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poptipadé se prevede takto vznikly
pyridylmethylenaminotriazinon selektivni redukei na
pyridylmethylaminotriazinon, pfiGemZ aminotriazinon
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obecného vzorce I se ptipravi solvolyzou slou¢eniny obecného
vzorce I1, ve kterém symboly Ry, R; a Ry maji vy$e uvedené
vyznamy, a R4 je vodik, popfipadé substituovand
uhlovodikova skupina nebo popfipadg substituovany pyridyl,
v piitomnosti plynného chlorovodiku v alkoholickém
prostiedi.
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Zpisob pFipravy triazinovych derivati

Oblast techniky

Vynalez se tyké zplisobu pfipravy triazinovych derivata niZe uvedeného obecného vzoree IIL.

Dosavadni stav techniky

SlouCeniny obecného vzorce III se pouzivaji jako agrochemikalie, konkrétné jako insekticidy.
K jejich ptipravé Ize pouzit slougeniny nize uvedeného obecného vzorce I, jak je popsano v EP-
A-0314615.

V EP-A-0 433 218 je popsan zpiisob ptipravy aminotriazinovych derivati obecného vzorce I, pti
kterém se sloueniny niZze uvedeného obecného vzorce II pfevedou na slouceniny obecného
vzorce I okyselenim a odSt€penim skupiny —~COR,, jako naptiklad karboxylovou kyselinou
v pfitomnosti vodné kyseliny chlorovodikové.

Nevyhodami zndmych postupti, véetn& postupu popsaného v EP-A-0 433 218, jsou nedostate¢né
vytéZky derivatl obecného vzorce I pro Gginnou vyrobu v primyslovém métitku a nestabilita
meziproduktu obecného vzorce I v reakéni smési. Dal$im nedostatkem znamych zptsobi je to, ze
se ustavuje rovnovazny stav, ktery nelze posunout adekvatn& na stranu produktu, takZe reakce je
z podstatné Easti nekompletni.

Nyni bylo s prekvapenim zjisténo, Ze Ize dosahnout podstatného zvySeni vytéZzku a &istoty
meziproduktu obecného vzorce I a posunuti rovnovazného stavu tim, e se misto vodné kyseliny
chlorovodikové pouzije plynny chlorovodik. Tim se také zabrani rozkladu meziproduktu obecné-
ho vzorce I v reakénim prostiedi.

Podstata vynélezu

Podstatou vynalezu je tedy zpiisob ptipravy slougenin obecného vzorce III

R, R, T
R‘ /Z Y/,

“/K NN (III)
T

ve kterém

Ry znamena atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinu
se 3 az 6 atomy uhliku, alkoxyalkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku v alkoxylové &asti
as 1 az 6 atomy uhliku v alkylové &asti, halogenalkylovou skupinu s 1 az 2 atomy uhliku,
fenylovou skupinu, benzylovou skupinu, fenethylovou skupinu, fenylpropylovou skupinu,
fenylbutylovou skupinu nebo fenylpentylovou skupinu, nebo znameni fenylovou,
benzylovou, fenethylovou, fenylpropylovou, fenylbutylovou nebo fenylpentylovou skupinu,
ktera je monosubstituovana nebo disubstituovana halogenem, alkylovou skupinou s 1 az 5
atomy uhliku, halogenalkylovou skupinou s 1 aZ 2 atomy uhliku, methoxyskupinou nebo/a
ethoxyskupinou,
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R, pfedstavuje atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 aZ 6 atomy uhliku nebo cykloalkylovou
skupinu se 3 az 6 atomy uhliku, nebo fenylovou skupinu, ktera je nesubstituovana nebo
substituovana alkylovou skupinou s 1 aZz 12 atomy uhliku, halogenem nebo halogenalkylo-
vou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, nebo

R; a R; spole¢né tvofi nasyceny nebo nenasyceny tfi— aZ sedmiélenny karbocyklicky kruh,

R; znameni atom vodiku nebo alkylovou skupinu s 1 az 6 atomy uhliku, a

Z predstavuje skupinu -N=CH- nebo -NH-CH,—,

ktery se vyznacuje tim, Ze se aminotriazinon obecného vzorce I

Rz R,

n,{g NH, . HCI

N

| /k (I)
@]

N\N
H

ve kterém maji symboly Ry, R; a R; vy3e uvedené vyznamy,

necha reagovat s aldehydem vzorce IV

OHCO (IV)
\_y

a popiipadé se pfevede takto vznikly pyridylmethylenaminotriazinon selektivni redukci na
pyridylmethylaminotriazinon, pfi¢emz aminotriazinon obecného vzorce I se ptipravi solvolysou
slou¢eniny obecného vzorce II

R, (3¢ NHCOR,
o
l /L (II)
o)

H
ve kterém
symboly R;, R, a R3 maji vy3e uvedené vyznamy, a

Rs; znamena atom vodiku, alkylovou skupinu s I az 4 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinu se
3 az 6 atomy uhliku, alkylovou skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku substituovanou 1 az 9 atomy
chloru, alkoxyskupinu s 1 az 3 atomy uhliku, alkylthioskupinu s 1 az 3 atomy uhliku, fenylo-
vou skupinu, pyridylovou skupinu nebo fenylovou ¢&i pyridylovou skupinu, ktera je
substituovana jednim aZ tfemi substituenty vybranymi ze souboru zahrnujicitho atomy
halogenti, methylovou skupinu, ethylovou skupinu, methoxyskupinu, methylthioskupinu
a nitroskupinu, v pfitomnosti plynného chlorovodiku v alkoholickém prostiedi.

Vyhodnymi slou¢eninami obecného vzorce III jsou ty sloueniny, ve kterych R, znamené atom
vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 6 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinu se 3 az 5 atomy
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uhliku, fenylovou skupinu nebo fenylovou skupinu, ktera je monosubstituovana nebo disubstituo-
véna halogenem, alkylovou skupinou s 1 az 3 atomy uhliku, methoxyskupinou nebo ethoxyskupi-
nou, symboly R, a R; znamenaji vzdy atom vodiku nebo alkylovou skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku
a Z znamena skupinu ~N=CH- nebo -NH-CHj,-. Je’t& vyhodn&jsi jsou sloudeniny obecného
vzorce III, ve kterych R; znamend atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 aZz 4 atomy uhliku,
cyklopropylovou skupinu nebo fenylovou skupinu, zvla$t& methylovou nebo ethylovou skupinu,
zejména methylovou skupinu, R, pfedstavuje atom vodiku, methylovou skupinu nebo ethylovou
skupinu, R; znamena atom vodiku nebo methylovou skupinu a Z znamena skupinu -N=CH-
nebo ~NH-CHy-. Nejvyhodng;jsi slou¢eninou obecného vzorce III je 6-methyl-4—(pyridin—3—
ylmethylenamino)—4,5-dihydro-1,2,4-triazin-3(2H)—on.

R4 vyhodné znamena atom vodiku nebo alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku, jeité vyhod-
né&ji methylovou nebo ethylovou skupinu.

Reakéni podminky pfi provddéni solvolysy sloudeniny obecného vzorce II jsou nasledujici:

Alkoholické prostiedi miize obsahovat jeden nebo nékolika primarnich, sekundarnich nebo
tercidrnich alkoholii. Jako piiklady téchto alkoholt Ize uvést methanol, ethanol, n—propanol,
isopropanol, n-butanol, n—pentanol nebo jejich smési. Vyhodny je methanol.

Reakeni prostfedi mize byt bezvodé nebo muZe obsahovat velmi mala mnozstvi vody tak, Ze
obsah vody se miize pohybovat mezi 0 a 5% hmotn., vztazeno na acetyltriazinon obecného
vzorce II. Vyhodné jsou v podstaté bezvodé podminky, tj. podminky, kdy obsah vody je od 0 do
3 % hmot., jest& vyhodné&ji od 0 do 2 % hmot., vztazeno na acetyltriazinon obecného vzorce II.
Obzvlasté vyhodné jsou bezvodé podminky, tj. podminky, za kterych obsah vody &ini 0 % hmot.

Solvolysa se miize provadét pfi teploté od 0 °C do teploty varu pouZitého rozpoustédla. Vyhodné
je teplotni rozmezi od 40 do 50 °C.

Reakéni smési se probubldva plynny chlorovodik a nezreagovany chlorovodik se recykluje.
Reakéni podminky pfi nulovém nebo velmi nizkém obsahu vody piisobi nekorosivné na reakéni
nadobu.

Solvolysu Ize provadét nekontinualné nebo kontinualng. Vyhodné je nekontinualni provedeni.

Tvorbou a vysrdzenim aminotriazinonu ve formé hydrochloridu se soudasnou tvorbou esteru
z odstépitelné skupiny —COR, se dosahne témér kvantitativni konverze.

Pfi praktickém provadéni solvolysy se pFipravuji sloudeniny obecného vzorce I ve vysokém
vyt€zku, konkrétné napiiklad 4-amino—6-methyl-3-ox0-2,3,4,5-tetrahydro—1,2,4—triazin—
hydrochlorid reakci plynného chlorovodiku s 6-methyl-4-acetylamino—4,5—dihydro-1,2,4—
triazin-3(2H)-onem v methanolu pfi teploté okolo 45°C. Ptidanim vodného alkalického
prostfedi, napfiklad hydroxidu sodného, Ize ziskat volny aminotriazin, konkrétné napriklad 4—
amino—6—methyl-3—o0x0-2,3,4,5—tetrahydro—1,2,4—triazin.

Vychozi slouceniny obecného vzorce II jsou komerén& dostupné nebo je mozno je pFipravit
znamymi metodami. Pfed pfipravou slou¢enin obecného vzorce I je vyhodné pripravit slou¢eniny
obecného vzorce II in situ ve stejném nebo velmi podobném alkoholickém prostiedi, které se
pouZzije pro solvolysu, &imZ se zabrani obtizné izolaci nebo oddé&lovani.

Vyhody ptipravy slougenin obecného vzorce I vy3e popsanou solvolysou jsou nasledujici:
1) za optimalizovanych podminek se dosahuje vyt&zka az do 99 %,

2) netvofi se Zadné vedlejsi produkty,
3) dosahne se zlepSenych objemovych vytézki,
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4) doséhne se rychlejsich reak¢nich Cast, a
5) dochazi k zanedbatelné korosi reakéni nadoby.

Aldehyd obecného vzorce 1V, pouzivany ve zplisobu podle vynalezu, se vyhodné pfipravi
katalytickou redukci 3—kyanpyridinu vodikem v pfitomnosti Raney-niklu, pficemz

a) Raney-nikl jako katalyzitor se pouzije v mnozstvi mezi 2 a 10 % hmot., vztazeno na
kyanpyridin,

b) jako rozpoustédlo se pouzije volna karboxylova kyselina,

c)pHjemezi3,5a7,

d) teplota je nizsi nebo rovna 40 °C,

e) tlak vodiku je mezi 0,02 a 0,5 MPa,

f) mnoZstvi spotfebovaného vodiku je az 110 %, vztazeno na kyanpyridin, a

g) mnoZstvi pfitomné vody je v nadbytku, vztazeno na kyanpyridin.

Piipravu aldehydu obecného vzorce IV je mozno provadét kontinualné nebo diskontinuilné.
Mnozstvi nikotinaldehydu ve vodném prostiedi je s vyhodou 20 az 50 % hmot., jesté vyhodnéji
25 a 40 % hmot.

Raney-nikl je pfitomen vyhodné v mnozstvi mezi 3 a 7% hmot., vztazeno na kyanpyridin.
Pred pouzitim se Raney-nikl skladuje pod vodou.

Karboxylova kyselina mize byt vzhledem ke kyanpyridinu pfitomna ve stechiometrickém
mnozstvi nebo v mirné substechiometrickém mnoZzstvi nebo v nadbytku. Vyhodna jsou stechio-
metrickd mnozstvi. Karboxylové kyseliny tvofi pufry samoniakem. Hodnota pH v pribéhu
reakce rychle stoupa asi na hodnotu 5 a je ptekvapujici, Ze reakce pfi tomto pH probiha tplné bez
dalsiho pridani karboxylové kyseliny. Hodnota pH muize byt také fizena kontinualnim pridava-
nim karboxylové kyseliny. Smési vodnych karboxylovych kyselin mohou obsahovat neomezené
mnozstvi alkoholdt s 1 aZz 6 atomy uhliku a karboxylovou kyselinu s 1 az 6 atomy uhliku.
Rozpoustédlem je vyhodné vodna kyselina octova.

Teplota se s vyhodou pohybuje mezi 10 a 30 °C a jesSté vyhodnéji mezi 20 a 30 °C. Tlak vodiku
je s vyhodou mezi 0,05 a 0,3 MPa, jesté vyhodnéji mezi 0,05 a 0,15 MPa. Obsah vody, vztazeno
na kyanpyridin, je s vyhodou az do 60 hmotnostnich % nadbytku, je3t¢ vyhodn&ji az do 40
hmotnostnich %. Reakéni doba se bézn€ pohybuje mezi 3 a 6 hodinami.

Vynélez blize ilustruji nasledujici pfiklady.

Vytézek aldehydu se stanovi pomoci HPLC nebo gravimetricky derivatizaci 4—amino—6—methyl-
3-0x0-2,3,4,5-tetrahydro—1,2,4-triazinem, ktery je zde zkracen€ oznaovén jako aminotriazinon.
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Piiklady provedeni vyndlezu

Piiklad 1

Ptiprava 4—amino—6—-methyl-3—ox0-2,3,4,5—tetrahydro-1 ,2,4—triazin—hydrochloridu

e NH, . HC!
3 ' N/
Ny Ao
H

Pfipravi se suspenze 36,9 g (0,216 mol) 6-methyl-4-acetylamino—4,5-dihydro—1,2,4—triazin—
3(2H)—onu ve 115 g methanolu (tato suspenze obsahuje zbytkovou vodu z rozpoustédla a latky
vstupujici do reakce v mnozstvi odpovidajicimu 0,25 mol vody na mol acetyltriazinonu). Tato
suspenze se zahfeje na 45 °C, ¢imz vznikne &iry bezbarvy roztok. Timto roztokem se béhem 2 a 3
hodin pfi teplot€ mezi 45 a 50 °C probublava celkem 11,8 g (0,324 mol) chlorovodiku. Po p¥idani
asi 30 % chlorovodiku se reakéni sm&s nao&kuje 4-amino—6-methyl-3-o0x0-2,3,4,5-tetrahydro—
1,2,4—triazin-hydrochloridem. Potom se 4-amino—6-methyl-3-o0x0-2,3,4,5~tetrahydro—1,2,4—
triazin sraZi kontinualné ve formé hydrochloridu. Po asi dvouhodinovém michani se dosihne
maximalni konverze 99 %, smés se ochladi na teplotu mezi 10 a 13 °C, piefiltruje se a Vysusi.
Izoluje se 34,0 g 4—amino-6-methyl-3-ox0-2,3,4,5-tetrahydro-1,2,4-triazin-hydrochloridu, coz
reprezentuje vytézek 95,8 % teorie.

Piiklad 2

Ptiprava 4-amino—6-methyl-3-0x0-2,3,4,5-tetrahydro—1,2 4-triazinu

Pfipravi se suspenze 39,9 g (0,234 mol) 6—methyl-4-acetylamino—4,5-dihydro—1,2,4~triazin—
3(2H)y-onu v 99 g 95 % methanolu. Tato suspenze se zahfeje na 45 °C, &imz vznikne &iry
bezbarvy roztok. Timto roztokem se b&hem 2 az 3 hodin pfi teploté mezi 45 a 50 °C probublévé
celkem 15,4 g (0,421 mol) chlorovodiku. Po ptidani asi 30 % chlorovodiku se reakéni smés
naockuje 4-amino—-6—-methyl-3—ox0-2,3,4,5-tetrahydro—1 ,2,4—-triazin—hydrochloridem. Potom se
4-amino—6-—methyl-3-ox0-2,3,4,5—tetrahydro—1,2,4—triazin sraZi kontinualné ve formé hydro-
chloridu. Po asi dvouhodinovém michani se dosihne maximalni konverze pres 99 %. Pidanim
50% roztoku NaOH se pH reak&ni smé&si upravi na 5. Volny aminotriazinon 4-amino—6—methyl-
3-0x0-2,3,4,5tetrahydro—1,2,4—triazin vznikne v mnozstvi 29,7 g, coz predstavuje 14,3 %
hmotnosti roztoku. Tento vytéZzek odpovida 99,2 % teorie.
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Priklad 3
Srovnéni vodného oproti plynnému chlorovodiku

Ptipravi se suspenze 6—methyl-4-acetylamino—4,5-dihydro—1,2,4-triazin-3(2H)-onu v methano-
lu. Tato suspenze se zahfeje na 45 °C, ¢imZ vznikne &iry bezbarvy roztok. Béhem 2 aZ 3 hodin se
pfi teploté mezi 45 a 50 °C k tomuto roztoku pfida plynny chlorovodik (a) nebo vodna kyselina
chlorovodikova (b). Po pfidani asi 30 % plynného chlorovodiku (a) nebo 50% vodné kyseliny
chlorovodikové (b) se reakéni smés naotkuje 4—amino—6-methyl-3-ox0-2,3,4,5—tetrahydro—
1,2,4-triazin-hydrochloridem. Potom se 4-amino—6—methyl-3-ox0-2,3,4,5tetrahydro—1,2,4—
triazin srazi kontinualné ve form& hydrochloridu. Po asi dvouhodinovém michani se dosihne
maximalni konverze. Pfidanim 50% roztoku NaOH se pH reakéni smési upravi na 5, pfi¢emz
vznikne volny 4-amino—6—methyl-3—ox0-2,3,4,5—tetrahydro—1,2,4—triazin.

Vyté€zky podle teorie jsou nasledujici:

pokus A methanol plynny HCI vodna HCI vytézek po-
(mol) (2) (g) (2) dle teorie
()
(a) 0,234 99 15,4 99,2
(b) 0,234 99 41,6 77,2

A = 6-methyl-4-acetylamino—4,5-dihydro-1,2,4-triazin—3—(2H)-on

Pokus (a): tento pokus se provadi s plynnym chlorovodikem. Maximélni konverze je vy$si nez
99 %. Volny 4-amino—6-methyl-3—0x0-2,3,4,5-tetrahydro—1,2,4-triazin se ziskd v mnoZstvi
29,7 g, coz predstavuje 14,3 % hmotnosti roztoku. To pedstavuje vytézek 99,2 % teorie.

Pokus (b): opakuje se postup podle pokusu (a), ale pouzije se vodna kyselina chlorovodikovi.
Maximum konverze je 77,2 %. Volny 4-amino—6-methyl-3—ox0-2,3,4,5-tetrahydro—1,2,4—
triazin se ziska v mnoZstvi 23,1 g, coz pfedstavuje 10,3 % hmotnosti roztoku. To predstavuje
vytézek 77,2 % teorie.

Priklad 4
(laboratorni méfitko)

V michaném autokldvu se smisi 124,8 g 3—kyanpyridinu, 277 g vody a 72,2 g kyseliny octové.
Ke smési se ptida 14,6 g vihkého Raney-niklu (obsah niklu asi 60 %) v 50 g vody, nateZ se smés
hydrogenuje za konstantniho tlaku vodiku 0,1 MPa. Jakmile se spotfebuje 110 % teoretického
mnoZstvi vodiku (asi po 5 hodinach), michadlo se vypne a reak&ni smés se proplachne dusikem.
Katalyzator se odfiltruje v atmosféfe argonu a promyje se vodou. Po filtraci se ziska 515 g
produktu ve formé roztoku obsahujiciho 20,9 % 3-pyridinaldehydu, coz bylo stanoveno HPLC.
To reprezentuje vyté€zek 85,2 % teorie. Podil 3—pikolylalkoholu je 0,4 % a podil 3—pikolylaminu
je 1,5%. Po derivatizaci s aminotriazinonem je vyté¥ek aldehydu 84 %. Ztrita niklu
v katalyzatoru ¢ini 115 mg, coZ odpovida asi 1,3 % celkového obsahu niklu.
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Piiklad 5
(poloprovozni métitko)

Opakuje se postup podle piikladu 3, ale pouzije se 200 kg 3—kyaynpyridinu a odpovidajici
mnozstvi dalSich reakénich slozek (1600nasobné zvétSeni mékitka). Po filtraci se ziska 873 kg
produktu ve formé roztoku obsahujiciho 22,0 % 3-pyridinaldehydu (vytézek 93,3 % teorie).
Obsah 3-pikolylaminu v roztoku je 1,1 % a obsah 3—pikolylalkoholu je 0,1 %. Ztrata niklu
v katalyzétoru predstavuje 0,5 % celkového obsahu niklu.

Piiklad 6
(pfi konstantnim pH 5)

V michaném autoklavu se smisi 104 g 3-kyanpyridinu a 200 g vody. K reakéni smési se pfida
12,1 g vlhkého Raney-niklu (obsah niklu asi 60 %) ve 42 g vody, nadeZ se reakéni smés
hydrogenuje pfi teploté mistnosti za konstantniho tlaku vodiku 0,1 MPa. Potom se piida 191 g
kyseliny octové, ¢imZz se pH udrzuje konstantni na hodnoté 5. Jakmile se spotiebuje 110 %
teoretického mnoZzstvi vodiku, michadlo se vypne a reakéni smés se proplachne dusikem. Kataly-
zator se odfiltruje v atmosféfe argonu a proplachne se vodou. Po filtraci se ziska 561 g roztoku 3—
pyridinaldehydu. Po derivatizaci 140,2 g tohoto roztoku s aminotriazinonem byl nalezen vytézek
aldehydu 84 %. Ztrata niklu v katalyzatoru &ini 42 mg, coz odpovida asi 0,6 % celkového obsahu
niklu.

Priklad 7

(za tlaku vodiku 0,5 MPa)

Opakuje se postup podle prikladu 3, pouze tlak vodiku se udrzuje konstantni na 0,5 MPa.
Po filtraci se ziska roztok produktu obsahujici 14 % 3-pyridinaldehydu, jak bylo stanoveno
pomoci HPLC, coz znamena vytézek 64 %. Po derivatizaci s aminotriazinonem je vytézek
aldehydu 60 %.

Piiklad 8

(pfipH 4,7 az 7)

Opakuje se postup podle ptikladu 3, pouze se ptida 57,6 g kyseliny octové a 19,6 g octanu
sodného. Vytézek aldehydu po derivatizaci s aminotriazinonem je 73 %. Ztrata niklu v katalyza-
toru je asi 0,5 % hmot. z celkového obsahu niklu.

Priklad 9

(50 % koncentrace 3—kyanpyridinu ve vodé)
P

Opakuje se postup podle prikladu 3, pouze se pouZije 31,2 g 3—kyanpyridinu a 31,2 g vody. Po
derivatizaci s aminotriazinonem byl nalezen vytézek aldehydu 82 %.
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Ptiklad 10
(recyklovany katalyzator)

Opakuje se postup podle piikladu 3. Jakmile se spotfebuje 110 % teoretického mnozstvi vodiku,
reakéni smé&s se proplachne dusikem a hydrogenaéni roztok se prefiltruje pfes 0,5 pm vrstvu
slinutého kovu (plocha povrchu 4,5 cm?) u spodku reaktoru. Znovu se pfida 3—kyanpyridin, voda
a kyselina octova a pouzije se tentyZ katalyzitor jako v pfikladu 1. VytéZzek aldehydu ziskaného
z prvnich tii opakovanych cykli, ve kterych je hydrogenacni doba téméf konstantni, byl po
derivatizaci s aminotriazinonem 76 %).

Priklad 11
Priprava 6-methyl-4—(pyridin—3-ylmethylenamino)—4,5—dihydro—1,2,4—-triazin—3(2H)-onu

Ksuspenzi 164 g 4-amino—6-methyl-3—-ox0-2,3,4,5~tetrahydro—1,2,4—triazin~-hydrochloridu
v 500 ml methanolu se pfidava 50% roztok hydroxidu sodného, az se dosahne hodnoty pH 6.
Potom se ptida 486 g roztoku obsahujiciho 22 % 3—pyridinaldehydu ve vod¢, pfi¢emz se teplota
udrzuje pod 70 °C. Po skonéeni ptidavani se teplota reakéni smési udrzuje po dobu 2 hodin na
65 °C. Potom se suspenze ochladi asi na 5 °C, prefiltruje se a vysu$i. Ziskd se sloufenina
uvedena v nazvu.

PATENTOVE NAROKY

1. Zpisob pripravy thiazinového derivatu obecného vzorce 111

Ry Rs -

(III)

ve kterém

R, znamena atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinu
se 3 az 6 atomy uhliku, alkoxyalkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku v alkoxylové &asti
as 1 az 6 atomy uhliku v alkylové &asti, halogenalkylovou skupinu s 1 az 2 atomy uhliku,
fenylovou skupinu, benzylovou skupinu, fenethylovou skupinu, fenylpropylovou skupinu,
fenylbutylovou skupinu nebo fenylpentylovou skupinu, nebo znamena fenylovou, benzy-
lovou, fenethylovou, fenylpropylovou, fenylbutylovou nebo fenylpentylovou skupinu, ktera
je monosubstituovana nebo disubstituovana halogenem, alkylovou skupinou s 1 az 5 atomy
uhliku, halogenalkylovou skupinou s 1 az 2 atomy uhliku, methoxyskupinou nebo/a
ethoxyskupinou,

R, predstavuje atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 6 atomy uhliku nebo cykloalkylovou
skupinu se 3 az 6 atomy uhliku, nebo fenylovou skupinu, ktera je nesubstituovana nebo
substituovana alkylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, halogenem nebo halogen-
alkylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, nebo
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R; a R, spole€né tvoti nasyceny nebo nenasyceny tfi— aZ sedmiélenny karbocyklicky kruh,
R; znamend atom vodiku nebo alkylovou skupinu s 1 aZ 6 atomy uhliku, a
Z predstavuje skupinu -N=CH- nebo -NH-CH,—,

vyznacujici se tim,Zeseaminotriazinon obecného vzorce I

Ry R,

R, NH, . HCI
N
| /L (1)
(@]

N

N
H
ve kterém maji symboly R,, R, a R; vy3e uvedené vyznamy,

neché reagovat s aldehydem vzorce IV

OHCO (IV)
\_x

a popfipadé se prevede takto vznikly pyridylmethylenaminotriazinon selektivni redukci na
pyridylmethylaminotriazinon, ptfi¢emZ aminotriazinon obecného vzorce I se ptipravi solvolysou
slou¢eniny obecného vzorce II

R, R
R, 3¢ > NHCOR,

N

N[ /Lo (II)

ve kterém
symboly Ry, R; a R; maji vyse uvedené vyznamy, a

Ry znamené atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinu se
3 az 6 atomy uhliku, alkylovou skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku substituovanou 1 a% 9 atomy
chloru, alkoxyskupinu s 1 az 3 atomy uhliku, alkylthioskupinu s 1 az 3 atomy uhliku, fenylo-
vou skupinu, pyridylovou skupinu nebo fenylovou & pyridylovou skupinu, kterd je
substituovana jednim aZ tfemi substituenty vybranymi ze souboru zahrnujiciho atomy
halogend, methylovou skupinu, ethylovou skupinu, methoxyskupinu, methylthioskupinu
a nitroskupinu,

v pfitomnosti plynného chlorovodiku v alkoholickém prostredi.

2. Zpisob podle niroku 1, vyznaéujici se tim, Ze se pouzji odpovidajicim
zplsobem substituované vychozi latky k ptipravé triazinovych derivati obecného vzorce III, ve
kterych R, znamena atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 a% 6 atomy uhliku, cykloalkylovou
skupinu se 3 az 5 atomy uhliku, fenylovou skupinu nebo fenylovou skupinu, kter4 je monosubsti-
tuovana nebo disubstituovana halogenem, alkylovou skupinou s 1 az 3 atomy uhliku, methoxy-




10

20

CZ 287227 B6

skupinou nebo ethoxyskupinou, symboly R, a R; znamenaji vidy atom vodiku nebo alkylovou
skupinu s 1 az 4 atomy uhliku a Z znamena skupinu ~-N=CH- nebo -NH-CH,—.

3. Zplsob podle naroku 2, vyznadujici se tim, Ze se pouziji odpovidajicim
zpusobem substituované vychozi latky k pfiprave triazinovych derivatl obecného vzorce III, ve
kterych R; znamena atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku, cyklopropylovou
skupinu nebo fenylovou skupinu, R, pfedstavuje atom vodiku, methylovou skupinu nebo
ethylovou skupinu, R; znamena atom vodiku nebo methylovou skupinu a Z znamena skupinu
-N=CH- nebo -NH-CH,—.

4. Zplsob podle niroku 3, vyznalujici se tim, Ze se pouzZiji odpovidajicim
zpusobem substituované vychozi latky k pfipravé triazinového derivatu obecného vzorce llI,
kterym je 6~-methyl-4—(pyridin—3-ylmethylenamino)—4,5—dihydro—1,2,4-triazin—3(2H)-on.

Konec dokumentu
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