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Vyndlez se t§ké4 zplsodbu piipravy alkylendiaminového derivdtu. Alkylendiaminové de-
rivédty se vfhodnd pouXfvajf{ jako glutamétové blokétory.

Obecns Je znémo, %e glutamdt slouZf jako excitaZnf pFens3ed t korfii. Déle se také
mé za to, Ze glutamdt je Sinnym pFikladem excipitadnfho pFenosu i v cerirflnim nervo-
vém systému savcl.

y-methylester glutamové kyseliny je gnémy jeko glutamdtovy dlokdtor, ktery je G3in-
n¥ k inhibici viSe uvedené funkee glutamdétu, Avidak funkee g=methylestern glutamové kyse~
liny blokujfo{ glutemdt se posoruje pouse tehdy, kdy# se pouiije pfi vysoké konmoentraeci
jako 1072 af 1072 M, Tuaf¥ 7 -methylester nen{ uspokojivy s hledisks praktického poulitd
Jako glutamétovy blokdtor.

Déle je uveiejndno, Ze Diltiazem a Caroberin také projevuj{ inhidiei vd3i fumkei
glutamétu "viz Chemistry of Living Body", v Japonmsku, 30 /2/ : 82 - 91, 1979, Aviak in=
hibidni funkce tdchto sloudenin je slabd ve srovnén{ s jinymi blokétory pouiivanfmi v
Jinfoh pfenosnfch systémech, jako anticholinergiokymi létkami vidZi acetyleolinu a anti-
histaminy v&431 histaminu, Rap#fklad je Diltiazem a Caroberin p¥i dévce 2x 10~ ¥ ¢Zine
n¥ pouze pfi tak nizké hledind, ¥e inhibuje pFibli¥nd 30 % depolarisace indukované v
piipddi'pouliti kyseliny glutamové (1 x 1074 M) na otevieném svaln prvnfho péru nohou
raka, Déle neni $¥inek projeveny t¥mito snémymi slouZeninami selextivnf,

Piedmitem vyndlegu je zpidsodb pFipravy alkylendiaminového derivdtu cbecného vzorce I

h
Aog-compy, - @y m,
1 >

~ kde

A je skupina vgorce II

R-(CH,) ~CH(R?)~(CH,) ~ (1,

kde R! Je piim4 nebo rozvitvend alkylovd skupina obsahmj{cf 3 af 8 atomé uhliku nebo fe-
nylovéd akupina.‘nz Jo p¥imd nebo rozvitvend alkylovd skupina obsadujfcf 3 af 11 atomd
uhlfku, alkoxyskupina obsshujfef 3 a% 8 atomd uhlfku, fenoxyskupima nebe fenyl a m s n
Je &islo 0 a% 2, s podminkou, ¥e m + n nen{ vyS¥f ne¥ 3, a B je vod{k

* nebo

A je skupina vzorce III

n3.(c32)k- ' (II1),

kde R Jo pF{mé nedo rozv&tvonﬁ alkylovd skupina obsahujicf{ 3 aZ‘'8 atomé uhliku nedo fe-
nylovd skupina a k je 3islo O af 3, a B je pFfm& nebo rosvitvend alkylové skupina obsa=
hujief{ 3 aZ 11 atomd uhlfku,

p Je &islo 2 a% 6.

a q je &islo 4 aZ 7,

ktery se vyznaduje tim, %e se nechd reagovat aminov4d slouXenina odecnéhe vsorce IV
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A - NH A(IV),
!

kde A a B maj{ vySe uvedeny vyznam, s halogenovanou sloufeninou obecného vzorce V
1

C1 - (CHy) (CHy)q . ' ),

-
kde p 8 q maji viSe uvedeny vyiznam,

Reakoe sloudeniny vzorce IV a sloudeniny vzorce V se vyhodn$ provdd{ v pFitomnosti
thionylchloridu & v chloroformu a p¥i.teplotd v rozmez{ teploty mistnosti a 160 °C,

Alkylendiaminovy derivdt podle vyndlezu je gejména poufitelny jako glutamidtovy blo- -
kétor. USinek alkylendiaminového derivdtu podle vyndlezu blokovénf glutamitu je a% 100
ndsodbné nedbo vice lepS{ ve srovnéni s (Sinky znémfoh glutamétovfoh blokdtord jako 3-me-
thyleatoru Xyseliny glutamové, Diltiazemu a Caroberinu,

Jo gnémo, Ze p#i vpichnut{ injekce glutamové kyseliny do mozku savel nastane k¥ed.
Tudif je alkylendiamovy derivdt podle vyndlezu projevujicf vynikajfci G¥inek blokovéni
glutamditu cennym farmaceutiockym pF{ipravkem pro neuriatrii zplsobenou nevyrovnanym nervo-
v¥n systémem nebo abnormélnim podréiddnim svalového stahu.

Ddle je alkylendiaminovy derivédt cennou agrochemickou ldtkou, zejména insekticidem,
proto¥e je W¥innf k blok4dd piFenosu na neuromuskuldrnich spojich hmyzu, u kterého kyse-
lina glutamovéd slouZff Jako excitafni pFenadel na neuromuskulérnicm ‘spojfch, ¥im% se sni-
#i aktivita hmyzu.

Déle bylo potvrzeno, Ze alkylendiaminovy derivdt podle vyndlezu mé nizkou jak akut-
ni tak subakutn{ toxicitu, V alkylendiaminovém derivdtu podle vyndlezu je vySe uvedeny
substituent R® 8 v¥hodou pFimd nebo rozvitvend alkylovéd skupina majfof 3 aZ 8 atomd uh-
1{xu jako propyl, isopropyl, butyl, isobutyl, pentyl, isopentyl, hexyl, heptyl, oktyl
nebo 2esthylhexyl nebo fenyl.

V¥Se uvedeny substituent R? je 8 vyhodou p¥{md nebo rozvdtvend alkylovd skupina
majicf 4 aZ 8 atomd uhliku jako butyl, isobutyl, pentyl, isopentyl, hexyl, heptyl, ok-
tyl nebo 2-ethylhexyl. Jinak je substituent B? 8 vfhodoun p¥{md nebo rogvdivendi alkoxy-
skupina majfef 4 a¥ 8 atoml uhliku jako butoxy, isobutoxy, pentyloxy, isopentyloxy, hee
xyloxy, heptyloxy, oktyloxy nebo 2- ethylhexyloxy,

V alkylendiaminovém derivétu podle vynélezu je "m", "n" a "k" s vihodou O nebo 1,
"p® je 8 vfhodou 2 nebo 3 a "q" je s vyhodou 5, 6 nebdo 7,

Alkylendisminovy derivét podle vyndlezu je slouSenina, kde heterocyklickd skupina
Jako piperidinyl, pyrrolidinyl nebo perhydroazepinyl je pFipojend k atomu uhliku alkyle
aminu pfes dusik hetero~kruhu. Proto miZe alkylendiamin tvoFit sdl s nezdvazn¥ vybranou
organickou nebo anorganickou kyselinou, PFfkladem organické kyseliny je kyselins 3fave-
lovd, fumarovd, maleinovd, oitronovd, vinnd, p~toluensulfonovd a methansulfonovd, P¥ie
kladem anorganické kyseliny Je kyselina chlorovodikovd, sirovd, dusidnd, bromovodikovd
a fosforelnd,

Alkylendiaminovy derivédt podle vyndlezu se miZe pou¥ft ve form¥ soli s jakoukoliv
kyselinou pro pou#itf jako insekticid, av3ak mél by bt ve formd soli s farmaceuticky
vhodnou kyselinou, PFfkladem této kyseliny jJe kyselina chlorovodikovd, fumarovd, maleie
novd a methansulfonovd,

Typické piiklady alkylendiaminovyfch derivdtd podle vyndlezu jsou uvedeny niZe,
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L= 3-[4~methylele(3-methylbutyl)pentylamino |propylpiperidin;
_=” 3-[4emethyl~l=(3-methylbutyl) pentylamino]propyl]pyrrolidin;
:-:3-[4-mo€hw1-1-(3-mothylbuty1)pentylamino]propyl]perhydroazepins
le73=[4=pethyl-l~(3-methylbutyl)pentylamino Jpropyl]perhydroagocin;
:-:2-[4-methy1-1-(3-mothy1buty1)pentylamino]ethyhjpiperidin:
:-:4~[4-methy1-1-(3-methy1buty1)pontylamihojbukyl]piperidin;
i« 5=[4-methylel=(3-methylbutyl)pentylamino]pentyl]piperidin;
<" 3=(l~pentylhexylamino)propyl]piperidin;
le[3-[4,4-dimethyl~1l=(3, 3=dimethylbutyl)pentylamino]propyl]piperidin;
:—[3—[2,3-d1methy1-1-(3-mothy1buty15pentylamino]propyl]piperidin:
<~ 3=[1=(1=ethylpropyl)=4=methylpentylamino]propyl]piperidins
le[3=[4-methyl=l=(2~phenylethyl)pentylamino]propyl]piperidins
:-[37[4-mothy1-1-(3-phonylpropyl)pentylamino]propyl]piperidinz
1-[3-[S;mothyl-Z-(2-phonylothy1)hoxylnmino]propyl]piporidin:
:-[3—(benzy1-5-mothylhe:ylum1no)ﬁropyl]piparidin;
Le[ 3=(3~bensyl-6-methylheptylamino)propyl Jpiperidins
Lo 3=(6-methyl=3-phenylheptylamino)propyl]piperidin;
2={3«[1=(3~methylbutyl)hexylamino propyl]piperidin;
:-{3—[4,4-dinothyl~1-(B-mothylbutyl)pontylamino]propyl]piporidin;
Z=[3=(1-benzyl=4-methylpentylamino)propyl]piperidins
:-{3-(4-mothyl-l-ronylpontylamino)propyl]hiperidin:
i+ 3=(5-methyl-l-fenylhexylamino propyl]piperidin;
:.[3-(3-is;propoxy-;-fenylpropylamiﬁo)prOpyljpiperidin;
:—[3—[2-(3-dimethylbutyloxy)-2-fenylothylamino]propyl]piperidin:
:-{3—[2-fenoxy-é-phonylothy1am1nojpiper1din;
3=fenyl-2~(3-piperidinopropylamino)propyl .3-methylbutanodt;
_=[ 3=(1-benzyl-4-methylpentylamino)propyl]pyrrolidins
ie[3~(5-methyl=2-fenylhexylemino)propyl]pyrrolidins
:-[3-(1-bonzyi-4-methylpentylamino)propyl]porhydroazepin;
t~[2-(1-benzyl-4-methylpentylamino)ethyl]pyrrolidins
-T2-(1-bunzy1-4-methylpentylamino)cthyl]piperidin;
2-[4;mothyl-1(3-moth:1butyl)pontylamino]othyl]piporidin;
--[3-[bis(3-nothy1butyl)nnino]propyl]piporidin:
:-[3-[1-(J-nothylbuiyl)-n-(4-@0th&1pontyl)amino]propyl]piporidins
Ze[ 3=[F=(3-methylbutyl)=N=(5-methylhexyl)amino propyl]piperidin;
1-{ 3«[F-hexyl~N-(3-methylbutyl)amino]propylJpiperidin;
1= 3=[ B=heptyl~N=(3-methylbutyl)aminoJpropyl]piperidin;
:-:3—[N-(3-mothy1buty1)-N-oktylaminé]propyl]piperidins
e 3=[F-(3-methylbutyl)-N-nonylamino]propyl]piperidin;
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1-[3-[§-(3, 3-dimethylbutyl)~-F-(3~methylbutyl)amino]propyl]piperidiz;
1=[4=[ N=(3~ethylbutyl)=-N-(5-methylhexyl)amino Jbutyl]piperidin;

1-[ 2= N=(3-methylbutyl)~N-(5-methylhexyl)aminojethyl Jpiperidin;
1-[3-[N-(3-methylbuty1)-N-(5-mothylhexy1)aminé]propyljpyrrolidinx
1-[3-[N-(3-methy1buty1)-N-(S-methylhexyl)amino]ﬁrobyl]porhydroaze;:n;
1-[3-[N.N-b13(3.3-dimethylbuty1)amino]propyljpiﬁeridin;

le[ 3=[N=(=bengyled-methylpentyl)=N=(3~methylbutyl) amino]propyl]pi;eridin,

Alkylendiaminovy§ derivdt podle vyndlezu se miZe pouit jako .ék v rdznych forméch
bé¥nfch farmaceutickych piipravkd, jako prédek, granule, tablety, injekce a &ipky.

Alkylendiaminovy derivét podle vyndlezu se miZe pouZit jako :éx pro neuriatrii v
ddvce 0,1 a¥ 50 mg/den v injekin{ smési a 1 a¥ 500 mg/den ve smisi pro orélni podéni.
Dévka se viak miZe m¥nit v zdvislosti na vdku, podminkdch a stavu pacienta,

Vyndlez bude d4le popsén v nésledujfcich piikladech,

Syntézni pFiklad 1
1=[3=-(1-pentylhexylamino)propyl]piperidin

i/ K roztoku 5,11 g 6-undekanonu ve 20 ml ethanolu se postuprd pridd roztok 3,47 g
hydroxylamin hydrochloridu v 6 ml vody a rostok 4,77 g hydroxidu draselného v 6 ml vody.
Vznikld smds se zah¥{vd 3 hodiny pod zpdtnym chladilem. Reakdn{ snés se potom nalije do
150 ml vody obsahujfci led, Vznikl4 vodnd smds se okyselfi p¥{davkem 2N chlorovodikové ky-
geliny a extrahuje se benzenem, Organickd vrstva se promyje nasyceaym vodnym roztokem
chloridu sodného a odpa¥i se za sniZeného tlaku, aby se odstranilo rogzpoudtddlo, Zisk4
se 5,57 g (odpovidajiei teoretickému mnoZstvi) 6-undekanon oximu :ako svdtleZlutd ldtka,

ii/ K rogtoku 1,85 g vyde ziskandho produktu ve 140 ml ethanolu se pFidd 140 ml 2N
vodného roztoku hydroxidu sodného a d4le se pFidd najednou lo,7 g Zaneyova niklu, Vznik=
14 smés se michd 1 hodinu, filtruje se, a promyje postupnd vodou & ethasrolem, Filtrdt a
promfvaci tekutina se spojf, zFedi se vodou a potom se extrahuje caloroformem, Organic-
k4 vrstva se promyje nasycenym vodnym roztokem chloridu sodného a odpa¥i se za sniZené-
ho tlaku, aby se odstranilo rozpoudtddlo., Ziskd se svitleZlutyf olei. Tento olej se &is-
t{ sloupcovou chromatografii na eilikagelu (eluens : chloroform-meshanol) a ziskd se
1,00 g 6~undekanasminu Jjako bezbarvy olej, vyitd¥¥ek : 58,5 %.

I3
.
.
.

111/ Smés 0,85 g vySe ziskaného produktu & 0,80 g l=(3=chlor;-opyl)piperidinu se
zah%{vd 3 hodiny v dusikové atmosféFe p¥i teplotd 1lo af 120 °C, 2eakdni smés se ochlaw
d{ a rozpusti v ethanolu, Ke vzniklému rozioku se p¥idd 0,41 ml koncentrované kyseliny
" chlorovodikové, Sm3s se mich4 a potom se nechd stdt za pFidavku eihylacetdtu, VysrédZené
krystaly se odfiltruji, promyj{ ethylacetdtem a sul{ se & ziskd ss 640 mg surového krys-
talického produktu. Produkt se pFekrystaluje ze smisi ethanolw-ethylacetét a ziskéd se
540 mg dihydrochloridu Z4dané sloufeniny jako bily krystalicky produkt, vytéZek 29,5 %,
7. t. : 233 a¥ 235 °c.

Syntézni p¥iklad 2
l=[3~[ 4=methyl~1=(3-methylbutyl)pentylamino propyl]piperidin

1/ K roztoku 5,11 g 2,8-dimethylnonan~5-onu (t. v.: lo3 a% 1c3 °C) 2 533,12 Pa,
pFipraveného oxidaci 2,8-dimethylnonan-5~0lu chlorovye vépnem; 2,5-dimetkylnonan-5-ol
se pFfipravi reakec! ethylmravendanu a isoamylmagnesiumbromidu) ve 2o =1 ethanolu se po~



CS 270599 B2 5

stupnd pfid4 vodnf roztok 3,47 g hydroxylamin hydroochloridu v 6 ml vody & rostok 4,77 g
hydroxidu draselného v 6 ml vody. Smis me gah¥ivd pod spStnfm chladiXem. Reak¥n{ smis

se nalije do 150 ml vody obsahujief led. Vodnf smém se okysell p¥{davkem 2N kyseliny
chlorovod{kové a extrahuje se benzenem, Organickd vrstva se promyje nasycenym vodnfm
roztokem chloridu sodného, suli se bezvodym siranem sodnfm & odpa¥{ se za snf{Zeného tla=-
ku, aby mse odstranilo rozpoult3dlo., Z{skd se 5 21 8 2,8=dimethylnonan-5-cn-oximu jako
svitlehndd¥ olej, vitdZek: 93,7 %.

11/ K roztoku 2,78 g vifie ziskaného produktu v 60 ml ethanolu se p¥idd 6o ml 2N
vodného hydroxidu sodného a ddle se pFidd najednou 4,32 g Raneyovy slitiny. Vislednd
smés se michd 3 hodiny, filtruje se a promyje se postupnd ethanolem a vodou, Pilirdt a
promyvaci tekutina mse spoj{, zFed{ se vodou a potom ms extrahuje chloroformem., Exirakt
se sui{ bervodym siranem sodnym a odpa¥{ se za msniZeného tlaku, aby se odstranilo roge-
poudt¥dlo, 2{iskd se surovy produkt obssahujfef 2,8«dimethylnonan-5-amin, Tento se izolue
jo ve formd Zfavelanu. 5avelan se nechd reagovat s vodnym roztokem hydroxidu sodného
za vzniku volné béze,

,141/ Smés 1,55 g viSe ziskaného produktu a l-(3-chlorpropyl)piperidinu se zahiivé
3,5 hodiny v dusikové atmosfé¥s na 120 °C. Reakinf smés se ochladf a rogpust{ v lo ml
ethanolu, K tomuto roztoku se p¥idd 0,75 ml koncentrované kyseliny chlorovodikové a
ethylacetdt na celkovy objem loo ml, VysrdZené krystaly se odfiltruji, Na krystaly se
nechd pisobit vodnf roztok hydroxidu sodného a extrahuje me chloroformem a ziskd se o=
lej. Olej se Zist{ sloupcovou chromatografif{ na ailikagolu (eluens: chloroformemethanol)
a 2{skd se %4dand sloudenina jako olej.

K ethanolovému roztoku obsahujfcimu vySe uvedenou volnou bdzi se p¥idd mirnd nad=
bytedné mnofstvi smisi 6N kyselina ohlorovodikovd = ethanol, Smis se koncentruje 4o sue
cha, Zbytek me pfekrystaluje ge smisi ethanol - ethylacetdt a siskd se dihydrochlorid
$4dané sloudeniny jako bf1¥ krystalickj produkt, T. t.: 249 a¥ 250 °C (rozkl.).

Syntézn{ pF{klad 3 -~ 21
Podle pf{kladd 1 a 2 se pFipravi{ ndsledujfici{ sloudeniny.

Syn.pk.&.

3 1-[ 3=(1~-Benzyl~4~methylpentylamino)propyl Jpiperidin, t, t, 228 - 231 °c (rogkl,:
jako dihydrochlorid)

4 1-[3-(4-Methyl-l-renylpentylamino)propyl]piperidin, t.t. 211 a% 215 °C (rozkl.,
jako dihydrochlorid)

5 1-[3-(3-Isopropoxy-1-tenylpropylumino)propyl]piporidin. t, t. 199 a% 201 °C
(rozkl., jako dihydrochlorid)

6 1-[3:[2— B-Hethylbutyloxy)-z-fenylethyianino]propyl]piporidin, t. t. 198 a% 199 °c
(jako dihydrochlorid)

7 3-f9n§1-24(3-p1perid1nopropy1am1no)propyl Jemethylbutanodt, t. t. 189 a%¥ 190 °C
(rozkl,, jako dihydrochlorid)

8 1-[3-[4-Methy1-1-(2-feny10thy1)pentylamino]propyljpiperidin. t. t. 220 a% 223 °¢
(rozkl.,, jako dihydrochlorid)

9 1-[3-(3-Banzy1-6-methy1hopty1amino)propyl]piporidin. t, t. 229 - 233 °C (rozkl.,
jako dihydrochlorid)

lo le[3-[4-Methylel~(3~fenylpropyl)pentylamino]propyl]piperidin, t. t. 181 a% 181,5 °c
(rozkl,, jako dihydrochlorid)
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11 1-[3-[2,3-D1mothy1-l-(3-methy1buty1)pen:ylamino]propyl]piperidin, t. t. 179 a¥
181 °C (rozkl., jako difumardt)

12  1-[3-[1-(1~Ethylpropyl)-4-methylpentylamino Jpropyl]piperidin, t. t. 2lo a% 212 °¢
(rozkl,, jako dihydrochlorid)

13 1-[3-[4.4-D1mothy1-1-(3,3-dimothy1buty1)pentﬁlepino]propyl]piperidin, t. t. 282
a¥ 284 % (rozkl., jako dihydroohlorid)

14  le[3=[1=(3-Methylbutyl)hexylamino’ propyl piperidin, t. t. 233 aZ 236 %¢ (rozkl.,
jako dihydrochlorid)

15  1-[3-[4, 4~Dimethylel~(3-methylbutyl)pentylamino Jpropylpiperidin, t. t '?56 a¥
263 °C (rozkl., jako dihydrochlorid) :

16 1-[3-[4-methy1-l-(3~methy1buty1)pentylamino]propyl]pyrrolidin, t. t. 248 a% 250 °
(rozkl.,, jako dihydrochlorid)

17 -[3-[4~Mothy1-1-(3—mothy1buty1)pentylanino]propyl]perhydroazepin. t. t. 220 a%
226 °C (rozkl,, jako dihydrochlorid)

18 1-[3-[4-Mothy1-l-(3-methy1buty1)pentylanino]propyl]perhydroazocin

19 1-[3-[4-Mnthy1-1-(3-methylbuty1)pentylanino]ethyl]piperidin, t. t. 261 a3 263 °C
(rozkl.,, jako dihydrochlorid)

20 1-[4-[4-Mothy1-2-(3-mothy1buty1)pentylanino]butyl]piperidin, t. t. 263 aZ 266 ¢
(rozkl,, jako dihydrochlorid)

21  1-[5«[4-Methylel-(3-methylbutyl)pentylarino]pentyl]piperidin, t. t. 225 a% 227 °c
(rogkl,, jako dihydrochlorid)

Srovnévaci p¥fklad
(&inek blokovdni glutemdtu na neuromuskulérnich spojich raka
Hodnocen{ d&inku blokovdni glutamétu se provdd{ podle metody Ishida et al, (J, Phy-
siolo,, 298-319 /1980/), a Shinozaki et al., (Comp., Biochem, Physial, 7oc, 49~58 /1981/).
Podrobndji se poufije pro pokus. popsany ni¥e otevieny sval prvnfho pdru nohou raka,

Neuromuskuldrni vzorek se upevni{ v nddobé a v nddob® se nechd cirkulovat p¥i kon-
stantn{ rychlosti fyziologickj roztok pro raks (slofen{ : NaCl /195 mM/, CaCl, /18 mM/,
KCl /5,4 mM/, pufr Tris-maleinovd kyselina /pH 7,5, lo mM/ a glukoza /11 mM/).

Do st¥edni ¥dsti svalovych vldkének se vloZ{ sklendnd mikroelektroda naplnénd 3M
‘roztokem KC1 a intracelulérnd se m¥¥{ v sarkolem$ zmdna elektrického napéti,

J¥inek skou¥ené sloudeniny blokovéni glutamftu se hodnot{ stanoven{m inhibice
L-glutamdtem indukované depolarizace vyvolané piedbdinym plisobenim zkouSené kapaliny
(2 x 100 M) v intervalu 5 minut, kterd se méF{ za pou¥it{ Leglutamdtu (10'4 ¥) pro cir=-
kulaci.,

Vysledky jsou uvedeny v tabulce 1.

Tabulka 1

Zkou¥end sloudenina U¥inek blokovéni glutamitu
Syntézn{ pFiklad 1 8o %
Syntézn{ p¥{klad 2 99 %

Syntézn{ pFiklad 3 99 %
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Tabulks 1 ~ pokradovéni

Zxoudend @loufenina ¥inek blokevdn{ glutamitu
Syntézni p¥{klad 4 , 94 %
Syntézn{ p¥{klad 5 | 94 %
Syntézni p¥iklad 6 ' . 96 %
Syntézni p¥iklad 7 K : 90 %

Syntézni pPiklad 14 97 %
Syntézni{ p¥fklad 15 88 %
Syntéznf pifklad 16 | 9 %
Syntézni p¥fklad 17 loo %
Syntézn{ pFiklad 18 loo %
Syntézn{ p¥{klad 2o ‘ loo %
Syntéznf pF{klad 21 loo %

PREDMET VYNALEZU

1.
Zpisob pFipravy alkylendiaminového derivdtu obecného vzorce I

Ay (CcH,) nqz) (1)
YT el T q ’
1 N
kde
A je skupina vzorce II
R}:(CH,)_~CH(R?)=(CH (11)
=\ m” =\v82/p" ’

kde R} jo-pFimd nebo rozvitvend alkylovd skupina obsahujfef 3 a% 8 atomd uhliku nebo fe-
nylovd skupina, R? Je p¥imd nebo rozvétvend alkylovd skupina obsahujiof 3 a% 11 atomd
uhl{iku, alkoxyakupina obsahujfe{ 3 aZ 8 atomd uhlfiku, fenoxyskupina nebo fenyl ama n
je &fslo O a% 2, s podminkou, !e m + n nenf vy33{ nef 3, a B je vodik

nebo

A je skupina vzorce III

R~(CH,)y - (11n),

xde R’ Je p¥{mé nebo rozvitvend alkylovd skupina obsahujicf 3 a% 8 atomd uhliku nebo fe=
nylovd skupina a k je ¥fslo O a%¥ 3, a B je piimd nebo rozvidtvend alkylovd skupina obsahu-
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jici 3 aZ 11 atomd uhliku,
p je &i{slo 2 a% 6
a q je 3i{slo 4 aZ 7,

vyznadeny tim, Ze se nechd reagove: aminovd sLouéenina obecného vzorce IV

A - llvs lz ' (Iv),

B

kde A a B maj{ vySe uvedeny vyznan, s halogbnovanou sloufeninou obecného vzorce V

ﬂ — S
ul - (ca?)p, - Uﬂz)q ( )'
kde p a q maji vyse uvedeny vygnen,

2.

Zp&ﬁob podle bodu 1, vysna¥enf tim, Ze se reakce sloudeniny vzorce IV a sloudeniny
vzorce V provédd{ v pF{tomnosti thionylchloridu,

3.

Zpisob podle bodu 1, vyznadenj tim, Ze se reakce sloufeniny vzorce IV a sloudeniny
vzorce V provdd{ v chloroformu.

4, ° e

Zplsob podle bodu 1, vysnadenf t{m, ¥e se reakce sloudeniny vzorce IV a slouleniny
vzorce V provddl 'p¥i teplotd v rozmezi teploty mistnosti a 1l6o ¢,

56
Zplsob podle bodu 1 pro pFipreavu alkylendiaminového derivdtu obecného vzorce I

A-¥ - (CHy), = ﬁ//——_~E5525 o (1),
| P \\\~_’// q

kde
A je skupina vzorce II

B*(CH,), ~CH(R?)=(CH,) = (1m),

kde R je p¥{mé nebo rozvdtvend alkylovéd skupina obsahujfef 3 aZ 8 atomd uhliku nebo fy-
nylovd skupina,

R? jo pPimé nebo rozvétveni alkylovd skupins obsshujic{ 3 aZ 11 atomd uhliku, alkoxy-
skupina obsahujfcf 3 aZ 8 atomd ukliku, fenoxyskupina nebo fenyl a m a n je &islo O a¥
2, s podminkou, ¥e m + n neni vy33{ nef 3,

a B je vodik

nebo

A je skupina vsorce III
RO-(CH,), ~ (III)
2’k '

kde R’ Je p¥{mé nebo rogvdtvend alkylovéd skupina obsahujfec{ 3 af 8 atomd uhliku nebo fe-
nylovéd skupina, a k je &islo O aZ 3, a B je pFimd nebo rozvdtvend alkylové skupina obsa-
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hujfci 3 aZ 11 atomd uhlfku,
p je &{slo 2 a% 6,

a

q je &islo 4 a3 6,

vyznadeny tim, %e me neché reagovat aminovd sloufenina obecného vzorce IV

H 1
A Tﬂ . .o (),

B

kde A a B maj{ vide uvedeny vyznam, s halogenovanou sloudeninou obecného vzorce V

TN
Cl - (CHy), = ¥ _. (CH) ),

~—_—~ <1

- kde p a q majf vySe uvedeny vfgnam,

6..

ibﬁbob podls bodu 5, vyznafenf tim, Ze me reakce sloudeniny vzorce IV a sloufeniny
vzorce V provédd{ za p¥f{tommomti thionylchloridu,

To :

Zplmob podle bodu 5, vyznaleny tim, %e se reakce sloudeniny vzorce IV a sloudeniny
vzorce V provdd{ v chloroformu,

cm— ee
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