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A taldlmdny tdrgya eljdrds alkoxicsoporttal vagy
fenilcsoporttal adott esetben helyettesitett alkilcso-
porttal vagy tetrahidropiranilcsoporttal éterezett 1-
{2-hidroxi-etil)-1H-tetrazol-S-tiol és alkilifémsdi, va-
lamint a szabad hidroxivegyiilet elgallitdsdra oly mo-
don, hogy hidroxilcsoportjan éterformaban védett
N-(2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-alkilésztert  azid
jelenlétében gyfirfizdrdsnak vetnek ald, majd a sav-
val semlegesités sordn felszabaditott tiol alkohol-vé-
décsoportjit kivdnt esetben eltdvolitjdk vagy az éte-
rezett tiol alkdlifémsGjdt képezik .

A vegyiiletek fGleg cefalosporin-intermedierekként
hasznosithaték.
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A talilmdny tdrgya tokéletesitett eljdrds a (II1) 4l-
taldnos képletd 1-(2-hidroxietil)-1H-tetrazol-5-tiol-
nak, valamint 0j éterezett szdrmazékainak és ut6bbiak
atkdlifémséinak az el6dllitdsdra oly médon, hogy egy,
a hidroxilcsoportjn éterformdban védett (I) dltaldnos
képletd  N-(1-hidroxi-etil)-fitiokarbaminsav-alkilész-
tert alkdlifém- vagy alkalifoldfém-azik jelenlétében
kaz6mbos olddszerben melegitiink, majd a (1) dltald-
nos képletii, megfeleld 1{védett 2-hidroxi-etil)-1H-
-tetrazol-5-tiol alkdlifém- vagy alkalifoldfém-s6jibél a
tiolt felszabaditjuk, ezt kovetSen az alkohol-védg-
csoportot kivint esetben eltdvolitjuk vagy a (II) dlta-
ldnos képletd tiol - visszaalakitjuk alkdlifémsdjdvd.

Az eljardst vdzlatosan az (A) reakcidvdzlat szemlél-
teti, a képletekben R adott esetben egy 1 -6 szénato-
mos alkoxicsoporttal vagy hdrom fenilcsoporttal he-
lyettesitett 1—6 szénatomos alkilcsoport vagy tetra-
hidrozpiranibcsoport, R! 14 szénatomos alkilcsoport
és R® hidrogén-, alkalifém- vagy alkélifoldfématom.

Az (IIT) dltalinos képleti vegyiletek ismertek,
példdul az 51-68 588 és 52-33 692 szamu nyilvdnos-
sdgrahozott jrpdn szabadalmi bejelentésekbsl. Ami-
kor azonban dtvizsgdltuk ezeknek a szabadaimi be-
jelentéseknek a példdit, azt dllapitottukmeg, hogy a
kitermelés koriilbeliit 20-30%. Toébb megolddssal
ﬁébélkoztunk a hozam javitdsdra és azt taldltuk, hogy

a a (2-hidroxi-etil)-ditiokarbamdt hidroxilcsoportja
éter formdjaban védett, a hozam 90%-ig novelhetd.
Erre a megdllapitdsra alapova dolgoztuk ki a taldl-
mdny szerinti eljdrést,

A kordbbi eljdrds kiinduldsi anyaga, az N{{2-hidr-
oxi-etil)-ditiokarbaminsav-alkilészter ismert vegyiilet.
A hidroxilcsoportjan éteralakban védett (I) dltaldnos
képlet(i vegyiiletek azonban tjak. Ez a megvédés a
(2-hidroxietil)-vegyiiletet a reakcickbzegben védi az
azik bazikussigtol és reaktivitdsdtél. Elényos fent
megnevezett védgcsoportok azok, amelyek enyhe ko-
rillmények kozott eltdvolithatok.

A taldlmdny szerinti eljardban eldnydsen alkalmaz.
haté R éterképz8 csoport egy 4—6 szénatomos ter-
cier alkilcsoport, valamely 14(1-6 szénatomos alko-
xi){(1—6 szénatomos alkil)- vagy a trifenil-metil-cso-
port, kilonosen el6nyds a terc-butil-, -etoxietil-, 1-
dzobutoxi-etil-, I-metoxi-1-metil-etil-, tetrahidropi-
ran-2-il- vagy tritilcsoport. R? elénydsen ndtrium-
vagy kdliumatom,

Az N{(2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-alkilészter
hidroxilcsoportja a specifikus védGcsoportok beveze-
tésére ezen a téren szokdsos médon megvédhetd, pél-
ddul egy olefinhez adva az észtert, vagy azt egy halo-
geniddel kondenzilva,

A tetrazolgylirl zdrdsit \gy végezziik, hogy a
hidroxilcsoportjdn éterezett (I) 4ltalinos képletd
N2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-alkilésztert alkali-
fém- vagy alkiliféldém-azik jelenlétében kozombos
oldészerben melegitjiik. A reakci6t az (A) reakciévdz-
lat els6 része szemlélteti, R és R! az elz6ekben meg-
hatdrozott, R? alkédlifém. vagy alkalifoldfématom.

A kozombos olddszer lehet vizes oldoszer, példdul
1--4 szénatomos alkanol, 4—6 szénatomos egyenes-
lncd vagy ciklikus éter, vagy mds, iparilag alkalmaz-
hat6, vizzel elegyedd oldoszer vagy ezek elegyei.

A reakcié 30150 °C-on, 0,510 6ra alatt lejdt-
sz6dik. Az eldllitott (11) dltaldnos képleti 1-(védett
2-hidroxi-etil)-1 H-tetrazol-3-tiolok merkaptidséi és a
megfeleld tiolok is uj vegytletek. A vegyiletek szokd-
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sos eljrdssal izoldthatdk és tisztithatok, példdul be-
parldssal, megosztdssal, extrah4ldssal, mosdssal, ad-
szorpciéval, eludldssal, kristdlyositdssal és/vagy szdri-
tdssal. A merkaptidsébdl a szabad tiol-vegyiilet savval,

élddul foszforsavval szabadithatd fel. A szabad tiol-
gc‘v] merkaptidsé dltaldban gy képezhetd, hogy a ve-
gyiiletet ismert mdédon bézissal reagiltatjuk.

A (1I) dltalénos képletdi koztitermék véddesoport-
jdnak eltdvolitdsit a véddcsoportok eltdvolitdsdra is-
mert, szokdsos eljdrdsokkal végezhetjiik, példdul hid-
rolizissel, savval példdul Lewis-savval, dsvdnyi savval,
karbonsavval vagy szulfonsavval elimindlva, vagy bizo-
nyos csoportokat hidrogenolizissel, pallddium- vagy
nikkel-katalizdtor jelenlétében. Igy kapjuk a (III) kép-
letd 142-hidroxi-etil)-1H-tetrazol-5-tiol az (A) reaﬁ
cidévizlat mdsodik része szerint, ahol a képletekben R
és R? a fenti jelentésiek.

" A védBesoport eltdvolitdsat végezhetjiik iners iparl
olddszerben, el6nydsen poldris olddszert haszndlunk
protonos savval és nem-poldris olddszert Lewis-sayval
végzett véd§csoport-eltavolitdsdhoz. Ilyen olddszerek
példdul a viz, C;-Cq-alkanolok, C;-C4 egyenes linci
vagy ciklikus éterek, C;-Cg-aikanonok, C,-Cg-halo-
gén-alkdnok vagy Cg-Cy-aromds szénhidrogének vagy
ezek keverékei.

A védGesoport eitdvolitdsit elénydsen vizes oldo-
szerben végezzilk, 0—4 pH-értéken, 4svinyi savval,
karbonsavval vagy szulfonsavval, vagy vizmentes ol-
dészerben Lewis-savval, mindkét esetben -20—+150
°C hémérseékleten 5 perc-10 dra reakcibids alatt.

I mél kiinduldsi anyagra 4italdban 04-10 mél-
egyenérték azid reagenst haszndlunk. Kivint esetben

‘a reakci6t iners gdz-, példul nitrogénatmoszférdban

végezhetjik.

A tetrazolgy(lr(l képzésére és a védScsoport eltd-
volitdsdra fent megadott reakcidkoriilmények elényds
hatdrétékeket jelentenek, de nem tekinthetdk kriti-
kusnak.

A taldlmdny szerinti efjdrds egy tipikus kiviteli
médja szerint egy (I) dltaldnos képletd ditiokarba-
minsav-alkilésztert, amelynek képetében R tercier
butil-, 1-(C, -C4-alkoxi)-C, -C;-alkil-, tetrahidropiran-
-2-l- vagy trifenil-metilcsoport és R! C,-C; -alkilcso-
port, 1-3 mélegyenérték alkdlifém-azid jelenlétében
1-40 sulyrész C,-Cg-alkanol vagy C,4-C,-dloxaciklo-
alkdn és 110 silyrész viz keverékében 35-330 per-
cig 40—150 °C hémérsékleten melegitiink, igy a (II)
dltalinos képletli vegyiilet képzddik, mint alkdlifém.
-merkatidsé (R? = alkélifém). Ezt a terméket a szo-
kdsos médon feldolgozva kapjuk (II) dltaldnos képle-
ti szabad tiolt, amelynek képletében R? hidrogén-
atom. -

A véd8csoport egy tipikus eltdvolitdsi médja sze-
rint a (1) dltaldnos képletd 1 (védett-hidroxi-etil)-1H-
-tetrazol-5-tiolt, amelynek képletében R tercier butil-,
1{C, -C4 -alkoxi)-C; -C;-alkil-,  tetrahidropiran-2-il-
vagy trifenil-metilcsoport és R? hidrogén- vagy alkd-
litématom, 0,5—4 pH-értéken tartjuk 0--30 silyrész
sulyrész C,-Cq-alkanol, C;-C4-alkanon vagy C;-Ce-
-dioxa-cikloalkdn és 0-33 stilyrész viz keverékében,
0-40 °C hémérsékleten 5—330 percig, igy kapjuk a
(D) képletii szabad tiol-vegyiiletet.

Hasonloképpen (II) képletii tiol-vegyiletet ka-
punk, ha a fenti kiinduldsi anyagot (1I) feloldjuk 0-20
stilyrész C, -Cg halogénezett-szénhidrogén, 0,55 stly-
rész trifluor-ecetsav vagy 0,55 mélegyenérték alumi-
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nium- vagy titdnklorid és 1-5 silyrész anizol keve-
rékében. az oldatot -10 — +40 °C hémérsékleten tart-
juk 5 perc — 3 6ra idGtartamig, majd bepdrolva, az
ill6 anyagot eltdvolitjuk és a reagens és a mellékter-
mékek eltdvolitdsa céfjébél a terméket mossuk.

Az ily mddon elddllitott termék alkalmazhatd

mint elasztifikdtor, vagy mint klinduldsi anyag hasz--

nos gyogyszerek, példdul cefalosporinok szintézisé-
hez vagy mez6gazdasigi vegyszerek elSdllitdsdhoz.

Az (1) 4ltaldnos képlet(i kiinduldsi vegyilletek és a
(11) 4ltaldnos képleti idztitermékek uj vegyiiletek. A
vegyiileteket az (A) reakci6vdzlat szemlélteti, a képle-
tekben R, R! és R? a fenti jelentésiiek.

Az R csoport terc-butil-, | etoxi-etil-, 1-izobutoxi-
-etil-, 1-metoxi-1-metil-etil-, tetrahjdropiran-2-il- vag{
tritilcsoport. Elgny6s R csoportok a metil:, etil-
vagy propilcsoport. Elényos R® csoportok az alkdli-
fémek, példdul litium-, ndtrium- vagy kdliumatom.

A kiinduldsi anyag (1) el6dllitdsa:

A. Nem védett ditiokarbamdtok:

30,54 g etanol-amint 370 mi etanol és 30 ml viz
keverékében feldolunk, és az oldathoz 15 °C-on 60,6
g trietil-amint és 45 g széndiszulfidot adunk. Az ele-
gyet 1 6rdn 4t keverjiik, majd 15 °C-on 80 g metil-jo-
didot adunk hozzd. A reakcidelegyet 30 percig kever-
jitk, majd csokkentett nyomdson bepdroljuk, 350 ml
vizzel és hexdnnal higitjuk, dsszerdzzuk és a vizes ré-
teg elvaldsa céljabol egy ideig dllni hagyjuk, A vizes fd-
zist 1,5 ml foszforsavval megsavanyitjuk és etil-acetdt-
tal extrahdljuk kisézdsi koriilmények kozott, Az ext-
raktumot bep4rolva az oldészert eltdvolitjuk, igy kap-
juk az N+(2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-metilésztert
(81,7g).

NMR spektrum (CDCly) &: 2,63 (s, 3H), 2,73.3,08
(m, 1H), 360417 (brs, 4H), 7,508,17 (m, 1H).

B. Védett ditiokarbam4tok:

1) 7,5 g N{2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-metil-
<szter 40 m] piridinnel készitett oldatdhoz 15 g tri-
fenil-metil-kloridot adunk, a reakcidkeveréket &js2a-
kdn 4t szobah8mérsékleten dlini hagyjuk, majd vizbe
ontjik és etil-acetdttal extrahdljuk. Az extraktumot
higitott sésavval és vizzel mossuk, szdritjuk. Az
extraktumot higitott sdsavval és vizzel mossuk, szdrit-
juk és az olddszer eltdvolitdsa céljabél bepdroljuk. A
maradékot diklér -metdnészter: keverékébdl kristslyo-
sitjuk, igy 14,73 g hozammal kapjuk az N-(2-trifenil-
metoxi-etil)-ditiokarbaminsav-metilésztert.

2) Zirt iivegesSbe tesziink 4,3 g No(2-hidroxi-etil)-
-ditiokarbaminsav-metilésztert, 30 ml izobutént és 0,1
ml témény kénsavat, -50 — -60 °C-on 20 ml diklor-
-metdnban oldva. A keveréketlassan szobah&mérsék-
letre melegitjiik, majd 17 6rdn 4t dlini hagyjuk, Ezu-
tén a reakcidkeveréket 0,5%-o0s vizes nétrium-hidro-
xid-oldatban ontjik és diklér-metdnnal extrahdljuk.
Az extraktumot vizzel mossuk, szdritjuk és bepdrol-
juk. igy kapjuk az N-[2terc-butoxi)-etil]-ditiokarba-
minsav-metilésztert. '

3) 81,7 g N{(2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-metil-
észter 300 ml dikl6r-metdnnal készitett oldatdhoz 54
g dihidropirdnt és 1,0 g p-toluolszulfonsav-monohid-
ratot adunk, és a keveréket 1 ordn 4t keverjiik, Ezu-
tin a reakcidkeveréket vizes ndtrium-hidrogén-karbo-
nitoldatba Ontjiik, 6sszerdzzuk, az igy kapott szerves
fazist elkdlonitjik és csokkentett nyomdson bepérol-
juk. 129 g N-[242-tetrahidropiranil)-oxietil]-ditiokar-
baminsav-metilésztert kapunk.
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4) 1,513 g N-(2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-me-
tilészter és 1,92 ml etoxi-etilén jéghideg, kevert ele-
gyéhez 9,5 mg p-toluolszulfonsav-monohidritot adunk.
A reakciGelegyet 30 percig szobahdmérsékleten kever-
jiik, a homogén oldatot 8 yl trietil-aminnal keverjiik
és csokkentett nyomdson bepdroljuk. A hozam 24
g N-[2(1<toxi-etoxi)-til]-ditiokarbaminsav-metilész-
ter.

5) 1,513 g N(2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-me-
tilészter 6s 2,59 mlizobutoxi-etilén keverékéhez 9,5
mg p-toluolszulfonsav-monohidrétot adunk. Az ele-
gyet 30 percig keverjiik, 8 pl trietil-amint adunk hoz-
zd, és az igy kapoti oldatot csokkentett nyomdson
bepdroljuk. A hozam 3,2 g (95%) N-[2<(1-izobutoxi-
etoxi)-<¢til]-ditiokarbaminsav-metilészter.

6) 1,513 g N(2-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-me-
tilészter és 1,92 ml 2:metoxi-propén keverékéhez 10
°Con 95 mg p-toluolszulfonsav-monohidritot
adunk. Az elegyet | 6rdn 4t keverjiik, mikromennyi-
ség(i trietil-amint adunk hozz4 és csokkentett nyomd-
son bepdroljuk. 2,78 g N-[2-(2-metoxi-zopropoxi)-
-etil]-ditiokarbaminsav-metilésztert kapunk, A hozam
80%. ,

A taldlmédny szerinti eljdrds kiviteli modjat koze-
lebbrét a példdk szemléltetik.

Az aldbbi példdkban a bepérldst dltaldban csbkken-
tett nyomdson végezzik, amig az alkatmazott ill6 ol-
dészert eltdvolitottuk, és a szdritdst laboratéiumi
haszndlatra megfeleld natrium- vagy magnézium-szul-
fattal, Az MMR spektrum J-értékei a kapcesoldsi allan-
dét Hz-ben, 60 Mc berendezésben adjik meg.

1. példa _

(Tetrazolgyirli képzése)

N-(2-védett-hidroxi-etil)-ditiokarbaminsav-metil-
észter olddszeres oldatdhoz vizben oldott ndtrium-azi-
dot adunk. A reakcidkeveréket a tdbldzatban mega-
dott ideig melegitjitk, majd a keveréket bepdrolva az
olddszert eltdvolitjuk, a maradékot vizben feloldjuk,
etil-acetdttal mossuk, foszforsavval ~semlegesitjik
(pH = 7) és etil-acetattal ismét extrahdljuk. Az extrak-
tumot vizze] mossuk, széritjuk és bepdroljuk, igy kap-
juk 2 megfeleld 1-[2-(védett-hidroxi)-etil]-1 H-tetrazol.
-5-tiolt, ) ]

A reakcitkorilményeket az I-1 T4bldzat és a ter-
mékek fizikai jellemzdit a II-2 Tdbldzat szemlélteti.

2. példa

(A véd8csoport eltdvolitdsa)

1) 1{2-védett-hidroxi-etil)-1H-tetrazol.5-tiol olds-
szeres oldatdt az 1.2 T4bldzatban megadott savval a
megadott pH-értékre megsavanyitjuk, és a keveréket
az adott ideig az adott hémérsékleten tartjuk. Ezutdn
a reakcidkeveréket csdkkentett nyomdson bepdroljuk.
A kapott maradékot éterrel extrahdljuk, szdritjuk és
beparoljuk. A maradékot etilacetdt-hexdn-keverékbdl
kristdlyositjuk, igy kapjuk az 1{2-hidroxi-etil)-1H-
-tetrazol-5-tiol, amelynek olvaddspontja 135-137 °C.

A reakcidkoriilményeket az I-2 Tdbldzat szemlél-
teti. :

3. példa

(A védGesoport eltdvolitdsa)

0,2 g aluminium-klorid 1 ml anizollal készitett ol-
datit 0 °Cra lehiitjiik, hozzdadunk 2 ml diklér-me-
tinban oldott 0,202 g 1-[2(terc-butoxi)-etil]-1H-tet-
razol-5-tiolt és a reakcidelegyet szobahdmérsékleten 3
6rdn 4t keverjik. Ezutdn a reakcidkeveréket 10 ml 3
n s6sav és 20 ml etil-acetdt keverékébe ontjiik, dssze-
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rdzzuk és a szerves fizist elvdlasztjuk. Ect a (dzist 5%-
0s vizes ndtrium-hidroxiddal extrahdljuk. Az extrak.
tumot sdsavval megsavanyitjuk és etilacetdttal jra
extrahdljuk. Az extraktumot csokkentett nyomdson
bepdroljuk, fgy kapjuk az 1-(2-hidroxietil)-1H-tetra-
zol-5-tiol, amelynek olvaddspontja 135136 °C.

2
189.674
4. példa
(Ndtriums6) '
5 23 g 1-[2{tetrahidropirdn-2-il-oxi)-etil}-1H-tetra-

zol-5-tiolt 8,4 g ndtrium-hidrogén-karbon4tot tartal-

maz6 120 mi vizben feloldunk és az oldatot csokken-

tett nyomdson bepdroljuk. A maradékot éter-hexdn-

-keverékbdl kristdlyositjuk, igy kapjuk az 1-[2-(tetra-

hidropiran-2-il-oxi)-etil ]-1H-tetrazol-5-tiol-ntriumsét
10 (23,5 g), amelynek olvadéspontja 177180 °C.

I-1 T4bldzat

A tetrazolgylrii képzésének reakciékdriilményei és a hidrolizissel nyert tiol (R! metil-
csoport, R? hidrogénatom) kitermelési adatai:

(I) > (I1) (Jdsd [A] reakcidvézlat)

NaN,; Oldészer

Viz 1dé Hém. Kitermelés

Szim R
(mél)  (mennyiség) (mennyiség) (perc) (°C) (%)
1 terc-C4Hyg- 1,2 CsH;OH 3,1 120 refl. 84
10
2 terc-C4 Hp 3,0 dioxdn 10,0 60 80 920
40
3 C%3 13 C,H;OH 33 80 refl. 80
C,H; OCH- 6,7
4 C%SL 1,1 CH; 0H 23 330 40 97
C,H; OCH- 1,2
5 Cﬂé 13 C,H;0H 32 80 refl. 97
i-C4Hy OCH 6,3
6 CH3;0C(CH3),- 1,0 C,H;0H 40 35 refl 78
7,8
7 tetrahidropiran- 1,2 C,H;OH 1,7 150  refl. 80
2-l 2,6
8 (CsHs),C- 12 C,H;OH 37 120 refl. 79
10,1 v
45
Megjegyezések :
a) az olddszer és a viz mennyiségét silyardnyban fejez-

zuk ki a ditiokarbamdt kiinduldsi anyagra,
b) refl. visszafolyatds kozben végett melegitést jelent.

5G
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I-2 Tibl4zat

A véddcsoport eltdvolftdsa
(R? hidrogénatom)

(D) - (I1X) (14sd [A] reakciévdzlat)

1d6 Kitermelds

Szim R QOldészer Viz pH Hom.
(mennyiség) (mennyiség) (sav)  (°C) )Jperc) (%)
1 %Hg CH,COCH;, 0,5 2 0 50 80
. CaHsOCH- 10 (HCI)
2 %Ha C,H;OH 20 0 5 81
C,H;OCH- 30 (ch
3 H, CH;COCH, 0,5 0 50 93
i-C4Ho OCH- 7 (Hg SO4)
4 CH;0C(CH3 ), - - 5 @ 12’0 ) szhf 10 92
3 4
5 tetrahidropiran- CH,COCH, . 4 2 wmhf 120 92
241 45 (HCD)
6 tetrahidropiran- dioxdn 1 4 40 330 85
224l 2 (H,504)
7 (C¢H;),3C- CH,0H 33 035 szhf 300 87
3 (HCD)
Megjegyzések:

1) az oldészer és a viz mennyiségét silyardnyban fejez-
zitk ki a védett hidroxletil-tetrazol-tiolra,
2) szhf szobah8mérsékletet jelent. .

30

II-1 T4bldzat
A kiindulésx ROCH, CH, NHCSSCH:., (D) ditiokarbaminsav-metilészter fizikai 4llandé6i

Szdm R CHCi, CDCl,
IRy cm?  NMR:S
. ; max -~ . ppm
1 terc-Cy Hy- - 1.2(s, 9H), 2.63 (s, 3H), 3.55
(t,J= 4 5Hz, 2H), 3.13-4.03
' (m, 2H)
2 gHa 3370, 3245. 1.22 (t,J=7Hz, 3H),1.35 (d, J=
C,HsOCH =5Hz, 3H), 1.57 (s, |H), 3.4
—4.1 (m, 4H), 4.69 (q,J= 5Hz, 1H).
3 %Hg 3370, 3235, 0,91 (4,J=7THz, 6H), 1 30 (d, J-SHZ,
1-C4 Hy OCH- 3H), 1.52 (s, 1H), 1.6(m,1H), 2.64 (s,
3H).3.1—4.1(m,6H),
4  CH,0C(CH, ), - 3380,3250, 133 (s, 6H), 2.63 (s,3H), 3.19
: 1601. (s,3H), 3.63 (1.J4Hz.2H),
’ ) ) 3.89 (t,J=4Hz, 2
5 tetrahidropiran-2-il 3360 1.33-3.00 (m. 6H), 2.63(s, 3H),
3.47-4.17 (s, 6H), 4.33—4.67
(m, 1H), 7.50-8.33 Sm, 1H).
6 (CeHs)aC- 3360 2.60 (s, 3H), 3.35 (1,J=5Hz, 2H),

3.60—4.,07 (m, 2H), 7.07-7.63
(m, 16H).

5.
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112 Tablazat

Az 1(védett-hidroxietil)-tetrazoi-5-tiolok (II) fizikai 4lland6i

R CHCl3 CDCl
Szdm IRnT cm? NMR:$
max ppm
1 terc-C4 Ho - 13 (s, 9H), 3.87 (t, J= 5.25Hz, 2H),
447 (1, 3= 5.25Hz, 2H), 11.87 (s,1H).
2 CH, 3397. 1.07 (t,J=7Hz,3H), 1.17 (d, J=6Hz,
C, H;OCH- 3H), 3 40 (q,I=7Hz, 2H), 3.98
(t,1-5Hz, 2H), 4.43 (t, J=5Hz,2H),
4.69 (q, J=6Hz, 1H), 7.5 (b1s, 1H).
3 CH; 3415. 0.90 (d, J=6Hz, 6H), 1.28 (d, J=6Hz,
i-C,H,OCH 3H), 1.82 (m, 1H), 3.20 (m, 2H),
4.00 (t, =5Hz,2H), 4.52 (t, 1= 5Hz,
2H), 4.75 (q J6Hz, 1H), 10.0
4 CH; OC(CHs ), - - _
5 tetrahidropiran- 1.33—-1.87 (m, 6H), 3.40-4.87 (m,
24l TH), 12.57~13.16 (m, 1H).
6 (Ca Hs )3 C. 3.50 (t, J=5HZ, 2H), 445 (t, J‘SHZ,
' 2H), 697743 (brs, 15H),
(CD; COCD;3).
Szabadalmi igénypontok cier alkflcsoport és R! 1—4 szénatomos alkilcsoport,

1. Eljirds egy 1-6 szénatomos alkoxicsoporttal
vagy hdrom fenilcsoporttal adott esetben helyettesi-
tett 1—6 szénatomos alkohollal vagy dihidropirdnnal
éterezett 1{2-hidroxi-etil)-1H-tetrazol-5-tiol és alkéli-

féms6i, valamint a (I10) képletd szabad hidroxivegyt-
let el6allitdsdra,azzal jellemezve, hogyesy
() éltaldnos képletd, a hidroxilcsoportjén éterformd-
ban védett N-+(2-hidroxi-etil)-ditio-karbaminsav-alkil-
észtert — a képlethen R adott esetben egy 1-6 szén-
atomos alkoxicsoporttal vagy hdrom fenilcsoporttal
helyettesitett 16 szénatomos alkilcsoport vagy tet-
rahidropiranilcsoport és R' 1-4 szénatomos alkil-
csoport — alkélifém- vagy alkdlifsldfém-azid jelenlé-
tében kdz&mbos oldészerben melegitiink, majd egy
kapott (11} éltalénos képletd 1{védett 2-hidroxi-etil)-
-1H-tetrazol-5-tiol-merkaptidsob6] — a képletben R a
fenti jelentésdi és R? alk4lifém. vagy alkdlif6ldfém-
atom — a (I]) 4ltaldnos képletii tiolt ahol R a fenti je-
lentésii és R? hidrogénatom sayval, el6nydsen foszfor-
savval semlegesitve felszabaditjuk, és annak alkohol-
-védBcsoportjst savas kozegben kivént esetben eltdvo-
litjuk, vagy a (II) 4ltaldnos képletd tiolt R? hidrogén-
atom és R a fenti jelentésti — alkalifémsova és vissza-
lakitjuk. '

2. Az 1. igénypont szerinti cljdrds 4—6 szénatomos
tercier alkilcsoporttal éterezett 1{2-hidroxi-etil)-1H-
Hetrazol-S-tiol eldallitisdra,azzel jellemezve,
hogy olyan (I) dltaldnos képletd vegyiletet alkalma:
zunk, amelynek képletében R 4-6 szénatomos ter-
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3. Az 1. igénypont szerinti eljirds az 1-helyzetben
1—6 szénatomos alkoxicsoporttal helyetiesitett 1-6
szénatomos alkilcsoporttal éterezett 1-(2-hidroxi-etil)-
-1H-tetrazol-5-tiol el4llitdsdra, azzal jelle -
mezve, hogy olyan (I) dltalénos képletl vegyiile-
tet alkalmazunk, amelynek képletében R az 1-hely-
zetben -1—6 szénatomos alkoxicsoporttal helyettest-
tett 1—6 szénatomos alkilcsoport, R' 14 szénato-
mos alkilcsoport.

4. Az 1. igénypont szerinti eljdrds trifenil-metil-
-csoporttal éterezett 142-hidroxi-etil)-1H-tetrazol-S-
-tiol eld4llitdsira,azzal jellemezve, hogy
olyan (I) dltaldnos képletd vegyiletet alkalmazunk,
amelynek képletében R trifenil-metil-csoport és R*
14 szénatomos alkilcsoport.

5. Az 1. igénypont szerinti eljdrds terc-butil-,
1-etoxietil-, l.zobutoxi-etil-, 1-metoxi-1.metil-etil-
vagy tetrahidropiran-2-l-csoporttal éterezett 142-
-hidroxi-etil)-1H-tetrazol-5-tiol elddllitdsdra, a z z a ]
jelleme zve , hogy olyan (I) dltaldnos képletdi
kiinduldsi anyagot alkalmazunk, amelynek képleté-
ben R terc-butil-, l-etoxietil-, l-izobutoxi-etil-, I-
-metoxi-1-metil-etil- vagy tetrahidropiran-2-il-csoport
és R' 1-3 szénatomos alkilcsoport. :

6. Az 1. igénypont szerinti eljdrds,azzal jel-
lemezve 6 hogykozdmbos oldészerként vizes ol-
doszert alkalmazunk.

7. Az 1. igénypont szerinti eljirds, azz221l je 1-
lemezve, hogy areakcidelegyet 30150 "C-on
0,5-10 6ra hosszat melegitjik.

B-



8. Az 1. igénypont szerinti eljdrds,azzal jel-
lemezve b hogy a véddcsoportot vizes kozeg-
ben 0-4 pH-értéken A4svinyi savval tdvolitjuk el.

9. Az 1. igénypont szerinti eljirds,azzal jel-
lemezve, hogy a véddcsoportot vizmentes kdzeg-
ben Lewis-savval tdvolftjuk el.

10. A 1, 8. vagy 9. igénypont szerinti eljdrds
sazzal jellemezve, hogyavédcsoportot -20
és +150 °C kozott S perc-10 dra alatt tdvolitjuk el.

11. Az 1. igénypont szerinti eljdrds 14(2-hidroxi.
-etil)-1H-tetrazol-5-tiol el§éllitdsira, azzal jel-
lemezve , hogy egy olyan (I) dltalinos képleti
vegylletet. amelynek képletében R tercier-butil-,
1(1—4 szénatomos alkoxi){1-3 szénatomos alkil)-,
tetrahidropiran-2.il- vagy trifenil-metil-csoport és R’

189674
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1-3 szénatomos alkilcsoport, 1-3 mélegyenérték al-
kalifém-azid jelenlétében 140 silyrész 16 szénato-
mos alkano] vagy 4—6 szénatomos dioxa-cikloalkdn
¢és 010 sulyrész viz elegyében 40—150 °C-on 35-330
percig melegitiink, majd az alkdliféms6jabol foszfor-
savval felszabaditott (II) dltaldnos képletd védett
tiolt 0,54 pH-értéken, 0—30 silyrész 1-6 szénato-
mos alkanol, 3—6 szénatomos alkanon vagy 4-6
szénatomos dioxa-cikloalkdn és 1-33 silyrész viz
elegyében 5.330 percig 0-40 °C-on tartjuk, vagy azt
0-20 silyrész 1--6 szénatomos halogénezett szén-
hidrogén, 0,5-5 silyrész trifluor-ecetsav vagy 0,5—5
molegyenérték aluminium. vagy titdn-klorid és 1-5
stlyrész anizol keverékében S perc — 10 6ra idGtar-
tamig -10 és +40 °C kozott tartjuk,

1 db rajz

Kiadja: Orszdgos Taldlmanyi Hivatal
Felelds kiadé: Himer Zolt4n o.v.
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