 2—10 mg, jednak mozna
stosowaé réwniez jednostki dawkowane znacznie
wyzsze lub nizsze, ktére ewentualnie przed poda-
niem moga byé dzielone lub zwielokrotniane.

Przyktad I. Wytwarzanie N- {4-[beta-/2-me-
toksy-5-chlorobenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo}
-N’ -/3,4-dwumetylo-cykloheksylo/-mocznika, 5,7 g
N- {4-[beta-/2-metoksy-5-chloro-benzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -metylouretanu o temperaturze
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topnienia 189-191°C, zawiesza sie¢ w 100 ml dioksa-
nu i dodaje 1,7 g 3,4-dwumetylo-cykloheksyloami-
ny o temperaturze wrzenia 47°C przy 6 mm Hg
(temperatura topnienia octanu 114—115°C). Ogrzewa
sie, mieszajgc, w ciggu 1,5 godziny w temperaturze
110°C, przy czym powstajacy. w reakcji metanol
oddestylowuje. Przy dodaniu - niewielkiej ilo§ci
wody wykrystalizowuje N- {4-[beta-/2-metoksy-5-
-chloro-benzamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’-
-/3,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik, ktéry po
przekrystalizowaniu z metanolu topi sie w tempe-
raturze 170—171°C.

W analogiczny spos6b otrzymuje sie N-{4-[beta-
-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-etylo]-benzenosul-

fonylo} -N’ -/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik
o temperaturze topnienia 177—178°C po krystalizacji
z metanolu, .
N- {4- [beta-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -N’ -/3,5-dwumetylocykloheksy-
lo/-mocznik o temperaturze topnienia 193°C po
krystalizacji z mieszaniny metanolu i dwumetylo-
formamidu i N-{4-[beta-/2-metoksy-5-chlorobenza-
mido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-/4,4-dwuetylocy-
kloheksylo/-mocznik o temperaturze topnienia 174—
175°C po krystalizacji z metanolu; )

z N-{4-[beta-/2-etoksy-5-chlorobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -metylouretanu o temperaturze
topnienia 203—204°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/2-
-etoksy-5-chlorobenzamido/-etylo] -benzenosulfony-
lo} -N’ -/4,4-dwuetylocykloheksylo/-mocznik o tem-
peraturze topnienia 136—138°C po krystalizacji z
metanolu;

z N- {4- [beta-/2-alliloksy-5-chlorobenzamido/-
-etylo]-benzenosulfonylo} -metylouretanu o tempe-
raturze topnienia 167-—168°C otrzymuje si¢ N-{4-
-[beta-/2 -alliloksy-5-chlorobenzamido/-etylo] -ben-
zenosulfonylo} -N’ -/3,4- dwumetylocykloheksylo/-
-mocznik o temperaturze topnienia 158—160°C po
krystalizacji z metanolu i N-{4-[beta-/2-alliloksy-
-5-chlorobenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’-
-/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o tempera-
turze topnienia 156—158°C po krystalizacji z meta-
nolu;

z N- {4-[beta-2-metoksy-5-fluorobenzamido/-ety-
lo]-benzenosulfonylo} -metylouretanu o temperatu-
rze topnienia 171—173°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-
-/2-metoksy-5-fluorobenzamido/-etylo] -benzenosul-
fonylo} -N’ -/2,4- dwumetylocykloheksylo/- mocznik
o temperaturze topnienia 175—176°C po krystaliza-
cji z metanolu, N-{4-[beta-/2-metoksy-5-fluoroben-
zamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’ -/3,4-dwume-
tylocykloheksylo/-mocznik o temperaturze topnienia
180—182°C po krystalizacji z metanolu i N-{4-[be-
ta- /2-metoksy-5-fluorobenzamido/-etylo] -benzeno-
sulfonylo} -N’ -/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocz-
nik o temperaturze topnienia 196—197°C po krysta-
lizacji z metanolu;

z N- {4-[beta-/2-etoksy-5-fluorobenzamido/-etylo]
-benzenosulfonylo} -metylouretanu o temperaturze
topnienia 193—195°C otrzymuje sie¢ N-{4-[beta-/2-
-etoksy-5-fluorobenzamido/-etylo] -benzenosulfony-
lo} -N’ -/4,4,-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o
temperaturze topnienia 167—168°C;

z N- {4-[beta-/2-metoksy-5-bromobenzamido-ety-
lo]-benzenosulfonylo} -metylouretanu o temperatu-
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rze topnienia 197—199°C otrzymuje sie¢ N-{4-[beta-
-/2-metoksy-5-bromobenzamido/-etylo] -benzenosul-
fonylo} -N’ -/2,4- dwumetylocykloheksylo/-mocznik
o temperaturze topnienia 204—205°C po krystaliza-
cji z mieszaniny metanolu i dwumetyloformamidu,
N- {4- [beta-/2-metoksy-5-bromobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -N’ -/3,4- dwumetylocyklohek-
sylo/-mocznik o temperaturze topnienia 166—168°C
po krystalizacji z metanolu i

N- {4- [beta-/2-mtoksy-5-bromobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -N’ -/3,5- dwumetylocyklohek-
sylo/-mocznik o temperaturze topnienia 202—204°C
po krystalizacji z mieszaniny metanolu i dwumety-
loformamidu;

z N- {4- [beta-/2-metoksy-5-metylobenzamido/-
-etylo]-benzenosulfonylo} -metylouretanu o tempe-
raturze topnienia 175—177°C otrzymuje sie N-{4-
-[beta-/2-metoksy-5-metylobenzamido/-etylo]- ben-
zenosulfonylo} -N’ -/4,4- dwumetylocykloheksylo/-
-mocznik o temperaturze topnienia 164—168°C po
krystalizacji z metanolu/;

z N- {4-[beta-/2,5-dwumetoksybenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -metylouretanu o temperaturze
topnienia 173—175°C otrzymuje sie N-{4-[beta-/2,5-
-dwumetoksybenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo}-
-N’ -/3,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o tem-
peraturze topnienia 157—159°C po krystalizacji z
metanolu,

N- {4-[beta-/2,5-dwumetoksybenzamido/-etylo]-ben-
zenosulfonylo} -N’ -/4,4- dwumetylocykloheksylo/-
-mocznik o temperaturze topnienia 132—134°C po
krystalizacji z metanolu i

N- {4- [beta- /2,5-dwumetoksybenzamido/ -etylo]-
-benzenosulfonylo} -N’ -/4,4-dwuetylocykloheksylo/-
-mocznik o temperaturze topnienia 142—144°C po
krystalizacji z metanolu;

z N- {4- [beta-/2-etoksy-5-acetylobenzamido/-ety-
lo]-benzenosulfonylo} -metylouretanu o temperatu-
rze topnienia 164—166°C, otrzymuje sie N-{4-[beta-
/2-etoksy-5-acetylobenzamido/-etylo] -benzenosulfo-
nylo} -N’ -/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o
temperaturze topnienia 138—140°C po krystalizacji
z metanolu;

z N- {4- [beta-/2-metoksybenzamido/-etylo]-ben-
zenosulfonylo} -metylouretanu o temperaturze top-
nienia 174—176°C otrzymuje sie¢ N-{4-[beta-/2-me-
toksybenzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’ -/2,4-
-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o temperaturze
topnienia 197—199°C po krystalizacji z mieszaniny
metanolu i dwumetyloformamidu, N-{4-[beta-/2-
-metoksybenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’-
-/3,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o temperatu-
rze topnienia 169—171°C po krystalizacji z meta-
nolu,

N- {4- [beta-/2-metoksybenzamido/-etylo]-benzeno-
sulfonylo} -N’ -/3,5-dwumetylocykloheksylo/-mocz-
nik o temperaturze topnienia 179—181°C po krysta-
lizacji z metanolu/ i

N- {4- [beta-/2-metoksybenzamido/-etylo]-benzeno-
sulfonylo} -N’ -/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocz-
nik o temperaturze topnienia 188—189°C po krysta-
lizacji z mieszaniny metanolu i dwumetyloforma-
midu;

z N- {4-[beta-/2-propoksybenzamido/-etylo] -ben-
zenosulfonylo} -metylouretanu o temperaturze top-
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8
nienia 159—161°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/2-pro-
poksybenzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’ -/4,4-
-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o temperaturze
topnienia 183—184°C po krystalizacji z metanolu;

z N- {4- [beta-/3-metylobenzamido/-etylo]-benze-
nosulfonylo}- metylouretanu o temperaturze top-
nienia 200—202°C otrzymuje sie N- {4-[beta-/3-me-
tylobenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’ -/4,4-
-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o temperaturze
topnienia 170—172°C po krystalizacji z metanolu;

z N- {4- [beta-/3-chlorobenzamido/-etylo] -benze-
nosulfonylo} -metylouretanu o temperaturze top-
nienia 173—175°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/3-chlo-
robenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’ -/3,4-
-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o temperaturze
topnienia 163—165°C po krystalizacji z metanolu,
N- {4- [beta-/3-chlorobenzamido/-etylo]-benzenosu-
lofnylo} -N’ -/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik
o temperaturze topnienia 168—169°C po krystaliza-
cji z metanolu i
N- {4- [beta-/3-chlorobenzamido/-etylo]-benzenosul-
fonylo} -N’ -/4,4 -dwuetylocykloheksylo/-mocznik o
temperaturze topnienia 175—176°C po krystalizacji
z metanolu;

z N- {4- [beta-/3,5- dwumetylobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo}-metylouretanu o temperaturze
topnienia 223—225°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/3,5-
-dwumetylobenzamido/ -etylo] -benzenosulfonylo}-
-N’-/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o tempe-
raturze topnienia 194—195°C po krystalizacji z me-
tanolu;

z N- {4-[beta-/3-etoksytiofeno -2- karbonamido/-
-etylo]-benzenosulfonylo} -metylouretanu o tempe-
raturze topnienia 163—165°C otrzymuje sie N-{4-
[beta-/3-etoksytiofeno -2- karbonamido/-etylo]-ben-
zenosulfonylo} -N’- /4,4-dwumetylocykloheksylo/-
-mocznik o temperaturze topnienia 181—183°C po
krystalizacji z metanolu;

z N- {4-[beta-/3,4-czterometylenotiofeno-2-karbo-
namido/-etylo]-benzenosulfonylo} -metylouretanu o
temperaturze topnienia 194—196°C otrzymuje sie
N- {4-[beta-/3,4-czterometylenotiofeno-2-karbonami-
do/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’- /4,4-dwumetylo-
cykloheksylo/-mocznik o temperaturze topnienia
186—187°C po krystalizacji z metanolu.

Przyklad II. Wytwarzanie N-{4-[beta-/2-me-
toksy-benzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-/4,4-
-dwuetylocykloheksylo/-mocznika. 6 g 4-[beta-/2-
-metoksy-benzamido/-etylo]-benzenosulfonamidu, o
temperaturze topnienia 178—180°C, rozpuszcza sie
w 9 ml 2 n tugu sodowego i 40 ml acetonu i dodaje
kroplami, mieszajagc w temperaturze 0—5°C, 3,3 g
4,4-dwuetylocykloheksyloizocyjanianu o temperatu-
rze wrzenia 108—110°C przy 10 mm Hg, otrzyma-
nego przez reakcje 4,4-dwuetylocykloheksyloaminy
(o temperaturze wrzenia aminy 95—97°C przy
11 mm Hg, i temperaturze topnienia chlorowodorku
243°C) z fosgenem. Miesza sie w ciggu 2—3 godzin
w temperaturze pokojowej, rozcieficza wodg i me-
tanolem, odsacza od cze§ci nierozpuszczalnych i za-
kwasza przesacz rozcieficzonym kwasem solnym.
Wytracony w postaci krystalicznej N-{4-[beta-/2-
-metoksy-benzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-
-/4,4-dwuetylo-cykloheksylo/-mocznik topi sie po
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przekrystalizowaniu z metanolu w temperaturze
186—187°C.

W analogiczny spos6b z 4-[beta-/2-n-butoksyben-
zamido/- etylo]-benzenosulfonamidu o temperaturze
topnienia 151—152°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/2-
-n-butoksybenzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-
-/2,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o tempera-
turze topnienia 190—191°C po krystalizacji z mie-
szaniny metanolu i dwumetyloformamidu;

z 4- [beta-/2-metoksy-5-metylobenzamido/-etylo]-

-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
197—198°C otrzymuje sie N-{4-[beta-/2-metoksy-5-
-metylobenzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-/2,
4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o temperaturze
topnienia 191—192°C po krystalizacji z mieszaniny
metanolu i dwumetyloformamidu i )
N- {4- [beta-/2-metoksy-5-metylobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -N’- /3,5-dwumetylocykloheksy-
lo/-mocznik o temperaturze topnienia 203—204°C
po przekrystalizowaniu z mieszaniny metanolu i
dwumetyloformamidu;

z 4- [beta-/2-metoksy-4-chlorobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
187—188°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/2-metoksy-4-
-chlorobenzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-/2,
4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o temperaturze
topnienia 186—188°C po krystalizacji z metanolu i
N- {4- [beta-/2-metoksy-4-chlorobenzamido/-etylo]-
benzenosulfonylo} -N’- /4,4-dwumetylocykloheksy-
lo/-mocznik o temperaturze topnienia 201—203°C
po krystalizacji z metanolu;

z 4- [beta- /2-etoksy-5-chlorobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
168—170°C otrzymuje sie N- {4-[beta-/2-etoksy-5-
-chlorobenzamido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’ -/2,
4-dwumetylocykloheksylo/- mocznik o temperaturze
topnienia 195—196°C po krystalizacji z metanolu;

z 4- [beta- /2-etoksy-5-acetylobenzamido/ -etylo]-
-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
197—198°C otrzymuje sie¢ N-{4-[beta-/2-etoksy-5-
-acetylobenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’-
-/2,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o tempera-
turze topnienia 168—169°C po krystalizacji z meta-
nolu;

z 4- [beta-/2-beta-metoksyetoksybenzamido/-ety-
lo]-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
128—130°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/2-beta-meto-
ksyetoksybenzamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’-
-/2,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o tempera-
turze topnienia 164—165°C po krystalizacji z meta-
nolu i
N- {4- [beta-/2-beta-metoksyetoksybenzamido/-ety-
lo] -benzenosulfonylo} -N’ -/4,4-dwumetylocyklo-
heksylo/-mocznik o temperaturze topnienia 190—
191°C po krystalizacji z metanolu;

z 4- [beta-/2-beta-metoksyetoksy-5-chlorobenza-
mido/-etylo]-benzenosulfonamidu o temperaturze
topnienia 161—162°C otrzymuje sie N-{4-[beta-/2-

beta- metoksyetoksy -5- chlorobenzamido/- etylo]-.

-benzenosulfonylo} -N’- /2,4-dwumetylocykloheksy-
lo/-mocznik o temperaturze topnienia 163—164°C
po krystalizacji z metanolu;

z 4-/2-metoksybenzamido/-metylo-benzenosulfona-
midu o temperaturze topnienia 190—191°C otrzy-
muje sig
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10
N- [4-/2+- metoksybenzamido/ -metylo-benzenosulfo-
nylo]- N’-/4,4-dwumetylocykloheksylo/ -mocznik o
temperaturze topnienia 210—211°C po krystalizacji
z metanolu;

z 4- [beta-/2-fenoksybenzamido/-etylo] -benzeno-
sulfonamidu o temperaturze topnienia 187—188°C
otrzymuje sie
N- {4- [beta-[2-fenoksybenzamido/-etylo] -benzeno-
sulfonylo} -N’- /2,4-dwumetylocykloheksylo/-mocz-
nik o temperaturze topnienia 167—168°C po krysta-
lizacji z metanolu i
N- 4- [beta- /2-fenoksybenzamido/ -etylo] -benzeno-
sulfonylo} -N’- /4,4-dwumetylocykloheksylo/ -mocz-
nik o temperaturze topnienia 148—150°C po krysta-
lizacji z metanolu;

z 4-[beta-/3-metylobenzamido/-etylo]-benzenosul-
fonamidu o temperaturze topnienia 187—189°C
otrzymuje sie N-{4-[beta-/3-metylobenzamido/-ety-
lo]-benzenosulfonylo}- N’- /2,4-dwumetylocyklohek-
sylo/-mocznik o temperaturze topnienia 178—180°C
po krystalizacji z metanolu;

z 4- [beta-/ N-metylo-3-metylobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
146°C otrzymuje sie
N- {4- [beta-/N-metylo-3-metylobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -N’- /4,4- dwuetylocykloheksy-
lo/-mocznik o temperaturze topnienia 141—142°C
po krystalizacji z metanolu;

z 4- [beta-/3,5-dwumetylobenzamido/-etylo] -ben-
zenosulfonamidu o temperaturze topnienia 194—
196°C otrzymuje sie
N- {4-[beta-3,5-dwumetylobenzamido/-etylo] -benze-
nosulfonylo}- N’- /2,4- dwumetylocykloheksylo/-
-mocznik o temperaturze topnienia 202—204°C po
krystalizacji z metanolu;

z 4- [beta- /3-tr6jfluorometylobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
145—147°C otrzymuje sie
N- {4- [beta- /3-tréjfluorometylobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -N’- /2,4-dwumetylocykloheksy-
lo/-mocznik o temperaturze topnienia 185—187°C po
krystalizacji z metanolu/ i
N- {4- [beta-/ /3-tr6jfluorometylobenzamido/-ety-
lo]-benzenosulfonylo} -N’- 4,4- dwumetylocyklohe-
ksylo/-mocznik o temperaturze topnienia 169—
170°C po krystalizacji z metanolu;

z 4- [beta-/3-metoksytiofeno-2-karbonamido/-ety-
lo]-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
201—203°C otrzymuje si¢ N-{4-[beta-/3-metoksytio-
feno-2-karbonamido/-etylo] -benzenosulfonylo} -N’-
-/2,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o tempera-
turze topnienia 175—176°C po krystalizacji z me-
tanolu;

z 4- [beta-/3-etoksytiofeno-2-karbonamido/-etylo]-
-benzenosulfonamidu o temperaturze topnienia
177—179°C otrzymuje sie
N- {4- [beta-/3-etoksytiofeno-2-karbonamido/-ety-
lo]-benzenosulfonylo} -N’- /2,4- dwumetylocyklohe-
ksylo/-mocznik o temperaturze topnienia 168—
169°C po krystalizacji z metanolu; o

z 4- [beta- /3-benzyloksytiofeno-2-karbonamido/-
-etylo]-benzenosulfonamidu o temperaturze topnie-
nia 196—198°C otrzymuje sie N-{4-[beta-/3-benzy-
loksytiofeno -2- karbonamido/-etylo] -benzenosulfo-
nylo} -N’- /4,4-dwumetylocykloheksylo/:mocznik- o
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temperaturze topnienia 181—182°C po krystalizacji
z mieszaniny metanolu i dwumetyloformamidu/.

Przyktad III. Wytwarzanie N-{4-[beta-/2-me-
toksy -5- chlorobenzamido/ -etylo]- benzenosulfony-
lo} -N’- /2,4- dwumetylocykloheksylo/ -mocznika.
8,2
-etylo]-benzenosulfonylo}-mocznika, o temperaturze
topnienia 171—173°C, zawiesza sie w 150 ml dio-
ksanu i po dodaniu 3,75 g octanu 2,4-dwumetylo-
cykloheksyloaminy ogrzewa w ciggu 1 godziny pod
chlodnicg zwrotng. Nastepnie oddestylowuje sie
rozpuszczalnik pod zmniejszonym ci$nieniem i po-
zostalo$¢ zadaje wodg. Otrzymane krysztaly N-{4-
-[beta-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-etylo]-benze-
nosulfonylo} -N’- /24- dwumetylocykloheksylo/-
-mocznika przekrystalizowuje sie z mieszaniny
metanolu z dwumetyloformamidem. Temperatura
topnienia wynosi 200—201°C.

Przyktad IV. Otrzymywanie N-{4-[beta-/2-
-metoksy-5-chlorobenzamido/ -etylo] -benzenosulfo-
nylo}-N’-/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznika.

a) 5,6 g kwasu 4,4-dwumetylocykloheksylopara-
banowego, o temperaturze topnienia 182—183°C,
otrzymanego przez reakcje 4,4-dwumetylocyklohe-
ksylomocznika z chlorkiem oksalilu, ogrzewa sie
razem z 9,7 g 4-[beta-/2-metoksy-5-chlorobenzami-
do/-etylo]-benzenosulfochlorku i 2,5 g tréjetyloami-
ny w 100 ml benzenu w ciggu 1,5 godziny pod
chlodnicg zwrotng. Odsgcza sie na gorgco od nie-
rozpuszczonych czeSci i wygotowuje otrzymane
przez chlodzenie przesgczu krysztaly w metanolu.
Po przekrystalizowaniu z mieszaniny metanolu,
dwumetyloformamidu i wody otrzymany kwas
1- {4- [beta-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-etylo]-
-benzenosulfonylo} -3-/4,4-dwumetylocykloheksylo/-
-parabanowy topi sie w temperaturze 196—197°C.

b) 0,5 g otrzymanego wyzej kwasu parabanowe-
go ogrzewa sie w 5 ml dioksanu i 10 ml 1 n lugu
sodowego w ciggu 45 minut na azni parowej. Po
ochtodzeniu zadaje sie wodg, zakwasza i otrzyma-
ny N- {4-[beta-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-ety-
lo]-benzenosulfonylo} -N’- /44-dwumetylocyklohe-
ksylo/-mocznik  przekrystalizowuje 2z metanolu.
Temperatura topnienia wynosi 177—178°C.

Przyktad V. Wytwarzanie N-{4-[beta-/2-me-
toksy-5-chlorobenzamido/ -etylo]- benzenosulfony-
lo}-N’-/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznika.

1) 2,9 g N-{4-[beta-/2-metoksy-5-chlorobenzami-
do/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’- /4,4- dwumetylo-
cykloheksylo/-tiomocznika, o temperaturze topnie-
nia 175—177°C z rozkladem, wytworzonego przez
reakcje 4-[beta-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-ety-
lo]-benzenosulfonamidu z olejem cykloheksylogor-
czycznym w mieszaninie dioksanu i acetonu w
obecno$ci weglanu potasu, rozpuszcza sie w 250 ml
acetonu. Dodaje sie wodnego roztworu 0,7 g azo-
tynu sodowego i wkrapla, mieszajagc w temperatu-
rze +5°C, 15 ml 5 n kwasu octowego. Po dalszym
mieszaniu w ciggu 2,5 godziny oddestylowuje sie
aceton. Pozostalo§¢ rozpuszcza sie w rozcienczo-
nym lugu sodowym, roztwoér klaruje weglem i za-
kwasza, Otrzymuje sie krystaliczny osad N-{4-[be-
ta- /2-metoksy-5-chlorobenzamido/-etylo] -benzeno-
sulfonylo} -N’-/4,4-dwumetylocykloheksylo/ -mocz-
nika, ktéry odsgcza sie i przekrystalizowuje z roz-
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cieficzonego metanolu. Substancja topi si¢ w tem-
peraturze 174—176°C.

2) a) 5,38 g N-{4-[beta/2-metoksy-5-chloro-benza-
mido/-etylo]-benzenosulfonylo} -N’- /4,4-dwumety-
locykloheksylo/-tiomocznika rozpuszcza sie w 5 ml
dioksanu i 250 ml metanolu. Dodaje sie 2,16 g
tlenku rteci i miesza w ciggu 4 godzin w tempe-
raturze 60°C. Odsacza sie od utworzonego siarczku
rtgci, zateza przesgez do polowy i zadaje woda.
Po odstaniu w ciggu nocy tworzy sie krystaliczny
osad, ktéry odsacza sie i przekrystalizowuje z roz-
ciericzonego metanolu. Tak otrzymany eter mety-
lowy N- {4-[beta-/2-metoksy -5- chlorobenzamido/-
-etylo]-benzenosulfonylo} -N’-/4,4,-dwumetylocyklo-
heksylo/-izomocznika topi sie w temperaturze
149—151°C.

b) 0,5 g otrzymanego w punkcie 2a eteru izo-
mocznika rozpuszcza sie¢ w 5 ml dioksanu. Po do-
daniu 20 ml 2n wodorotlenku sodu ogrzewa sie w
ciggu 45 minut na laZni parowej. Po zakwaszeniu
otrzymuje sie krystaliczny osad N-{4-[beta-/2-me-
toksy-5-chlorobenzamidu/ -etylo] -benzenosulfony-
lo} -N’-/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznika o
temperaturze topnienia 174—176°C po przekrystali-
zowaniu z rozcieniczonego metanolu.

Przyktad VI. Wytwarzanie N-[4-beta-benza-
mido-etylo/-benzenosulfonylo]- N’- /4,4-dwuetylocy-
kloheksylo/-mocznika.

a) 6,4 g 4-/beta-benzamido-etylo/-benzensulfona-
midu sodu i 7,2 g estru metylowego kwasu 4-/be-
ta-benzamido-etylo-benzenosulfonylo/ -karbamino-
wego miesza sie dokladnie. Substancje umieszcza
sie w kolbie stozkowej o pojemnoSci 300 ml tak
aby pokryla dno kolby. Wtedy kolbe umieszcza
sie w lazni olejowej podgrzanej do temperatury
250°C. Po uplywie kilku minut masa zaczyna sie
spiekaé, a po uplywie dalszych 5 minut nastepuje
ponowne zestalenie.

Pozostawia sie do ochlodzenia, spieczong mase
reakcyjng traktuje okolo 1%-wym wodnym roz-
tworem amoniaku, przesgcza i zakwasza przesgcz
2 n kwasem solnym. Otrzymuje sie krystaliczny
osad N, N’-dwu-4-[beta-/benzamido-etylo/-benzeno-
sulfonylo]-mocznika, ktéry ponownie rozpuszcza
sie w rozciennczonym amoniaku i ponownie wytrg-
ca przez zakwaszenie rozcienczonym kwasem sol-
nym. Substancja topi sie, po odsgczeniu i przekry-
stalizowaniu, w temperaturze 204°C z rozkladem.

b) 3,17 g otrzymanego wedlug punktu a) bis-
-mocznika zawiesza sie w 100 ml dioksanu. Dodaje
sig, mieszajgc, 0,78 g 4,4-dwuetylocykloheksyloa-
miny i obserwuje tworzenie sie soli.

Nastepnie ogrzewa sie w ciggu godziny, miesza-
jac, do temperatury wrzenia. Po uplywie kilku
minut zawiesina przechodzi w klarowny roztwor.
Zateza sie pod zmniejszonym ciSnieniem, traktuje
pozostalo§¢é okolo 1%-wym amoniakiem i saczy.
Z przesaczu otrzymuje si¢ przez zakwaszenie kry-
staliczny osad N-[4-/beta-benzamidoetylo/-benzeno-
sulfonylo] -N’- /4,4-dwuetylocykloheksylo/-mocznika.
Substancja topi si¢ po przekrystalizowaniu z me-
tanolu w temperaturze 199—201°C.

Przyklad VII Wytwarzanie N-{4-[gamma-/
/-2-metoksy-5-bromobenzamido/-propylo] -benzeno-
sulfonylo} -N’ -/4,4-dwumetylocykloheksylo/-mocz-
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nika. 9 g 4-{gamma-[2-metoksy-5-bromo-benzami-
do]-propylo}-benzenosulfonamidu sodowego i 16 g
N,N-dwufenylo -N’- /4,4-dwumetylo-cykloheksylo/-
mocznika ogrzewa sie w 30 ml dwumetyloforma-
midu w ciggu 7 godzin w laZni olejowej w tempe-
raturze 100°C. Pozostawia sie' do ochlodzenia, za-
daje mieszanine reakcyjng wodg i §rodkiem alka-
licznym i ekstrahuje eterem ﬁowstala dwufenyloa-
mine. Faze¢ wodng traktuje sie weglem i przesacz
zakwasza. Otrzymany sulfonylomocznik przekry-
stalizowuje sie z wody z metanolem, po czym topi
sie on w temperaturze 192°C. °

W analogiczny sposéb otrzymuje sie¢ N-{4-[gam-
ma-/2-metoksy-5-bromobenzamido/-propylo]- benze-
nosulfonylo}-N’-/2,4-dwumetylocykloheksylo/-mocz-
nik o temperaturze topnienia 184°C po krystaliza-
cji z mieszaniny metandlu i wody,

N- {4- [beta-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-pro-
pylo]-benzenosulfonylo} -N’- /4,4-dwumetylocyklo-
heksylo/-mocznik o temperaturze topnienia 153°C
po przekrystalizowaniu z mieszaniny metanolu
i wody,

N- {4- [beta-/2-metoksy-5-chlorobenzamido/-propy-
pylo] -benzenosulfonylo} -N’-/2,4-dwumetylocyklo-
heksylo/-mocznik o temperaturze topnienia 181°C
po krystalizacji z mieszaniny metanolu i wody,
N- {4- [beta-naftylo-/I'/-amidoetylo] -benzenosulfo-
nylo} -=N’-/2,4-dwumetylocykloheksylo/-mocznik o
temperaturze topnienia 216°C po krystalizacji z
mieszaniny metanolu i wody i

N- {4- [beta -tetralinokarbon -/2’/ -amidoetylo]-
-benzenosulfonylo} -N’ -/2,4- dwumetylocyklohek-
sylo/-mocznik o temperaturze topnienia 167°C po
krystalizacji z mieszaniny metanolu i wody.

Przyklad VIII. Wytwarzanie N-{4-[beta-/2-
-metoksy -5- chloro -benzamido/-alfa -metylo-ety-
lo] -benzenosulfonylo} -N’- /4,4 -dwuetylo -cyklo-
heksylo/-mocznika. 9,6 g 4-[beta-/2-metoksy-5-chlo-
ro -benzamido/ -alfa -metylo -etylo] -benzenosul-
fonamidu rozpuszcza sie w 250 ml dioksanu. Doda-
je sie 6,9 g drobno zmielonego weglanu potasowego
i ogrzewa, mieszajac, w ciggu 2 godzin do wrzenia.
Nastepnie wkrapla sie, mieszajgc dalej 4,5 g 4,4-
dwuetylocykloheksyloizocyjanianu. Miesza sig¢ i
ogrzewa w ciggu 8 godzin, wlewa do wody i za-
kwasza. Otrzymany Kkrystaliczny osad odsgcza sie
i suszy. Rozpuszcza sie w dwumetyloformamidzie,
dodaje metanolu i otrzymuje wykrystalizowany N-
-{4- [beta -/2- metoksy -5- chlorobenzamido/-alfa-
-metylo -etylo] -benzenosulfonylo} -N’ -/4,4- dwu-
etylo-cykloheksylo/-mocznik o temperaturze topnie-
nia 161—163°C.

Zastrzezenie patentowe

Spos6b wytwarzania nowych benzenosulfonylo-
mocznik6w o ogélnym wzorze 1, w ktérym R ozna-
cza nizsza grupe alkilowa, nizsza grupe fenyloalki-
lowg lub korzystnie atom wodoru, R’ oznacza gru-
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pe dwumetylocykloheksylowg lub 4,4-dwuetylo-cy-
kloheksylowa, X oznacza grupe fenylows, podsta-
wiong w dowolnych pozycjach dwoma podstawni-
kami Z i Z’, ktére moga byé jednakowe lub rézne,
przy czym Z oznacza atom wodoru lub chlorowca,
nizsza grupe alkilowa, alkenylowa, alkoksylows,
alkenoksylowsa, chlorowcoalkoksylows, alkoksyalko-
ksylowa, fenyloalkoksylowa lub fenyloalkilows,
cykloalkoksylows, fenylowa, fenoksylows, nizsza
grupe acylowa, benzoilows, tréjfluorometylows, hy-
droksylows, nizszg grupe acyloksylows, grupe -CN,
-NO;, Z’ oznacza atom wodoru lub chlorowca, niz-
szg grupe alkilowa, alkoksylowsa, alkoksyalkoksy-
lowg lub acyloksylowa, hydroksylowg albo X ozna-
cza grupe naftylows, ktéra ewentualnie moze byé
jedno lub dwupodstawiona atomem chloroweca,
nizszag grupa alkilowa, nizszg grupg alkoksylowa
lub grupa hydroksylowa, albo X oznacza grupe
czterowodoronaftylowg lub indanylowa, albo grupe
tiofenowa, ktéra ewentualnie moze byé jedno lub
dwupodstawiona nizszg grupg alkilowa, fenyloalki-
lowa, alkoksylows, alkoksyalkoksylows, alkenylo-
ksylowa, fenyloalkoksylowa, arylowg lub atomem
chlorowca, albo grupe czterometylenotenylows lub
tr6jmetylenotenylowa, przy czym X korzystnie
oznacza wyzej podang reszte fenylowa, zawierajg-
cg podstawniki Z, i Z° o wyzej podanym znaczeniu,
Y oznacza lancuch weglowodorowy o 1—3 atomach
wegla, korzystnie ugrupowanie -CH,-CH,-, zna-
mienny tym, ze podstawione grupg o wzorze 102,
w ktérym X, Y i R majg wyzej podane znaczenie,
benzenosulfonyloizocyjaniany, estry kwas6w benze-
nosulfonylokarbaminowych lub estry kwas6w ben-
zenosulfonylotiolokarbaminowych, halogenki kwa-
s6w benzenosulfonylokarbaminowych lub benzeno-
sulfonylomoczniki poddaje sie reakcji z podstawio-
nymi podstawnikiem R’ o wyzZej podanym znacze-
niu aminami lub ewentualnie ich solami, albo ben-
zenosulfonamidy o wzorze 103, w ktérym X, Yi R
majg wyzej podane znaczenie, lub ewentualnie ich
sole poddaje sie reakcji z podstawionymi podstaw-
nikiem R’ o wyzZej podanym znaczeniu izocyjania-
nami, estrami kwas6w karbaminowych lub tiolo-
karbaminowych, halogenkami kwaséw karbamino-
wych lub mocznikami, albo poddaje sie hydrolizie
odpowiednio podstawione etery benzenosulfonylo-
izomocznikowe lub benzenosulfonyloizotiomoczni-
kowe albo kwasy  benzenosulfonyloparabanowe,
albo w odpowiednio podstawionych benzenosulfo-
nylotiomocznikach wymienia sie atom siarki na
atom tlenu, albo utlenia sie odpowiednie benzeno-
sulfinylomoczniki lub benzenosulfenylomoczniki,
lub do benzenosulfonylomocznikéw o wzorze 104,
w ktérym Y, R i R’ majg podane znaczenie, wpro-
wadza sie przez acylowanie, ewentualnie etapowe,
reszte X-CO-, w ktérej X ma wyzej podane zna-
czenie, po czym tak otrzymane produkty reakcji
ewentualnie przeprowadza sie w sole dzialaniem
§rodkéw alkalicznych.



Kl. 120,17/03 69 770

OCH,CH,Cl

X—CO—N—Y—fenglen—SOZ—NH—CO—NH—R‘
(cH,),He
R
WZOR 1

WZO0R 8

O O
O

WZOR 2 WZ0R 3
WZOR 10
D e

WZOR 4 WZ0R S
WZOR 12
O = O

W2Z0R 6 WZOR 7

WZOR 14

OCH,CH(CHy),

MKP C07c 143/78

O

OCH;§

WZOR 9

O

0C3H, (n)

WZOR 11

2

OCH,CH=CH,

WZOR 13



Kl. 120,17/03 69770 MKP C07c 143/78

o

OCH,CH,0CH, OCH,CH,0C, g OCH.—Q

WZO0R 16 W2O0R 17 .
WZO0R 23
OCH, 0C,Hs
WZOR 18 WZOR 19 WZOR 24
OCH, CH,0CH, ocH, 0,
WZOR 20 w2z . .
OR 21 WZOR 25 WZOR 26
= s
CF, H
WZOR 22

WZOR 27 WZOR 28



Kl. 120,17/03

WZOR 34

OCH,
WZ0R 36

o

CH;CH=CH,

WZOR 37

/@/w
"
(=3
o |
a

OCH,

WZOR 39

r

o}
o

0CH,

WZOR 41

(=]
L

WZOR 43

MKP CO07c 143/78

o

OCH,CH,0CH,

WZOR 38

WZOR 40

r

0C,Hs

WZOR 42

o

0COCH,

WZOR 44



Kl. 120,17/03

o
3]
o

WZOR 51

HsC

WZO0R 48

WZO0R 50

CHy

o
S
o

WZ0R 52

69 770

(2}

Hy

7
O

0C,H, (n)
WZOR 53

CH,

o
o

OCH,CH,0CH,

WZOR 55

0

/Q/E

o

(2]

/©/“I
[=)
(w]
&

OH

WZOR 57

OCHy

Q
£

0CH,

WZOR 59

H,C0

MKP C07c 143/78

CH,

CH;CH==CH,

WZOR 54

CH

OCH,CHyCL

WZOR 56

WZOR 58

0C;Hs

WZOR 60



Kl. 120,17/03

o

0C,Hg

WZOR 6!

o
0
&

HyCH,0CH,

WZOR 63

o
(%]
|: |I
[
(2]
& |

0COCH,

WZOR 65

I

H,

WZOR 67

69 770

0CH,

CH,CH==CH,

WZOR 62

0CH,

o

WZOR 64

NO;

WZOR 66

0

OCH,

WZOR 68

7\
- OCH,
#ZGR 69
e X
A~
WZOR 72

TS
B "1%H

2Z0R 74

MKP C07c 143/78

go8

WZOR 70

WZOR 71

WZOR 73



Kl. 120,17/03 69 770
\I
//
WZOR 75
]
N
OCH,
WZOR 76 ‘ O
DCOCH,
OH ’
g | WZO0R 77
X
OH
WZOR 78 ‘ O
OCH,§
Ct
‘O WZO0R 79
CL
WZOR 80

Hy

-

WZOR 82

Hy

C

W2ZOR 84

m/: \
=]

WZOR 86

MKP C07c 143/78

£l
OH

WZOR 81

CH,
]
s

WZOR 83

-

WZOR 85

[ ]
cl S

WZOR 87

H,C



Kl. 120,17/03

WZOR 88

0CyHg

H

wzor g0

H

WZOR 92

OCH,CH==CH,

OCH,

w2zO0R 89
0C;3Hy(n)

S
W20R 91

OCH,0CH,

S

W2z0R 93

Qe

wz0R 94

69 770

—CH—

CH,

WZOR 99

MKP CO07c 143/78

OCH,

HyC S

WZOR 96

OCH,CH,0CH,
[T
S

W2Z0R 98

—CH

CHy——

CH,

WZOR 100

——CH;——CH—

CH,

WZOR 101

X—CO0O—N——Y—

wzor 102

X——CO—N—Y:

fenylen

$0,—NH,

WZOR 103

HN—Y:

flnylln

§0,——NH—C0——NH—FR'

WZ0R 104



	PL69770B1
	BIBLIOGRAPHY
	CLAIMS
	DRAWINGS
	DESCRIPTION


