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Substituované anilidy kyseliny 3-benzyl-
-5-chlorsalicylové obecného vzorce I
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kde R! je atom vodiku nebo atom chloruy,
R? je nitroskupina.

Tyto nové, dosud nepopsané latky vyka-
zuji anthelmintickou tfinnost vifi helmin-
tu Hymenolepis nana. Lze je snadno pfipra-
vit reakci kyseliny 3-benzyl-5-chlorsalicylo-
vé s 4-nitroanilinem nebo 2-chlor-4-nitroa-
nilinem v xylenu za p¥itomnosti fosfortri-
chloridu za zvySené teploty.
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Vyndlez se tykd substituovanych anilidd
kyseliny 3-benzyl-5-chlorsalicylové obecné-
ho vzorce 1

OH R
CH, CONH i
9 iy
C‘L +, ( , )

kde R! zna¢i atom vodiku nebo atom chlo-
ru, R? je nitroskupina.

Tyto nové dosud nepopsané latky vyka-
zuji pouZitelnou anthelmintickou tué&innost,
zejména proti modelovému helmintu Hyme-
nolepis nana.

Slou€eniny obecného vzorce I lze podle
vynalezu pfipravit reakci o sob& zndmé ky-
seliny 3-benzyl-5-chlorsalicylové [Cs. AO €.
177 663) s 4-nitroanilinem nebo 2-chlor-4-
-nitroanilinem v pritomnosti fosfortrichlo-
ridu v prostfedi inertniho rozpoustédla za
zvySené teploty, vfhodné& s 0,4 molu fosfor-

Substituenty ve vzorci I

davka mol/kg Z. hm.
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trichloridu v xylenu p¥i teploté 130 aZ 140
stupiiit Celsia.

Hodnoceni anthelmintické ua&innosti proti
modelovému helmintu Hymenolepis nana

Testy byly provedeny na my3ich samcich
kmene H s hmotnosti 10 aZ 13 g ve skupi-
niach po 6 kusech. Dvé ze tFi kontrolnich
skupin byly invadované, nelélené, tfeti by-
la invadovand, 1é¢end standardnim piiprav-
kem — piperazinovou soli niclosamidu —
vi€i némuZ byla G€innost latek porovndva-
na.

Invaze byla provddéna sondou perordlné
vZdy 300 zralymi vajicky Hymenolepis nana
v objemu 0,25 ml/mys.

Sloueniny obecného vzorce I byly apli-
kovdny 13. a 14. den po invazl peroralné
sondou v davce 150 mg/kg ¥. hm. Standard
byl aplikovan rovnéZ 13. a 14. den po in-
vazi v ddvce 150 mg/kg Z. hm., coZ pFepoc-
teno na niclosamid znamend davku 4,58 .
. 107" mol/kg Z. hm.

Anthelmintickd uCinnost sloufenin obec-
ného vzorce I vyjaddfend v procentech meto-
dou neprimé aktivity podle Stewarda je u-
vedena niZe.

uginnost v % piiklad provedenti

Rt R?2 metodou

neprimé aktivity
H NOz 3,9.10°¢ 80,9 1
Cl1 NOz 36 .10 62,0 2

Zpusob piripravy latek podle vynélezu je
jednoduchy a poskytuje Zaddané produkty v
uspokojivich vyteZcich. BliZ31 podrobnosti
vyplyvajl z nasledujicich pfikladd provede-
ni. Uvedené priklady vynédlez pouze ilustru-
ii, nikoliv omezujl.

Pfiklad 1

4-Nitroanilid kyseliny
-3-benzyl-5-chlorsalicylové

Smés 26,2 g kyseliny 3-benzyl-5-chlorsa-
licylové (0,1 mol) a 13,8 g 4-nitroanilinu
(0,1 mol} a 500 ml xylenu byla zahFata k
varu a k vroucimu roztoku prikapano 55 g
fosfortrichloridu (0,04 mol). Reak&ni smés
byla zahFivdna pti teplot& 130 aZ 140 °C po
dobu 8 h pod zpétnym chladifem a pak jes-
t8 za horka oddélena od nerozpu$téného
anorganického zbytku. Ochlazenim vykrys-
talovand latka byla odsata a promyta xyle-
nem, 5% vodnym roztokem hydrogenuhli¢i-

tanu sodného a vodou. P¥ekrystalovanim su-
rové latky z acetonu bylo ziskdno 35,51 g
(92,8 %) latky o t. t. 191 °C.

Priklad 2

2-Chlor-4-nitroanilid kyseliny
3-benzyl-5-chlorsalicylové

Smés 17,3 g kyseliny 3-benzyl-5-chlorsa-
licylové (66 mmol) a 11,4 g 2-chlor-4-nitro-
anilinu (66 mmol) a 140 ml xylenu byla za-
h¥dta k varu a k vroucimu roztoku piika-
pano 3,15 g fosfortrichloridu {23 mmol).
Reakéni smés byla zah¥ivdna pfi teploté 130
a7 140°C po dobu 7 h pod zpéitnym chladi-
fem a pak po ochlazeni byla vytFepana 5%
vodnym roztokem hydrogenuhliditanu sod-
ného. Organickéa vrstva byla destilaci za tla-
ku 1,3 kPa zbavena organického rozpou$-
tédla a odparek prekrystalovdn ze smési
chloroformu s petroletherem. Bylo ziskdno
24,9 g [90%) latky o t. t. 129 aZ 130°C.
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kde R! je atom vodiku nebo atom chloru, R? je nitroskupina.
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