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Vynélez se tyka zplisobu v;'froby‘ﬁ’ovifeh
fenylalkylamint obecného vzorce 1,

Ry

cHs
C'H?:CH:- NHR,
(1)

kde

Rt znamend: methyloveu nebo ethylovou
skupinu: a

R3 znamenda skupinu —NH—CO—NH2 ne-
bo —NH—CO—CHs, popiipadé ve fermé ra-
cematli a €istych optickych antipodd a je-
jich adi¢nich soli s kyselinami.

Pro vyrobu novych sloufenin obecného
vzorce I se do sloufeniny cbecného vzorce
I1

Ry

. (,:HS
@‘CHZCH"NHZ
{(
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kde
R3 mé shora' uvedeny vyznam,
zavadi obvyklymi metodami zbytek: RY.

K tomu se sloutenina obecného vzence: II
nechd reagovat pri teploté mezi teplotou
mistnosti a teploteu: varu reak&ni smésit se
sloueninou obecného' vzorce IV

X—Ri (7},

kde

R1 mé shora uvedeny wyznam'a

X znamend zbytek, ktery spoletné s ato-
mem vodiku aminoskupiny se za soudasné
ho zavedeni R: do aminoskupiny lehce od-
Stépuje jake HX, a ziskand sloutieninaj po-
kud je ve form& racemdtu; se: popiipadé
rozstépi na optické antipody’ a pivedné: zis-
kané baze obecnéhe vzorce I se popiipads
prevedou na adi¢ni soli s kyselinami, adi¢ni
soli s kyselinami se popPipadé& prevedou na
béze nebo na soli s jinymi kyselinami.

Vychozi latky obecného vzorce IT se zis-
kaji podle o-sob& zndmych postupll. Nékteré
slouteniny obecného vzorce II se ziskajl na-
piiklad katalytickou hydrogenaci sloutenin
obecného vzorce 111
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Ry

o
@- CHZ" C=0

Iy

kde

R3 méd shora uvedeny vyznam,
v pFitomnosti amoniaku.

Slouteniny obecného vzorce I mohou byt
ve form& racem4td nebo optickych isomerd.
Cisté optické isomery se mohou ziskat, po-
uZije-li se k jejich vyrob& wychozich latek
odpovidajici konfigurace. Vychozi l4tky se
ziskaji obvyklym zpfisobem. Optické isome-
ry se miohou také ziskat, jestlie se Tozd&li
raceméaty vyrobené zplisobem podle vynéle-
zu obvyklym zpilisobem. Ze ziskanf§ch adig-
nich solf s kyselinami se obvyklymi metoda-
mi mohou vyrobit volné bédze, a z b4zl libo-
" volné adiéni soli s kyselinami.

Nové slouteniny jsou cennd 168iva. Jsou
to latky 4¢inné sympatomimeticky a na cen-
trdln{ nervovy systém a mohou se pouZivat
jako prost¥edky pro ovlivitovdni krevniho
ob&hu, prifemZ projevuji spolehlivy a dlou-
hotrvajici G¢inek p¥i ordlnim podani. Zvlas-
t& zplsobuji dlouhotrvajici - zvy$eni tlaku
krve.

Nové sloufeniny se pouZivaji v davkach
od 1 do 200 mg, s vyhodou asi 5 aZ 100 mg.

Pro pouziti se Gdinné l4tky podle vynale-
Zu zpracovavaji s b&Znymi pomocnymi latka-
mi nebo nositi na obvyklé farmaceutické
pfipravky, napf¥iklad na tablety, draZé, kap-
sle, ¢ipky nebo roztoky. Déle se uvadséji pii-
klady sloZeni. '

‘Tablety

Hydrochlorid 1-(3-ureidofenyl)-

-2-aminoacetaminopropanu 5¢g
Kyselina stearova 6 g
Hroznovy cukr 589 g

SloZky se zpracuji obvyklym zpfisobem na
tablety o hmotnosti vidy 600 mg.

4

Lakt6za se peflivd smichd s tdfinnou 14t-
kou a smés se rovnom&rn& homogenizuje s
roztavenou Cipkovou hmotou. Pripravuji se
¢ipky o hmotnosti vZdy 1700 mg.

Nésledujici priklad objasiiuje zp@sob po-
dle vynélezu.

P¥iklad

1-(3-Acetaminofenyl)-2-methylaminopro-
pan

Roztok 38,4 g 1-(3-acetaminofenyl)-2-ami-
nopropanu, 21,2 g benzaldehydu a 500 ml
benzenu se vaii tak dlouho, aZ se oddestilu-
je teoretické mnoZstvi vody. Po odpateni se
ziskd 1-(3-acetaminofenyl)-2-benzalamino-
propan, ktery se ve 250 ml bezvodého ben-
zenu vafi s 21 ml dimethylsulfdtu 214 ho-
diny. Benzen se odlije a zbytek promyije
benzenem. Po rozkladu vodou se zbytek jed-
nou vytFepe s etherem. Vodné féze se silné
zalkalizuje hydroxidem sodnym a extrahuje
methylenchloridem. Z odpafeného methy-
lenchloridového roztoku ziskd se 1-(3-aceta-
minofenyl)-2-methylaminopropan, ktery po-
skytne v ethanolu s kyselinou 3tavelovou za
pFidavku acetonitrilu oxaldt. Z alkoholické-
ho roztoku s acetonitrilem se pomoci chlo-
rovodiku rozpusténého v etheru vysra#i hyd-
rochlorid. Pro pieist&ni latky se uvolni zie-
dénym hydroxidem sodnym a extrakci ethe-
rem béze, kterd se opdt pfevede v ethanolu
s «chlorovodikem v etheru na hydrochlorid.
Po rekrystalizaci z acetonitrilu se dostane
¢isty hydrochlorid 1-(3-acetaminofenyl)-2-
-methylaminopropanu o teplotd tdni 162 aZ
165 °C.

Stejnym zpfisobem jako je popsdno v p¥i-
klad® se vyrobi tyto sloudeniny:

a} hydrochlorid 1-(3-acetaminofenyl)-2-
-ethylaminopropanu o teplotd t4ni 180 a¥
182 °C,

b) maleindt 1-(3-ureidofenyl)-2-methyl-
aminopropanu o teplot® tdni 152 a¥ 153 °C.

Slougeniny podle vynélezu jsou orglng -
€inné prostfedky pro ovliviiovdni krevniho
ob&hu s dlouhotrvajicim Géinkem. Tyto slou-
Ceniny zplisobuji zvySeni tlaku krve a zvy-

:Cipky Senf Cetnosti tepu srdce, jak doklddaji ddaje
: uvedené v nédsledujici tabulce.
Hydrochlorid 1-(3-ureidofenyl)-
-Z-aminoacetylaminopropanu 50 g
Laktoza, praSkova 50 g
. Cipkovad hmota 1600 g
' Tabulka
Sloutenina z p¥ikladu Dso HF} Tiye
ug/kg 1. v. 50
1 217 , 24 26
la) 230 27 32
1b) 287 31 49
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5

Dso = déavka, pFi které vzroste tlak krve u
kotky, které byla odpreparovand hlava
(A. femoralis) o 6666 Pa,

6

HFp = zvySeni Cetnosti tepu srdce pfi Dso
50
(stanoveno na EKG),
Ti; = polotas Gcinku na Cetnost tepu srd-
‘C'e.

PREDMET VYNALEZU

Zphsob vyroby fenylalkylamind obecného
vzorce I,

Ry CHs,

@cuzéH-NHm

(1)

kde

R1 znamend methylovou nebo ethylovou
skupinu a

R3 znamend skupinu —NH-—-CO—NH2 ne-
bo —NH—CO—CHs3

popfipadé ve formé& racemdtli a €istych op-
tickych antipodd a jejich adi¢nich soli s Ky-
selinami, vyznadujici se tim, Ze se sloufeni-
na obecného vzorce I1

R5
s

()

kde

R3 ma shora uvedeny vyznam,
nechd reagovat pii teploté mezi teplotou
mistnosti a teplotou varu reak&ni smési se
sloudeninou obecného vzorce IV

X—R1 (IV),

kde

R1 mé shora uvedeny vyznam a

X znamené zbytek, ktery spoletné s ato-
mem vodiku aminoskupiny se za soucasné-
ho zavedeni Ri: do aminoskupiny lehce od-
§tépuje jako HX, a ziskand sloulenina, po-
kud je ve formé& racemadtu, se popiipadé roz-
%8pi na optické antipody a plivodné ziska-
né baze obecného vzorce I se popiipadé pie-
vedou na adi®ni soli s kyselinami, adi¢ni so-
li s kyselinami se popfipadé pievedou na
bdze nebo na soli s jinymi kyselinami.
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