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1 : 2
Vyndlez se tykd pyrazinovych deriviatd methoxy~ nebo ethoxyskupinu, jakoZ i zpiso-
1,3,5-trisubstituovanych 2-pyrazolind obec- bu vyroby t¥chto derivatd.

ného vzorce I Pyrazinové derividty obecného vzorce I

maji i v minimdlni koncentraci vy3%3i antiba-
kteridlni d&inek /nap?. u Escherichia coli/
nef dosud zndmé pyridinové derivdty 1,3,5-
-trisubstituovanych 2-pyrazolind., Kromd to-
ho vykazuji antibakteridlni d€inky i v&i

R N\N N Staphylococcus aureus Oxford a Bacillus sub-
: tilis, Jako noside zkouSenych ldtek byly
] C) 11/ poufity sterilizované disky chromatogra-
’ fického papiru Whatman &. 1 o pramdru
X . - 10 mm, které byly nasyceny 1% roztokem
kq: R je fur%i nebo fenylovy zbytek obec testované 1ldtky v ethylenglykoldimethylethe-
ného vzorce

ru a poloZeny na kultiva&ni pidu /krevni

R agar, masopeptonovy agar/, kterd byla naod-
4 . : kovdna pEisludnym mikroorganismem. Po urdi-
:1::>“ té dob& inkubace byla zm&8¥ena velikost
Ry inhibi¥ni zény v mm. Obdobnym zpdsobem
/11/, byla testovédna i pfipadnd antibakteridlnf G&in-
nost pouZitého rozpoustddla. Jako srovniva-—
ve kterém Ry zna¥i atom vodiku, atom ci ldtka /standard/ byl pouZit roztok dime-
halogenu, zejména chloru, bromu nebo fluoru, thyllaurylbenzylamoniumbromidu stejné kon-
hydroxyskupinu, methoxy- nebo ethoxyskupi- centrace. Vysledky hodnoceni antibakteridl-
nu a Ry zna&i atom vodiku, hydroxyskupinu, ni d&innosti jsou uvedeny v tabulce:
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3

Sloufenina obecného
vzorce I

R Staphylococcus

4

Inhibiéni z6na v mm /primdr/

Escherichia Bacillus
aureus coli subtilus
2-bromfenyl 15,8 15,4 -
2-chlorfenyl 14,2 11,9 -
3~ethoxy-2~hydroxyfenyl 14,0 11,6 11,4
3~ethoxy~4-hydroxyfenyl 13,8 14,2 10,0
2-fluorfenyl 16,0 13,3 -
3-hydroxyfenyl 14,0 13,0 11,8
2-hydroxy-3-methoxyfenyl 13,4 13,8 ,
4-methoxyfenyl 14,8 12,8 -
Standard 24,0 18,8 20,0

Podle vyndlezu se pyrazinové derivity
1,3,5~trisubstituovanych 2=pyrazolinfi obec~
ného vzorce I vyrdb&ji tak, Ze se na
27,5 ~diazachalkony obecného vzorce III

N
EOTCO—CH=CH—R J111/,
N

ve kterém R znadi totéZ co ve vzorei I,
pisobi fenylhydrazinem, v prostfedi alka-
nolu s 1 aZ 3 atomy uhliku, s vyhodou v etha~-
nolu, p¥i teplotd bodu varu reakéni smési,
za p¥itomnosti tetramethylamoniumhydroxi-
du jako katalyzdtoru,

U&elnd se pouZivd reak&nich slo¥ek v ekvi-
moldrnim mnoZstvi a katalyzdtoru ve formé
10% roztoku. Za popsanych podminek je
reakce ukonfena asi za 1 hodinu. Ochlaze~
nim reakéni sm&si vyloudeny produkt se
odfiltruje a &isti krystalizaci z bezvodé~-
ho ethanolu. Pri&mérny vytdZek je 80 aZ 90 Z
teorie. VSechny pfipravené slouleniny byly
charakterizovdny bodem tédni, elementdrni
analyzou, IZ- a NMR~spektrem.

B1iZ8i podrobnosti zplsobu vyroby podle
vyndlezu vyplyvaji z ndsledujicich p¥ikladd
provedeni, které tento zplsob pouze ilustru-
ji, ale nijak neomezuji.

Pfiklady provedeni’
P¥iklagd 1

|-Fenyl-5-/4-methoxyfenyl/~3-pyrazinyl-
-2-pyrazolin )

V 5 ml ethanolu se rozpusti 0,6 g /0,0025
mol/ 4~methoxy~2",5 -diazachalkonu, p¥idd
se 0,27 g /0,0025 mol/ fenylhydrazinu ve
3,5 ml ethanolu a 2 kapky 10% roztoku tri-
methylamoniumhydroxidu. Va¥i se ! hodinu,
Po ochlazeni se vyloulend svétleZlutd

PREDMET

1. Pyrazinové derivdty 1,3,5~trisubstituoc-
vanych 2-pyrazolind obecného vzorce I

R—r N N .

kde R je furyl nebo fenylovy zbytek obec-
ného vzorce II
Ry

ve kterédm R, znali atom vodiku, atom haloge-
nu, zejména chloru, bromu nebo fluoru, hyd-
roxyskupinu, methoxy- nebo ethoxyskupinu

an

»

/11/,

krystalickd ldtka odsaje a pfekrystaluje
z bezvodého ethanolu. B. t. 140 ak 142 °C,

PE¥iklad 2

1-Fenyl-5-/4-chlorfenyl/-3-pyrazinyl-2-
~pyrazolin
V 5 ml ethanolu se rozpusti 0,61 g
/0,0025 mol/ 4-chlor~-2,5 -diazachalkonu,
ptidd se 0,27 g /0,0025 mol/ fenylhydrazi-
nu ve 2,5 ml ethanolu a 2 kapky 10% rozto-
ku trimethylamoniumhydroxidu. Va¥i se 1 ho-
dinu. Ochlazenim vyloulend svEtleflutd kry-
stalickd l4tka se odsaje a p¥ekrystaluje z
bezvodého ethanolu, B. t. 140 a% 142 °C,
Stejnym postupem jako v pF¥ikladu 1 by-
ly p¥ipraveny tyto 1,3,5-trisubstituované
2-pyrazoliny obecneho vzorce I:
1-fenyl-5-/2~ bromfenyl/ 3-pyrazinyl- 2
-pyrazolin, b.t. 178 a% 180 °cC,
1-fenyl-5~/2-chlorfenyl/-3-pyrazinyl=2-~
-pyrazolin, b. t. 150 a% 153 °c,
1,5-difenyl-3-pyrazinyl-2~pyrazolin, b,
t. 157 a%¥ 158 °c,
1~fenyl-5-/3-ethoxy~2~hydroxyfenyl/-3-
-pyrazinyl-2-pyrazolin, b. t. 204 a%¥ 206 °C,
1-fenyl-5-/3-ethoxy-4~hydroxyfenyl/-3-
-pyrazinyl~2-pyrazolin, b. t. 207 a% 209 °cC,
1-fenyl-5-/2-fluorfenyl/=-3-pyrazinyl~3-
-pyrazolin, b. t, 143 a% 145 ©°C,
1—fenyl-S—/Z—furyl/—B-pyrazinyl-Z-pyra—
zolin, b. t. 129 a% 131 °C,
1-fenyl=5-/2- hydroxyfenyl/ 3- pyr321nyl—
~2-pyrazolin, b, t. 266 a% 268 R
1-fenyl-5-/3-hydroxyfenyl/-3~pyrazinyl-
—~2-pyrazolin, b. t. 234 a% 236 °C,
'1—fenyl—S-/4-hydroxyfeny1/-3—pyrazinyl-
-2-pyrazolin, b. t, 266 a% 268 °c,
1-fenyl=-5-/2~hydroxy=-3~ methoxyfenyl/ -3-
-pyrazinyl-2-pyrazolin, b. t. 194 a3 196 °C,
1-fenyl-5~/4-hydroxy~3-methoxyfenyl/-3~
-pyrazinyl-2-pyrazolin, b. t. 218 a¥ 221 °c.

NALEZU

a Ry znali atom vodiku, hydroxyskupinu,
methoxy= nebo ethoxy-skupinu.

2. Zplsob vyroby pyrazinovych derivétd
1,3,5~trisubstituovanych 2-pyrazolinft obec-
ného vzorce I podle bodu 1 vyznadujici se
tim, Ze se na 27,5 ~diazachalkony obecného

vzorce III
Bgir£0wCH=CH—R
N

ve kterém R znali totéZ co ve vzorei I,

pisobi fenylhydrazxnem, v prostfedi alka—
nolu s { a% 3 atomy uhliku, s vyhodou v etha-
nolu, pfi teplotd bodu varu reak&ni smdsi,

za pfitomnosti tetramethylamoniumhydroxidu
jako katalyzdtoru. .

/111/,
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