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a sposob jeho pripravy

1

Anorekticky G&inny 1-{2-metyltio-6-ben-
zotiazolylaminometyl)-5-fenyl-1,2,3,4-tetra-
zol, vzorca I

- S +N=N
CH3 S-ﬁ_:@—m-l CHyN_ 1
N N

(r)

9]
]

Podstata spdsobu pripravy latky vzorca I,
spotiva v tom, Ze reaguje 2-metyltio-6-ami-
nobenzotiazol s 5-fenyl-1,2,3,4-tetrazolom
a formaldehydom v prostredi etanolu pri
teplote od laboratornej do 50 °C.
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Vynélez sa tyka 1-(2-metyltio-6-benzotia-
zolylaminometyl)-5-fenyl-1,2,3,4-tetrazolu a
sposobu jeho pripravy. Uvedend zlifenina
je novd chemick4 latka, ktor4 nebola dote-
raz v literatire popisana. 1-(2-metyltio-6-ben-
zotiazolylaminometyl)-5-fenyl-1,2,3,4-tetra-
zol, vzorca-l :

cwgsms\@— NH-CHs N_ =i
N— NC=N
(1)
je anorekticky G€inn4 latka.
R r5

X
1 S
R 2

R —nN
I

NR®

V patente nie si uvedené hodnoty Gé&in-
nosti (Chemical Abstracts 88, 190 817 1978).
Oba uvedené Struktdrne typy sa znalne li-
Sia od Struktdry prihlasovanej 14tky.

Syntéze 1-(2-metyltio-6-benzotiazolylami-
nometyl)-5-fenyl-1,2,3,4-tetrazolu sa usku-
totiiuje zmiefanim 2-metyltio-6-aminoben-
zotiazolu s 5-fenyl-1,2,3,4-tetrazolom v pro-
stredi alkoholu Ci: a¥ C3 pripadne zriede-
nom vodou a nasledujicim pridanim form-
aldehydu, za mieSania v rozmedzi od labo-
ratérnej teploty do 50°C s vyhodou pri 40°
Celsia.

Predmet vynélezu ilustruje ale neobme-
dzuje nasledujici priklad.

Priklad 1

1,96 g (0,010 mol) 2-metyltio-6-aminoben-
zotiazolu (&sl. Autorské osvedéenie 189 212,
1978) sa zmieSa pri laboratérnej teplote s
1,46 g (0,010 mol) 5-fenyl-1,2,3,4-tetrazolom
{Collection Czech. Chem. Commun., 41, 1962,
1976). Ku tejto zmesi sa pridd 20 aZ 40 ml
etanolu (96%-ného). Zmes sa za mie3ania
zohreje na 35 °C pri¢om vznikne roztok svet-
loZltej farby. Do neho sa prikvapkajd 2 ml
(0,025 mol) vodného roztoku formaldehydu
36 a¥ 38%-ného (Lachema n. p., zdvod Ne-
ratovice) a zmes sa zohreje na 40°C. Pri
tejto teplote dochddza po 5 aZ 30 minttach
ku zakaleniu roztoku a neskér ku krysta-
liz&cii produktu reakcie. Po 30 mintitach sa
zmes ochladi na laboratérnu teplotu, krys-
talickd l4tka sa odsaje a na filtri sa premy-
je 10 aZ 20 ml etanolu ({96%-ného}. Finél-
na latka po vysuSeni md hmotnost 2,5 g, ¢o
predstavuje 71,4% vytaZok. Je jemne kry¥-

4

NajuZivanejs$imi liekmi, ktorymi sa d4 tlmit
nadmernt chut do jedla — anorektikami — st
Fenmetrazin alebo Dexfenmetrazin. Oba lie-
ky sii ndvykové. Men3ie nebezpelenstvo né-
vyku je pri uZivani Miraprontu. Ten vSak
nekedy vyvoldva psychické zmeny. Neexis-
tuje nijaky liek, ktory by vyvolal chudnutie
(prof. MUDr. V. Pacovsky DrSc., Vnutorné
leké4rstvo II str. 276, 1975). Z reSer8e v Che-
mical Abstracts o anorektikdch na béaze ben-
zotiazolu a tiazolu sa zistilo, Ze firma Hbchst
A. G., prihlésila patent s ndzvom: Thiazoli-
dine derivatives — Appetite depressant, od
autorov: Knabe Bernd., Lang Hans Jochen a
Granzer Ernold (Ger. Offen 2,640, 358/C1
C07 D 277/80, 16. 3. 1978). Popisuji sa tia-
zolidinové derivaty typu I a IL

U,

Me-N—E=N-Me . HBF
1

talickd sfarbend dobiela, bez zépachu, roz-
pustné je v dimetylformamide alebo dimetyl-
sulfoxide, nerozpustné je vo vode.
Molekulovd hmotnost: 354,46.
Sumérny vzorec: C16H14N6Sg2.

Elementdrna analyza:

Vypotitané %:
54,21 C, 3,98 H, 23,70 N, 18,09 S.

Zistené %:
54,14 C, 3,89 H, 23,38 N, 18,47 S.

Teplota topenia latky: 141 aZ 143 °C.

Priprava 1l4tky si nevyZaduje . zvl43tné
ochranné zariadenie. Latka bola pripravené
bez pouZitia digestéria.

Anorektickd téinnost sa- zistila testova-
nim na Vyzkumnom tstave pro farmacii a
biochemii Praha, pobotka Pardubice — Ro-
sice.

Zavdr z testu: Orélni podani vysokych d&-
vek vzorku nevyvolavd u myS$i Z4dné vyraz-
n&j¥f toxické priznaky, po dévce 2,5 g/kg
uhynula pouze 1 my$ z 5 pokusnych, a to
do rédna nésledujictho dne. V testu anorek-
tické Géinnosti na my$ich (Clark R.: Toxicol.
appl. Pharmacol. 15, 212, 1969) se ukézala
jako vyrazné G&innd jestd ddvka 100 mg/kg
p. 0., kterd sniZila spot¥ebu potravy o 88 %
vzhledem ke kontroldm (v dédvce 300 mg/
/kg &inilo snf¥eni 85 %), pfi opakovanf 90
procent. Anorekticky Géinek: 50 <ED < 100
mg/kg p. o. Orientadni toxicita 14tky: LDso
p. 0. > 2500 mg/kg, vychozi ddvka 300 mg/
/kg.

Latka podla vynélezu je mélo toxickd a
nea¢inné v testoch rotujiicej tytky, pentet-
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razolovych kf&ov, potenciace thiopentalové-
ho spédnku, v testu ovlivnenia lokomotoric-
ké aktivity mysi (vplyv na CNS), v testoch
antiamfetaminového a antireserpinového
Géinku. MoZno vtedy uzatvorit, Ze v podstate

8

nie je G¢innd ako psychofarmakum (nemd
néznaky neuroleptické, centrdlne tlumivé,
trankvilizatné, psychostimula¢né ¢i antide-
presivne aktivity). i

PREDMET VYNALEZU

1. 1-(2-metyltio-6-benzotiazolylaminome-
tyl)-5-fenyl-1,2,3,4-tetrazol vzorca I

- S _ +N=N
CH5 s-ﬁ \@—NH-CHZ N\ ] )
N— C=N

(r)

2. Spbsob pripravy zla€eniny vzorca podla
bodu 1, vyznadeny tym, Ze 2-metyltio-6-ami-
nobenzothiazol reaguje s 5-fenyl-1,2,3,4-tet-
razolom a formaldehydom v prostredi alko-
holu po dobu 5 aZ 30 mindt a teplote od la-
boratérnej do 50 °C.
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