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де R = СН3, С2Н5, СН2Сl, С6Н5, СОOС2Н5,
СН2СН2СООСН3, СН2СН2СООН, о-С6H4СООН,
СН=СНСООН,
який включає взаємодію похідних антранілової
кислоти з хлорангідридом або циклічним ангідри-
дом карбонової кислоти у середовищі оцтової кис-
лоти, додавання до утвореної суміші принаймні
трикратної кількості холодної води, фільтрування,
кристалізацію з 96% етанолу та висушування, який
відрізняється тим, що як похідне антранілової
кислоти використовують натрієву сіль антраніло-
вогідроксамової кислоти, одержану шляхом гідро-
ксиламонолізу метилового або етилового ефіру
антранілової кислоти, оцтову кислоту додають у
кількості, достатній для розчинення натрієвої солі
антраніловогідроксамової кислоти, а реакцію утво-
реної суміші з хлорангідридом або циклічним ангі-
дридом карбонової кислоти проводять при кімнат-
ній температурі.

Винахід стосується органічної хімії, а саме
способів одержання хіназолін-4-онів, які мають
протимікробну активність, а також можуть бути
використані як проміжні продукти при одержанні
нових гетероциклічних систем з біологічною актив-
ністю.

Відомий спосіб одержання 2-R-3-
гідроксихіназолін-4-онів [1] полягає у взаємодії
гідроксиламіну, зв'язаного з полімерним носієм, з
ангідридом ізатової кислоти з утворенням 2-
амінобензаміду, зв'язаного з носієм. Реакція
останнього з карбоновою кислотою за наявності
активуючого агента з наступним кислотним гідро-
лізом веде до вивільнення 2-R-3-гідроксихіназолін-
4-ону.

До недоліків наведеного способу можна відне-
сти необхідність використання малодоступних і

дорогих полімерних носіїв та активуючих агентів,
складних приладів.

Найближчим до заявленого є спосіб одержан-
ня 2-R-3-гідроксихіназолін-4-онів шляхом ацилю-
вання антраніловогідроксамової кислоти хлорангі-
дридами або циклічними ангідридами карбонових
кислот в присутності еквімолярної кількості основи
(триетиламіну) у середовищі безводної оцтової
кислоти [2]. Згідно з наведеним способом антрані-
ловогідроксамову кислоту отримують з метилового
ефіру антранілової кислоти .

Недоліками способу є низькі виходи цільових
2-R-3-гідроксихіназолін-4-онів у перерахунку на
вихідний метиловий ефір антранілової кислоти,
необхідність проведення реакції у присутності ос-
нови, багатостадійність процесу.

Завданням винаходу є створення нового спо-
собу одержання 2-R-3-гідроксихіназолін-4-онів



3 79649 4

шляхом використання взаємодії натрієвої солі ан-
траніловогідроксамової кислоти з хлорангідридом
або циклічним

ангідридом карбонової кислоти у середовищі
оцтової кислоти за кімнатної температури, що до-
зволяє уникнути стадії виділення антраніловогід-
роксамової кислоти з її солі, одержати кінцевий
продукт в одну стадію з високим виходом та сту-
пенем чистоти.

Поставлене завдання вирішується таким чи-
ном, що у способі одержання 2-R-3-
гідроксихіназолін-4-онів, який включає взаємодію
похідних антранілової кислоти з хлорангідридом
або циклічним ангідридом карбонової кислоти у
середовищі оцтової кислоти, додавання до утво-
реної суміші принаймні трикратної кількості холод-
ної води, фільтрування, кристалізацію з 96% ета-
нолу та сушіння, згідно з винаходом передбачено
в якості похідного антранілової кислоти викорис-
тання натрієвої солі антраніловогідроксамової ки-
слоти, одержаної шляхом гідроксиламонолізу ме-
тилового або етилового ефіру антранілової
кислоти, додавання оцтової кислоти у кількості,
достатній для розчинення натрієвої солі антрані-
ловогідроксамової кислоти, проведення реакції
утвореної суміші з хлорангідридом або циклічним
ангідридом карбонової кислоти при кімнатній тем-
пературі.

Заявлений спосіб дозволяє одержати 2-R-3-
гідроксихіназолін-4-они загальної формули
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де R = СН3, C2H5, СН2Сl, C6H5, СООС2Н5,
СН2СН2СООСН3, СН2CH2СООН, o-С6Н4СООН,

СН=СНСООН.
Заявлений спосіб здійснюється наступним чи-

ном: для отримання натрієвої солі антраніловогід-
роксамової кислоти проводять при нагріванні гід-
роксиламоноліз метилового або етилового ефіру

антранілової кислоти, наприклад, метанольним
розчином гідроксиламіну, отриманим взаємодією
гідроксиламіну гідрохлориду з подвійною кількістю
метилату натрію. Отриману сіль відфільтровують,
сушать, розчиняють в оцтовій кислоті додають
хлорангідрид або циклічний ангідрид карбонової
кислоти. Реакційну суміш розбавляють трикратною
кількістю холодної води, утворений осад відфільт-
ровують, кристалізують з 96% етанолу, сушать. У
залежності від використаних хлорангідридів або
циклічних ангідридів різних карбонових кислот
одержують ряд 2-R-3-гідроксихіназолін-4-онів у
вигляді аморфного порошку білого кольору, роз-
чинного в органічних розчинниках, нерозчинного у
воді, з температурами плавлення від 157 до
287°С.

Винахід ілюструється приладами.
Приклад 1
Нагрівають 6,5мл (0,01 моль) метилового ефі-

ру антранілової кислоти з метанольним розчином,
отриманим при взаємодії 0,7г (0,01 моль) гідро-
ксиламіну гідрохлориду з 1,1г (0,02 моль) метилату
натрію у метанолі протягом 1год. Охолоджують,
відфільтровують осад натрієвої солі антранілово-
гідроксамової кислоти, сушать.

До 1,74г (0,01 моль) натрієвої солі антраніло-
вогідроксамової кислоти додають оцтову кислоту,
у кількості, достатній для повного розчинення солі.
Реакційну масу охолоджують, додають 1,4мл (0,01
моль) хлорангідриду моноетилоксалату. Реакційну
суміш залишають на 1год. Розбавляють трикрат-
ною кількістю холодної води, утворений осад від-
фільтровують, кристалізують із 96% етанолу. Оде-
ржують етиловий ефір 3-гідроксихіназолін-4-он-2-
карбонової кислоти (2-R-3-гідроксихіназолін-4-он,
де R = СООС2Н5). Вихід 87%, Т. пл. 157-159°С.

Приклад 2
При здійсненні заявленого способу за умова-

ми, описаними у прикладі 1, але при використанні
хлорангідридів та циклічних ангідридів різних кар-
бонових кислот, одержують ряд 2-R-3-
гідроксихіназолін-4-онів. Результати досліду наве-
дені у табл. 1.

Таблиця 1

Варіанти
досліду

Хлорангідрид (циклічний ангід-
рид) карбонової кислоти

Кінцевий продукт 2-R-3 -
гідроксихіназолін-4-он

Вихід,
%

Температура
плавлення, °С

1. ацетилхлорид R-СН3 76 183-185
2. пропіонілхлорид R = C2H5 80 193-195
3. хлорацетилхлорид R=CH2Cl 91 199-201
4. бензоїлхлорид R = С6Н5 83 162-164
5. хлорангідрид монометилсук-

цинату
R=СН2СН2СООСН3 78 184-186

6. янтарний ангідрид R=CH2CH2COOH 89 203-205
7. малеїновий ангідрид R=CH=CHCOOH 73 232-234
8. фталевий ангідрид R=о-С6Н4СООН 84 285-287

Перевагами зазначеного способу у порівнянні
з прототипом є зниження собівартості кінцевих
продуктів за рахунок використання дешевих і до-
ступних реагентів. Спосіб не потребує особливих
умов проведення (температурний режим, інертна
атмосфера, високочисті розчинники тощо), та за-

безпечує відтворюваність результатів і підвищен-
ня чистоти цільових продуктів.

Одержаний ряд сполук можна використати як
субстанції для одержання препаратів у різних лі-
карських формах з переважно протимікробною
активністю.
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