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ve kterém obecné substituenty maji vyznem
objasndny v popise, ;
podle vynilezu je zaloZen ne tom, %e se

roztok chloroplstnstaenu draselného vzorce
KZPt014 pridd k hydrochloridu slouZeniny

Sbecného vzorce H
|

Ry C — NHy
N )
c 4

RS _

Rz C—'NHZ

. I ‘

H

kde X, 8% R, majl vyse uvedeny vyznem,

sm&s se va¥l, nefe’ se k ni p¥idd roztok
hydroxidu sodného ve vodd aZ Se dosdhne pH
roztoku 6 a skupina X se popfipadd p¥em¥ni
v jiny enion.
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Vynéie; se tykd zplsobu vyroby novych diéminopletnstﬁch komplext, které jsou vhodné

pro.léZeni rakoviny, jasko jsou zhoubnéd otoky a zhoubné nddory. Vyndlez pojedndvéd rovnii
o lé¥ivech tvorenych ze pou?itf uvedenych komplexnich sloulenin,

Dieminoplatnaté komplexy jsou zndmé z ¥lénku, ktery publikoveli A. P. Zipp a

S. G, Zipp v J. Chem. Ed., 54/12(1977), str. 739, a kde popisuj{ pouZit{ cis-dichloro-
—~dieminu platnetého k léZeni rekoviny. V ¥lédnku se uvddl, Ze slouleniny pletiny majf Siroké
spektrum jeko prostPedky proti zhoubaym nddordim, sle jejich zdveind nevyhody je v tom,

%e jsou toxické pro ledviny. Jeko metode, kterou se zebrahuje toxickému u¥inku na ledviny,
byle navriens kombinace cis-dichloro-disminu pletnatého s jinou ldtkou nebo pouzitf velkého
mnoZstvi tekutin nebo jiné postupy, které zpisobujf{ p¥islusny pritok ledvinemi. Krom& toho
se v publikaci uvddi ¥ede jinych emino-pletnetych komplexdi, mimo jiné sloulenine obecného

vzorce V
NHy Cl
Cr™5
NHz/ N

cl (v)

Wadley Medicel Bulletin, sv, 7, ¥, 1, str., 114 aZ 134 uvddf velky polet dieminoplet-
natych komplexi & mezi nimi cis-dichloro-diamin-pletinaty pro lé¥eni rakoviny. Teké zde
se uvddi nejv§tdi nevyhode t¥&chto ldtek jejich toxicite pro ledviny.

V chem, and Eng. News g 6. Zervna 1977 je ns strénce 29 e 30 teké popsdn cis-dichloro-
~-diemin plaetnaty a jeho pouZitf pro lé&eni rekoviny. Jeko jeho nejv&tsi nevyhodea je uvedens
Jjeho toxicite pro ledviny.

Z ¥lénku v Cencer Chemotherapy Reporte, dést 1, sv. 59, ¥. 3, str, 629 ef 641 z kviétns
a Servna 1965, Ze pro ledviny je toxicky teké cis-dichloro-diemin platnaty. ProtoZe tato
sloulenina Je toxickd pro ledviny e mé nizky terspeuticky index, hledejf se dallf{ pletnsté

- komplexy, které jsou vhodné pro léZeni rskoviny. K tomuto iZelu se testovaly kombinece

cis-dichloro-dieminu pletnstého e jinfch chemoterspeutik a obdobn¥ ae zkoudely nové
komplexy pletiny, ale bylo zjilt¥no, Ze jsou pFilid toxické. Nep¥fkled bylo nalezeno,
%e cis-dichloro-biscyklopentelemin pletnety je mélo toxicky pro ledviny, sle vykszuje
toxicitu pro slezinu. Krom§ toho je zmin¥no, Ze se tak zvend "platimovd modf", emi¥s rdsznjch
mnoZstvi 5 nebo vice neodd§lie-telnych sloufenin, mi%e pouifvet k léZenf rakoviny.

Z nizozemskych publikovanjch patentovich prihldlek &, 7304880, 7304881, 7304882 e
7703332 je zndm . velky po¥et diaminoplstnetych komplexd, mezi nimi slouZenina shoras
uvedeného vzorce V. Ve vSech sloufenindch obsehujfcfch jddro jsou dusfkové etomy pfimo
vézédny k tomuto Jédru. SlouZeniny z prvnich t¥{ zmin¥nych pfihldSek se porovndvely
s cis-dichloro-dieminem platnatym a bylo objeveno, Ze majf lepd{ d¥inky. V Zddné z té&chto
pPihlédsek se neuvddl nic o toxicitd pro ledviny.

Nyni{ byly objeveny nové dieminopletnaté komplexy, které Jsou zv1dEt& vhodné pro lé¥eni
rekoviny & maji malou nebo vibec Zddnou toxicitu pro ledviny.

Dieminopletneté komplexy podle vyndlezu maeji obecny vzorec I

M

C— NH X
R1\c/,u {H/
/NN VAR
Ry I—NHz X
Ry

(I)
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ve kterém
Ky a Ry znadf nezdvisle no sobd stom vodi{ku nels slkylovou skupinu s 1 a% 20 atomy uhliku,
cykloalkylovou skupinu se 3 2% 7 stomy uhliku v kruhu, arylovou nebo eralkylovou

skupinu s 1 e% 20 stomy uhlfku v slkylovém zbytku, nebo R; a R, tvort déhromady
cykloalkylovou skupinu majfcf v kruhu 3 a% 7 atoml uhliku,

R3 8 R4 zna¥{ nezévisle na sobd atom vodfku nebo slkylovou skupinu s 1 a% 20 etomy uhliku,
arylovou nebo eralkylovou skupinu s | e% 20 stomy uhliku v alkylovém zbytku a

X znamend sniontovou skupinu vybranou ze skupiny zshrnujici chlorid, bromid, jodid,
sfran, dusi¥nen, fteldt, scetdt, oxeldt, melondt, substituovany malondt, kerboxyldt,
substituoveny karboxyldt e isocitrédt.

Vyhodné jsou sloudeniny obecného vzorce II

Fl*a
¢ ——NH, X
M} ~N
Pt
" 7N (I1)
(I; ———NHy X
R3

kde
R3, R4 a X maji shors uvedeny vyznem.

Uteln§ se pouZivé cis—dichloro-1,1-di(aminometyl)cykloelken pletnaty obecného vzorce I1I

CHy —— NH Cl
S ()
{CH,) C Pt
2/n \ /N
CHy——NH,  Cl
kde
n znemend 2 8% 7, s vyhodou 3 a%Z 5.

Zv14§t¥ dSelndé se pouzivd cis-dichloro-1,1-di(sminometyl)cyklohexen platnaty vzorce IV

CHy—NHy G
P
O

CHy—NH; T (V)

V obecnych vzorcich I a II md eniontovéd skupine X shora uvedeny vyznem s vyhodou
znemend. chlorid, bromid nebo jodid, sulfédtovy zbytek nebo pop¥ipad¥ substituovany karbo-
xyldtovy zbytek, Jeko oxalétovou nebo malondtovou skupinu, kterd je popFiped¥ substituovédns.

Predmétem vyndlezu Je zpisob vyroby shore uvedenych sloulenin, ktery se provéddl
o sob¥ zndmym postupem.
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Zpdsob vyroby slouéenin obecného vzorce I podle vynélezu je zaloZen ne tom, %e se
roztok chloroplatnatenu draselného vzorce K2Pt014 pfidd k hydrochloridu sloueniny obec-~
ného vzorce

i
ﬂ‘] —_ NHZ
e
C
7\ 3
R2 (l: — NHy
H

kde
R, e% R4 meji vySe uvedeny vyznam,

sm&s se vel{, na¥eX se k n{ p¥idd roztok hydroxidu sodného ve vod¥ % se dosdhne pH roz-
toku 6 a v zfskené sloudenina se skupine X pop¥ipedd pfem&nf{ v jiny snion pisobenim
vodného roztoku sloueniny obecného vzorce X, v némZ X mé poZadoveny shore uvedeny vyznam.

Rozsdéhly vyzkum provdd¥ny Ndrodnim institutem pro rekovinu (Netionel Cencer Insti~
tute), Bethesda (USA) e Bvropskou orgenizecf pro vyzkum e ofetfovéni rskoviny, Brusel
(Belgie)ukézal, %e sloudeniny podle vyndlezu mejl vysoky terapeuticky dZinek proti re-
kovin&d. V protikledu k platnstym komplexiim, které jsou dopoéud znédmé s pouZivené pro boj
proti rakoving, jeko cis-dichloro-disminu plaetnetému (PDD) bylo teké nazeleno, Ze slou-
geniny vyrobitelné zplsobem pole vyndlezu msjf mely toxicky d¥inek ne ledviny nebo
dokonce na ledviny vdbec nepisobi.

Jak se ukdzalo na hodnotéch terapeutického G¥inku uvedenych v tabulce A déle, nové
sloudeniny meji zejimavy d¥inek proti velkému po&tu rozdilngch typd zhoubnych nddord,
jako je P 388 lymfocytickd leukémie, L 1210 lymfoidni leukémie, ependymoblestom e B 16
melanokarcinem. Teraspeuticky u¥inek novych sloulenin je vy35{ neZ jaky mé cis-dichloro-
~diamin platnaty, ktery se pouifvéd jako experimentdlni klinické chemotorapeutikum,

Velmi zdveZnou nevyhodou pro prektické pouffvéni cis-dichloro-doeminu platnetého,
stejn& jako vSech jinych platnetych komplexd s u¥inkem proti rekoving, které byly odposud
znémé je, jok ji% bylo uvedeno svrchu, vysokd toxicite t¥chto slouZenin. Nejnebezpelndjs{
je toxicita pro ledviny, kterd vlastné omezuje ddvky, které se mohou aplikovat v praxi.

Vzdor gzna¥nému vyzkumu v této oblasti se nepodarilo dosud vyvinout slouZeniny, které
by byly z hlediske ud¥inku proti rekovin¥ srovnatelné scis~dichloro~diaminem platnatym,
ale které by mé&ly vyznemn¥ ni%s{ toxicitu pro ledviny.

S prekvapenim bylo zji¥t¥no, Ze sloufeniny vyrobitelné zpisobem podle vyndlezu nemajf
$4dné vedlejsf udinky ne ledviny, To lze stenovit pomoci histologického vySetifené krys,
které obdrZely toxické ddvky slouSeniny svrchu uvedeného vzorce 1V, slouleniny vzorce ViI

9
<:><CH2—-NH2\ 0—C
a p¥ibuznych sloudenin tohoto typu, zetimeco p#i podobnfch zkoudkdeh s cis-dichloro«disminem

P{/ ><:::>
CH,—NHy” o—— ¢ (Vi)
2 2 i
platnetym se zjistilo zdveiné po¥kozeni ledviny.

(o}

Ani jeden z novych komplexi nemd 3kdlivy dZinek ne &inpnoast ledvin. Jak je obecnd
uzndvéno, vyznemnd metods pro stenoveni toxicity pro ledviny spodivd ve stanoveni procen=-
tudlnibo obsahu mo¥incnového dusfku v krvi (BUN = blood uree nitrogen), tedy ureni
neproteinového dusiku (NEN).
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Jek je zifejmé z tebulky B, slouleniny podle vyndlezu nemal{ ¥4dny &inek ne obssh modovie
nového dusiku v krvi, Jek pPi ddvce odpovidajfcf mnoistv{ LD1O, tak ddvce odpovidajici
mnoZstvi ID;, Je obsah motovinového dusiiu v krvi identicky s kontrolnf hodnoiou. Cis-
-dichloro-diemin platnaty nsopek p¥i ddvce LD10 po uvedeném &ase zpisobuje vzestup obsshu
modovinového dusiku na ¥tyFnésobek, pfiZemZ toto zvjiSeni nen{ men3{ nei faktor 11 p¥i
dévce LDBO'

Tabulka A

Protirekovinovy u&inek ne my8i e)

. b)) . c) . d)

Sloudenine Typ my8i Zhoubny nddor Ddvka na injekei T/C
(mg/kg) ’ (%)

vzorce IV 0o Ps 6,22 201
3,12 181

1,56 133

vzorce IV 06 LE 12,5 ’ 243
6,25 180

3,12 145

vzorce IV 03 EV 6,00 126
vzorce IV 02 Bl 6,00 o 208
‘ 3,00 208

1,50 190

PDD 02 Bl 2,0 197
vzorce VII 08 PS 25,0 226
12,5 177

6,25 162

vzorce VII [o]¥) LE 80,0 138
" vzorce VII 03 EM 12,5 163
6,25 130

vzorce VIII®) 06 LE 12,5 289
vzorce Ix®) 06 LE 12,5 323
vzorce XI°) 06 LE 12,5 274
vzorce X% 06 LE 12,5 148

a) podrobn¥jsf ddeje tykajic{ se zkudebni metody & jejfho vykledu jsou uvedeny v instruk-
ci 14, "Screening data summary interpretation snd outline of current screen", Drug
Eveluation Branch, Nationel Cancer Institute, Bethesds, Marylend 20014, USA, 1977,

b) | 02 = oznefenl my3i B6 D2 (BDF),
03 = oznedeni my8i C 57 BL/6,
06 = ozna¥eni my3i CD,F, (CDF, ).
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¢) PS = P 388 lymfocytickd Leukémie,
LE = L 1210 lymfocidni leukémie,
EM = ependymoblastom,
By = B,y melenokarcinom,

d)  Doba pouZitf ofetfend my3i (T) ve vzizhu k neoSe:iPzn: mys3i (C). Terepeuticky d¥inek
Jje vyznemny, pokud pomdr T/C je vEt3{ nebo rovny 12°.

e) Vzorce sloulenin jsou uvedeny v pPikladové &dsti.

Tabulka B

Procentudlni obssh mo¥ovinového dusfku v krvi po oSetfen{ pletnatymi komplexy (u krys).

Sloudenins Davka (mg/kg) Po¥et dni po injekei Procentudlni obsah
’ mo¥ovinového dusiku
v krvi

10
10
15
10
15
17,

vzorce IV 8 (LDIO)

vzorce IV 15 (LDgq)

> N O &+ N O

(=

kontrolni pokus - 10

~N
o

PDD 3(1D, o) 0 10
13

4 : 52

7,6 (IDgg) 0 10

78

4 148

Priprava sloulenin uvedenych svrchu, tedy slouZenin z tesbulky A a B je objesndna
v ndsledujicich pifkladech.

Ndsledujfci pPfiklady ilustruji vyndlez, aniZf by jej jakkoli omezovaly,
PFrFL{klad 1

Cis-dichloro-i,!-di(eminometyl)cyklobuten platnaty vzorce XII

—NH
O
— / \CI
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2,8 g 1,1-di(eminometyl)cyklobutenu, 2 g kyseliny chlorovodikové a 6,2 g chloro-
platnanu draselného vzorce K,‘,PtCl4 se rozpusti{ v 50 ml vody, zshfeje na teplotu 95 ai

100 °C & k tomuto roztoku se prikapédvéd 1,2 g hydroxidu sodného v 25 ml vody a to takovou
rychlosti, aby se udrZelo pfibli%n¥ pH 6.

Vznikld sreienine se odssje, promyje vodou & susf, Produkt se vyjme 250 % 300 ml
kapelného aminosku & filtruje. Po odpsfeni eminieku se produkt promyje 2 N kyselinou
chlorovodikovou a potom vodou a sudi. Vyt¥iek je 3,7 g, to je esi 65 % teorie.

Anslyze (v % hmonostnich):

vypo&teno: 18,96 % C, 3,71 % H, 7,37 $ N, 51,31 % Pt, 18,65 % C1;
nalezeno: i8,92%¢C, 3,67T%H, 7,37T%N, 51,02%Pt, 18,47 % Cl.

Obdobn¥ jeko v p¥fkledu ! se vyrobi ddle uvedené slouleniny.

Pr{kleaed 2

Cis~dichloro-2,2-dibenzyl-!,3-propyndismin platnaty vzorce XIII

CgHs——CH CHy —— NH cl
N 2 o’ (XITI)
~ N

CeHs—CH;~  CHp—NH,~ e

VytsZek: 45 %.

Analyza:

vypodteno: 39,24 % C, 4,26 % H, 5,38 % N;
nelezeno: 39,81 % C, 4,38 % H, 3,73 % N,

P¥{L{klad 3

cis~dichloro~2,2-diidopropyl-1,3-propendiemin platnety vzorce XIV

CH

N
CH CHy ——NH, cl
CHy TN NS
/C\ - Pt\
CH
>cH CHy —— NH, cl

CH3
Postupuje se jako v p¥ikledu 1.
Anelyze (v % hmotnostnich):

vypodteno: 25,48 ¥ C, 3,23 $ H, 6,60 %;
nalezeno: 26,31 $C, 5,39%H, 6,9 %.

N
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P*{f{kled 4

cis-dijodo-1,1-di(eminometyl)cyklohexan platnety vzorce VI

i CHy—— NH;, 1
O
PN

CHy———NHj i (VI)

K roztoku 16 g chlorpletnatenu draselného vzorce KZPt014 ve 160 ml vody se pPidé
roztok 26,4 g jodidu dreselného vzorce KI ve 20 ml vody e smds se zahfivd 5 minut na
vodné lézni.

Potom se p*idd 6,4 g 1,1=di(eminometyl)cyklohexanu & po p¥timinutovém michéni se

srefenina odsaje a tPikrdt promyje horkou vodou, dvekrét chladnym etylslkoholem a
dvekrdt éterem. Vyt&iek je 22,1 g. Analogicky se vyrob{ tyto slouleniny:

P¥{iklad 5
cis-dichloro-1,1-di(aminometyl)cyklohexen pletnaty vzorce IV uvedeného svrchu
Analyza:

vypodteno: 23,53 % C, 4,45 % H, 6,87 N, 47,80 % Pt;
nalezeno: 23,32 %C, 4,46 % H, 6,8 %N, 47,63 % Pt.

P¥{fklad 6

cis-cyklopentametylenmalonéto-1,1-di(aminometyl)cyklohexan platnaty vzorce VII uvedeného
svrchu

Analyza:

vypodteno: 37,86 % C, 5,56 % H, 5,52 % N, 38,46 % Pt;
nalezeno: 37,50 % C, 5,50 % H, 5,60 % N, 38,19 % Pt.

PrLikled 17
cis-dichloro-(2-metyl-2-etyl)-1,3~-propendiemin pletnaty vzorce VIII
CHz  CHy——NH o]
Ve
\\c// 2\Pt (VIII)
VRN / N\

CH3 —CH, CHy—NHj C
Analyza:
vypodteno: 18,86 % C, 4,22 % H, 7,33 %N, 51,04 % Pt, 18,55 % Cl

nelezeno: 18,73 $ C, 4,14 % H, 7,26 %N, 51,33 % Pt, 18,69 % Cl.



P¥r{kled 8
cis=dichloro-2,2-dietyl-1,3~propandiamin platnety vzorce Ix

CH3——-—— CHz CHz———— NHz Cl
~N_ 7 ~N 7
C Pt
an PR
CHz——CHy  CHz——NH, cl
Analyza:

vypodteno: 21,22 $C, 4,58 % H, 7,07 % N, 49,24 % Pt,
nelazeno: 21,04 % C, 4,50 % H, 7,02 % N, 49,43 % Pt,

P¥P{klad 9
cig~dichloro-1,1-di(eminometyl)cyklopenten platnaty vzorce X

CHy—NHp _ _ C

AN
CHy—NH, c

Analyza:

vypo¥teno: 21,33 % C, 4,09 % H, 7,11 % N, 49,49 % Pt,
nalezeno: 21,36 ¥ C, 4,10% H, 7,14 %N, 49,27 % Pt,
P¥r¥ikled 10

cis-1,1-di(aminometyl)cyklohexensulfét platnaty vzorce XI

CHp—NH,

PtS0Oy

CHZ-—NHZ/

Analyzea:

vypodteno: 22,17 % C, 4,19 % H, 6,46 % N;
nelezeno: 22,02 % C, 4,62 % H, 6,31 % N,

P¥riklad 11

17,89 % C1;
17,83 % Cl.

17,98 % Cl;
17,91 % Cl.

cis-4fkarboxyftaléto-1,l-di(aminometyl)cyklohexan platnety vzorce XV

1 9
CHy— NH 0——C C-O0-H
O > $
VAN N
CHy— NH, o—¢

(1X)

(X)

(XI)

(Xv)

235310
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Anelyze: -

vypolteno: 36,24 ¥ C, 4,29 % H, 4,97 % N;
nelegeno: 36,42 %C, 4,13 % H, 4,77 %N,

Priklaed 12

cia—1—l—di(eminometyl}cyklohexan-bis-chloracetét pletnaty vzorce IVI

[}
I
CHy— NH 0 —— C—CH,CI
CHZ—NHZ./ No—0 C—CHyCl
Analyza:
vypodteno: 27,49 %C, 4,23 $H, 5,34 %N;
nelazeno: 27,43 % C, 4,21 % H, 5,55 % N,
PP iklsed 13
cis~-2,2~dietyl~],3-propendieminsulfét platnsty vzorce XVII
CH3—CH2 ) CHz-——NHz
~
c_ >PtSO4 (XVII)
CH3—CH7~  “CHy—NH;

Anelyza:
vypodteno: 19,95 % C, 4,27 % H, 6,65 % N;
nelezeno: 20,06 $ C, 4,46 ¥ H, 6,68 % N,
P¥riklad 14
cig=1,1~di(aminometyl)cyklohexanmalondt pletnety worce XVIII

7

CHy—NHp ~ 0—C_ H (XVIII)

O oK X

CHy—NH; 0—C 'H

Anelyza:

vypo¥teno: 30,07 % C, 4,59 % H, 6,38 % N, 44,40 % Pt, 14,57 % 0O;
nalezeno: 29,98 % C, 4,54 %H, 6,32 %N, 44,32 % Pt, 14,57 % 0.
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P¥{klad 15

cis~1,1-di(aminometyl)cyklohexenhydroxymalondt platnaty vzorce XIX

CHy —NH GG H
O X
SN (XIX)
snelyza:

vypogteno: 29,00 % C, 4,43 % H, 6,15 % N, 42,84 % Pt, 17,58 % 03
nelezeno: 28,77 % C, 4,38 % H, 6,18 %N, 42,9 % Pt, 17,34 % O.

Priklad 16

cis-2,2~dietyl~1,3-diaminopropan~-2-etylmalonét pletnaty vzorce XX

i
CHy—CHyCHp-NHp ~ O—C

N N\ (XX)
CH3—CH2 CH2—-NH2 0—————?‘: CHy—CH3
0
hnalyza:
vypodteno + 2 Hy0: 29,33 % C, 3,74 % H, 2,70 % N;
nalezeno: + 2 Hy0: 29,23 % C, 5,64 % H, 3,7 % N.
P¥{klad 17
cis-2,2-dietyl-1,3-dieminopropan-2-hydroxymalondt platnaty vzorce XXI
P
CH;--CH CHy ~NH 0—C H
3 Z\C/ 2 2\Pt/ ><
7N
CH3-—CH2/ \CH2—NH2 0—C OH (XXI)

Il
(o)

Anslyze:

Vypo&teno + 1/2 H,0: 26,55 % C, 4,68 % H, 6,19 % N;
nelezeno + 1/2 H,0: 26,67 % C, 4,6 $ H, 6,23 % N,
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Pf{klad 18

cis~1,1-di(eminometyl)cyklohexan~-2~etylmalondt platnaty vzorce XXII

i
CHy——NHy_

0—C_ H
Pt/
N (XXII)
CHy—— NHy 0—C" "CHp—CHy

)

Analyze:

vypolteno + 1,5 H,0: 31,57 % C, 5,50 % H, 5,67 %N, 17,79 %0, 39,4 % Pt;
nelezeno: + 1,5 H,0: 31,36 % C, 5,47 % H, 5,69%N, 18,02%0, 39,5% Pt.

Pfriklad 19

Sodné sl cis-2,2-dietyl-1,3-dieminopropan-2-hydroxymelondtu plstnetého vzorce XXIII

(o)
I
- —C H
CHy—CHy  CHy NHZ\H/O
2N
CH3—CHy CHz—NHz/ \o——tﬁ ONa
o (XXIII)

0,5 g derivdtu hydroxymslondtu vzorce XXI pifipraveného podle p¥ikladu 17 se suspenduje
v 25 ml vody. PPidd se 1,105 ml 0,1 N hydroxidu sodného & sm&s se michd po dobu 30 minut
pPi teplotd mistnosti. Tisty roztok se odpef{ = zbyld tuhd ldtke se vysudf. VytdZek: 0,4 g
(72 %). .

Anelyze:

vypo&teno + 2 H,0: 23,91 % C, 4,60 % H, 5,58 %N;
nelezeno + 2 H20: 23,75 % C, 4,44 % H, 5,52 % N,

l

P¥rikled 20

cis-1,1-di(eminometyl) cyklohexan-1,1-cyklobutankarboxyldt platnety vzerce XXIV

[o]
1l
: CHz——NH2>P<0——-C ‘

CHp—NHy~  0—C
o (XXIV)

Anelyza:

vypodteno + H,0: 33,80 %C, 5,27 % H, 5,63 % N;
nalezenc: + HQO: 33,90 % C, 5,02 % H, 5,77 % N.
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PPriklaead 21

cis—2,2~diety1—l,3-diaminopropyn—1,l-cyklobutankarboxylét platnaty vzorce XXV

o]
i
CHs—CH{ CHz——NHz\ O——0C

e
C Pt
CH3—CHg CHy—-NHy O——-—% (XXV)
. 0

Anslyza:

vypodteno + 2,5 Hy0: 30,46 % C, 5,70 % H, 5,47 % N, 38,07 % Pty
nalezeno + 2,5 H,0: 30,40 % C, 5,44 % H, 5,37 % N, - 38,16 % Pt.

P¥L{klad 22

cis=1,1--di(eminometyl)cyklohexanisocitrat platnaty vzorce XXVI

[
CH, — NH, 0 ——C—CHy
Npr” (XXVI)

(X

CHy —NH 4 \0———C—CH
2 2 1
O HC-OH
COOH

Analyze:

vypo&teno: 31,88 % C, 4,59 % H, 5,31 % N;
nalezeno: 30,8 %C, 4,9 %$H, 3,0 %N,

PREDMET VYNLLEZU

Zpisob vyroby kemplexniho 2,2-disubstituoveného 1,3-alkandisminu plstnetého obecného
vzorce I
Ra
C —NH X
N R
- C H Pt
7 N\ 7\
Ry C—NHy X (1)
R3

Ry

ve kterém

Ry 8 R, zned{ nezdvisle ne sobd stom vodiku nebo alkylovou skupinu s ! a% 20 stomy uhliku,
cykloalkylovou skupinu se 3 2% 7 atomy uhlfku v kruhu, arylovou nebo aralkylovou
skupinu s | e% 20 stomy uhliku v alkylovém zbytku, nebo Ry a R, tvof{ dohromady
cykloalkylovou skupinu mejfci v kruhu 3 e 7 atomd uhliku,

znet{ nezdvisle na sob& stom vodiku nebo slkylovou skupinu s 1 8% 20 stomy uhliku,
arylovou nebo aralkylovou skupinu s 1 a% 20 atomy uhlfku v alkylovém zbytku a
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X znemend eniontovou skupinu vybrenou ze skupiny zehrnujfc{ chlorid, bromid, jodigd,
siren, dusilnen, ftaldt, acetdt, oxeldt, malonét, substituoveny melondt, karbo-
xyldt, substituovany karboxyldt a isocitrdt,

vyznaedujici se tim, Ze se roztok chloroplatnatasnu dreselného vzorce KthCI4 pPidd k hydro-
chloridu sloudeniny obecného vzorce

Ry ——NHg

/
7\
T-03 2-O-I

R:

AN

—NH,

kde
Ry aZ R4 meji vi3e uvedeny vyznam,

sm§s se vafl, nedeZ se k nf pridd roztok hydroxidu sodného ve vod& a% se dosdhne pH
roztoku 6 & v ziskané slou¥enin¥ se skupina X popfipad¥ pfem&nf v jiny anion ptiddnim
vodného roztoku sloufeniny obecného vzorce KX, v n&m% X md poZadoveny shore uvedeny

vy znam.
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