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A talilmény targya (I) altalanos képletii (,9-hidfé§ tiazolo- .

/{3 ,2-a]kinolin-szarmazékok, ahol

R! jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxil-, metoxi-,

amino-, metil- amino- vagy dimetil-amino-csoporttal

szubsztitualt 1-4 szénatomos alkilcsoport vagy (S-metil-2-
oxo-1,3-dioxol-4-il)-metil-csoport,

X jelentése egyenes vagy elagaz6 lancu 1-3 szénatomos alkil-
vagy ciklopropil-csoport,

Z  jelentése (a), (b) vagy (c) altalanos képletii csoport, ahol
R* jelentése hidrogénatom, hidroxil-, -NR’R®, hidroxi-
metil-, -CHZ-NR7R8, karboxil-, metoxi-karbonil-
vagy etoxi-karbonil-csoport, ahol

R7

jelentése hidrogénatom, adott esetben hidro-
xilcsoporttal szubsztitualt 1-3 szénatomos alkil-,
az alkoxi-részben 1-4 szénatomos alkoxi-karbonil-
vagy 1-3 szénatomos acilcsoport,

R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R® jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagaz6 lanci
1-3 szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,
R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R’ jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,



R? jelentése hidrogénatom, metil- vagy
-CH=CH-COOR?-, -CH,-CH,-COOR? -,
-CH,-CO-CHj;-, -CH,-CH,-CN-csoport,
R* jelentése metil- vagy etilcsoport,

B jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal.

A talalmany kiterjed az (I) altalanos képletd vegyiiletek elo-

allitasara és antibakterialis szerekben torténd alkalmazasara is.
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A talalméany targya 1,9-hidf6s tiazolo[3,2-a]kinolin-szarma-
zékok, eljaras a vegyiiletek el6allitasara és a vegylileteket tartal-

maz6 antibakterialis szerek.

Ismeretes, hogy tiazolo-kinolin-karbonsavak antibakterialis
hatast mutatnak. Példaképpen erre utal az EPO 286089, EPO 387
877, EPO 472826 szami szabadalmi kozzétételi irat és a J ournal
of Medicinal Chemistry 36, 2621 (1993) irodalom.

Uj (1) altalanos képleti vegyiileteket talaltunk, ahol

R' jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxil-, metoxi-,
amino-, metil- amino- vagy dimetil-amino-csoporttal
szubsztitualt 1-4 szénatomos alkilcsoport vagy (5-metil-2-
oxo-1,3-dioxol-4-il)-metil-csoport,

X jelentése egyenes vagy elagazo lanca 1-3 szénatomos alkil-
vagy ciklopropil-csoport,

Z jelentése (a), (b) vagy (c) altalanos képletii csoport, ahol
R* jelentése hidrogénatom, hidroxil-, -NR’R®, hidroxi-

metil-, -CH,-NR'R®, karboxil-, metoxi-karbonil-
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vagy etoxi-karbonil-csoport, ahol

jelentése hidrogénatom, adott esetben hidro-
xilcsoporttal szubsztitualt 1-3 szénatomos alkil-,
az alkoxi-részben 1-4 szénatomos alkoxi-karbonil-
vagy 1-3 szénatomos acilcsoport,

R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R’ jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagaz6 lanca
1-3 szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,
RS jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R’ jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R? jelentése hidrogénatom, metil- vagy
_CH=CH-COOR?” -, -CH,-CH,-COOR” ",
-CH,-CO-CH;-, -CH,-CH,-CN-csoport,
R¥ jelentése metil- vagy etilcsoport,

B jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal.

Az (I) 4ltalanos képletii vegyiiletek el6fordulhatnak racemat-
jaik, vagy enantiomer tiszta vegyiiletek, valamint gyogyaszatilag
elfogadhat6 hidratjaik, savaddicios soik és alkali-, alkalifoldfém-,

eziist- vagy guanidinium-séik formajaban.

Az (1) altalanos képleti vegyiiletek eléallitasa tigy torténik,
hogy egy (II) altalanos képleti vegyiiletet - ahol
R és X jelentése a fenti és
Y jelentése fluor- vagy klératom -
(IIT) altalanos képleti vegyiilettel - ahol
Z jelentése a fenti -

reagaltatunk, adott esetben savmegkotdszer jelenlétében.



A taldlmany szerinti vegyiiletek az ismert szerkezetii vegyii-
letekkel dsszevetve jobb antibakterialis hatassal rendelkeznek,
kiilonosen a gram-pozitiv tartomanyban. Ezért humén és allatgyo-

gyaszatban hatdanyagként alkalmazhatok.

Elényosek azok az (I) altalanos képletii vegyiiletek, ahol

R jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxil-, metoxi-,
amino-, metil- amino- vagy dimetil-amino-csoporttal
szubsztitualt 1-4 szénatomos al- kilcsoport vagy (5-
metil-2-o0x0-1,3-dioxol-4-il)-metil-csoport,

X jelentése metil-, etil- vagy ciklopropil-csoport,

Z jelentése (a), (b) vagy (c) képleti csoport, amelyben

R4

jelentése hidrogénatom, hidroxil-, -NR7R8-, hidroxi

metil-, -CHZ-NR7R8-csoport - ahol

7

R’ jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxilcso

csoporttal szubsztitualt 1-2 szénatomos alkil-, az
alkoxirészben 1-4 szénatomos alkoxi-karbonil-
vagy 1-3 szénatomos acilcsoport,

8

R jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

=

jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagazé lanct 1-3
szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,
RS

R

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,
3 jelentése hidrogénatom,

R? jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

B jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal -,
valamint ezen vegyiiletek gyogydszatilag elfogadhat6 hidratjai és
savaddiciods soéi és alkali-, alkali-foldfém-, ezist- és guanidinium-

r .

SOl.



Kiilonosen elényods (I) altalanos képletii vegyiiletek - ahol

R

X

Z
R*
RS
RS
R®
R>
B

jelentése hidrogénatom, metil- vagy etilcsoport,
jelentése metil- vagy etilcsoport,

jelentése (a), (b) vagy (c) képletii csoport, ahol

jelentése hidrogénatom, hidroxilcsoport, -NR’R®-, hid
roximetil-, —CHZ-NR7R8-csoport, amelyben

R7

jelentése hidrogénatom, metil-, 1-4 szénatomos alk
oxi-részt tartalmazo alkoxi-karbonil- vagy 1-3
szénatomos acilcsoport,

R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,
jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagaz6 lanct 1-3
szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése hidrogénatom,

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal -,

valamint ezen vegyiiletek gyogyaszatilag elfogadhato hidratjai,

savaddicids soi, és a karbonsavak alkali-, alkali-foldfém-, eziist- és

guanidinium-soi.

Az alabbiakban a kovetkez6 (I) altalanos képletii vegyu-

leteket nevezziik meg:
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Ha az (I) altalanos képletd vegyiiletek eldallitasdhoz példaul
7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-metil-imino)metano]5H-tiazolo[3,2-
aJkinolin-4-karbonsavat és 2,8-diazabiciklo[4,3,0]nonant hasza-
lunk, akkor a reakci6 lefolyasat az 1. reakciovazlat mutatja be.

A kiinduléasi anyagként hasznalt (II) altalanos képletd vegyii-
letek ismertek, illetve ismert médon allithatok els. Hasznalhatok
adott esetben racematok, enantiomerek vagy tiszta diasztereome-

rek forméajaban.

Példaképpen a kovetkezGket nevezziik meg:
7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-metil-imino)metano]-5H-tiazolo[3,2-a]-
kinolin-4-karbonsav,
7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-etil-imino)metano]-5H-tiazolo[3,2-a]-
kinolin-4-karbonsav,

7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-ciklopropil-imino)metano]-5SH-tiazolo-
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[3,2-a]kinolin-4-karbonsav, |
7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-metil-imino)metano]-5SH-tiazolo[3,2-a]-
kinolin-4-karbonsav-etilészter,
7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-etil-imino)metano]-SH-tiazolo[3,2-a]-

kinolin-4-karbonsav-etilészter.

A kiindulasi vegyiiletként hasznalt (IIT) altalanos képletd ami-
nok ismertek. A kiralis aminokat hasznalhatjuk racematként, vagy

enantiomer- vagy diasztereomer vegyiiletek formajaban.

Példaképpen a kovetkezoket nevezziik meg:
2,7-diazabiciklo[3,3,0]oktéan,
2-metil-2,7-diazabiciklo[3,3,0]oktan,
2,8-diazabiciklo[4,3,0]nonan,
2-metil-2,8-diazabiciklo[4,3,0]nonan,
2-oxa-5,8-diazabiciklo[4,3,0]nonan,
5-metil-2-oxa-5,8-diazabiciklo[4,3,0]nonan,
2-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,
2-metilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,
4-metil-2-metilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,
5-metil-2-metilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,
2-dimetilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-¢én,
2-etilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,
2-metilamino-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-¢én,
2-hidroxi-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-¢én,
5-izopropil-2-metilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,
2-amino-5-izopropil-8-azabiciklo[4,3,0Jnon-3-€én,
2-amino-5-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,

2-hidroximetil-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-én,
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2-amino-5-ciklopropil-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-¢én,
8-azabiciklo[4,3,0]non-2-¢n,
8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én-2-karbonsav-etilészter,
2-hidroximetil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢n,
2-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,
2-etiloxi-karbonil-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-terc-butiloxi-karbonil-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-benziloxi-karbonil-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,
2-alliloxi-karbonil-amino-8-azabiciklo[4,3,0Jnon-4-én,
2-aminometil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢n,
2-etiloxi-karbonil-aminometil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,
2-terc-butiloxi-karbonil-aminometil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-metilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-etilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,
2-ciklopropil-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-dimetilamino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,
2-[(2-hidroxietil)-amino]-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-amino-1-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-amino-2-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-amino-3-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,
2-etiloxi-karbonil-amino-3-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-terc-butiloxi-karbonil-amino-3-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-
én,
2-benziloxi-karbonil-amino-3-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-alliloxi-karbonil-amino-3-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-amino-4-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
2-amino-5-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,

2-amino-6-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én,
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2-amino-7-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-¢én,

2-amino-9-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-én.

[ SP4

(III) altalanos képletii vegyiileteket soik, példaul hidrokloridjaik
formajaban is hasznalhatjuk, elénydsen higitészerben, példaul di-
metil-szulfoxidban, N,N-dimetil-formamidban, N-metil-pirrolidon-
ban, hexametil-foszforsav-triszamidban, szulfolanban, acetonitril-
ben, vizben, alkoholban, példédul metanolban, etanolban, n-propa-
nolban, izopropanolban, glikol-monometil-éterben vagy piridinben

dolgozhatunk. Ugyanigy hasznalhatjuk ezen higitok elegyeit is.

Savmegkotészerként valamennyi szokasos szervetlen vagy
szerves savmegkotoszer alkalmazhato. Ilyenek elénydsen az alka-
li-hidroxidok, alkali-karbonatok, szerves aminok és amidinek. Ku-
l6nosen megfelelk a kovetkezék: trietilamin, 1,4-diazabicik-
10[2,2,2]oktan (DABCO), 1,8-diazabiciklo[5,4,0Jundec-7-én
(DBU) vagy feleslegben 1évé (III) képletii amin.

A reakciohémérséklet tag hatirokon beliil valtoztathato, alta-

laban 20 és 200 °C, elényosen 80 és 180 °C kozott dolgozunk.

A reakciot végezhetjik atmoszférikus nyomason vagy maga-
sabb nyomason. Altaliban 1 és 100 bar, eldnyésen 1 és 10 bar ko-

z06tti nyomason dolgozunk.

A taldlmany szerinti eljarashoz 1 mol (IT) képletii vegytiletre
1 - 15 mol, elénydsen 1 - 16 mél (III) képletii vegyiiletet haszna-
lunk.
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A reakcié soran a szabad aminosavakat megfelelé amino-vé-
décsoporttal védhetjiik, ilyenek példaul a terc-butoxi-karbonil-cso-
port, és a reakcid befejezése utan megfeleld savval, példaul so-
savval vagy trifluor-ecetsavval ismét felszabadithatok a szabad
aminocsoportok [Isd. Houben-Weyl, Methoden der Organischen
Chemie, E4. kotet, 114. o. (1983); J.F.W. McOmie, Protective
Groups in Organic Chemistry (1973) 43.0.].

A talalmany szerinti észtereket az alap-karbonsavak alkali-
s6i, ahol adott esetben az N-csoport véddcsoporttal, példaul terc-
butoxi-karbonil-csoporttal védve lehet, és megfelelé halogénalkil-
szarmazékok reagaltatasaval allithatjuk elé oldészerben, példaul
dimetil-formamidban, dimetil-acetamidban, N-metil-pirrolidonban,
dimetil-szulfoxidban vagy tetrametil-karbamidban, 0 - 100 °C-on,

elénydsen 0 - 50 °C-on.

A talalmany szerinti vegyiiletek savaddiciés soit altalaban
gy allihatjuk el8, hogy példaul a betaint kielégitd mennyiségi vi-
zes savban oldjuk, a sét vizzel elegyedd szerves oldoészerrel, pél-
daul metanollal, etanollal, acetonnal, acetonitrillel, kicsapjuk. Ek-
vivalens mennyiségi betaint és savat vizben vagy alkoholban, pél-
d4ul glikol-monoetil-éterben, melegithetiink, majd ezt kvetGen
szarazra paroljuk vagy a kivélt sot leszivatjuk. Gyogydszatilag el-
fogadhat6 soként hasznalhatunk példaul sésav-sot, kénsav-sot,
ecetsav-sot, glikolsav-sot, tejsav-sot, borostyankésav-sot, citrom-
sav-s6t, borkdsav-sot, metan-szulfonsav-sot, 4-toluol-szulfonsav
sbjat, galakturonsav séjat, glikonsav s6jit, embonsav so6jat, ghut-

aminsav s6jat vagy aszparaginsav sojat. Ezenkiviil a talalmany
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szerinti vegyliletek megkotédnek a savas vagy bazikus ioncseréld-

kon is.

A talalmany szerinti karbonsavak alkali- €s alkalifoldfém-soit
példaul ugy kapjuk, hogy a betaint alkali- vagy alkalifoldfém-
hidroxid feleslegében oldjuk, az oldhatatlan betaint leszirjiik, a
sziirletet beparoljuk és szérazra paroljuk. Gyolgyaszatilag meg-
felel6k a natrium-, kalium- vagy kalciumsok. Alkali- vagy al-
kalifoldfém-sot megfelels eziistsoval, példaul eziistnitrattal rea-

galtatva kapjuk a megfelel eziistsokat.

A talalmany szerinti vegyiiletek ersen antibiotikus hatasaak,
és csekély toxicitas mellett széles antibakteridlis spektrumot mu-
tatnak gram-pozitiv és gram-negativ csirdk ellen, kiilonosen ente-
robaktériumok ellen, mindenekel6tt olyanok ellen, amelyek ku-
16nb6z6 antibiotikumokkal, példdul penicillinekkel, cefalo-
sporinokkal, aminoglikozidokkal, szulfonamidokkal és tetracikli-

nekkel szemben rezisztensnek mutatkoznak.

Ezek az értékes tulajdonsagok lehetdvé teszik, hogy a vegyii-
leteket a gyogyaszatban és az allatgyogyaszatban kemoterapeuti-
kumként alkalmazzuk, valamint alkalmazhatok szervetlen vagy
szerves anyagok konzervalasara, kiillondsen mindenfajta szerves
anyag konzervaldsara, példaul polimerek, kendanyagok, szinezé-
kek, szalak, b6rok, papirok és fa, élelmiszerek és viz konzer-

véalasara.

A taldlmany szerinti vegyiiletek a mikroorganizmusok széles
spektruma ellen hatisosak. Segitségiikkel legy6zhetok a gram-ne-

gativ és gram-pozitiv baktériumok és baktériumszerd mikro-
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organizmusok, valamint az ezen koérokozok altal eldidezett beteg-

ségek gatolhatok, gyogyithatok és/vagy javithatok.

A talalmany szerinti vegyiiletek fokozott hatdst mutatnak
nyugvo és rezisztens csirak ellen. A nyugvé baktériumoknal, azaz
a kimutathaté novekedést nem mutaté baktériumoknal a ve-
gyiiletek messze az eddig ismert anyagok koncentracidja alatt hat-
nak. Ez nemcsak az alkalmazand6 mennyiségre vonatkozik, hanem
a csiraolés sebességére is. Ilyen eredményeket figyclhetiink meg a
gram-pozitiv és gram-negativ baktériumokkal szemben, kiillonosen
Staphylococcus aureus-nal, Microccoccus luteusnal és Enterococ-

cus faecalisnal.

Meglepd hatasnovekedés tapasztalhatd olyan baktériumokkal
szemben is, melyek az 6sszehasonlité anyagokkal szemben keves-
bé érzékenynek mindsiilnek, kiilonosen ilyenek a rezisztens Sta-

phylococcus aureus és Enterococcus faecalis.

A talalmany szerinti vegyiiletek nagyfoka hatékonységa alap-
jan kiilondsen alkalmasak baktériumok és baktériumszert mik-
roorganizmusok ellen a humén- és allatgyogyaszatban lokalis és
szisztémikus fert6zések megel6zésére és kemoterapiajara, mely

fert6zéseket ezen korokozok 1idéznek elo.

A vegyiiletek tovabba Protozoonozak és Helminthosis kezelé-

sére is megfelelnek.

A talalmany szerinti vegyiileteket kiillonb6z6 gyogyaszati ké-
szitmények forméajaban alkalmazhatjuk. E16nyds gyogyszerkeszit-

mények a tabletta, drazsé, kapszula, pirula, granuldtum, kip, oldat,
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szuszpenzi6, emulzid, pép, kendcs, gél, krém, lotion, puader és

spray.

A hatéanyagok kedvezd melegvéri toxicitas mellett elényo-
sen olyan bakterialis megbetegedések ellen hasznalhatok, amelyek
az allattartasban és allattenyésztésben a haszon-, tenyész-, al-
latkerti-, labor-, kisérleti és hobbiallatoknal eléfordulnak. Va-
lamennyi vagy minden egyes fejlodési stddiumban hat¢konyak,
valamint hatnak a rezisztens és normalis érzékeny torzsek ellen is.
A bakterialis betegségek legydzésével csokkenthetSk a be-
tegségek, a halalesetek el6fordulasa, a teljesitmeny csokkenése
(példaul his-, tej-, gyapju-, bor-, tojas-, méztermelésnél), gy,
hogy a hatéanyagok alkalmazasaval gazdasagosabb &s egyszeriibb

allattartas valik lehetségessé.

A haszon- és tenyészallatokhoz olyan eml8sdk tartoznak,
mint példaul szarvasmarha, 16, juh, sértés, kecske, teve, szamar,
nyal, damszarvas, rénszarvas, vizi bivaly, sz6rmes allatok, példaul
nerc, chinchilla, mosémedve, madarak, példaul tytk, liba, pulyka,
kacsa, galamb, és egyéb allatkerti és hazi madarfajtak. Ide tartoz-

nak tovabba a haszon- és diszhalak.

A laboratériumi és kisérleti allatokhoz tartoznak az egerek,

patkanyok, tengeri malacok, aranyhorcso gok, kutyak és macskak.
A hobbi allatokhoz tartoznak a kutyak és macskak.

A halakhoz tartoznak a haszon-, tenyész-, akvariumi és disz-
halak mindenféle korfokozatban, melyek édes, illetve sés vizben

élnek. A haszon- és tenyészhalakhoz szamitanak példaul a ponty,
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angolna, pisztrang, fehérhal, lazac, dévérkeszeg, veresszarnyu ke-
szeg, vereskeszeg, fehér keszeg, nyelvhal, sima lepényhal, orias
laposhal, Seriola quinqueradiata, Anguilla japonica, Pagurus ma-
jor, tengeri siillé (Dicentrarchus labrax), tengeri parhal (Mugilus
cephalus), Pompano, aranykeszeg (Sparus auratus), Tilapia spp.,
chichlida-fajtak, példdul Plagioscion, pettyes torpeharcsa. Kulo-
nosen alkalmasak a talalmany szerinti készitmények csontos halak,
példaul 2-4 cm testhosszasagn pontyok kezelésére. Nagyon alkal-

masak tovabba az angolnatenyésztésnél is.
Az alkalmazas lehet megeldzd vagy terdpias jellegii.

A hatbéanyagok alkalmazasat kozvetleniil vagy megfeleld ke-
szitmények formajaban képzelhetjiik el, enteralisan, parenterali-

san, dermalisan vagy nazalisan.

A enteralis hatéanyag alkalmazas torténhet példaul oralisan,
por, kip, tabletta, kapszula, pép, ital, ganulatum, aztat6 folyadék,
bolus, gyogyszerezett takarméany vagy ivoviz forméjaban. A der-
malis adagolas példaul merités, permetezés, fiirdetés, mosas, fel-
ontés (pour-on and spot-on) és beporzas formajaban torténhet. A
parenteralis adagolas pedig példaul injekcio forméjaban intra-
muszkularisan, szubkutan, intravenasan, intraperitonealisan vagy

implantatum forméjaban.

Megfeleld készitmények lehetnek példaul:
oldatok, példaul injekcids oldatok, oralis oldatok, koncentratumok
oralis adagolas céljabol higitas utan, b6ron torténd felhasznalashoz
valo oldatok vagy oldatok a testiiregekben torténd felhasznélashoz,

felonthet6 készitmények, vagy gélek;
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oralis vagy dermAlis alkalmazashoz hasznalhatunk emulziot és
szuszpenziét, valamint ezek megfelelk az injekcidhoz is; és hasz-
nalhatunk félig szilard készitményeket;

alkalmasak tovéabba olyan készitmények, amelyeknél a hatéanyag
kenbcs alapanyagban van, vagy egy olaj-a-vizben- vagy viz-az-
olajban-emulzié alapban van eldolgozva;

szilard készitmények, példaul porok, premixek vagy koncentratu-
mok, granulitumok, pelletek, tablettak, bolusok, kapszulak; aero-

szolok és inhalatumok, hatéanyag tartalmt formatestek.

Az injekci6s oldatokat adagolhatjuk intravénasan, intramusz-

kularisan és szubkutan.

Az injekciés oldatokat Gigy allitjuk el6, hogy a hatoanyagot
megfelel§ oldoszerben oldjuk és esetleg olyan adalékokat adunk
hozz4, mint amilyenek az oldaskozvetit6k, savak, bazisok, puffer-
sok, antioxidansok, konzervéaloszerek. Az oldatokat sterilen sztir-

jiik és betdltjiik.

Oldészerként a kovetkezéket hasznalhatjuk: fiziologiailag el-
fogadhaté oldoszereket, példaul vizet, alkoholokat, példaul eta-
nolt, butanolt, benzilalkoholt, glicerint, szénhidrogéneket, propi-
1én-glikolt, polietilén-glikolokat, N-metil-pirrolidont, valamint

ezek elegyeit.

A hatéanyagokat adott esetben fiziologiailag elfogadhato no-
vényi vagy szintetikus olajokban oldhatok, melyek injekciohoz

megfeleldek.
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Oldaskozvetitéként megnevezhet6k olyan oldoszerek, ame-
lyek a f6oldoszerben elésegitik a hatéanyagok oldodasat vagy
megakadalyozzak ennek kicsapodasat. Peldaképpen emlithet6 a
polivinil-pirrolidon, polioxi-etilezett ricinusolaj, polioxi-etilezett

szorbitanészter.

Konzervaloszerek példaul a benzilalkohol, triklér-butanol, p-

hidroxi-benzoesav-észter, n-butanol.

Oralis oldatokat kozvetleniil hasznalunk fel. Koncentratumo-
kat el6szor a kivant koncentracidra higitva oralisan adagoljuk. Az
oralis oldatokat és a koncentratumokat a fent leirt modon, az in-
jekcids oldatokhoz hasonloan allitjuk eld, mikdzben nem sziksé-

ges steril koriilmények kozott dolgozni.

A b6ron torténd felhasznalasnal az oldatokat felcsepegtetjiik,
felkenjiik, beddrzsoljiik, felpermetezziik vagy meritéssel, flirde-
téssel vagy mosassal vissziik fel. Ezeket az oldatokat az injekcios

oldatoknal leirt m6don allitjuk el6.

Elényds lehet siiritSszert hasznalni az eld4llitas sorén. Stiri-
t6szerek példaul a szervetlen siiritészerek, mint amilyen a bento-
nit, kolloid kovasav, aluminium-monosztearat, szerves stiritésze-
rek példaul celluloz-szarmazékok, polivinil-alkoholok és ezek ko-

polimerjei, akrilatok és metakrilatok.

A géleket a borre felvissziik vagy felkenjik, vagy a testire-
gekbe vissziik. A gélek elGallitasa ugy torténik, hogy az injekcios
oldatoknal leirt médon elallitott oldatokat annyi stiritészerrel ele-

gyitjiik, hogy kenécsszerd konzisztenciaju tiszta massza keletke-
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zik. Siiritészerként a fent megadott tovabbi siiritészereket hasznal-

hatjuk.

A felontSkészitményeket a bdr meghatarozott teriileteire fel-
ontjiikk vagy felpermetezzilk, mikozben a hatéanyag vagy a b6ron
keresztiil behatol és szisztémikusan hat vagy a test feliiletén el-

oszlik.

Ezeket a készitményeket Ggy allitjuk el6, hogy a hatéanyagot
megfelels, bér altal elviselt oldoszerekben vagy oldoszer-elegyek-
ben oldjuk, szuszpendaljuk vagy emulgealjuk. Adott esetben to-
vabbi segédanyagokat adunk hozza, példaul szinezéket, reszorp-

cio-el6segité anyagot, antioxidanst, fényvédészert, tapadoszert stb.

Oldoszerként megadjuk a kovetkezoket: viz, alkanolok, gli-
kolok, polietilén-glikolok, glicerin, aromas alkoholok, példaul
benzil-alkohol, fenil-etanol, fenoxi-etanol, észterek, példaul etil-
acetat, butil-acetat, benzil-benzoat, éterek, példaul alkilén-glikol-
alkiléter, példaul dipropilén-glikol-monometiléter, dietilén-glikol-
monobutiléter, ketonok, példaul aceton, metil-etil-keton, aromas
és/vagy alifas szénhidrogének, névényi vagy szintetikus olajok,
dimetil-formamid, dimetil-acetamid, N-metil-pirrolidon, 2-dimetil-

4-oxi-metilén-1,3-dioxolan.

Szinezékként hasznalhatjuk az allatnal megengedett szinezé-

keket, melyeket oldhatunk vagy szuszpendalhatunk.

Reszorpcio-eldsegité anyagként emlithetjitk példaul a dimetil-

szulfoxidot, szétteriils olajokat, példaul izopropil-mirisztatot, di-
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propilénglikol-pelargonatot, szilikonolajokat, zsirsav-észtereket,

triglicerideket, zsiralkoholokat.

Antioxidansok lehetnek szulfitok vagy metabiszulfitok, pél-
daul kalium-metabiszulfit, aszkorbinsav, butil-hidroxi-toluol,

butil-hidroxi-anizol vagy tokoferol.

Fényvéddszerek példul a benzfenonok vagy novantizolsav

osztalyaba tartozé anyagok.

Tapadészerek példaul celluléz-szarmazékok, keményits-szar-
mazékok, poliakrilatok, természetes polimerek, példaul alginat,

zselatin.

Az emulziot oralisan, dermalisan vagy injekcié formajaban
hasznalhatjuk. Az emulzok lehetnek viz-az-olajban vagy olaj-a-
vizben tipustak. El6allitasuk gy torténik, hogy a hatéanyagot
vagy a hidroféb vagy a hidrofil fazisban oldjuk, majd ezt megfele-
16 emulgator segitségével és adott esetben tovabbi segédanyagok,
példaul szinezékek, reszorpcid-elésegité anyagok, konzervalo sze-
rek, antioxidansok, fényvéds szerek, viszkozitas-noveld anyagok

segitségével, a masik fazis oldoszerében homogenizaljuk.

Hidroféb fazisként (olajként) a kovetkezbket adjuk meg: pa-
raffinolaj, szilikonolaj, természetes novényi olajok, példaul sze-
zamolaj, mandulaolaj, ricinusolaj, szintetikus trigliceridek, példaul
kapril/kaprilsav-biglicerid, triglicerid- és ndvényi zsirsavak ele-
gyei, mely utobbiak szénlanchossziusdga 8-12 szénatomos, vagy
mas specialisan kivalasztott természetes zsirsavakkal képezett

triglicerid-elegy, vagy telitett vagy telitetlen, adott esetben hid-



- 23 - ..:. .DQ * :. *v s

roxilcsoportot tartalmazé zsirsavak, parcilis glicerid elegye,

vagy 8-10 szénatomos zsirsavak mono- és digliceridjei.

Zsirsavak lehetnek példaul etilsztearat, di-n-butiril-adipat, la-
urinsav-hexilészter, dipropilén-glikol-pelargonét, kozepes lanc-
hosszusagu, elagazo zsirsav 16-18 szénatomos, telitett zsiralkohol-
lal képezett észtere, izopropil-mirisztat, izopropil-palmitat, 12 -18
szénatomos lanchosszusagy, telitett zsiralkoholok kapril/kap-
rinsav-észtere, izopropil-sztearat, olajsav-oleilészter, olajsav-
decilészter, etiloleat, tejsav-etilészter, viasz-szerl zsirsav-észterek,
példaul dibutil-ftalat, adipinsav-diizopropilészter, utébbihoz ha-
sonlo észterelegyek, tobbek kozott zsiralkoholok, példaul
izotridecil-alkohol, 2-oktil-dodekanol, cetilsztearil-alkohol, oleilal- .

kohol. Zsirsavak példaul olajsav és ezek elegyel.

Hidrofil fazisként megemlitheték a viz, az alkoholok, példaul

propilénglikol, glicerin, szorbit és ezek elegyei.

Emulgatorként megnevezhetdk a nem ionogén tenzidek, pél-
daul a polioxi-etilezett ricinusolaj, polioxi-etilezett szorbit-mono-
oleat, szorbit-monooleat, szorbit-monosztearat, glicerin-mono-
sztearat, polioxi-etil-sztearat, alkil-fenol-poliglikoléter; amfoli-
tikus tenzidek, példaul dinatrium-N-lauril-B-imino-diproprionat
vagy lecitin; anionaktiv tenzidek, példaul natrium-laurilszulfat,
zsiralkohol-éter-szulfatok, mono/dialkil-poliglikoléter-orto-fosz-
forsav-észter-monoetanol-aminso; kationaktiv tenzidek, példaul

cetil-trimetil-ammoniumklorid.

Tovabbi segédanyagok lehetnek példaul viszkozitas-noveld és

emulzi6-stabilizald anyagok, példaul karboximetil-celluléz, me-
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tilcelluléz és mas celluloz- és keményitd-szarmazékok, poli-
akrilatok, alginatok, zselatin, gumi-arabikum, polivinil-pirrolidon,
polivinil-alkohol, metilvinil-éter és maleinsav-anhidrid ko-
polimerjei, polietilén-glikolok, viaszok, kolloid kovasav vagy ezen

anyagok elegyet.

A szuszpenzidkat lehet alkalmazni ordlisan, dermalisan vagy
injekcid formajaban. ElGallitasuk agy torténik, hogy a hatdéanyagot
egy hordozé folyadékban, adott esetben tovabbi segédanyagok,
példaul nedvesitd szer, szinez6 anyag, reszorpcid-eldsegito anyag,
konzervalé anyag, antioxidans, fényvédd anyag hozzdadisa mel-

lett szuszpendaljuk.

Hordozéfolyadékként megadhatjuk valamennyi homogén ol-
doszert és oldoszer-elegyet.

Nedvesité illetve diszpergalo szerként a tovabbiakban fent
emlitett tenzideket adhatjuk meg.

Tovabbi segédanyagok a fent megadottak koziil keriilhetnek
ki.

A félig szilard készitményeket adagolhatjuk oralisan vagy
dermalisan. Ezek a fent leirt szuszpenzioktol és emulzioktol csak

magasabb viszkozitasukban kiillonboznek.

A szilard készitmények elSallitdsdhoz a hatéanyagot megfele-
16 hordozokkal, adott esetben segédanyagok jelenlétében elkever-
juk és a kivant formava alakitjuk.

Hordozoként alkalmazhatjuk a fiziologiailag elfogadhat6 szi-
lard inert anyagokat. Ilyenek példaul szervetlen és szerves anya-

gok. Szervetlen anyagok példaul konyhasé, karbonatok, példaul
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kalciumkarbonat, hidrogénkarbonatok, aluminiumoxidok, ko-
vasavak, agyagok, kicsapott vagy kolloid sziliciumdioxid, fosz-
fatok. Szerves anyagok példaul a cukor, celluléz, tdpanyagok és
takarmany-anyagok, példaul tejpor, allati lisztek, gabonalisztek és
-darak, keményitdk.

Segédanyagként megadhatok a konzerval6 anyagok, antioxi-
dansok és a mar emlitett szinezékek.

Tovabbi segédanyagok példaul a kend- €s csuszas-eldsegitd
szerek, példdul magnéziumsztearat, szearinsav, talkum, bentonit,
szétesés-elosegitd anyagok, példaul keményité vagy térhalos
polivinil-pirrolidon, kétéanyagok, példaul keményitd, zselatin
vagy linearis polivinil-pirrolidon, valamint szaraz kotGanyag, pél-

daul mikrokristalyos celluloz.

A hatéanyagokat a készitményekben szinergistakkal is 6ssze-

keverhetjiik, vagy mas hatéanyagokkal kombinalhatjuk.

Alkalmazasra kész készitmények a hatéanyagot 10 ppm - 20
tomeg%, eldnyosen 0,1 - 10 tomeg% koncentracioban tartalmaz-
zak.

A keészitmények, melyeket alkalmazas el6tt higitunk, a hato-
anyagot 0,5 - 90 tomeg%, elénydsen 1 - 50 tomeg% koncentracio-

ban tartalmazzak.

Altalaban elonydsnek mutatkozik, ha 0,5 - 50 mg, elényosen
1 - 20 mg hatéanyagot hasznalunk, 1 kg testsulyra naponta a ki-

vant eredmény eléréséhez.

A hatéanyagokat adagolhatjuk a takarmannyal vagy az éallatok

1tatovizével egyiitt.
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A takarmany- és tdpanyagok 0,01 - 100 ppm, elényosen 0,5 -
50 ppm hatéanyagot tartalmaznak egy megfelels, ehetd anyaggal
kombinalva.

Az ilyen takarmany- illetve tipanyagot mind gyogyitasi cé-

lokra, mind megeldzési célokra hasznalhatjuk.

Az ilyen takarmany- vagy tipanyag el6allitasa gy torténik,
hogy egy koncentratumot vagy egy 0,5 - 30, elénydsen 1 - 20 t6-
meg% hatdanyagot tartalmaz6 premixet ehet6 szerves vagy szer-
vetlen hordozoval 0sszekeverve dsszekeveriink szokasos takarma-
nyokkal. Az ehet6 hordozok lehetnek példaul kukoricaliszt vagy
kukorica- és sz6jababliszt vagy asvanyi s6k, melyek elonyosen kis
mennyiségben ehetd por ellen védd olajat, példaul kukoricaolajat
vagy szoOjaolajat tartalmaznak. Az igy kapott premixet ezutan hoz-

zaadhatjuk a takarméanyozas elott a teljes takarmanyhoz.

A minimalis gatlé koncentraciot (MHK) a talalmény szerinti
vegyiileteknél izo-szenziteszt agar-oxoidon sorhigitasos eljarassal
hataroztuk meg. Minden tesztanyaghoz eléallitottunk egy sorozat
agarlemezt, amelyek mindig kettds higitisban tartalmaztak a hato-
anyag koncentracidit. Az agarlemezeket egy multipoint-inokula-
torral (Denley) beoltottuk, és az oltdshoz a kérokozok éjszakai te-
nyészeteit hasznaltuk, amelyeket el6z6leg ugy higitottunk, hogy
minden oltasi pont kb. 10* telepképzé részecskét tartalmazzon. A
beoltott agarlemezeket 37 °C-on sterilizaljuk, és a csira noveke-
dést kb. 20 6ra mulva leovastuk. A pg/ml-ben kifejezett MHK-
érték megadja azt a legalacsonyabb hatdanyag-koncentraciot,

amelynél szabad szemmel lehet novekedést észrevenni.
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Az alabbi tiblazatban néhany taldlmany szerinti vegytlet

MHK-értékét adjuk meg.
Téblazat

MHK -értékek

Speciesz Torzs Példa szdma
3 S 7

Staphylococcus ATCC 29123 <0,015 <0015 <0,015
aureus 133 <0,015 <0015 <0,015

ICB 25701 0,125 0,125 0,125

ICB 25768 0,25 0,5 1
Enterococcus 27101 0,125 0,062 0,125
faecalis 9790 0,125 0,062 0,125
Micrococcus 9341 0,125 0,062 0,125
'luteus

A hatdéanvagok eloallitasa

1. Példa

7-Fluor-8-(1R.6S)-2-oxa-5.8-diazabiciklo[4,3.0]nonan-8-1l)-5-0x0-

9.]1-[N-metil-imino)-metano]-5H-tiazolo[3,2-a]kinolin-4-karbonsav

150 mg (0,465 mmoél) 7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-metil-

imino)metano]-5H-tiazolo[3,2-a]-kinolin-4-karbonsavat 119 mg
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(0,93 mmol) (1R,6S)-2-oxa-5,8-diazabiciklo-[4,3,0]nonannal me-
legitiink 3 ml dimetilszufoxidban 3 6ra hosszat argonaramban 120
- 130 °C-ra. Az elegyet magas vakuumban bepéroljuk, a maradé-

kot etanolbol atkristalyositjuk és szaritjuk.

Termelés: 149 mg (74 %), Op.: 300 °C felett.
2. Példa

COOH

8-(1S.6S)-2.8-Diazabiciklo[4,3,0]nonan-8-il)-7-fluor-5-0x0-9.1-

[N-metil-imino)-metano]-5H-tiazolo[3.2-a]kinolin-4-karbonsav

crez

(1S,6S)-2,8-diazabiciklo[4,3,0]non&nnal reagéltatva.
Op.: 286 °C (bomlik).

3. Példa

F COOCH

7-Fluor-8-(2-metil-amino-8-azabiciklo[4.3 .0lnon-3-én-8-1l)-5-0x0-

9.1-[(N-metil-imino)-metano]-5SH-tiazolo[3 .2-alkinolin-4-

karbonsav
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Az 1. példa analogisjara kapjuk a cim szerinti ve gyuletet
2-metil-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-énnel reagaltatva.

Op.: 228 °C (bomlik).

4. Példa

8-(2-Amino-8-azabiciklo[4,3.0]non-3-én-8-il)-7 -fluor-5-0x0-9.1-

[(N-metilimino)-metano]-SH-tiazolo[3 .2-alkinolin-4-karbonsav

Az 1. példa analégiajara 2-amino-8-azabiciklo[4,3,0]-
non-3-énnel reagaltatva kapjuk a cim szerinti vegyiiletet.

Op.: 300 °C felett.

5. Példa

COOH

n

8-(2-Amino-5-metil-8-azabiciklo[4,3,0]lnon-3-én-8-il)-7-fluor-5-

0x0-9.1-(N-metil-imino)metano]-SH-tiazolo[3,2-a]kinolin-4-

karbonsav

« ey

2-amino-5-metil-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-énnel reagaltatva.

Op.: 300 °C felett.
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6. Példa

F COOH
OH |

7-Fluor-8-(2-hidroxi-metil-8-azabiciklo[4.3.0]non-3-én-8-il)-5-

0x0-9.1-[(N-metil-imino)-metano]-SH-tiazolo[3.2-a]kinolin-4-

karbonsav

crez

Az 1. példa analogijara kapjuk a cim szerinti vegyiletet
2-hidroxi-metil-8-azabiciklo[4,3,0]Jnon-3-énnel reagaltatva.
Op.: 300 °C felett.

7. P¢élda

NHCH, I

7_Fluor-8-(2-metilamino-metil-8-azabiciklo[4,3.0]non-3-én-8-il)-S-

0x0-9,1-[(N-metil-imino)metino]-5H-tiazolo[3,2-a]kinolin-4-

karbonsav

~rez

Az 1. példa analogiajara kapjuk 2-metilamino-metil-8-
azabiciklo[4,3,0]non-3-én reagaltatva a cim szerinti vegyiiletet.

Op.: 210 - 220 °C (bomlik).
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8. P¢lda

F COOH

0]
l
HO
N N° g
,N\/§/
H,C

7-Fluor-8-(-hidroxi-8-azabiciklo[4.3.0]non-3-én-8-il)-5-0x0-9,1-

[(N-meti--imino)-metino]-5H-tiazolo[3,2-a]kinolin-4-karbonsav

150 mg (0,465 mmdél) 7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-metil-
imino)metano]-5H-tiazolo[3,2-a]kinolin-4-karbonsavat melegitiink
130 mg (0,93 mmoél) 2-hidoxi-8-azabiciklo[4,3,0]non-3-énnel 3 ml
dimetilszulfoxidban 9 6ra hosszat argonaramban 130 °C-ra, az ele-
gyet magas vakuumban beparoljuk, a maradékot etanolbol krista-
lyositjuk és szaritjuk.

Termelés: 118 mg (57 %), op.: 210 - 240 °C (bomlik).

9. P¢élda

roc.

7-Fluor-8-((1SR.2RS.6RS)-2-metil-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-

4-én-8-i1)-5-0x0-9,1-[(N-metil-imino)metino]-5H-tiazolo[3.2-

alkinolin-4-karbonsav

80 mg (0,248 mmoal) 7,8-difluor-5-0x0-9,1-[(N-metil-

imino)metano]-5H-tiazolo[3,2-a]-kinolin-4-karbonsavat 57 mg
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(0,375 mmol) (1SR,ZRS,6RS)-2-metvi1-amino-8-azabiciklo—
[4,3,0]non-4-énnel melegitiink 3 ml dimetilszulfoxidban 8 ora
hosszat argonaramban 120 °C-ra. Az elegyet magas vikuumban
beparoljuk, a maradékot etanolbol atkristalyositjuk €s szaritjuk.

Termelés: 93 mg (85 %), op.: 281 °C.

10. Példa

n

COOH

roc

8-((1SR.2RS.6RS)-2-Amino-8-azabiciklo[4,3.0]non-4-én-8-11)-7-

fluor-5-0x0-9,1-[(N-metil-imino)metano]-5H-tiazolo[3.2-a]kinolin-

4-karbonsav

cre7

(1SR,2RS,6RS)-2-amino-8-azabiciklo[4,3,0]non-4-énnel reagaltat-
va.

Op.: 270 - 274 °C.
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Szabadalmi igénypontok

1. (1) altalanos képletii 1,9-hidf6s tiazolo[3,2-a]kinolin-szar-

mazékok - ahol

R

1

jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxil-, metoxi-,
amino-, metil- amino- vagy dimetil-amino-csoporttal
szubsztitualt 1-4 szénatomos alkilcsoport vagy (S-metil-2-
0x0-1,3-dioxol-4-il)-metil-csoport,

jelentése egyenes vagy elagazo6 lancu 1-3 szénatomos alkil-
vagy ciklopropil-csoport,

jelentése (a), (b) vagy (c) altalanos képletd csoport, ahol
R* jelentése hidrogénafom, hidroxil-, -NR7R8, hidroxi-
metil-, -CH,-NR'R®, karboxil-, metoxi-karbonil-

vagy etoxi-karbonil-csoport, ahol

R7

jelentése hidrogénatom, adott esetben hidro-
xilcsoporttal szubsztitualt 1-3 szénatomos alkil-,
az alkoxi-részben 1-4 szénatomos alkoxi-karbonil-
vagy 1-3 szénatomos acilcsoport,

R8

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagazo lanca

1-3 szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R’ jelentése hidrogénatom, metil- vagy
-CH=CH-COOR?-, -CH,-CH,-COOR? -,
-CH,-CO-CH;-, -CH,-CH,-CN-csoport,

R* jelentése metil- vagy etilcsoport,

B jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal -,



-34 -

racematjaik vagy enantiomertiszta vegyiiletek forméajaban, vala-

mint gyogyaszatilag elfogadhat6 hidratok, savaddiciés sok, és al-

kali-, alkalifoldfém-, eziist- vagy guanidiniumsok formajéban.

2. Eljaras (1) ltalanos képletii 1,9-hidf6s tiazolo[3,2-a]kino-

lin-szarmazékok - ahol

R

1

jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxil-, metoxi-,
amino-, metil- amino- vagy dimetil-amino-csoporttal
szubsztitualt 1-4 szénatomos alkilcsoport vagy (5-metil-2-
oxo-1,3-dioxol-4-il)-metil-csoport,
jelentése egyenes vagy elagazo lancu 1-3 szénatomos alkil-
vagy ciklopropil-csoport,
jelentése (a), (b) vagy (c) altalanos képletii csoport, ahol
R jelentése hidrogénatom, hidroxil-, -NR'R®, hidroxi-
metil-, -CH,-NR'R®, karboxil-, metoxi-karbonil-
vagy etoxi-karbonil-csoport, ahol
R’ jelentése hidrogénatom, adott esetben hidro-
xilcsoporttal szubsztitualt 1-3 szénatomos alkil-,
az alkoxi-részben 1-4 szénatomos alkoxi-karbonil-
vagy 1-3 szénatomos acilcsoport,

R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R’ jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagazo lanca
1-3 szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,

R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R’ jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

R*> jelentése hidrogénatom, metil- vagy
-CH=CH-COOR?-, -CH,-CH,-COOR” -,
-CH,-CO-CHj;-, -CH,-CH,-CN-csoport,
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R” jelentése metil- vagy etilcsoport,
B jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal -
cléallitasara, azzal jellemezve, hogy egy (II) dltalanos képletd ve-
gyiiletet - ahol R' és X jelentése a fenti és Y jelentése fluor- vagy
klératom - (III) altalanos képleti vegyiilettel - ahol Z jelentése a

fenti - adott esetben savmegkotdszer jelenlétében reagaltatunk.

3. Az 1. igénypont szerinti (I) altalanos képletd 1,9-hidf6s tia-
zolo[3,2-a]kinolin-szarmazékok - ahol

Rl

jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxil-, metoxi-,
amino-, metil- amino- vagy dimetil-amino-csoporttal
szubsztitualt 1-4 szénatomos alkilcsoport vagy (5-metil-2-
ox0-1,3-dioxol-4-il)-metil-csoport,

X jelentése metil-, etil- vagy ciklopropil-csoport,

N

jelentése (a), (b) vagy (c) képleti csoport, amelyben

R4

jelentése hidrogénatom, hidroxil-, -NR’R®-, hidroxi

metil-, -CHZ-NR7R8-csoport - ahol

R’ jelentése hidrogénatom, adott esetben hidroxil-
csoporttal szubsztitualt 1-2 szénatomos alkil-, az
alkoxirészben 1-4 szénatomos alkoxi-karbonil-
vagy 1-3 szénatomos acilcsoport,

R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagazd lanca 1-3

szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése hidrogénatom,

R’ jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

B jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal -,
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valamint ezen vegyiiletek gyogyaszatilag elfogadhaté hidratjai és

savaddiciés soi és alkali-, alkali-foldfém-, eziist- és guanidinium-

sOl.

4. Az 1. igénypont szerinti (I) altalanos képletd 1,9-hidf0s tia-

zolo[3,2-a]kinolin-szarmazékok - ahol

Rl

X
Z

jelentése hidrogénatom, metil- vagy etilcsoport,

jelentése metil- vagy etilcsoport,

jelentése (a), (b) vagy (c) képleti csoport, ahol

R4

jelentése hidrogénatom, hidroxilcsoport, -NR7R8-, hid-

roximetil-, -CHZ-NR7R8-csoport, amelyben

R’ jelentése hidrogénatom, metil-, 1-4 szénatomos alk-
oxi-részt tartalmazoé alkoxi-karbonil- vagy 1-3
szénatomos acilcsoport,

R® jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése hidrogénatom, egyenes vagy elagazo lanca 1-3

szénatomos alkil- vagy ciklopropil-csoport,

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése hidrogénatom,

jelentése hidrogénatom vagy metilcsoport,

jelentése -CH,-, O vagy vegyértékvonal -,

valamint ezen vegyiiletek gyogyészatilag elfogadhat6 hidratjai,

savaddicios soi, és a karbonsavak alkali-, alkali-foldfém-, eziist- és

guanidinium-soi.

5. Gyogyéaszati készitmény, azzal jellemezve, hogy egy 1.

igénypont szerinti (I) altalanos képletd 1,9-hidf6s tiazolo[3,2-a]ki-

nolin-szarmazékot tartalmaz.
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6. Az 1. igénypont szerinti, (I) altalanos képletd 1,9-hidf6s
tiazolo[3,2-a]kinolin-szarmazékok alkalmazasa gyogyszerek el6al-

litasara.

7. Az 1. igénypont szerinti, (I) altaldnos képletli 1,9-hidfos

tiazolo[3,2-aJkinolin-szarmazékok alkalmazésa antibakterialis sze-

rekben.

A meghatalmazott:

onbh
Szabadalml legy iroda Kft.
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