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Sposéb wytwarzania 3H-2-alliloimino- 7-metylopirydo-{ 3,2-¢]-1,3-tiazyn-4-omu

Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarzania 3H-2-alliloimino-7-metylopirydo-{3.2-e}-1,3-tiazyn-
4-onu o wzorze przedstawionym na rysunku.

Wymieniony zwiazek jest zwigzkiem nowym, charakteryzujacym si¢ dziataniem deprymujacym na
osrodkowy uklad nerwowy, przy malej toksycznosci.

Wedlug wynalazku spos6b wytwarzania 3H-2-alliloimino-7-metylopirydo{ 3,2-¢]-1,3-tiazyn-4-onu o
wzorze przedstawionym na rysunku, polega na reakcji estru etylowego kwasu 2-chloro-6-metylonikotynowe-
go z N-allilotiomocznikiem w rozpuszczalniku organicznym w podwyiszonej temperaturze, najkorzystniej w
60-80°C.

Wiasciwosci biologiczne wytworzonego zwigzku badano in vivo na myszach i szczurach. Wyniki
skriningowych badaf farmakologicznych wykazaly, ze dziata on deprymujqco na o$rodkowy ukiad ner-
wowy. Potwierdzone to zostalo w testach ruchliwoéci spontanicznej, synergizmu z heksabarbitalem, antago-
nizmu z pentetrazolem, dzialania przeciwserotoninowego i pot¢gujgcego ofrodkowy wplyw DOPA. Podczas
badan okazalo si¢, 2e zwiazek ten, jako jedyny z grupy pirydotiazyn- 1,3 dodatkowo znosi objawy stereotypii
apomorfinowej oraz wykazuje wyraZne dzialanie przeciwbdlowe. Objawy stereotypii apomorfinowej prepa-
rat znosi catkowicie w dawce stanowigcej 0,1 LDso. Dzialanie przeciwbdlowe zwigzku okreflono w tedcie
goracej plytki. Preparat opdZnial czas wyst¢powania reakcji na bodziec bélu o 50%, a efekt przeciwzapalny
utrzymywal si¢ przez 150 minut. Wysoka aktywnoéé biologiczng wymienionego zwigzku potwierdzaja
réwniez wyniki badan w innych testach. Preparat ten w dawce 0,016 LD s, przedtuza sen wywolany heksabar-
bitalem jeszcze o 25%, natomiast w dawce stanowigcej 1/12 LDsow spos6b skuteczny hamuje drgawkotwér-
cze dzialanie pentetrazolu. Zwigzek wykazuje rowniez dzialanie przeciwserotoninowe, znoszac jeszcze w
dawce 1/40 LDsodr2enie tapy i wigkszo§é objawdw towarzyszacych. Toksyczno$€ ostra preparatu oznaczono
przy dwoéch drogach podania: doustnie i dootrzewnowo. Przy podaniu dootrzewnowym LDs wynosi
1600 mg/kg, natomiast przy podaniu doustnym zwiazek dziala toksycznie w dawce powyzej 2500 mg/kg.

Przedmiot wynalazku jest przedstawiony w przykladzie wykonania.

Przyktad. Roztwér 4,08 (0,02 mola) estru etylowego kwasu 2-chloro-6-metylonikotynowego i 2,3g
(0,02 mola) N-allilotiomocznika w 40 ml bezwodnego etanolu ogrzewa si¢ we wrzeniu przez 2 godziny.
Nast¢pnie roztwor zageszcza si¢ przez destylacje, a oleista pozostatosé rozpuszcza si¢ w 20 ml wody. Roztwor
wodny wyki6ca si¢ z eterem etylowym, alkalizuje wodnym roztworem amoniaku i odsacza 3,5g 3H-2-
alliloimino-7-metylopirydo{ 3,2-e]}- 1,3-tiazyn-4-onu o temperaturze topnicnia 209-212°C. Osad krystalizuje
si¢ z benzenu otrzymujac 3,0g produktu, co stanowi 65% wydajnofci teoretycznej, ktory topnieje w
temperaturze 212-214°C.
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Sposob wytwarzania 3H-2-alliloimino-7-metylopirydo-[3.2-e}- 1, 3-tiazyn-4-onu o wzorze przedstawio-
nym na rysunku, znamienny tym, ze ester etylowy kwasu 2-chloro-6-metylonikotynowego poddaje sig reakcji
¢ N-allilotiomocznikiem, w rozpuszczalniku organicznym, w podwyzszonej temperaturze, najkorzystniej w
60-80°C.
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