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Vyndlez se tykd zpisobu vyroby ndvjch alfa-(substituovany acetyl)-beta-aminostyrent
reakci alfe-bromacetyl-beta-aminostyrend s anionty. Zmin&né nové sloueniny jsou v¥chozimi
lédtkami pro pfipravu znémych 3-fenyl-5-subst.-4(1H)-pyridond, které jsou cennymi herbicidy.

V belgickém patentovém spisu &. 832 702 je popsdna skupina 3-fenyl-5-subst.-4(1H)-py-
ridond, vietn¥® fetnych sloulenin piFipravenfch z meziproduktd popisovanych ve vyndlezu. Zmf{-
nény belgicky patentovy spis popisuje rovnéZ zpisob vyroby t&chto pyridond.

Garcia @ spol.v J. Heterocyclic Chem., 11, 219 (1974) popsali reakci bromacetylbromidu
s beta—~aminostyrenem, kterouZto reakci vznikajl vychozi ldtky niZe uvedeného obecného vzor-
ce II. Cilem citovenych pracovniki byle p¥iprava substituovanych indold p¥es o-nitrobenzyl-
ketony.

Nové alfa-(substituoveny acetyl)-beta-aminostyreny obecného vzorce I,
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ve kterém

Jednotlivé symboly R! nezdvisle na sobs znamenaji vidy atom halogenu nebo trifluor-
metylovou skupinu, : '
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Jednotlivé symboly R znemenaji nezévisle na sob& vidy alkylovou skupinu s 1 a% 4
atomy uhliku nebo oba symboly R2 spoledn& s dusikovym atomem, na ktery jsou navézdny,
pPedstavujl pyrrolidinoskupinu, piperidinoskupinu nebo morfolinoskupinu,

R* znemend alkylovou skupinu s 1 a% 6 atomy uhlfiku, trifluormetylovou skupinu, alky-
lovou skupinu s | a% 6 atomy uhliku, monosubstituovenou nebo disubstituovanou hydroxylovou
skupinou, nebo zbytek CH2R5, kde R’ predstavuje alkenylovou skupinu s 2 a% 5 atomy uhliku,

X znemend kyslik nebo siru a

m mé hodnotu 0, ! nebo 2,

se vyrdb&ji zplsobem podle vyndlezu, kterého podstatou je, %e se alfa-bromacetyl-beta-
~aminostyren obecného vzorce II,
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ve kterém

R', R? a p maji shora uvedeny vyznam,

nechd reagovat se sloufeninou obecného vzorce III,

ExR? (1II)

ve kterém

E znemend draslfk, sodik, 1lithium nebo m¥d a

X a R4 maji shora uvedeny vyznam,

v inertnim rozpoudtédle.

Ve shora uvedeném textu maji jednotlivé pou2ité chemické vyrazy své obvyklé vyznamy.
Tek nap¥fklad jednotlivymi alkylovymi a alkenylovymi skupinemi se mfni odpovidajfci skupi-
ny s pfimym i rozv&tvenym Petdzcem, vietnd skupiny metylové, etylové, isopropylové, viny=-
lové, allylové, isobutylové, hexylové a pentylové.

Helogenem se mini fluor, chlor, brom a jod.

Zplsob podle vyndlezu se nejvyhodné&ji pouZivéd k pFiprav¥d sloudenin obecného vzorce I,
ve kterém R1 predstavuje 3-trifluormetylovou skupinu, X znamend siru a R4 predstavuje alky-
lovou skupinu, zejména skupinu etylovou.

Vychozi ldtky pro préci zpisobem podle vyndlezu se piipravujf z enemind ni¥e uvedeného
obecného vzorce IV, které se d¥elnd ziskévaji z fenylacetaldehydd a dialkylamind za pou¥itl
metody, kterou popsali Mennich & spol. v Chem. Ber. 69, 2 106 (1936).

Enamin se neché reagovat s bromacetylbromidem v p¥itomnosti akceptoru kyseliny, kte-
rym se neutralizuje bromovodik vznikajfci v prib&hu reakce. PouZit{ akceptoru kyseliny
timto zplsobem je v daném oboru velmi dob¥e zndmo. Akceptory kyseliny jsou bazické sloude-
niny neutralizujfci bromovodik. Nejvhodné&j3imi akceptory kyseliny pro poufiti p¥i préci
zplisobem podle vyndlezu jsou tercidérni aminy, jeko pyridin nebo trietylamin, je v3ak moZno
pouZit i bezvody uhliliten draselny.
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Reakce enaminu s bromacetylbromidem se provddi pri teplot& zhruba od -25 OC do cca
25 0C, s vyhodou zhruba od ~-10 °C do cca 10 °C, v inertnim rozpouSt¥dle. Jako rozpoudtddla
pro tuto reakci jsou zvlésl vhodné étery. Mezi vhodné étery nédleZ{ napfikled dietyléter,
dimetyléter etylenglykolu, tetrahydrofuran & pro préci v blizkosti horni hranice teplotni-
ho rozmezi dioxan.

P¥ipravu sloudenin obecného vzorce II zndzornuje ndsledujici reakini schéma:

1
Q—C—H -_ Qc—c—cnzar
1 I 1 If
(R, CH (R, CH
N /'I\'\
r2” “g2 r2” g2

(1v) (n)

Reakc{ alfa-bromacetyl-beta-eminostyrenu obecného vzorce II s eniontem v inertnim
rozpoudtédle p¥i teploté zhruba od 0 %C do 100 °C vznikne alfa-(substituovany acetyl)-
-beta-eminostyren obecného vzorce I. Aniontem, ktery Je moZno popsat vzorcenm - XR4, se
nehradf brom v alfe-bromacetyl-bete-aminostyrenu, a to prekvapivé bez rozkladu enaminu.
Aniont se zavddi do reak&n{i sm¥si ve form¥ shora popsané kovové soli.

P¥{prava aniontd (')XR4 je v daném oboru dobfe zndma. Tyto anionty se iueln& pripravu-
ji ve form& kovovych solf, s vyhodou solf sodnych, draselnych, lithnych nebo soli médi.
Sodné nebo draselné soli je moZno pripravovat z kovd nebo v né&kterych pripedech z alkoxidd.
Lithné soli se u&eln& ziskdvajl reakci sloudeniny vzorce et s alkyllithiem, jako n-butyl-
lithiem.

Rozpoudtédlem pouZivanym v druhém reak¥nim stupni je rozpoudtédlo, které nebrdni
substituci bromu aniontem. Mezi takovdto rozpou¥tddla ndleZeji étery, jako dietyléter a
tetrahydrofuren, nebo uhlovodiky, jako benzen a toluen. Je mo¥no poufivat rovné&z niZsi
alkenoly, & to zejména v pripad¥, Ze aniontem je odpovidajici alkoxidovy iont. Tato reakce
se provadi p¥i teploté zhruba od 0 9C do 100 °C. Vyhodné teplotni rozmezi se pohybuje od
teploty mistnosti zhruba do 75 °C, piilem? vyhodnou teplotou je teplota varu reakéni smési
pod zpétnym chladi¥em. Reakce je ukonlena zhruba od 1 do 24 hodin.

Belgicky patentovy spis &. 832 702 popisuje, Jak se meziprodukty, jako sloudeniny
obecného vzorce I, poufivaji k pfipravé herbicidn¥ u&innych pyridond. V tomto spisu je
vysvétleno, %e alfa-(substituovany acetyl)-beta~sminostyren je moZno formylovat & podrobit
reskci s aminem obecného vzorce RNH,, prilemZ reakce se nemuseji nutn& provéd&t v uvedeném
potadi, takZe reakci s aminem je moZno uskute¥nit pfed formylaci. Bez ohledu na to, zda
se jako prvanil provede formylace nebo reakce s aminem, Jje vysledkem cyklizace ze vzniku
pyridonu odpovidajiciho obecnému vzorci

(o}
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!

ve kterém

R znemené alkylovou skupinu s 1 a% 3 atomy uhliku, alkylovou skupinu s 1 eZ 3 atomy
uhliku, substituovenou halogenem, kyanoskupinou, karboxylovou skupinou nebo metoxykarbo-
nylovou skupinou, ddle alkenylovou skupinu s 2 a% 3 atomy uhliku, alkinylovou skupinu s 2
a¥ 3 atomy uhlfku, alkoxyskupinu s | a¥ 3 atomy uhliku, acetoxyskupinu nebo dimetylamino-
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skupinu s tim, %e zbytek ve vyznamu symbolu R obsehuje nejvyse 3 atomy uhliku a

R‘, X a R4 maji shora uvedeny vyznam.

Vyraz "formylace" se v 3irokém slova smyslu pouZivé k oznafeni bud formylace, nebo
aminoformylace. Formylace se uskutednuje pdsobenim mravendanu alkylnatého s 1 nebo 2 atomy
uhliku v alkylové Zdstj e alkoxidu elkelického kovu s | aZ 2 atomy uhlfku e vede k vzniku
slou¥eniny obecného vzorce

o
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Alternativn® je moZno alfa-substituoveny acetyl-beta-aminostyren obecného vzorce 1
aminoformylovat pisobenim acetalu N,N-dimetylformemidu, za vzniku meziproduktu obecného
vzorce
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Je pochopitelné, %e acetal N,N-dimetylformamidu je mo#no nshredit acetaly Jjinych
N,N-disubstituovanych formamidd, jako N,N-dietylformemidu nebo formemidu, v nén% dusik
tvor{ soufdst kruhu. Acetalovou 84sti je s vyhodou dimetyl- nebo dietylacetal, miZe Ji
vSak byt i cyklicky acetal, jeko acetal odvozeny od etylenglykolu.

Formyladni a sminoformyladni &inidla jsou v rozséhlé mife popséna v chemické litera-
tufe. Je zndma Pada takovychto &inidel, kterd jsou ekvivelentni prévé popsanému mravendanu
alkylnatému a alkoxidu alkalického kovu nebo acetalu N,N-dimetylformemidu.

Formyla¥ni reakce se provdd&ji v sprotickych rozpoudtddlech, vdetn® éterd, jako di-
etyléteru, 1,2-dimetoxyetanu nebo tetrahydrofuranu, & v uhlovodikovych rozpoust&dlech,
jako benzenu, toluenu, xylenu, hexenu a oktanu. Vzhledem k tomu, %e se pri formylaéni
reakci pou%ivajf silné bdze, vedou k nejlepiim vyt&¥kim obecnd nizké teploty v rozmezi
zhruba od =25 °C do 25 ©C. Jakmile reakce z¥ésti probZhne, je moZno reakini smds mirné&
zah?dt. Reak&ni doba se obvykle pohybuje zhruba od 1 do 24 hodin.

Aminoformylae¥ni reaskce se obvykle provéd¥ji bez rozpoustédla pii zvydenych teplotéch;
pohybujfcich se zhruba od 50 9C do 150 9C. V né&kterych pripadech je moZno pou%it rozpous-
t¥dlo, jeko dimetylformemid, a to zejména v pfipad®, Ze Je Zddouci zvysit bod varu reskini
sm&si. Je oviem obecn& znémo, %e urditéd aminoformylaini &inidla, Jjako formiminiumhalogenidy,
je nejlépe poulivat v aprotickém rozpoudtédle p¥i teplotd zhruba od 0 °C do 50 ¢,

Reakce s eminem obecného vzorce RNH, se nejvyhodn&ji provdd{ v protickém rozpoust¥dle
pri teplot& zhruba od -20 00 do 100 °C. Jako p#iklady protickjch rozpoudt¥del Je moZno
uvést alkanoly, z nichZ vfhodnym je etanol.

Pokud se pied reakc{ s aminem obecného vzorce RNH2 provede formylace nebo eminoformy-
lace, dojde k uzavfeni kruhu za vzniku pyridonu. Reakci s aminem je oviem moZno uskutednit
pted formylaci nebo eminoformylaci, v kterémZto p¥{pad¥ dojde k substituci eminoskupiny
pritomné v alfa-subst.acetyl-beta-aminostyrenu za vzniku slouZeniny obecného vzorce
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Takto ziskany meziprodukt se pek formyluje nebo aminoformyluje za vzniku %Zédsného
pyridonu.

Vyndlez ilustrujf ndsledujici priklady provedeni a pPipravy, jimiZ se ovZem rozsah
vynélezu v Zédném sméru neomezuje. Sloudeniny obecného vzorce I obecn& pFedstavuji olejovi-
té 1ldtky, které se charakterizuji Il a NMR spektry. Pripravy 1 a 2 ilustruji pfipravu in-
termedidrnich alfa—broﬁacetyl—beta—aminostyrenﬁ obecného vzorce II reakc{ ensminu s brom-
acetylbromidem. :

Priprava |1
Alfa-bromacetyl-beta-dietylaminostyren

K roztoku 17,5 g dietylstyrylaminu ve 200 ml éteru se pridd 8,5 g pyridinu. Smés se
ochlaedi na 5 °C a b¥hem 4 hodin se k ni prid4 roztok 20,1 g bromacetylbromidu ve 200 ml
éteru. Sm¥s se zfiltruje a zbytek na filtru se promyje 300 ml éteru. Etericky filtrat
se spojl s promyvacimi kapalinemi, promyje se 1N kyselinou chlorovodikovou, 0,1N hydroxi-
dem sodnym a nasycenym vodnym roztokem chloridu sodného a vysu¥i se siranem hofeénatym a
aktivnim uhlim. Sm&s se zfiltruje a éter se odpaff, &{mZ se v kvantitativnim vyt&iku ziskd
alfa-bromacetyl-beta~dietylaminostyren: Podle NMR spektra je produkt tvofen smdsi cis a
trans-isomeri.

P¥r¥{prava 2
Beta-bromacetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

K roztoku 12,1 g N,N-dietyl-3-trifluormetylstyrylaminu a 4,5 g pyridinu ve 200 ml
éteru se b&hem cca 2 hodin pridd roztok 10,0 g bromacetylbromidu ve 200 ml éteru. Smds se
zfiltruje, filtrdt se promyje IN kyselinou chlorovodikovou, 0,IN hydroxidem sodnym a na-
sycenym roztokem chloridu sodného a vysu3i se siranem ho¥elnatym.

Sm&s se znovu zfiltruje a éter se odpari, &im% se v kvantitativnim vytéiku ziské
alfa-bromacetyl-beta-dietylamino-3~trifluormetylstyren.

Analyza: pro 015H17NOBrF3

vypolteno: 49,45 % C, 4,67 % H, 3,85 % N;
nalezeno: 49,33 % C, 4,07 % H, 3,69 % N.

P¥{i{klad 1
Alfe~(etylthioacetyl)-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

K 10 ml bezvodého tetrshydrofuranu se pfi teplotd -20 °C p¥idé4 1,3 g etanthiolu a
13 ml 1,6N roztoku n-butyllithia a sm&s se pod dusfkem 15 minut michd. Vysledny roztok se
nechd ohi*4t na teplotu mistnosti a pridd se k n¥mu roztok 7,24 g alfa-bromacetyl-beta-
-dietylemino-3-trifluormetylstyrenu v 10 ml tetrahydrofuranu. Sm&s se za michdni vaf{ pies
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noc pod zp&tnym chladilem, nale? se tetrahydrofuran odpa¥i. Olejovity odparek se rozpusti
v chloroformu a roztok se promyje !N kyselinou chlorovodikovou, 0,I1N hydroxidem sodnym

a nasycenym roztokem chloridu sodného. Po odpateni chloroformu zbude olejovity zbytek,
ktery Je podle identifikace tvofen alfa-(etylthioacetyl)-beta-dietylamino—3-trifluormetyl-
styrenem (hmotové spektroskopie - molekuldrni iont 277).

Priprava 3
3-Btylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Z produktu pFipraveného v pfikladu ! se odebere 1 gram a zbytek se 3 dny va¥{ pod
zp&tnym chledifem s 25 ml dimetylacetalu N,N-dimetylformemidu. Nadbytek dimetylacetalu
N,N-dimetylformamidu se odpefi & k odparku se p¥id4 roztok 5,0 g metylaminhydrochloridu
v 50 ml etanolu. Vy¥sledny roztok se 24 hodiny vaPi pod zp&tnym chladi¥em, pak se vylije
do metylenchloridu, promyje se 1N kyselinou chlorovodikovou, IN hydroxidem sodnym a nasy-
cenym roztokem chloridu sodného, vysu3l se siranem hofelnatym a po filtraci se rozpoustédlo
odpari. Zbytek poskytne po trituraci pod diisopropyléterem krystalicky 3-etylthio-1-metyl-
-5~(3-trifluormetylfenyl)~-4(1H)-pyridon o teplot¥ téni 84 a% 85 °C. Celkovy vytéZek &ini{
2,5 g (40 %).

Prikled 2
Alfa-(trifluormetylthioacetyl)-beta~dietylamino-3~trifluormetylstyren

Smé&s 7,28 g alfa-bromacetyl-beta~dietylemino-3-trifluormetylstyrenu a 5,64 g m¥dné
soli trifluormetylmerkaptenu ve 100 ml suchého acetonitrilu se pod dusikem pres noc miché
pri teplot& 60 a% 70 °C. Reakdni sm&s se ochladi a'po filtiraci se odpari ve vakuu. Zbytek
se vyjme metylenchloridem, roztok se zfiltruje, promyje se vodou a vysu¥i se siranem ho-
Fednatym. Odpafenim metylenchloridu ve vakuu se ziskd olejovity alfa-(trifluormetylthio-
acetyl)—beta—dietylamino—3-trifluormetxlstyren, ktery se pouZivéd bez dal¥fho &isténi.

Pr1iprava 4
1-Metyl-3-(3-trifluormetylfenyl)-5-trifluormetylthio-4(1H)-pyridon

K produktu z pffkladu 2 se pfidd 50 ml dietylacetalu dimetylformemidu a sm¥s se pies
noc vafi pod zp&tnym chladifem. Nadbytek acetalu se odpafi ve vakuu a olejovity zbytek se
vyjme denaturovanym etanolem. K roztoku se pridd 10,0 g metylaminhydrochloridu, sm&s se
pres noc va¥i pod zp&tnym chladidem, pak se ochlad{ a po filtraci se odpa¥i ve vakuu. Tma-
vy zbytek se vyjme metylenchloridem, roztok se promyje vodou a nasycenym_ roztokem chloridu
sodného, vysu3{ se sirenem hofednatym a rozpoudtédlo se odparf. Tmavé zbarveny olejovity
odparek se chromatografuje na silikagelu, piilem? se jako eluni &inidlo pouZije nejprve
benzen, potom benzen obsahujfci 10 % etylacetdtu a nakonec benzen obsehujici 20 % etylace-
tdtu. Zddeny produkt se ze sloupce vymyje benzenem s 20 % etylacetdtu. Rozpoudtddlo se od~-
paf{ a zbytek se privede ke krystalizaci trituracf s hexenem. Po prekrystalovéni ze sm&si
hexanu a metylenchloridu se ziskd 1,5 g (21 %) 1-metyl-3-(3-trifluormetylfenyl)-5-trifluor-
metylthio-4(1H)~pyridonu o teplotd téni 122 a% 124 °C.
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Priklad 3 '
Alfa-(terc.butylthioacetyl)—beta-dieiylamino—4-chlor-3—trifluormetylstyren

K 4,6 ml terc.butylmerkaptanu ve 250 ml metanolu se za michén{ piidd 2,16 g metoxidu
sodného a pak b&hem 15 minut roztok 16,0 g alfa-bromacetyl-4~chlor-beta-dietylamino-3-
-trifluormetylstyrenu v 50 ml metanolu. Po skon¥eném pifiddvéni se smés 6 hodin vari pod
zpétinym chladiéem, pak se nechd zchladnout a rozpoultddlo se odpati. Zbytek se vyjme 250 ml
metylenchloridu, roztok se promyje 1N kyselinou chlorovodikovou, 1N hydroxidem sodnym a
nasycenym roztokem chloridu sodného, vysu8i se siranem horeénatym a po zfiltrovéni se roz-
poust&dlo odpati. Zbyly tmavy olejovity alfa-(terc.butylthicacetyl)-beta-dietylamino-4-
-chlor-3-trifluormetylstyren se pouZivd bez dal3iho &i3t&ni.

Pri{preava 5
3-Terc.butylthio-5-(4-chlor-3-trifluormetylfenyl)~1-metyl-4(1H)~pyridon

Olejovity produkt z pfikladu 3 se rozpusti ve 200 ml suchého tetrshydrofuranu a k roz-
toku se za michéni piidd 35 ml 40% vodného metylaminu. Sm¥&s se 3 1/2 hodiny mfché pii tep-
lot& mistnosti, pak se rozpoudt&dlo odpari, zbytek se vyjme metylenchloridem a roztok se
promyje 1N kyselinou chlorovodikovou a nasycenym roztokem chloridu sodného. Po vysuSeni
siranem hofelnatym se roztok zfiltruje a rozpoult&dlo se odpari. Tmavy olejovity zbytek se
rozpusti v 50 ml toluenu a k roztoku se piidéd 9 ml dimetylacetalu dimetylformamidu. Smés
se pies noc vaf{ za michéni pod zp&tnym chladifem, pak se ochladi, rozpoud3t&dlo se odpafri
a k odparku se pridd 200 ml diisopropyléteru. Pokud se nevyloudf Z4dné krystaly, vnese se
surovy materidl na sloupec silikagelu, ktery se vymyvé4 metylendichloridem, Za poufiti
metylendichloridu se neziskd %édny produkt a proto se Jjako eludni &inidlo pouZije metylen-
dichlorid obsshujici 10 % etylacetétu. Odpafenim sm&si metylenchloridu a etylacetdtu
z eludtu se ziskd zbytek ddvajic{ pii chromatografii na tenké vrstv® pouze jedinou skvrnu.
Tento zbytek se vyjme diisopropyléterem a z roztoku se za michéni vyloudi mirn& &erveno-
hn&d& zbarveny pevny materidl. Timto zplsobem se ziskd 4,0 g (26,7 %) 3-terc.butylthio-5-
-{(4-chlor-3-trifluormetylfenyl)-1-metyl-4(1H)-pyridonu o bodu téni 138 a% 142 ©C.

Priklad 4

Alfa-metoxyacetyl-beta~dietyleminostyren

K 1,5 g alfa-bromacetyl-beta-dietylaminostyrenu v 10 ml bezvodého metanolu se za mi-
chéni pii teplot& 50 OC pPikape roztok 0,26 g metoxidu sodného v 10 ml bezvodého metanolu.
Toto piiddvéni trvéd zhruba 3 minuty. Po skonleném pfiddvédni se sm&s 4 hodiny michd pri
teplot® 70 °C, pak se rozpoust&dlo odpari, zbytek se vyjme metylenchloridem,roztok se pro-
myje 1N kyselinou chlorovodikovou, !N hydroxidem sodnym a nasycenym roztokem chloridu sod-
ného a vysudi se. Po odpafeni metylenchloridu se ziskd olejovity odparek identifikovany
Jjako beta-dietylamino-alfa-metoxyacetylstyren.

P¥iprava 6

3-Metoxy~1-metyl-5-fenyl~4(1H)-pyridon

Zhruba 5 g produktiu z p¥ikladu 4 se smis{ s 3,2 g metoxidu sodného v 50 ml suchého
tetrshydrofuranu p¥i teplot& 0 °C a k sm¥si se prikape 4,4 g mravendanu etylnatého. Vy-
slednd sm&s se 3 hodiny michd, nele% se k ni pridd nejprve 25 ml 40% vodného metylaminu
a pak 5 g metylaminhydrochloridu. Reak&ni sm&s se pies noc michd, nale? se rozpoultédla
odpa¥i ve vakuu. Zbytek se vyjme metylenchloridem, roztok se promyje vodou a nasycenym
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roztokem chloridu sodného, vysu¥{ se, rozpoudtddlo se odpa#{ ve vakuu a zbytek se trituru-
Je s dietyléterem. Po phekrystalovéni pevného materidlu ze smisi diisopropyléteru a mety-
lenchloridu se ziskd 1 g 3-metoxy-1-metyl-5~fenyl-4(1H)-pyridonu o teplot¥ ténf 153 a%

155 9¢C.

Priklad 5
Alfa-(n—pentylthioacetyl)-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

K roztoku 2,6 ml l-pentanthiolu v 50 ml bezvodého metanolu se ze michdni piidd 1,08 g
metoxidu sodného, sm&s se 15 minut michd, nale% se k ni pridd 7,24 g alfa-bromacetyl-beta~
~dietylamino-3~trifluormetylstyrenu v 50 ml bezvodého metanolu. Resk¥ni sm¥s se pak 4 ho-
diny vai{ pod zp&tnym chladilem.

Pri{prava 7T
1-Metyl-3-n-pentylthio-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Roztok 25 ml 40% metyleminu ve 25 ml metanolu se po ochlazeni na 30 °C pridd k pro-
duktu z pfikladu 5 a smds se pfes noc miché pifi teplotd mistnosti. Rozpou¥t&dlo se odpafi,
zbytek se vyjme éterem a étericky roztok se postupnd promyje 1N kyselinou chlorovodikovou,
IN hydroxidem sodnym a nasycenym roztokem chloridu sodného. Po vysuSeni siranem hofednatym
se sm&s zfiltruje a rozpoustddlo se odpaPf. Zbytek se vyjme 25 ml bezvodého toluenu, pridd
se 4,5 ml dimetylacetalu dimetylformemidu a sm¥s se p¥es noc mirn¥ va¥i pod zp&tnym chladi-
gem. Zbytek po odpafeni rozpouft¥dla se trituruje pod 200 ml diisopropyléteru za vzniku
mirn& Zervenohn&d¥ zbarvené pevné létky, kterd se izoluje filtraci. Z{skd se 2,2 g t-metyl-
~3-n-pentylthio~-5-(3~trifluormetylfenyl)-4(1H)~-pyridonu o teplot® téni 89 a% 92 °C.

P¥{klaed 6

Alfa—(sec.butylthioacetyl)—beta~dietylamino-B—trifluormetylstyren

K roztoku 2,0 g 2-butanthiolu ve 25 ml bezvodého tetrahydrofurenu se pri teplot&

. 20 °C pridd 8,0 ml 2,5N n~butyllithia. B&hem pfiddvdni dochdzi k exotermni reskci a teplota
roztoku vzroste. Po 5 minutéch se p¥idé roztok 7,24 g alfa-bromacetyl-beta~-dietylamino-3-
-trifluormetylstyrenu v 15 ml bezvodého tetrshydrofursnu a sm&s se 16 hodin vaPi pod zp&t-
nym chladifem. Rozpoudt&dlo se odpaff, zbytek se vyjme chloroformem & roztok se postupné
promyje 1N kyselinou chlorovodikovou, IN hydroxidem sodnym a vodou. Po vysufeni se pak
rozpou3tddlo odpari.

Pr{prava 8
3-s-Butylthio-1-metyl-5-(3=trifluormetylfenyl)~4(1H)~-pyridon

Zbytek ziskeny podle pi¥ikladu 6 se rozpustf ve 30 ml dimetylacetalu N,N-dimetylforma-
midu a sm&s se 3 dny vaPi pod zp¥tnym chladiZem. Nadbytek acetalu se odpa’f, olejovity
zbytek se rozpusti ve 100 ml etanolu a k roztoku se p¥idé4 8,0 g metylaminhydrochloridu.
Sm&s se pod dusikem 24 hodiny vafi pod zp&tnym chladifem. Zpracovénim reak®ni smési se
ziskd 2,2 g 3-s-butylthio-l-mety1-5-(3;trif1uormety1fenyl)-4(1H)-pyr1donu ve form¥ viskdz-
niho netuhnouctho oleje.

Postupy detailn& popsanymi ve shora uvedenych pfikladech se v souhlase se zplsobem
podle vynélezu pripravi ndsledujici deldi slouleniny.
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PrL1klad 7T
Alfa-(metallylthioacetyl)-beta-dietylamino~3-trifluormetylstyren

12,0 g 2-bromacetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyrenu se neché za varu pod
zp&tnym chledidem 16 hodin reagovat se sodnou solf pripravenou z 1,9 g metoxidu sodného
a 2,9 g metallylmerkaptanu v metenolu. Ziskd se alfa-(metallylthioacetyl)-beta-dietylamino-
-3-trifluormetylstyren, jeho? NMR spektrum obsahuje hlavni signély p¥i 7,43, 6,83, 4,80
a 3,45 a% 3,28 ppm.

P¥{f{prava 9
3-Metallylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z prikladu 7 se nechd resgovat s metyleminem a cyklizuje se formylaci, jak Je
popsdno vyde. Ziské se 1,28 g 3-metallylthio-1-metyl-5-(3~-trifluormetylfenyl)=-4(1H)-pyri-
donu o teploté téni 86 a3 88 °C.

P¥{iklad 8
Alfa-(2-~hydroxy~-!-propylthio)acetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

12,0 g alfa-bromacetyl-beta-dietylemino-3-trifluormetylstyrenu se nechd pfes noc
reagovat v metanolu za varu pod zp¥tnym chladifem se sodnou soli pfipravenou 2z 3,05 g
{-merkapto-2-propanolu a 1,9 g metoxidu sodného. ZIiskd se alfa-(2-hydroxy-1~propylthio)-
acetyl-beta~-dietylamino-3-trifluormetylstyren.

P¥{prava 10
3-(2-Hydroxy~-1~-propylthio)-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)~4{1H)~pyridon

Cyklizac{i produktu z pFikladu 8 postupem podle p¥ikladu 7 se zfskd 1,0 g 3-(2-hydroxy-
~1-propylthio)~1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridonu o teplot® ténf 99 a% 102 °C.

P¥{klad 9
Alfa-(1,1~-dimetylpropylthio)acetyl-beta-dietylamino-3~trifluormetylstyren

7,24 g slfa-bromacetyl-beta-dietylamino~3~trifluormetylstyrenu se nechd 4 hodiny
reagovat v metanolu za varu pod zpdtnym chladifem se sodnou soli p¥ipravenou z 2,6 ml
2-metyl-2-butenthiolu a 1,08 g metoxidu sodného. Podle identifikace je produktem alfa-(1,1-
-dimetylpropylthio)acetyl-beta-dietylamino-3~trifluormetylstyren.

P¥i{prava i
3-(1,1-Dimetylpropylthio)~1-metyl~5-(3-trifluorme tylfenyl)~4(1H)-pyridon

Reake!{ produktu z pifkladu 9 s metylaminem a dimetylacetalem dimetylformamidu se
ziskd 0,05 g 3-(1,1-dimetylpropylthio)-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridonu
o teplot® téni 88 a% 90 °c,
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Pr{i{klad 10
Alfa—(2-hydroxyetylthio)acetyl-beta-dietylamino-3-trif1uormetylstyren

24 g alfa-bromacetyl-beta-dietylemino-3-trifluormetylstyrenu se nechd reagovat se so-
11 pripravenou z 5,2 g 2-merkaptoetanolu a 3,5 g metoxidu sodného v metanolu. Podle iden;
tifikace je produktem alfa-(2-hydroxyety1thio)acetyl-beta-dietylamino-3—trifluormetylsty-
ren, jehoi NMR spektrum obsehuje hlavni signély p¥i 7,73, 7,47, 3,45 a% 2,60, 3,72,
3,13 a 1,00 ppn. )

Pr{prava 12
3—(2-Hydroxyety1thio)-1-metyl-5—(3-trifluormety1fenyl)-4(IH)-pyridon

Reakei produktu z prikladu 10 s metyleminem a dietylacetalem dimetylformemidu se ziskd
4,25 g 3-(2-hydroxyetylthio)-1-metyl-S—(3-trif1uormetylfenyl)-4(IH)-pyridonu o teplotd té-
ni 116 a% 118 °C.

Priklad 11
Alfa-(3—metyl-2—butylthio)acety1~beta-dietylamino-3-tr1fluormetylstyren

7,24 g alfa-bromacetyl—beta—dietylamino—3-trifluormetylstyrenu se nechd v metanolu
reagovat za varu pod zp¥dtnym chladifem se sodnou soli pfipravenou ze 2,6 ml 3-metyl-2-
~butylmerkaeptenu a metoxidu sodného. Ziskd se alfa-(3-metyl- 2 butylthio)acetyl -beta-dietyl-
emino-3-trifluormetylstyren.

P¥i{iprava 13
3-(3-Metyl-2-buty1thio)-1-metyl-S—(3—trifluormetylfenyl)-4(IH)-pyridon

Produkt z pfikladu 11 se nechd reagovat s metylaminem a dimetylacetalem dimetylform-
smidu za vzniku 3,01 g 3-(3-metyl-2-butylthio)-1-metyl-5-(3- -trifluormetylfenyl)-4(1H)-
-pyridonu, identifikovaného za pomoci NMR spektra, které obsshuje charakteristické signdly
pri 7,47, 6,88, 3,22, 3,07, 2,7 a 2,1 a% 0,8 ppm.

Pr{klada 12
Alfa-allylthioacetyl-beta-dietylamino—J-trifluormetylstyren

7,24 g alta-bromacetyl-beta-dietylamino-}-trifluormetylstyrenu se nechd 14 hodin
reagovat v metanolu za varu pod zp¥tnym chladilem se solf pfipravenou z 2,5 g allylmerkap-
tanu a 1,08 g metoxidu sodného. Podle provedené identifikace Jje produkt tvo¥en alfa-allyl-
thioacetyl-beta~dietylamino-3-trifluormetylstyrenem (hmotovd spektroskopie - molekulérni
iont 325).

Priprava 14
3-Allylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z p¥{kledu 12 se nech4 resgovat s metylaminem a pak s mravenlanem etylnatym
a metoxidem sodnym, za vzniku 0,6 g 3-allylthio-l-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-
pyridonu o teplot& téni 74 a3 75 °C.
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P*r{klad 13
Alfa-allylthiocacetyl-beta~dietylaminostyren

21,0 g alfa-bromacetyl-beta-dietylaminostyrenu se nechd 20 hodin reesgovat za varu
pod zpdtnym chladidem se sodnou solf pripravenou z 8,0 g 70% allylmerkaptanu & 3,8 g meto-
xidu sodného ve 200 ml metanolu. Ziskd se 20,5 g alfa~allylthioacetyl-beta-dietylamino-
styrenu, identifikovaného NMR spektrem, které obsahuje vyrazné signdly p¥i 7,63, 7,22,
5,2 a% 4,75, 3,3 a% 2,8 a 0,95 ppm. -

P¥r¥{prava 15
3-Allylthio-1-metyl-5-fenyl-4(1H)~pyridon

5,0 g produktu z prikladu 13 se neché reagovat s mravenfanem etylnatym a metoxidem
sodnym & pak s metylaminem, za vzniku 1,0 g 3-allylthio-1-metyl-5-fenyl-4(1H)-pyridonu
o teplotd ténf 136 a¥ 138 °C.

Prd{iklad 14
Alfa-isopropylthiocacetyl-beta~dietylamino~4-chlor-3-trifluormetylstyren

7,95 g elfa-bromacetyl-beta-dietylamino-4-chlor-3-trifluormetylstyrenu se nechd 18
hodin reagovat za varu pod zpdtnym chladidem se soli pFipravenou z 2,0 g 2-propanthiolu
a 8 ml 2,5N roztoku n-butyllithia v tetrahydrofuranu. Podle identifikace pomoci NMR spek-
tra, které obsahuje vyrazné signdly p¥i 7,70, 7,63 af 7,50, 3,4 a% 2,8 a 1,55 a% 0,9 ppnm,
Je produkt tvofen aslfa-isopropylthioacetyl-beta~dietylamino~-4-chlor-3-trifluormetylstyre-
nem.

Priprava 16
3-Isopropylthio-t-metyl-5-(4-chlor-3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z pr{kladu 14 se nechd resgovat s dimetylacetalem dimetylformemidu a metyl-
aminem za vzniku 1,9 g 3-isopropylthio-t-metyl-5-(4~chlor-3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-py-
ridonu o teplotd téni 127 a¥ 129 °C,

Pr{i{klad 15
Alfa-n-propylthiocacetyl-beta-dietylamino-4-chlor-3~trifluormetylstyren

7,95 g alfa-bromacetyl-beta-dietylamino-4-chlor-3-trifluormetylstyrenu se nechd 24
hodiny reagovat za varu pod zp&tnym chladidem se soli p¥ipravenou z 2,0 g n—prdpanthiolu
a 8 ml 2,5N roztoku n-butyllithia v tetrshydrofuranu. Ziské se alfa-n-propylthiocacetyl-~
~beta-dietylemino-4~chlor-3-trifluormetylstyren, identifikovany MMR spektrem, které obsa-
huje vyrazné signdly p¥i 7,73, 7,7 a% Ty4y 3,3 2% 2,4 2 1,95 a¥ 0,85 ppm.

Priprava 17 .
3-(n—Propylthio)—1-mety1:5-(4—chlor—3—trifluormetylfenyl)—4(lH)-pyridon

Produkt z pfikledu 15 se nechd reagovat s dimetylacetalem dimetylformemidu & metyl-
aminhydrochloridem za vzniku 1,65 4 3-{n-propylthio)- l—metyl 5 (4—chlor—3 ~-trifluormetyl-
fenyl)- 4(1H)-pyr1donu o teploté tént 128 320190 °C L '
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P¥r{i{klad 16
Alfa-isobutylthioacetyl-beta-dietylamino-3~trifluormetylstyren

7,24 g alfa-bromacetyl-beta-dietylemino-3~trifluormetylstyren se nechd 16 hodin re-
agovat za varu pod zp¥tnym chladilem se soli p¥ipravenou z 2,0 g 2-metyl-l1-propanthiolu
a 8,0 ml 2,5N roztoku n-butyllithia v tetrahydrofuranu.

Pr{i{prava 18
3-Isobutylthio-1~metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z p¥ikladu 16 se nechd reagovat s dietylacetalem dimetylformamidu a potom
is metyleminem zs vzniku 3-isobutylthio-1i-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridonu
lo teplotd téni 106 a% 107 °C,

P¥{klad 17
Alfa~(terc.butylthioacetyl)-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

7,24 g alfa-bromacetyl-beta-dietylamino~3-trifluormetylstyrenu se nechd 14,5 hodiny
reagoval za varu pod zp&tnym chladifem se solf p¥ipravenou z 2,0 g 2-metyl-2-propanthiolu
a 8 ml 2,5N roztoku n-butyllithia v tetrshydrofurenu. Podle identifikace pomoci NMR spektra,
které obsshuje vyrazné signdly p#i 7,77 7,65 a% 7,50, 3,22, 3,00, 1,2 a 1,0 ppm, Je
produkt tvoren 2-(terc.butylthioacetyl)-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyrenem.

Priprava 19
3-Terc.butylthio-!-metyl~5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z pri{kladu 17 se nechd resgovat s dimetylacetalem dimetylformemidu a pak
s metylaminem za vzniku 2,0 g 3-terc.butylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)~-py-
ridonu o teplotd téni 124 a% 125 °C,

Priklad 18

Alfa-etylthloacetyl-heta-dietylamino-4-chlor-3~trifluormetylstyren

7,95 g alfa~-bromacetyl-beta~dietylamino-4~chlor-3-trifluormetylstyrenu se nechd 16
hodin reagovat za varu pod zp&tnym chledilem se soli pripravenou z 1,5 g etanthiolu a
8,8 ml 2,5N roztoku n-butyllithia v tetrahydrofuranu. Podle identifikace pomoci NMR spek-
tra, které obsehuje vyrazné signdly p¥i 7,73, 7,65 a% 7,40, 3,4 a¥ 2,35 a 1,45 a% 0,9 ppnm,
je produkt tvoren alfa-etylthioacetyl-beta-dietylemino-4-chlor-3-trifluormetylstyrenem.

Priprava 20
3-Etylthio-1-metyl-5=(4-chlor-3-trifluormetylfenyl)~4(1H)-pyridon

Produkt z prikledu 18 se nechd resgovat s dimetylacetalem dimetylformamidu a pak
s metylaminem 2e vzniku 0,75 g 3-etylthio-ti-metyl-5-(4-chlor-3-trifluormetylfenyl)~4(1H)~
-pyridonu o teplot¥ ténf 115 a% 116 °C.

¥
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Pr{41klad 19
Alfa-(2,3-dihydroxy-1-propylthio)acetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

7,24 g alfa-bromacetyl-beta~dietylamino-3-trifluormetylstyrenu se nechd za varu pod
zp&tnym chladidem reagovat se soli p¥ipravenou z 2,6 g 2,3-dihydroxy-1-propanthiolu a me-
toxidu sodného v metanolu. Ziské se alfa-(2,3-dihydroxy-!-propylthio)acetyl-beta-dietyl-
amino-3-trifluormetylstyren.

P¥{f{prava 21
3-(2,3-Dihydroxy-1-propylthio)=-1-metyl-5-(3~-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z pFiklasdu 19 se nechéd reagovat s dimetylacetalem dimetylformemidu a s metyl-
eminem za vzniku 0,43 g 3-(2,3-dihydroxy-ti-propylthio)-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-
~4(1H)-pyridonu.

P¥{iklad 20
Alfe-metylthioacetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

V

7,4 g alfa-bromacetyl-beta~dietylamino-3-trifluormetylstyrenu se nechd 26 hodin reago-
vat za varu pod zpétnym chladidem se soli p¥ipravenou z 13 ml 1,6N n-butyllithia a nad-
bytku blynného metanthiolu v tetrahydrofuranu. Produkt byl identifikovdn NMR spektrem,
které obsehuje signdly p¥i 7,70, 7,47, 3,2 a¥ 2,7, 2,07 a 0,97 ppm.

P¥d{prava 22
3-Metylthio~1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)~-pyridon

Produkt z p¥fikladu 20 se neché reagovat s dimetylacetalem dimetylformamidu a pak
s metylaminem za vzniku 2,15 g 3-metylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridonu
o teploté tdnf 121 a3 122 °c,

P¥{L{klad 21
Alfa-n-propylthiocacetyl-beta~dietylamino-3-trifluormetylstyren

7,24 g alfa-bromacetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyrenu se nechd 16 hodin reago-
vat za varu pod zp&inym chladifem se soli pFipravenou z 1,6 g 1-propanthiolu a 13 ml 1,6N
roztoku n-butyllithia v tetrahydrofuranu. Podle identifikace za pomoci NMR spektra, obsa-
hujicftho signély p¥i 7,72, 7,48, 3,3 a% 2,35 a 1,75 a% 0,8 ppm, je produkt tvoren alfa-
H—prapylthioacetyl—beta—dietylamino-3-trifluormetylstyrenem.

P¥{prava 23
3-n-Propylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z prikladu 21 se nechd reagovat s dimetylacetalem dimetylformamidu a metyl-
aminem za vzniku 2,55 g 3-n~propylthio-l-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridonu
o teplot& ténf 101 a% 102 °C,
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Pr{klada 22

Alfa-isopropylthioacetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyren

7,24 g alfa-bromacetyl-beta-dimetylamino~3-trifluormetylstyrenu se nechd 16 hodin
reagovat za varu pod zp&tnym chlasdifem se solf pripravenou z 1,6 g 2-propenthiolu a 8,8 ml
2,5N roztoku n-butyllithia v tetrahydrofuranu. NMR spektrum produktu, jimZ je alfe-iso-
propylthioacetyl-beta~dietylamino-3-trifluormetylstyren, obsahuje vyrazné signély p¥i 7,75,
7,6 a2 7,3, 3,2 a% 2,75 a 1,35 a% 0,8 ppm.

P¥P¥iprava 24
3-Isopropylthio-1-metyl-5-(3~trifluormetylfenyl)-4(1H)~-pyridon

Produkt z p¥ikladu 22 se nechd reagovat s dimetylacetalem dimetylformemidu a s metyl-
aminem za vzniku 2,1 g 3-isopropylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)~-pyridonu
o teplot¥ tdni 93 a% 94 °C.

Priklad 23
Alfa-n-butylthiocacetyl-beta-dietylamino=3-trifluormetylstyren

7,24 g alfa-bromacetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyrenu se nechd 16 hodin
reagovat za varu pod zp&tinym chladilem se solf pripravenou z 2,0 g 1-butanthiolu a 13 ml
1,6N roztoku n-butyllithia v tetrahydrofursnu. Podle identifikace za pomoci NMR spektra,
které obsehuje vyrazné signdly p¥i 7,71, 7,46, 3,03, 3,45 a% 2,40 a 1,75 a¥ 0,8 ppm,
Je produkt tvo¥en slfa-n-butylthioacetyl-beta-dietylamino-3-trifluormetylstyrenem.

Priprava 25
3-n-Butylthio-1-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)-pyridon

Produkt z prfkladu 23 se nechd reagovat s dimetylacetelem dimetylformesmidu a pek
s metylaminem za vzniku 2,43 g 3-n-butylthio-t-metyl-5-(3-trifluormetylfenyl)-4(1H)~pyri-
donu o teplot® tdni 109 a% 110 °C,

PREDMET VYNLALEZU

1. Zplisob vyroby novych elfa-(substituovany acetyl)-bete-sminostyrend obecného vzor-
ce I,

7
QC—C—CHZ—XR“ (1)

I
m CH
|
N
27\

(R)
R rZ
ve kterém

Jednotlivé symboly R1 nezdvisle na sob& znamenaji vidy atom halogenu nebo trifluor-
metylovou skupinu,
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jednotlivé symboly R® znamenaji nezdvisle na sob& vZdy alkylovou skupinu s 1 a% 4
atomy uhliku nebo oba symboly 33 spolednd s dusikovym atomem, na ktery jsou navdzdny,
predstavuji pyrrolidinoskupinu, piperidinoskupinu nebo morfolinoskupinu,

R4 znemens alkylovou skupinu s | a% 6 atomy uhliku, trifluormetylovou skupinu, alky-
lovou skupinu s 1 a% 6 atomy uhliku, monosubstituovancu nebo disubstituovanou hydroxylo-
vou skupinou, nebo zbytek CH2R5, kde R? predstavuje alkenylovou skupinu s 2 a% 5 atomy
uhliku,

X 2znemend kyslik nebo siru a

m md hodnotu 0, 1 nebo 2,

vyznadujic{ se tim, Ze se alfa-bromacetyl-beta-eminostyren obecného vzorce 1I,

i
@—C—C—CHZBr (I11)
1 il
(R)m CH
f
/N\
rR?" 'R?

ve kterém

Rl, R2 am maji{ shora uvedeny vyznam,

neché reagovat se sloudeninou obecného vzorce III,

Exr4 (11I)

ve kterém

E znemensa draslik, sodik, lithium nebo m3d a

X a R4 maji shora uvedeny vyznam,

v inertnim rozpoudté&dle.

2. Zpisob podle bodu 1, vyznadujici se tim, ¥e se jako inertni rozpoudt&dlo pouZije
éter nebo alkanol s ! a%? 4 atomy uhliku.

3. Zpisob podle bodu ! nebo 2, vyzna¥ujici se tim, Z%e se sloudenina shora uvedeného
obecného vzorce II, v ném¥ jednotlivé obecné symboly majf{ vyznam jako v bod& 1, nechd
reagovat se slouleninou shora uvedeného obecného vzorce III, ve kterém E znamend sodik
nebo lithium a X a r4 maji vyznam jako v bod& 1.

4. Zplisob podle libovolného z bodd 1 a% 3, vyznadujici se tim, Ze se reskce provédi
pii teplotd od 0 °C do 100 °C.

5. Zplsob podle libovolného z bodd ! aZ 4 k pripravé sloudenin shora uvedeného obec-
ného vzorce I, ve kterém X znamend siru a zbjvajici obecné symboly maji vyznam jako v bodé
1, vyznedujici se tim, Ze se sloulenina shora uvedeného obecného vzorce II, ve kterém jed-
notlivé symboly majf vyznem jako v bod¥ 1, nechd reagovat se sloueninou shora uvedeného
obecného vzorce III, ve kterém X znemené siru a E a r4 maji vyznam jako v bodd 1.

6. Zplsob podle libovolného z bodd 1 a% 5, k vyrob¥ sloulenin shora uvedeného obecného
vzorce I, ve kterém R! znamend 3-trifiuormetylovou skupinu a zbjvajfc{ obecné symboly maji
shora uvedeny vyznem, vyznaZujflci se tim, ¥e se sloudenina shora uvedeného obecného vzorce
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II, ve kterém R! znameng 3-trifluormetylovou skupinu a zbyvajfci obecné symboly maji shora
uvedeny vyznam, nechd reagovat se sloudeninou shora uvedeného obecného vzorce III, ve kte-
rém jednotlivé obecné symboly maji shora uvedeny vyznam.

7. Zpisob podle libovolného z bodd 1 a% 6 k vyrob¥ alfa-(etylthioacetyl)-beta-dietyl-
amino-3-trifluormetylstyrenu, vyznadujici se tim, %e se alfa-bromacetyl-beta-dietylamino-
=3-trifluormetylstyren nechd reagovat s lithnou soli etanthiolu.

8. Zplsob podle libovolného z bodd 1 a% 6 k vyrob& mlfa-n-propylthioacetyl-beta-di-
etylemino~3-trifluormetylstyrenu, vyznadujici se tim, %e se alfa-bromacetyl-beta~dietyl-
amino-3-trifluormetylstyren neché reagovat s lithnou soli I-propanthiolu.

9. Zplisob podle libovolného z bodl 1 a% 6 k vyrobd alfa-isopropylthioacetyl-beta-
-dietylamino-3-trifluormetylstyrenu, vyznalujfci se tim, Ze se alfa-bromacetyl-beta-di-~
etylamino-3-trifluormetylstyren nechd reagovat s lithnou soll 2-propanthiolu.

Severagrafia, n. p., zdvod 7, Most’
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