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2-(2-Methoxy-5- methylclnnamyloxylmmo)pro
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imino)propionylchlorid 3-[2-(Cinnamyloxyimino)-
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Beispiel 6
2- (Cmnamyloxylmano)proplonsaureethylester
Man erhitzt ein Gemisch von 2,2g (10 mmol)
2-(Cinnamyloxyimino)propionsdure, 16 mt Chlo-
roform, 1,78g (15 mmol) Thionyichlorid und 2
Tropfen Dimethylformamid 2 Stunden auf Riick- 85
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. (et hyl acet htapalédegWeispgrhiit man aus O-Cinnamyl- riickstand aus Essigester und Ligroin um. Man er-

a hydroxylamin und hélt 6,1g (86% d.Th.) 2-(3-Phenoxypropoxyimi-
4 o/ no)propionsiure, Fp. 86-88°C.

;_ a) 2-Oxobuttersdure In analoger Weise erhilt man aus Brenztrau-
;f 2- Clnnamyloxylmlnobuttersaure 45 bensiure und

= Fp.75-77°C

b) 3-Methyl-2-oxobuttersiure ’ ' a} O-[2-(4-Chiorphenoxy)propyllhydroxylamin

9 2-Cinnamyloxyimino-3-methylbuttersdure 2-[2-(4-Chiorphenoxy)propoxyimino]propionséu-
A Natriumsalz: Fp. 220°C (Zers.) : re Fp. 70-73°C

3 ¢) 2-Oxovalerianséure 50

3 2-Cinnamyloxyimino-valeriansédure Beispiel 13

- Fp. 53-55°C ) 2-Cinnamyloxyimino-propionsaure

d} 4-Methyl-2-oxovaleriansaure . 2u einer Losung von 3,5 g (24 mmol) 2,2-Dichlor-
2-Cinnamyloxyimino-4-methylvaleriansaure propionséure und 3,45 g (25 mmol) Kaliumcarbo-
3 Fp. 60-62°C 55  nat in 40 ml Wasser gibt man 4,0g (28 mmol) .
: e) 3-Methyl-2-oxovalerianséure O-(Cinnamyl)hydroxylamin, erhitzt unter Rithren -
2-Cinnamyloxyimino-3-methylvaleriansaure auf 90°C, tropft innerhalb 30 Minuten eine Losung
4 Fp.57-59°C : von weiteren-3,45 g (25 mmol) Kaliumcarbonat in
i f) 2-Oxo-octansiure 156 ml Wasser zu und rithrt 1 Stunde bei 80°C.
5 2-Cinnamyloxyimino-octansaure ' 60 Dann kihit man ab, schiittelt mit Ether aus und
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b g) Phenylbrenztraubenséure ' . abgesaugt und aus einem Gemisch von Ligroin
. 2-Cinnamyloxyimino-3-phenylpropionsiure und Essigester umkristallisiert.
: Fp. 84-86°C Ausbeute: 3,0 g (57%d.Th.), Fp. 83-91°C.
,E-.. h) Oxalessigsdure . 65 . Der Mischschmelzpunkt mit dem in Beispiel 3a
5 7
!

]



r) 0-al | y‘l hydr oxyl am ne 2-(al | yl oxyi m _ho_)-propi onic acid mp. 38 - [err]:
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2-{3-(3-Methoxypheny!)propoxyimino]propion- 3- Fluor-2-hexyloxy|mmopropnonsaure
séure 2-(2-Hexyloxyimino)buttersdure, Fp. 236-237°C
! 2-[3-{4-Methoxyphenyl)propoxyiminojpropion- 4  (Na-Salz)
B sdure - 3-Hydroxy-2-(3-phenylpropoxyimino)propion-
A 2-(2-Methyl-3-phenylpropoxyimino)propion- - sdure
séure 3-Fluor-2-{3-phenylpropoxyimino)propionsaure
2-[6-(3-Chlorphienyl)pentyloxyimino]propion- 2-(3-Phenylpropoxyimino)buttersaure
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2- [5 {4-Methoxyphenyl)pentyloxyimino]pro- 3-Fluor-2-[3-(3-methylphenyl)propoxyimino]pro-
pionsiure pionsaure
2- (3-Cyclohexyl-2-propenyloxylmmo]proplon 50  2-[3-(3-Methylphenyl)propoxyimino]buttersiure
sdure : 3-0Oxo0-2-cinnamyloxyimino-propionséure
2-(4-Methylcinnamyloxyimino)propionsiure 2-Cinnamyloxyimino-3,3-dichlor-propionséaure
2-(3-t-Butylcinnamyloxyimino)propionséaure . 2-Cinnamyloxyimino-3-cyano-propionséure
2-(3-Bromcinnamyloxyimino)propionsaure, 2-Cinnamyloxyimino-4-cyano-buttersaure
Fp. 107-109°C 8  2-Cinnamyloxyimino-3-hydroxy-propionsaure
2-(3-Cyanocinnamyloxyimino)propionséaure 2-(3-Chlorcinnamyloxyimino)-3-fluorpropionsau-
2-(3, 4-Methylendnoxycmnamyloxynmmo)pro- re, Fp. 92-94°C
pionsdure 2-(3- Ch|orc|nnamyloxy|mmo)buttersaure
2-(3-Nitrocinnamyloxyimino)propionséaure, Fp. 91-93°C
Fp. 131-132°C 60  3-Fluor-2-(3-methylcinnamyloxyimino)propion-
2-(3- Ammocmnamyloxynmmo)propnonsaure sdure
2-(3-Acetamidocinnamyloxyimino)propionsaure 2-(3- Methvlcmnamyloxylmmo)buttersaure
2-[3-(3-Methylphenyt)-2-propinyloxyimino]pro- 3-Hydroxy-2-(3-phenylpropin-2-yloxyimino)pro-
pionsdure pionsdure
2-{3-{4-Methylphenyl)-2-propinyloxyimino]pro- 65  3-Fluor-2-(3-phenylpropin-2-yloxyimino)pro-



%

E One heats a mxture of 2.2 g. (10 mmol ) 2- cinnanyl oxyi m no) - propi onic

aC|d 16 M. chloroform 1.78 g. (15 mmol) thionyl chloride and 2 drops of

,dlrrethylforrram'defor 2 hours at reflux tenperature. 5 One t hen

Eevaporat es off the chl ored.orm and excesspoudgionyl chloride ifg a vacuum One

imxes the oil remain- ing behi nd with 20 ml. ethanol and | eaves to stand

- f or 12 ¢h oulP sgdrer oom t enp erature Thereafter, one eva ates off the

et hanol‘ ?‘%’Q}iﬁi "éi M'°1‘ ‘g'ﬂg 8{(6 10  resRoir®- ?‘n"g\ gLy The sol utioff)
el %Pﬂ ey Yim hydrogen carbonat € éol ution, dried

‘is mashed

; and evapor 8f£@-dhibreheN es } he einligroin, clarifies

swi't h char cga}egand @gaﬁﬁ%ﬁgp@gﬂgmﬁé res;l du'g"r%gﬁgm adimsS CZCACE oalkP/ Ynéth-

t heory) 2- 3-‘ﬂ§°r 2-[St{Brmethylpbenyi)propie 2-yloxyarpi- Oni ¢ aci @xefdipamelietye Phenylaimirer, IPBEreyI-N-

Lokl [err]“ repigIIgge Exanm 2- (G nnanyl oxyi miethylaminco f@mé!mrd@to Onlee Aryl-

: prepar es -' %PWWW'W&Y“&"UW]BWW 20 chI° 2 '°’I‘Vrgﬂ? ‘;%,fyng Fgst eine
[0

der ein-
; ol ) 2- (cs nmrﬁvb Ko d’and
:chl ori de aZS(Zd’aSﬂk(fxi?ﬁ?@d%E%?dﬂm "Pﬁfpgggﬂ's%'ﬁe crude a% W ﬁ%& b TS RAn
.20 m . chloroformand added dropw se, while sti mbetwgmmbm.tanmtmeda@mbmithylen

“sol uti on dtetemenspiighey5 in 40 m. chloroform doreGuppesubstityiert seirckann. on

L
a
4-
4.
a

m xt ure to erni ght at room tenperdfuré &ina gemdks “'§P| efzwelgtzgesa
with 100 P QOcar °§iﬂ'§8’&'ﬂ% TFVme'dne washes t hé’éd oﬁ? ‘a gn'}kf f; s
*0. 5N hydrochlorlca ,d, then with a saturated s t,,,t,st
: regryst aI i ses the '"®QHue from a mi xt ure 2of et iyplloxgrestt bedeutetnch Iesr:?geradkemﬁbse
d b&i ns 2.9 66%of theory) 2-(ci nnanyl oxyi mTails Wbﬂ@pmﬁﬁeﬁﬁ’ﬁé stoffsto
" [err] Irha'%éi from 2- (cimfh ﬁ?tlz rchdasder est R mit
m
cid N-(2- hysletyymine! IPHéRimetRpto-, NBide. Argl - 2; E&ﬁﬁmfﬁls%m- r zweifach durch Halo-
[2-(Cinna eomlmwppprdqmeronyl qaest emset hyI pi pergaszoxy@dePaddssudstmpm iste
8 g. (20 P odgrcNaph RSy ist,j ¢ip r opi begghtet; Wobsi ﬁd%k Advylgrupge mit 2 bis
‘ st g, & t‘f'fsﬁ'mz ot [erf‘,f"“g;g kil g R S
(20 mmol ) 1- RRHLAIR, nﬁrﬁ‘ﬂér@&e} ne Met Iel_nhd ¥020Am| ?Q&ekefnli g {dgsi?v%ﬁrr
gL hour at [edléﬂo-@'()ﬁbeﬁwlﬁleﬁﬁel RanhC€. e M Xt BEbekannB¥ WeRE e
the et her Aexdinegtasiketige cliet eabwaiges gesardgtam sul phl)aéueHﬁmdylemaruenfamgemhme\ﬂFehdl M. 3
_ dur i O- )
.jggtzer [err]2 gﬁg {gder BtE? q&’mﬂb Fv%gﬁ%uzxﬁmr -Niom [err]-al ani ne et hyl
Swo Al o tnlrd%w%h\él"a J@bg{ehggé&eu-
tdne obtai NS Arylodrdstivaneuet ﬁxyh NgeRAkettidal OPi ONY LAGhateh: Rt GREORSndihg ei- -
's- sol ved mw@s@emusmrmnemmued with 90 m . 1N aqueous potassium
drOXI de Rs Ui& rsfl'smﬁﬁf@mw t'%det‘ﬁb“ L xture® whil%® stirring, for 2 hours at
- and él S '?"5% P ch AR met hangl Li B}Pa vacuum 10 The g
- N hydr octedeéuta, vadberR-Alkda ‘Keiae plk@gruppel it BBis cr yst al sx:are filtered off with
‘suction arfc- A@wyset"aqialrﬁ sawde deremphesiqiegiscir e 4of et hyl acetate and | grm n.
k btains 7. xg yﬂenl(hsrgq% Selze. h@értbyl)saggfsze_r und in welcher R; die angegebene Bedeutung hat, X

:s|ol ution, RIAF@N ©QEr SOdI um sul phat e gpd evaporaaoea fnrrae.apgu,a&mm& Alkdxpder
t 100 pr b S A oA o 1°_9) o sl T Ty
.ccordi ng t o2
g{{; (71% of t?f’éb esat&@?o‘\!‘wleewedwﬂ b8 The hydrochl oride nmelts at
st er, col ouTdilggak \@hlmmdiastensZKohlerisﬁ)fthog (43 RéRFo)medlil, t he crude ester are
'ous res Q-NdﬁaxQE&FPlfehﬁ ua&&.ﬂ, ng‘sharcoal and” pe ralised with 90 ml .
__

und X’ Halogen oder Alkoxygruppen oder zusam-

2. Verbindungen gemdss Anspruch 1, dadurch men ein Sauerstoffatom darstellen und R’ Hydr-

gekennzeichnet, dass R und R, die angegebenen oxy, eine niedere Alkoxy- oder eine gegebenen-

Bedeutungen haben und A eine -CH,CH,-, -CH,- 50  falls substituierte Aminogruppe bedeutet, um-
CH,-CH,, -CH=CH-CH,~, setzt, oder

: b) eine Verbindung der allgemeinen Formel IV
-CH=C -CH,~,"-C= CH-CH,oder _
R-A-Y (V)
CH, CH, 55 '
in weicher R und A die oben angegebene Bedeu-
tung haben und Y eine reaktive Gruppe darstelit,
mit einer Verbindung der allgemeinen Formel lli,
_ in welcher X und X’ zusammen die Gruppe
3. Verbindungen gemass Anspruch 2, dadurch 60 =N-0OH darstellen und R; und R’ die oben ange-

-C= C-CHjzdarstelit.

gekennzeichnet, dass R und A die angegebenen . . gebene Bedeutung hat, umsetzt, im Anschiuss an
Bedeutungen haben und R, eine Methyl, Ethyl- die erfolgten Umsetzungen gegebenenfalls die
oder Fluormethyl-Gruppe darstellt. erhaltenen Siurederivate in die freien Sauren der

4. Verfahren zur Herstellung von a-Ketocar- allgemeinen Formel | oder gewiinschtenfalls die
bon-séureoximen der allgemeinen Formel I 65 erhaltene freie Sdure in einen Ester, in ein Amid



(ci Ainamyl oxyi ni ho) -propi onyl am dol -propionic acid; mp. 111 - [err]

] et

Exampl e 9. 2- (G nnanyl oxyi m no)-3-fl uoropropionic acid. One drops, with
stirring, a solution of 4.82 g. 20 (33 nml) sodi um @
3:fluoro-2-oxopropionate hydrate in 50 ml. water to a solution of 4.1 g.

(27.5 mol ) 0- cinnanyl’ H$dr-oxyl ani ne i 089 | et hyl ene chAforide. One then
mxes the moature with 33 m. (33 mol) IN hydrochloric acid, further stirs

f or rfge f the or L) ¢ One washes wit
wat er OVolr ugs(mgéﬁgﬁgﬁﬁmfgﬁ;ﬁ%%d evapor g?'gs(P m§<@omr ystallises t({:)é

resi due t Wuoreropioosiuet hyl acet ate and - 24- ligroin. One obtains 3.1 g.
(48% of trk@ﬂ%rfh'zmbw‘r)mopﬂaﬁvbwnﬁbm)« 3- &l u;m\ﬁc@pl EB‘I C aC| d: C(Tﬂ o 81 -th
[err] In %?ﬁj obtaj ns from a) cYYP5PISIo s -
and 0-ci nng j%,%iﬁﬁ Vvatxwpr}?"‘g)tpd’ﬂ?aﬂa‘flﬂxﬁ'@'B chI oro-% x) IFE’[ Uﬁ?

ure

acid mp. 2 3'M4twlﬁlienmml2eyl ?immG]Hﬂflarryl OXYi mcﬂﬁﬁﬁ -G ryI -Rest eme
ne mi xestersauteh stirring, a solution of 3173 g.PHe aphthylgruppe ist, die ein-’

0- ci nnarryF’ T‘bi@yﬂ'&mxmmomwmomoplqmwl ene chlaler ubehrvuch durah €pd Alkyil, (s Afkoxy,

' 2.22 g. (SFRRRSPRYPEPQUirglutigsiye i n 50 ni . wat eifelopans Hydrexy. J jflyarmethda Aiings

m xture fegte,?,\gngp,mges at roomtenperature. 15 AceH uppe'é'FL' :g i '\fqﬁlylen-
phases and washes the organic part w th wgterp ed,;

esa te
sul phat e aride-Sv@EobabsieoxioederfomigBt al | i ses theodeeahgiwa: émeﬁﬂ%ﬁb nagcetbi&

. and ligroin. 01e obt a| ns 2.7 g. (53% of theory)C-atomea v gegebienenfaliadierth eine Ha-

®:

cid; m IO . 20 I n anal ogous n- géas Hydromyarppe subptituiert ist,
_ci nnany lg% %‘Irombgﬁnne and a) 2- Oud'but%rl c baufurden Fall, dass R einen Alkoxy- oder

oxyrest bedeutet, A ein geradkettiges
?- Q_jnnarryl 0Xy| m nobutyric acid mp. 75 - Terr] tiick vbn mindestens 2 Kohlenstoffato-

- 3-net hyl - Rvasleblaut yri c aci d 2- ci nnanyl oxyi mi no- 3mémtebitzbdmiisl durchdak BerRast AR

th-2 oxoval edemcSagerstgffatom verbunden ist, und
2- ci nnanyl o U‘&'P?{lp °“oYE’f'W°mP éseratoffwmr =G Aljylstuppe djecge-
Aol I I er| cge

a‘CI d 5 eg..y WP ﬁ I T’a Nyl SUDSTITUIe Halo-
3 et hyl - 2- Gus e Waaﬁh%gt %1}?‘&\% XY T N Qe Bkl ﬁm ‘(hadﬁ%.h&ﬁm%gp 2 67

[err] .10 odér)meh’z‘faﬂxmmm QRN 8C Alkaky Cl nnanwtpmme& mﬁme@eéﬁﬁl ysiBidgiscid 6

salt: mpR Was r%fst i ceiea3-Fs-CycloalRi-,

Qley

: 58C. 09) [!Ih@ mv,chafblpdneZhyblhma | oxy |mnlmle6kl NSl (Jartonsiureasted uid
np. 84 - 2" Efe%i‘h raigojoger. g'P Mes!'v'ev nnaﬁyl %yymﬁ@mm-ch@ flapn mpan in go|
¢ [err] i tar

_ p. 121 ?\ [%glérr r:% le 2 esattl Eg( 4 hen IeB () arrﬁuhtg all’jememen F%{meqll

gol uti on of CSAtomen, d»(aaéhemhf)alldhu(cﬂeiabﬂﬂyl but yIR).A-&-’EIH2 hydr oxyl am ne i n 60m)
B met hyl eﬂﬂse@:mﬂbr Hd@oxvsrumms@smtulgpwt.se swhile stirring, with a solution

“f 9.2 g. ryloxyre ;:)a bm rqP5% %elmﬂ (th oder i . V\m welcher R gnd Q“allg plan angegebene Bedeu-

utet, ein geradkettiges tung haben, mit einer Verbindung der aligemei-
Tellstuck von mlndestens 2 Kohlenstoffato- nen Formel Iif,
men besitzen muss, durch das der Rest R mit
dem Sauerstoffatom verbunden ist, und 40 X
R; Wasserstoff, eine C,~Cq Alkylgruppe, die ge- ' '
gebenenfalls ein- oder zweifach durch Halo- R,-C-COR’ ()
gen, Hydroxy oder Phenyl substituiert ist,
bedeutet, wobei R-A keine Alkylgruppe mit 2 bis X
4 C-Atomen sein darf, sowie deren physiologisch 45 ) i .
unbedenklichen Salze, Carbonséureester und in welcher R, die angegebene Bedeutung hat, X
Amide. und X' Halogen oder Alkoxygruppen oder zusam-
2. Verbindungen gemiss Anspruch 1, dadurch men ein Sauerstoffatom darstellen und R’ Hydr-
gekennzeichnet, dass R und R, die angegebenen oxy, eine niedere Alkoxy- oder eine gegebenen-
Bedeutungen haben und A eine -CH,CH,~, -CH,- s0  falls substituierte Aminogruppe bedeutet, um-
CH,~CH,, -CH=CH-CH,-, _ setzt, oder

: b) eine Verbindung der aligemeinen Formel IV
-CH = C -CH,~,"-C= CH-CH,oder
R-A-Y . {Iv)
CH, CH, , 55

' in welcher R und A die oben angegebene Bedeu-

= CLCH- tung haben und Y eine reaktive Gruppe darstelit,
C= C-CHzdarstellt. mit einer Verbindung der aligemeinen Formel ill,
in welcher X und X’ zusammen die Gruppe -

3. Verbindungen gemaéss Anspruch 2, dadurch 60 =N-OH darstellen und R; und R’ die oben ange-
gekennzeichnet, dass R und A die angegebenen gebene Bedeutung hat, umsetzt, im Anschluss an
Bedeutungen haben und R, eine Methyl, Ethyl- die erfolgten Umsetzungen gegebenenfalls die
oder Fluormethyl-Gruppe darstellt. erhaltenen Saurederivate in die freien Séduren der

4. Verfahren zur Herstellung von a-Ketocar- aligemeinen Forme! | oder gewiinschtenfalls die
bon-sdureoximen der allgemeinen Formel I’ 65 erhaltene freie Siure in einen Ester, in ein Amid
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-26* 'stits for 30 mnutes and separates the phases. The organi c phase is B
rdri ed over sodi um sul phate and evaporated in a vacuum As residue, there .
.remain 7.1 g. of colourless oil which, in the case of treat- 5 ing vvit@
 solution of 2.3 g. (2% 5 mmol), sodi u@M8it ogen car bonate18i n 50 m wat er ,

' di ssol ves with foamwg The aqueous sol uti on i

clarif ig’g" ggt"rrp'r\!ﬁ%i?fé Ive%’ﬁﬂi'cﬁ‘iFasﬁBr”&t ed in Zur C%]ﬁe ﬁ25‘1?§§£§%' e
d

1 esi due BNt ARE! AP frensMun@ ek dAfhall0 4. .agete B

: 2- ((4- pliRRYd-Retb S¥DnBEuRKdXime BérBBIndNALt €, M P.  gkierose. err I'n anal ogous vvay, one
L.obtains from pyruvr c acid and a) O-(5-phenyl pentyl ) hydr oxyl am ne 15

' sodi um 2- (SVS Dyfpent oxyi m no) - pr opi onat eClaimg. 209 - [err] b)

: 0-(2- ph TEN ydroxyl am ne Hlodi um a-Ketocarboxylic_acid oximes of the_for-

- 2- (2- phenoxypr opoxyr m no) - propi onate mp. %dé,, r[° ‘1"?0 g‘( l'e 12.

--2- ( 3- Phgpgisider Opoxyi m no) - propi oni ¢ aci;fl. One reactsg5.0 g. (30 nol )

i 0- ( 3- pheneingy Pi-OpGicloatkity dy-Cxplkenyt, MGinoni t h 3. -Ago-N 3 /mml ) Ppyruvic acidr),
-accor di ngarvoxyh Ehenvlomings PienybNiatkdemi-n Exanpl e 11 an %‘ recryst al li ses

b th P4t ’t‘}ﬂV"F‘ SPRIRIe 1Y Arvly d.|
( 82%6\(;? ?hépgﬂpegﬁ(??} qRﬁsten—éc)sd % acet at & ar‘\ Fl |es hydirogen anﬁléa[;yc%a%

%y.r m 09) Botbiyg ern phihys

b - 27- 1 n apydadiq ﬂﬂl@b%emb/,An@rﬂﬁ AQRyighis f romﬂawdwne ;ﬂﬁh Bdptad in aryl or aryloxy
.0- [ 2- (4- ci, mrmphﬁnow)r prhé)p&dtl}yldnyldiooxyl am geup, the aryl radlcal of which is a phenyl or

g 2- [ 2- (4- chiuepasybrifiisg ox i m no - pr opi omhehvlsoroup Wh"db*?ad bmsf}’s'“'PGd-O“ a7 r]
§ Exanpl et 1‘3‘“" geredkati I G, ac f“&’e" A ﬁ:{
o< hner B R BUN @l Sy el s AL
£ 2,2-di chl geKiack aoHRh Q : rsrgrﬁ c}.aurua oﬁBﬁ;héHéH csarur.mwdrenr n

-§;40 m . wastaviert heatoseuf heausaassrmerrgn to [esﬂﬂlrateddﬂalenh“dmn woith 2vip t8hC-atoB B,
Emi nut es, Alkexyi Qrter 6rrl°0\fresab¢49mehé\re"8965 g. (zthhnﬁ ptl wlasmsumeéahvt?dmagen Ph 15

£ 15 m . é et 5} X |n stg hydrw li',? f rt

3 ns omen g1tz n muss ur signi |esa alk ora OX ra a must pos-
';5W| th et he sf?ﬂ Liérstotfdtd cp%aio%n Chl 9% 2 ght- Jg at’o?a lé}s@Z |c§r?bon
Efiltered Q‘f suct I on and recrystal TtAidugh m.a,q{tué a,dgsr A ik gérdbdteand
et hyl afc,emts%rstdi@eme ¥j-ef Alkylgdugpe gile §e67% Of itk dieYkygen s, and R, sigfifdasthjdrogene
Fmi xed el g4ba wrtl ﬂrrrtre'trheftrh(a‘1 dchiat- dess- e CiSedlky woﬂ)(whﬁhGOBw"&WﬁNQStﬁﬁ
depr essi offD: ﬁ?ﬂ " P" °6‘5!y| mi nof b '° °"é’§[% “V425
S 5 i ek v R e LT
ar e ad phy rsﬂ:h u e SZIize‘2 g- et hox)‘ﬂé%k@ﬂﬂb@xyﬂ&é SR Esla arﬁiﬂéser in
100 nl . bonsiured&er, @slkedlund @‘iﬁie] waicam siche 19 Xt urze Compaindsatcdrding £ cthiny & chanacidr-
foccasi ow&#nn%diérwolosl#@rweemh@ethagtéhe resuismmtthaé)ﬁ pndRyhaveterdigep mganings and

f chl or i geoffer tel & "em{ are dried and evapof) ome ¢ Sl 1 EMallr
f obt ai ne& Ko GOPRUEPY T 2- ci nna i'n’ nopr opi oni ¢ _acj g net hyl
Fest er, ourI esspoil. The ester can begsar | | b = oty o ﬁotca 85 um
;:.hydroxhgg]é%uemfn i n methanol to ﬁ ci nnanyl oxw,,m no Hspropl onic acid; mp.
F89 - [err “Exeoml € 15. 2-(3-F kior oci nnarryl oxyr m no - ruvr c. aci d. 01e
Ereagts 6. (37 mmol ) 0- (3-fl uor oci nnarryl 3jrp 2. shagacte (44
Emmol ) p ?;r according to the progesg %é 5(’-1;, ﬁ‘ﬂ'pc['rmﬁ, o
tYield: mg ge %g@tdérb&gﬁé@te gégaﬁlgte88 - [ @Fdh
Eﬂ oder ungesattigte Alkylenkette mit bis zu 10 -4 Process for the preparation of ua-ketocar-
¥ C-Atomen, die gegebenenfalls ein- oder boxylic acid oximes of the general formula I’
5 mehrfach durch Halogen oder Hydroxy sub- R
£ stituiert ist, und 8 pAO-N=cC "
: i R; Wasserstoff, eine C,-C; Alkylgruppe, die ge- . \COOH ' ().
gebenenfalls ein- oder mehrfach durch Halo- '
‘ gen, Hydroxy, Nitril, Phenyl oder Carboxyl in which R signifies hydrogen, a C;-Cg cycloalkyl,
substituiert ist, Nitril oder Formyl bedeutet, methoxy, cinnamyloxy, phenylamino, phenyl-N-
) wobei R-A keine Methyl- oder Ethylgruppe sein 55 methylamino, phenylmercapto, an aryl or aryloxy
H darf, oder deren physiologisch unbedenklichen group, the aryl radical of which is a phenyl or
[ Salze, Carbonsaureester, Salzen, Estern und naphthyl group which can be substituted one or
¢ Amide, sowie an sich bekannte pharmakologisch more times by C,_6 alkoxy, halogen, hydroxvl, tri-
vertragliche Tragerstoffe, zur Anwendung einer fluoromethyl, amino, acetylamino, nitrile, nitro or
‘ therapeutischen Behandlung des menschlichen 60 a methylenedioxo group, A signifies a straight-
oder tierischen Korpers. chained or branched, saturated or unsaturated
b 7. a-Ketocarbonsaureoxime gemass Anspruch alkylene chain with 2 to 8 C-atoms, which is op-
5 oder 6 zur Verwendung bei der Bekampfung tionaily substituted by a halogen or hydroxyl
von Diabetes, Pridiabetes, Adipositas und Athe- group, whereby, for the case in which R signifies
rosklerose. 65 an alkoxy or aryloxy radical, A must possess a
S
10 :
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ate and ligroin). By suitable choice of the starting conponents, in :
ogous manner there can be prepared:
(3- net hyl phenyl ) - propoxyi m no] - propi oni c acid 20 é;%a
4- et hyl phenyl ) -qgr opoxyi m no] - pgegefani ¢ aci d 20
3- chl orophenyl ) - propoxyi m no] - pr opi oni ¢ - aci d

(
(
( -sgrhbmrcbphcrgdrt of[at b 2y:armnna:t]>mpr opi ordlkyl graipciwhich is optionally substituted one or
(3 ?ﬁ!%&%% pcmvlﬁt; pr 0p| On¢re times By halogen, hydroxyl, nitrile, phenyi
(4 H'%’.g ’}'ri“ﬁo pr opi O‘H C rbgg, dutrg or formyl, whereby R-A can-
hic] .
h@iﬂ heQB p' gni Cceaﬁbl salts, carboxylic acid esters and amides,

3+ch bafnemaenwk,)l g.iaemm{ Do W Cadnid] - Pr Opi Rl a@Gleflse known pharmacologically-ac-
( 4-as vrelir aspéfe pinidgicaliyx yecaptadd - pr opi aepiable eartiet materialg.9-

t
Al
3-
3-
3-
[ 3-
b 3-
g enZyl group, or their physiologically ac-
5-
5-

[
1
[
{
{
[
(
15:(
4 [ 5- (4_Sﬂl§t |e te @m -g plm'mo] pr opi B rA\gents epnfaining a-ketocarboxylic acid ox-
"'(3 cyd Bﬁ‘é o) pr op)j orimes ofthedormulal
- (4-nme 2 'ac 6'3 "F’norf]o -ﬁ?"gbal oni ¢ aci d R,
f- (3-t- butyl CI nnanyl oXyi m no) - propi oni ¢ aci R-A50-N = c< .
- ( 3- br Gada-nHaNY | oxyi mi no) - propi orfile acid; mp. 107-CQ@fr].
- (3- cyanom nna I oxy| m no) - prop| orln c acid ifies hydrogen, A signifies
{) I
E§ o SRS W*—wiﬁ OB oni o) ooy o B rpanchd Seyoerurior
(3 am noci nnanryl oxyi m nO) propionic acid whuch |soptlona"ysubstltutedoneormoretlmes
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ci Mty | oxyet hoxyi mi no) - pr opi oni c &i ddai‘E) de Ihydrogéne, un groupe cyclo-alkyle
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| uor o- 2- (2 pro nyl Oxyl m I’lO) pr Opl oni ¢ aC' as Cs. méthoxy, cinnamyloxy, phénylamino,
2- Pr GPAHNGXGY no) butyric acidi3-fl uoro- BhéﬁﬁWhﬂihylhlﬁ]nBQﬂfeﬁﬂh%éﬁo aal d
2- hexyl oxyi m nd¢O@HIt yric. aci d; m p. 236- [ eedcpre(uhgrospé dryle dibaryloxy dont le res-
ydrox - 2- (3 hen I opo i m no) prop|5‘bn| c tecdryle est un groupe phényle ou naphtyle
| uor ghl ? pl oni ¢ ae«?tﬂant étre substitué une ou plusieurs fois
3 h mn oxf ‘l%sengfkﬁy en& par alkyle C,_;, alcoxy CH halogéne, hydroxy-
p q Q&Ir le trifluorométhyle, amino, acétylamino, nitri-
E%:Ghé |)of®ﬁ.ap&xxb Ribejted- T | uor OPleDitirédU Ui gAdubéméitlylene-dioxo,
3 ( S-dnhbmophees)ﬂyp w@pmalmxmd]alobut ¥F i CcA aestdne chaine alkyléne droite ou ramifiée, sa-
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!2 ci nnarryl oxyi m no- 3- hydroxypropr onic acid
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'-'[err] Ket oqm, boxydH,c aci d oxi nes of the fostrmiearéként nmmblﬂle\grhrunél—lﬂ%%et
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et hyl eirﬁeulreomrbgmws xcéiprigiies | des for- st P gnenIemptﬁ'ée or branched, saturat ed
bor unsdPiitlated al kyI ene chain with 2 to 8 ‘f@meﬂkﬁ%ﬂ th"“BJ’S’EW haﬁ"!
4 con s oximes d'acides carboxyligue a
jersubstlt q? b=y Zmal ogen or hydr oxwl groupcetwﬁﬁ, an I'f"W%hich R
¥ 15 signities ‘aqmo@hkoxy or arylo 3) radi cal, A rrust possess a

Estrai gh,tansq eed part of at |east 2 caedbon atoms tAhough which the radical
ER i S CAINREUe hpirdgand, v groupgaycisbmyiz and AR-AsPdht P\ drogen, a C1-U6
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festers a subtitué une SoigeCcor di NgCt-Cs, Cihaemvioky, pbératasdriocphépdeN-i n

£25  that paPaua,mb :8rch ych@uaogehe hgdrsgn meani ngatkyasngaphéspimesapto.qun groupeew'e

j[ ERR] 3. Ie, rifGorpethyidsramcastaminot witric| ai m 2, £h ur"g’%'td@ tle ﬁe F"?‘i'etp ﬁ:?g fip A

ihave t he 'gumz@muwrearﬁmgseﬂm'me r«? repr ggsent Se aZ\ ¥, trifidoroms-

1l uororfbt‘??sél“g ' r':;,'g :’ﬂ’g"ef gesﬁ:or t he pr&paréﬁ.h@acéﬁnarﬁn& 16, AN C

Faci d oxi ng 3\,5,& gh e[,b ,gre Ay [ ERR] gnoupdmatlhvldae-sﬂogmlfles hydrogen

fa [err] Cgf&hﬁa e b0 hydﬂiWI OX Ydevdnt Nnany!| ﬁxfs ¢ elkiane droite ou ramlfrée sa-

L pheny! - I\I—mtpbryréradmsrte caphieRyktmreaptio, an ar yf! :gf ! stq%y'a e"@ﬂ e
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. once ormeminegrobablesicagesrisé ey cr ek faor  pheny| 30 gouvggpa (@‘t{% %%youge fursabngt be

> an al kyqonu e hyd ox%mln:a%;%m:;le générale Il, leurs sels, esters carboxyliques et amides, phy-
? . siologiquement irréprochables, ainsi que des ma-
3 R- A—O-N Hz oy - 55  tiéres de support connues pharmacologiquement
acceptables.

6. Agent contenant des acides carboxyliques

A ifi di
dans laguelle R et A ont la’ srgm ication in |quee a-cétoniques de formule |

ci-dessus, avec un composé de formule géné-

L rale i , R
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COOH

e R;-C-COR' o dans laquelie

: R estdel'hydrogéne

{ X 65 A estune chaine alkyléne droite ou ramifiée, sa-
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ohs, as well as of their physiologically acceptable salts, carboxylic
esters and am des, character- ised-in that, in per se known manner,
5 a) reacts a hydrexylanm ne of theogemeral formula |124 [ERR] in whi c@

d A have the above-g i.ven neanln mnth a conpound of the general

mula |11 'ﬁ"‘f “’eeP\ﬁ“W'ﬁ ‘°'ﬁ?§° i@ ‘ﬁ?ﬁ&ﬂ? P%:’es p&’ﬁd“)@“e ! il d A
.ogen or a ;RJP Ig %fﬁmdf@presepfw §sgfe%tfildc ng de I'hom-
flésfhy oxy or an opti QQQ y,§, tuted ammo

p;, or W) eé’tQﬁG’hﬁdr@geﬁQmﬁQ#ﬂﬁe ekylgeneg,al § or mul. @ximés 1:5amdes carboxthues a-cétoni-
A-Y substitué éventuellement ufid P plusiewlsi ch R anas sAlothqnﬂleatabé\pe tyéﬁtlhsa-

neani ng and ‘eisrapded salpgane.sef hydroxyle.du %F'b wi tipn %?"&l?r'r’ﬁ “«'ﬂ'ed'abete
formula 111, 'eiom%@f X < §°"X'e QUHFBERSP  epr eg%‘lg'ﬂ;ﬁ'ge m,@ﬁgnﬂ a3
and R havg R S PN R OT I 5 ot  eR AR

t aken pl aC&hyI@ﬂﬁj @wsl RRAbt¥rs CAMRYIhTest e aci ddd@rddwaate g’ adibds&é o€ de i'atiépostiae
'f ree aci dsamnaiflest ghgsigegiprealentfioéprudhablés, ainsi | f deseseed, converts the free acid
obtalned into an ester, into an amde or into a physiologically accept abl e
;salt ' -35- 5. Medi canents for hunans and ani mal s, contai ning
%[err] ket ocar boxylic acid oxinmes of the fofmula | [ERR] in which R
isignifies.a [err] cycloal kyl, [err] al koxy, 5 ci nnanyl oxy, phenyl am no,
iphenyl - N-al kyl ami no, phenyl - nmercapto, an aryl or aryloxy group.the aryl
gradi cal of which can be substituted one or .nore tines by [err] alkyl, Cl16
ial koxy, hal ogen, hydroxyl, trifluoronethyl?® amino, acetylamino, nitrile,
énltr or a nethyl enedi oxy group, 10 A signifies a straight-chained or
branched, saturated or unsaturated al kyl ene chain with up to 10- C at ons,
‘whi ch is optionally substituted one or nore tines by hal ogen or hydroxyl,
whereby, for the case in which R signifies®%an al koxy or aryloxy radical, A
must possess 15 a straight-chained part through which the radical Ris
connected with the oxygen atom and [err] signifies hydrogen, a [err] alkyl
.group, which is optionally substituted one or nore tines by hal ogen,
:hydroxyl, nitrile, phenyl or carboxyl, nitaile or fornyl, whereby 20 R-A
E cannot be a benzyl group, or their physiologically acceptable salts,
> carboxylic acid esters and ami des, as well as per se known
- phar macol ogi cal |y acceptable carrier materials. 6. Agent s cont ai ni ng
k[ err]-ketocarboxylic acid oxinmes of the fognula I -36- [ERR] in which R
L signifies hydrogen, A signifies a straight- chained or branched, saturated
. or unsaturated al kyl ene chain with up to 10 G- atons, which is optionally
- sub- 5 stituted one or nore tinmes by hal ogen or hydroxyl, and Rl
-signifies hydrogen, a [err] alkyl group whjch is optionally substituted one -
¥ or nore tines by hal ogen, hydroxyl, nitrile, phenyl or carboxyl, nitrile or
- fornyl, whereby R-A cannot be a nethyl or ethyl group; 10 or their
¢ physiologically acceptable salts, carboxylic acid esters and ami des, as
: well as per se known pharmacol ogically acceptable carrier materials for use
in a therapeutic treatnent of the human or "ani mal body. 7.
¢ [err]-Ketocarboxylic acid oximes according to 15 claim5 or 6 for use in
t he conbating of diabetes, predi abetes, adipositas and at herosclerosis. 8.
Compounds according to clains 1 to 3 for use in the conbating of diabetes,
predi abet es, adi positas or atherosclerosis®
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