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A taldlméany targyak/ff’—_italanos képletd tioszemikar-
bazonsav-észterek - mely képletben
R, €s Rg rdvidszénléncd alkilcsoport, révidszénlancd alk-2-en-1-
-il- vagy révidszénléanci alk-2-in-1l-ilcsoport,
R, és R, egymdstdl fuggetlenil hidrogénatom vagy révidszénlanca
alkilcsoport vagy egylitt egy révidszénlénci alkilidéncsoportot
alkotnak,
R4 révidszénlancid alkilcsoport, rovidszénléancid alkoxi-, roévid-
szénlancd alk-2-en-1-il-, révidszénléncd alk-2-in-1-il-, aril-
-/rdvidszénlénci/-alkil-, aril-/rdvidszénlénci/-alkenilcsoport
vagy akdr révidszénlénci alkoxi-karbonil-/révidszénlénci/-
-alkilcsoport - SOl iKQ@utomer vegytiletek, tovabbid kettds-
epcquq’ SRR
kétés—izomerjeik(é&kotgaﬂ. A taldlmany targya ezenkivil eljéras
az emlitett &egyﬁ}etek»e&éé%li&éséraT-azwezenﬁvegyﬁleteket tar-
talmazd gyégyszerkészitmények Bs gydgydszati hatdanyagokként
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(I)

dltaldnos képletd tioszemikar-

bazonsav-észterek - mely képletben

Ry és Rg révidszénlancu alkilcsoport, rdévidszénléncd alk-2-en-1-

-1l- vagy roévidszénldncui alk-2-in-1-ilcsoport,

Ry és R3 egymastdél fluggetlenil hidrogénatom vagy révidszénldncu

alkilcsoport vagy egylutt egy roévidszénlancl alkilidéncsoportot



R, révidszénlancd alkilcsoport, roévidszénléncd alkoxi-, rdvid-
szénlanci alk-2-en-1-il-, révidszénléncd alk-2-in-1-il-, aril-
-/rdvidszénlénci/-alkil-, aril-/révidszénléanci/-alkenilcsoport
vagy akar roévidszénlanca alkoxi-karbonil-/révidszénlénci/-
-alkilcsoport - sbéik és a tautomer vegylletek, tovabba kettds-
kdtés-izomerjeik alkotjak. A taldlmény targya ezenkivil eljaréas
az emlitett vegyliletek elddllitdsara, az ezen vegylleteket tar-
talmazd gydgyszerkészitmények és gybgyészati hatdanyagokként
tdrténd felhaszndléasuk.

Az eldzbekben és az ezutdn kdvetkezdkben révidszénléanci
csoportok és vegylletek alatt példaul olyanok értenddk, melyek
legfeljebb 7, eldnybsen legfeljebb 4 szénatomot tartalmaznak.

ROVidszénlancid alk-2-en-1-ilcsoport példaul egy 3-5
szénatomos alk-2-en-1-ilcsoport, mint példaul f8ként az allil-,
metallil- vagy a dimetallilcsoport. |

ROvidszénlancd alk-2-in-1-ilcsoport pé&ldéaul egy 3-5
szénatomos alk-2-in-1-ilcsoport, mint pé&ldaul féként a prop-2-in-
-1-il- vagy akar a but-2-in-l-ilcsoport.

R&vidszénlanci alkilcsoport példédul egy 1-4 szénatomos
alkilcsoport, mint példaul a metil-, etil-, propil- vagy a butil-
csoport.

R&vidszénlancid alkilidéncsoport példdul egy 1-4 széna-
tomos alkilidéncsoport, mint féként a metilidén vagy az etilidén-
csoport.

A révidszénlaci alkoxicsoport jelentése példaul n-prop-
oxi-, izopropoxi-, n-butoxi- vagy terc-butoxicsoport, eldénydsen

etoxicsoport és mindenekeldtt metoxicsoport.



Az Osszetett csoportokban, mint pé&lddul az aril-/révid-
szénldnci/-alkil- vagy aril-/révidszénléanci/-alkenilcsoportokban
az aril-rész fenil- vagy naftil-, példdul 1- vagy 2-naftilcso-
port, vagy szubsztitudlt fenil- vagy naftilcsoport, mely révid-
szénlancid alkil-, halogén-/révidszénlancid/-alkil-, hidroxi-,
révidszénlanci alkoxi-, rdvidszénléancd alkanoiloxicsoporttal,
halogénatommal, ciano- és/vagy nitrocsoporttal szubsztituidlt. Az
arilcsoport jelentése eldnydsen szubsztitudlatlan vagy a fent
megadottak szerint szubsztituéit fenilcsoport, és féként fenil-
csoport.

Az aril-/rovidszénlanci/-alkilcsoport eldénydsen fenil-
- /révidszénlénci/- alkilcsoportot, és féként benzilcsoportot
jelent.

Az aril-/révidszénlénci/-alkenilcsoport eldénybsen egy
fenil-/rdvidszénlénci/-alkenilcsoport, f8ként a fenil-allilcso-
port, de fenil-vinilcsoportot (fenil-etiléncsoport) is jelenthet.

R&vidszénléanci alkoxi-karbonil-/révidszénldncia/-alkil-
csoport példaul egy propoxi-karbonil- vagy butoxi-karbonil-, eld-
nydsen metoxi-karbonil- é&s féként egy etoxi-karbonil-/rdévidszén-
lancid/-alkilcsoport, mint példaul a metoxi-karbonil- vagy az
etoxi-karbonil-etil- vagy -metilcsoport.

Az (I) &ltalanos képletl vegylletek gydgyaszatilag
elfogadhaté savaddiciés sbéi, féként ezek megfeleld &svanyi savak-
kal, példaul halogénhidrogénsavakkal, kénsavval vagy foszforsav-
val alkotott gydgydszatilag elfogadhatd séi, példdul hidroklori-
dok, hidrobromidok, szulféatok, hidrogénszulfatok vagy foszfatok,
megfeleld alifds vagy aromas szul fonsavakkal vagy N-szubsztitudlt

szulfaminsavakkal alkotott gydgyaszatilag elfogadhatd sdk,
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példdul metédnszulfondtok, benzolszulfonatok, p-toluolszulfondtok
vagy N-ciklohexil-szulfamindtok (ciklamatok), vagy erds szerves
karbonsavakkal, példaul révidszénlancd alkan-karbonsavakkal vagy
adott esetben telitetlen vagy hidroxilezett alifés dikarbonsavak-
kal alkotott gydgyadszatilag elfogadhaté sdk, példdul acetéatok,
oxalatok, malondtok, maleindtok, fumaratok, maledtok, tartardatok
vagy citrondtok, az (I) &altalanos képleti vegylletek sbéi, példaul
ezek savaddicids séi, példaul megfeleld &asvényi savakkal, példaul
halogénhidrogénsavakkal, kénsavval vagy foszforsavval alkotott
gybgyéaszatilag elfogadhatdé sbéi, példaul hidrokloridok, hidrobro-
midok, szulfatok, hidrogénszulfatok vagy foszfatok vagy megfeleld
alifads vagy aromds szulfonsavakkal vagy N-szubsztitudlt szulfa-
minsavakkal alkotott gydgyadszatilag elfogadhatd sdék, példaul
metanszulfondtok, benzolszulfonatok, p-toluolszulfondtok vagy N-
ciklohexil-szulfaminatok (ciklamédtok) .

Az (I) altalédnos képletl vegyuletek és gybgyaszatilag
elfogadhatd sbéik értékes gydgyészati tulajdonségokkal rendelkez-
nek. Ez, I. Wiesenberg és munkatdrsai &ltal a Clin. Exp. Immunol.
78, 245 (1989) helyen kdzdltek szerint, in vivo patkéanyokon
végzett adjuvans-arthritis tesztben kdrilbeltl 0,1 mg/kg és
k&rilbeltl 10,0 mg/kg, f£éként koértulbelul 0,1 mg/kg és kdrilbelil
3,0 mg/kg dézist p.o vagy i. p. adagolva igazolhaté.

Az (I) &ltalédnos képletd vegylletek és gydgyaszatilag
elfogadhatd sbéik ezért a reumas betegségkdrbe sorolhatd megbete-
gedések kezelésénél alkalmazhatdk. Ehhez a betegségkdérhdz tarto-
zik példaul a reumas arthritis, ankilozisises spondilitis és mas
szeronegativ spondilarthritisek, példdul a spondilarthritis Colitis

ulcerosa és Morbus Chron formdja, de idetartoznak példaul a reak-



tiv arthritisek, kollagén betegségek, példaul Lupus erythemato-
sus, degenerativ reumds mmegbetegedések, extraartikuldris reumés
és parareumds megbetegedések, mint példaul a készvény és a osteo-
porozis.

A taldlmany targyat elsésorban olyan (I) &ltaldnos kép-
letd vegyliletek és sbéik, tovabba tautomerjeik és kettdskotés-
izomerjeik képezik, ahol R, és Ry 1-4 szénatomos alkilcsoport,
3.5 gzénatomos alk-2-en-1-il- vagy 3-5 szénatomos alk-2-in-1-
-ilcsoport, R, és R, egyméstél~fﬁggetlenﬁl hidrogénatom vagy 1-4
szénatomos alkilcsoport vagy egyutt egy 1-4 szénatomos alkilidén-
csoportot alkotnak és R, jelentése 1-4 szénatomos alkilcsoport,
1-2 szénatomos alkoxi-, 3-5 szénatomos alk-2-en-1-il-, 3-5 széna-
tomos alk-2-in-1-il- vagy fenil-(1-2 szénatomos) -alkilcsoport.

A taldlmény targyat mindenekelét; olyan (I) &ltalénos
képletd vegyluletek és sb&ik, féként gydgyaszatilag elfogadhatd
séik, tovabba tautomerjeik és kettéskdtés-izomerjeik képezik,
ahol R; 3-5 szénatomos alk-2-en-1-il-, példéaul allil- vagy metal-
lilcsoport vagy 3-5 szénatomos alk-2-in-1-il-, példdul prop-2-in-
-1-ilcsoport, R, és R, egyardnt hidrogénatomot vagy azonos 1-4
szénatomos alkil-, példdul metilcsoportot jelentenek, vagy egyutt
egy 1-4 szénatomos alkilidén-, példaul metiléncsoportot alkot-
nak. R, 1-4 szénatomos alkil-, példéaul metil- vagy etilcsoport,
1-2 szénatomos alkoxi-, példdul metoxi- vagy etoxicsoport, 3-5
szénatomos alk-2-en-1-il-, példdul allil-, metallil- vagy dime-
tallilcsoport, 3-5 szénatomos alk-2-in-1-il-, példaul prop-2-in-
-1-ilcsoport vagy fenil-(1-2 szénatomos) -alkil-, példédul benzil-

csoport és Rg 3-5 gzénatomos alk-2-en-1-il-, példaul allil- vagy



metallilcsoport vagy 1-4 szénatomos alkil-, példédul metil- vagy
etilcsoport.

A taldlmanyt f£oként olyan (I) &ltaldnos képletd vegyi-
letek és sbéik, féként gydgydszatilag elfogadhatd sdik, tovabba
tautomerjeik és kettdskdtés-izomerjeik képezik, ahol R, allil-,
metallil- vagy prop-2-in-1l-ilcsoport, R, és R, egyarant hidrogé-
natomot vagy metilcsoportot jelentenek és R, allil-, dimetallil-,
prop-2-in-1-il- vagy benzilcsoport és Rg allil- vagy metallilcso-
port. \

A taladlminy tdrgydt nevezetesen a példakban emlitett
(1) 4ltalanos képletd vegylletek és sdik, féként gydgydszatilag
elfogadhaté séik képezik.

Az 4j (I) &ltaldnos képletl vegyuleteket az édbnmagaban
ismert médon Ggy &llithatjuk eld, hogy egy (II) dltalanos képletid
vegylletet (III) &ltalanos képleti vegyllettel reagdltatunk, mely
képletekben X egy nukleofug levdldé csoport és R;, Ry, Ry, R, és
Rg az eléz&ekben megadott jelentésid.

Valamely (III) &altalénos képletli vegylletben az X cso-
port eldénydsen halogénatom, példdul klér-, brém- vagy jodatom,
ezenkivil azonban jelenthet példaul alifas- vagy aromads-szubszti-
tuslt szulfoniloxicsoportot, példdul metil-szulfoniloxi- (mezi-
1at-) vagy 4-metil-fenil-szulfoniloxicsoportot (tozildtcsoport)
is. Egy R,-X (III) &ltalédnos képlet@i vegyliletben a X lev&dlécso-
port trifluoracetdtcsoport is lehet.

A (II) és (III) &ltaldnos képletl vegylletek kondenza-
ciéjat bazikus kondenzildszer, példiaul egy tercier szerves bazis,
példaul egy tri-/révidszénlénci/-alkilamin, példaul trietilamin,

Hinig-bazis vagy egy szerves nitrogén-bazis, példédul piridin vagy



kinolin jelenlétében, 25-120°C hdmérsékleten, elénydsen az o0ldo-
szer forraspontjan végezzik.

Oldészerekként protikus és aprotikus oldészerek példaul
alifias halogén-szénhidrogének, példaul a diklérmetén, fdéként a
metilénklorid vagy alifas vagy cikloalifés éterek, példaul a tet-
rahidorfuran vagy a dioxédn jénnek szémitasba. 0ldészerekként al-
kalmazhatunk az emlitetteken kivil toluolt vagy akdr etanolt is.

A reakcid gyorsitdsa céljabdl adott esetben a reakcide-
legyhez sdkat, példaul nétrium; vagy kdliumjodidot és/vagy kata-
1itikus mennyiség(i dimetilaminopiridint is adagolhatunk.

A (II) &ltalanos képletd vegylletek éé az &énmagukban
ismert médszerekkel végezhetd elddllitasi eljdrasaik ismertek és
ezeket példaul a GB-1 325 061, US-4 697 020, DE-2 405 395 vagy a
DE-2 632 745 szamli szabadalmi bejelentésekben irtdk le és tu-
morgatld gydgyadszati hatbanyagok k&zbensd termékeiként emlitik
Sket.

A taldlmédny szerint nyert vegylleteket a szokdsos mod-
szerekkel alakithatjuk més (I) &ltalanos képletd vegyuletekké.

A nyert sékat az oénmagdban ismert médszerrel, példaul
egy bazissal, példaul egy alkilifém hidroxiddal, egy fémkarbonat-
tal vagy -hidrogénkarbonattal, vagy amméniaval, vagy egy masik a
bevezetdben emlitett sbéképzd bazissal, illetve egy savval, példa-
ul asvanyi savval, példaul sdsavval vagy egy masik, a bevezetd-
ben emlitett séképzd savval kezelve alakithatjuk szabad vegyule-
tekké.

A keletkezett sdékat az Onmagdban ismert médszerrel ala-
kithatjuk mas sdékka. A savaddicibés sbkat példaul egy mdsik sav

megfeleld fémsdéjéval, példaul natrium- , barium- vagy ezlistsdjéa-
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val kezeljik olyan megfelelé olédszerben, melyben a képz&dd szer-
vetlen sb oldhatatlan, ezért kivalik. A bazisos sékat 4gy alakit-
hatjuk mis sdkkd, hogy beldlik eldszdr a savat felszabaditjuk,
majd egy masik sét képzink.

Az (I) altaldnos képletl vegylletek ideértve sdikat is
hidratjaik alakjaban vagy a kristdlyositasukhoz haszndlt oldésze-
reket magukba zart alakban is nyerhetdk.

Az Gj vegylletek szabad alakja és sbalakja kdzti szoros
dsszefligés kdvetkeztében az eléééekben és az ezutan kdvetkezdkben
szabad vegyliletek és sdik alatt, a megfeleld sdk illetve szabad
vegytiletek is értenddk.

A keletkezett racdmdtokat az énmagukban ismert mbdsze-
rekkel bonthatjuk az optikai antipddokra. Ez tdrténhet példaul
egy optikailag aktiv oldészerbdl végzett étkristélyositéssal,
mikroorganizmusok segitségével vagy a keletkezett diasztereomer
elegyeket illetve racematokat egy optikailag aktiv segédanyaggal,
példaul az (I) &ltalanos képletld vegylletekben eléforduld savas,
bazikus vagy funkcidsan kialakitott csoportoknak megfelelden egy
optikailag aktiv savval, bazissal vagy egy optikailag aktiv al-
kohollal a diasztereomer sdk illetve funkcids szarmazékok,
példaul észterek keverékévé reagdltatjuk, ezeket a diasztereome-
rekre valaszthatjuk szét, melyekbdl a mindenkori kivant enantio-
mert, minden esetben a szokédsos mddon szabaditjuk fel. Az e célra
megfeleld bazisok, savak illetve alkoholok, példdul optikailag
aktiv alkaloidbazisok, példaul a sztrichnin, kinkonin vagy a
brucin, wvagy a D- vagy L- (1-fenil) -etilamin, 3-pipekolin, efed-
rin, amfetamin és mas szintetikus Gton eldallithatd bazisok,

optilailag aktiv karbon- vagy szulfonsavak, példidul a kinasav



vagy a D- vagy L-borkdsav, D- vagy L-di-o-toluil-borkdésav illetve
optikailag aktiv alkoholok, mint példaul a borneol vagy a D- vagy
L-(1-fenil) -etanol.

A taldlmény oltalmi kdrébe tartoznak az eljaras azon
kiviteli médjai is, melyek sorén az eljaras egy tetszdleges 1lépé-
sében nyert koézbensd termékbél indulunk ki és a hidnyzdé eljérasi
lépéseket hajtjuk végre vagy egy kiinduldsi anyagot valamely sdja
alakjaban alkalmazunk vagy féként a reakcid kdHrulményei kdzt
képzunk.

Az Gj kiinduldsi anyagok - melyeket specidlisan a ta-
141many szerinti vegylletek eldallitdsara fejlesztettlink ki -
f8ként a bevezetdben kildndsen elénydsnek emlitett (I) d4ltalénos
képletidi vegyililetekhez vezetd kiinduldsi anyagok, az eldallitasuk-
ra szolgald eljardsok és kodzbensd termékekként tdrténdé felhasz-
nilasuk szintén a taldlmlny tdrgyat képezik.

A talidlmany szerinti gydégyédszati készitmények - melyek
hatdanyagként a taldlmany szerinti vegylleteket vagy gydgyéaszati-
lag elfogadhatd sdikat tartalmazzak melegvérilieknek enterélis,
példaul orédlis, tovabbad rektdlis és parenterdlis adagolésra
alkalmasak - a gydégydszati hatdanyagot egymagaban vagy egy gyo-
gyaszatilag elfogadhatd hordozdanyaggal egyltt tartalmazzadk. A
hatdanyag napi dézisa fligg a kezelt egyed koratdl, egyéni tulaj-
donsigaitdl, valamint az adagolas moédjatdl.

Az Gj gydgyaszati készitmények kérilbeldl 10-80 %,
elénydsen korilbelul 20-60 % hatdanyagot tartalmaznak. A taldlma-
ny szerinti enterdlis illetve parenterdlis adagolésra alkalmas
gybgyaszati készitmények példaul drazsé, tabletta, kapszula vagy

kidp, tovabba ampulla alakiak. Ezeket az dnmagéban ismert médon,



példdul a szokdsos keverd, granuldld, drazsirozd, o0lddé vagy lio-
£ilizald eljarasokkal &llitjuk eld. Igy példdul ordlis adagolésra
alkalmas gydgyaszati készitményeket Ugy &llithatunk eld, hogy a
hatdanyagot szildrd hordozdanyagokkal kombindljuk, a keletkezett
keveréket adott esetben granuldljuk, és a keveréket illetve gra-
nulitumot kivant esetben vagy szikség esetén, megfeleld segéda-
nyagok hozzdadédsa utan tabletta vagy drazsémag alakira dolgozzuk
fel.

Megfeleld hordozéanyégok féként a tdltdanyagok, példaul
a cukrok, példédul a laktdz, szahardz, mannit vagy a szorbit, cel-
1uléz-készitmények és/vagy kalciumfoszfatok, példaul a trikal-
ciumfoszfat vagy a kalciumhidrogénfoszfat, tovabba kétdanyagok,
példaul a keményitécsirizek, melyek kukorica-, biza-, rizs vagy
burgonyakeményitd felhasznédlaséaval készﬁlnek, a zselatin, tra-
gant, metilcelluldz és/vagy a polivinilpirrolidon, kivant esetben
szétesést eldsegitd anyagok, példaul az eléz&ekben emlitett kemé-
nyiték, tovabba karboximetil-keményitdk, térhdldsitott polivinil-
pirrolidon, agar, az alginsav vagy valamely séja, példaul nétriu-
malgindt, segédanyagok elsdsorban a folyast eldsegitd, folyést
szabalyozd és kendanyagok, példaul a kovasav, talkum, a sztearin-
sav vagy valamely séja, példaul a magnézium- vagy a kalciumsz-
tearat és/vagy a polietilénglikol. A drazsémagok megfeleld adott
esetben gyomornedv-rezisztens bevonattal lehetnek ellatva, melyek
készitéséhez tdbbek kdzdtt témény cukoroldatokat - melyek adott
esetben gumiardbikumot, talkumot, polivinilpirrolidont, polie-
tilénglikolt és/vagy titéndioxidot tartalmaznak - megfeleld szer-
ves olddszerekkel vagy oldészerelegyekkel készitett lakkoldato-

kat, vagy gyomornedv-rezisztens bevonatok eldallitdsa esetén
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megfeleld celluldz-készitmények, példaul az acetil-celluldzftal-
4t vagy a hidroxipropil-metil-celluldzftaldt oldatait hasznédljuk.
A tablettakhoz és a drazsémag-bevonatokhoz az azonositds vagy a
kii16nbdz8 mennyiségli hatdanyagot tartalmazd készitmények kdnnyebb
felismerése céljabdl szinezdanyagokat vagy pigmentet adagolha-
tunk.

Tovabbi, ordlis adagolésra alkalmas gydgydszati készit-
mények a zselatibdl készllt csappantds kapszulédk, valamint a zse-
latinbél egy lagyitdanyaggal, ﬁéldéul glicerinnel vagy szorbit—‘
tal készult puha, zart kapszuldk. A csappantés kapszuldk a haté-
anyagot granuldtum alakjaban, példaul toéltdanyagokkal, példaul
laktézzal, kdtdanyagokkal, példdul keményitdkkel és/vagy csisz-
tatdanyagokkal példdul talkummal vagy magnéziumsztearittal és
adott esetben stabilizdtorokkal keverve tartalmazhatjak. A puha
kapszuldkban a hatdanyag eldnydsen megfeleld folyadékokban,
példéul zsiros olajokban, paraffinolajban vagy folyékony polie-
tilénglikolokban oldott vagy szuszpenddlt és ezekhez az oldatok-
hoz illetve szuszpenzidkhoz stabilizdtorokat is adagolhatunk.

Rektdlisan adagolhatdé gyégydszati készitményekként a
kdpok joénnek szamitdsba, melyek a hatdanyag és egy kipalapanyag
kombindciéjabdél allnak. Kipalapanyagokként a természetes vagy
szintetikus trigliceridek, a paraffin-szénhidrogének, a polieti-
lénglikol vagy a nagyobb szénatomszami alkanolok megfelelédek.
Tovabba alkalmazhatunk zselatin-végbél kapszuldkat is, melyek a
hatdanyagnak egy alapanyaggal alkotott kombindcidjat tartalmaz-
zdk. Alapanyagokként példédul a folyékony trigliceridek, a polie-

tilénglikol vagy a paraffin-szénhidrogének jénnek szamitéasba.
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Parenterilis adaoldsra elsdsorban a hatdanyag egy viz-
oldhaté alakjénak, példdul vizoldhatd séjédnak vizzel készitett
oldatai, tovabba a hatdanyag szuszpenzidi, példaul megfeleld
olajos injekcid-szuszpenzidk - melyek készitéséhez megfeleld
lipofil oldészereket vagy anyagokat, példaul zsiros olajokat,
példdul szezédmolajat vagy szintetikus Uton eldallitott zsirsav-
észtereket, példdul etiloledtot vagy triglicerideket haszndlunk -
vagy vizzel készitett injekcid-szuszpenzidk alkalmasak, melyek
viszkozitdst-ndéveld anyagokat, béldéul natrium-karboximetil-
celluldzt, szorbitot és/vagy dextrant, és adott esetben stabi-
lizdtorokat is tartalmazhatnak.

Szintén a taldlmany targyat képezi az (I) dltaléanos
képletd vegylletek, eldénydsen gybgydszati készitmények alakjaban
torténd alkalmazdsa. A hatbdanyag adagoldsa figg a kezelt me-
legvéri egyed fajatdl, koratdél és egyéni tulajdonsdgaitdél vala-
mint az adagolds mddjatdl. Normdl esetben egy kdériilbeldl 75 kg
silyd paciens ajanlott napi ddzisa kdrilbeliil 5-1000 mg, féként
k&riilbelil 10-200 mg. Ezt a hatbéanyag mennyiséget egy vagy tdbb
részletben, példaul 2-4 egyes dbzisra osztva adagolhatjuk. A
kildnbodzé dézisalakid gybgyaszati készitmények tehat kdértlbelill
5-250 mg, f£&ként 10-50 mg hatdanyagot tartalmaznak.

A kovetkezd példak kozelebbrdl mutatjék be a talal-
médnyt. A hémérsékleti értékeket °C, a nyomdsértékeket mbar

egységekben adtuk meg.
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1. példa:

2,5 g 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-
—tiosiemikarbazonhoz 30 ml metilénkloridban, szobahdémérsékleten
keverés kozben 1,5 g allilbromidot adunk és a nyert keveréket az
oldészer forraspontjaig melegitjik és négy o6réan at forraljuk
vigsszafolyatds koézben. A reakcidelegyet szobahémérsékletdre
hitjlik, az olddszert forgd-bepdrléban eltavolitjuk, a maradékot
metilénkloridban felvesszik, télitett natriumhidrogénkarbonatol-
dattal mossuk, magnéziumszulfat felett szdritjuk, bepdroljuk,
majd éter/petroléter elegybél kikristdlyositjuk, ezutén etanolbdl
dtkristédlyositjuk. Igy a tiszta 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-
i1idén) -4-metil-tioszemikarbazonsav-allilésztert nyerjik, mely

117-118°C-on olvad.

2. példa:

1,2 g 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-
-tioszemikarbazonhoz 30 ml tetrahidrofurdnban keverés kézbeﬁ 0,75
g dimetil-allilbromidot adunk 0,5 g trietilamin és egy spatula-
hegynyi dimetil-amino-piridin jelenlétében és a kapott keveréket
az oldészer forraspontjdig melegitjik, majd 2 6rdn &t forraljuk
visszafolyatas kozben. A reakcidelegyet szobahémérséklire hatjuk,
az olddszert forgbd-bepadrléban tadvolitjuk el, a keletkezett ma-
radékot metlénkloridban felvessziik, vizzel mossuk, magnézium-
szulfat felett szdritjuk, bepdroljuk, a maradékot metilénklo-
rid/éter elegybdl kikristdlyositjuk, a kapott kristdlyos anyagot

acetonban oldjuk és 1 ml 6 n etanolos sbsavoldatot adunk hozza.



L 2] 00': - oo e
- . ey ¢ s 0 .
. “ee oo

- »
shen & e e .

Szlrés és nagyvadkuumban szobahdméréskleten tdOrténd szaritds utan
az 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarba-
zonsav-dimetil-allilészter-hidrokloridot nyerjik, mely

119-121°C-on olvad.

3. példa:

Az 1. példéban leirt eljarashoz hasonldéan 2,5 g 1-
—(5,5—dimeti1—3-metallil-4—oxo;tiazolidin—2-ilidén)—4—alli1—tio—
szemikarbazonhoz 20 ml metilénkloridban 1,2 g allilbromidot
adunk, majd 12 6ran &t forraljuk visszafolyatds kozben. A feldol-
gozédst az 1l.példdban leirtak szerint végezve szintelen olajos
anyagot nyerink, melyet etanolban oldunk és 1,5 ml 6 n sbsavat és
étert adunk hozzA&. Szlrés utédn szintelen kristdlyos anyag alakja-
ban nyerjlik az 1-(5,5-dimetil-3-metallil-4-oxo-tiazolidin-2-ili-
dén) -4-allil-tioszemikarbazonsav-allilészter-hidrokloridot, mely

127-129°C-on olvad.

4, példa:

Az 2. példaban leirt eljdrdshoz hasonldan 1,6 g 1-
—(5,5—dimeti1-3-metallil-4—oxo—tiazolidin-z—ilidén)*4~allil-tio—
szemikarbazont, 25 ml metilénkloridban, és 0,7 g metiljodidot 0,5
g trietilamin jelenlétében 24 6ran at keverlnk szobahdméréskle-
ten. Ezutédn mégegyszer 0,5 g metiljodidot és 0,3 g trietilamint
adunk a reakcidelegyhez és 5 éran at forraljuk visszafolyatds
kdzben. A feldolgozast a 2. példdban leirtak szerint végezzik,

ezutdn szilikagélen kromatografdlunk, eludldszerként metilénklo-
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ridot haszndlunk, a kapott terméket éter/petroléter elegybdl
atkristdlyositjuk, igy az 1-(5,5-dimetil-3-metallil-4-oxo-tiazo-
1idin-2-ilidén)-4-allil-tioszemikarbazonsav-allilészter-hidro-
kloridot nyerjik 5:1 ardnyd diasztereomer elegy alakjéban. A

termék olvadaspontja 98-104°C.

5. példa:

Az 2. példaban leirt.eljéréshoz hasonldan 1,2 g 1-
-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarbazonhoz
15 ml metilénkloridban 0,8 g metiljodidotadunk 1,4 ml trietilamin
jelenlétében, majd 24 Orén at forraljuk visszafolyatds kdzben. A
feldolgozast az 2. példdban leirtak szerint végezve majd szili-
kagélen kromatografédlva az 1—(3—allil—4—on—tiazolidin—z—ilidén)—
-4-metil-tioszemikarbazonsav-metilésztertnyerjik 3:1 ardnyd

diasztereomer elegy alakjdban. A termék olvadéspontja 127-128°C.

6. példa:

Az 2. példaban leirt eljardshoz hasonldan 1,2 g 1-(3-
-~allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarbazont 30 ml
tetrahidrofuranban 0,9 g benzilbromiddalo,5 g trietilamin jelen-
1étében 5 éran 4t forralunk visszafolyatds kdzben. Feldolgozas
és metilénklorid/éter elegybdl tdérténd atkristdlyositéds utan a
kristdlyos anyagot 1 ml acetonban oldjuk és 1 ml 6 n etanolos
sésavoldatot adunk hozza. Igy szlréssel az 1-(3-allil-4-oxo-

-tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarbazonsav-benzilészter-
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hidrokloridot nyerjik (diasztereomer ardny: 7:1), melynek

olvadaspontja 139-141°C.

7. példa:

Az 2. példaban leirt eljdrdshoz hasonldan 1,2 g 1-(3-
-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazont 30 ml
etanolban 1,1 g 2-brémmetil-feniléterrel0,5 g trietilamin je-
lenlétében 24 6ran at forralunk visszafolyatés k&ézben. Feldol-
gozas, majd szilikagélen végzett kromatografdlds utdn, metilénk-
loriddal elualva, végil éterbdl kristdlyositva az 1-(3-allil-4-
oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-2-fenoxi-

-etilésztert nyerjik. A termék olvadaspontja 106-107°C.

8. példa:

Az 2. példédban leirt eljardshoz hasonléan 1,2 g 1-(3-
-—allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazont 30 ml
tetrahidrofuradnban 1,0 g 3-fenil-allil-1-bromiddal 0,5 g trietil-
amin és egy spatulahegynyi dimetil-amino-piridin jelenlétében 10
6ran at forralunk visszafolyatds kdzben. Feldolgozds és metilénk-
lorid/éter elegybdl tdrténd kristdlyositds utén a kristdlyos
anyagot 1 ml acetonban oldjuk és 1 ml 6 n etanolos sésavasoldatot
adunk hozza. A reakcidelegybdl éterrel valasztjuk le az 1-(3-al-
1il-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-szti-

rolészter-hidrokloridot. A termék olvadaspontja 107-110°C.



9. példa:

Az 2. példéban leirt eljarashoz hasonldan 2,4 g 1-(3-
—allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazont 30
ml etanolban 3,2 g 3-(2,4-dihidroxi-3-propil-acetofenon-4-il) -
-propilbromiddal 2,8 ml trietilamin és 0,2 g natriumjodidot
jelenlétében 5 6rdn 4t forralunk visszafolyatds koézben. Feldol-
gozés és etanolbdl tdrténd egyszeri atkristdlyositds utéan az
1—(3-alli1—4—oxo-tiazolidin—z—iiidén)—4—metil—tioszemikarbazon—
sav-3—(2,4-dihidroxi—3-propil—acetofenon—4—i1)—propilész—
tertnyerjik kristdlyos anyag alakjédban. A termék olvadispontja

108-110°C.

10. példa:

Az 2. példdban leirt eljarashoz hasonléan 2 g 1-(3-al-
1il-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarbazont és 0,7
ml brémetanolt 30 ml etanolban 1,4 ml trietilamin, katalitikus
mennyiségl dimetil-amino-piridin és 0,3 g natriumjodid jelenlété-
ben 15 &ran At forralunk visszafolyatds koézben. Feldolgozds majd
szilikagélen végzett kromatografalas utadn etilacetdttal eludlva,
majd éterbdl kristdlyositva 10:1 aranyu diasztereomer elegyként
nyerjik az 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tiosze-
mikarbazonsav-2-hidroxi-etilésztert. A termék olvaddspontja 103-

105°C.



11. példa:

Az 2. példdban leirt eljardshoz hasonldan 1,2 g 1-(3-
—allil-4-oxo-tiazolidin-2-il1idén)-4-metil-tioszemikarbazont és
1,0 g 4-fluor-benzilbromidot 20 ml tetrahidrofurénban 0,5 g
trietilamin és egy spatulahegynyi dimetil-amino-piridin je-
lenlétében 4 6ran &t forralunk visszafolyatds kdzben. Feldol-
gozés és szilikagélen végzett kromatografdlds utdn, metilénklo-
riddal eludlva, majd metilénklérid/éter elegybdl kristélyositva
6:1 aranyd diasztereomer elegyként nyerjuk az 1-(3-allil-4-oxo-
_tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarbazonsav-4-fluor-

-benzilésztert. A termék olvadispontja 105-106°C.

12. példa:

Az 2. példaban leirt eljarashoz hasonldéan 1,2 g 1-(3-
—allil-4-oxo-tiazolidin-2-1l1idén) -4-metil-tioszemikarbazont és
1,1 g 2-brémmetil-benzonitrilt 20 ml tetrahidrofuranban 0,5 g
trietilamin és egy spatulahegynyi dimetil-amino-piridin je-
lenlétében 5 &ran At forralunk visszafolyatds kozben. Feldol-
gozds és metilénklorid/éter elegyb8l térténd kristdlyositéas utan
szintelen kristélyok alakjdban, 4:1 ardnyd diasztereomer ele-
gyként nyerjik az 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-
_tioszemikarbazonsav-2-ciano-benzilésztert. A termék olvadaspont-

ja 151-152°C.



13. példa:

Az 2. példédban leirt eljardshoz hasonldan 1,2 g 1-(3-
—allil-4-oxo-tiazolidin-2-il1idén) -4-metil-tioszemikarbazont és
0,7 g propargilbromidot 20 ml tetrahidrofurdnban 0,5 g trietila-
min és egy spatulahegynyi dimetil-amino-piridin jelenlétében 4
6ran 4t forralunk visszafolyatéds kbézben. Feldolgozds és szili-
kagélen végzett kromatografalas utdn, metilénkloriddal elualva,
majd metilénklorid/éter elegybél kristdlyositva, szintelen
kristalyok alakjdban 3:1 ardny( diasztereomer elegyként nyerjik
az 1-(3—allil—4—oxo—tiazolidin—z—ilidén)—4—metil—tioszemikarba—

zonsav-1l-propargilésztert. A termék olvadaspontja 91-92°C.

14. példa:

Hatdanyagként egyenként 10-10 mg 1-(3-allil-4-oxo-
—tiazolidin—z—ilidén)-4—metil—tioszemikarbazonsav—allilésztert
vagy valamely séjét tartalmazd tablettikat példaul a

kdvetkezdképpen allithatunk eld:

Osszetétel (10 000 tablettéra)

Hatdanyag 100,0 g
Laktoz 450,0 g
Burgonyakeményitd 350,0 g
Zselatin 10,0 g
Talkum 60,0 g
Magnéziumsztearét 10,0 g
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Sziliciumdioxid (nagydiszperzitédsi) 20,0 g

Etanol szlikség szerint

A hatdanyagot a laktézzal és 292 g burgonyakeményitével
dsszekeverjik és a keveréket a zselatin etanolos oldataval bened-
vesitjik, majd egy szitédn &t granuldljuk. Szaritas utédn hozzake-
verjlik a maradék burgonyakeményitét, a magnéziumsztearatot,
talkumot é&s a sziliciumdioxidot és a keveréket egyenként 100,0 mg
silyd és 10,0 mg hatdanyagot tartalmazé tablettakkd préseljik,
melyek a finomabb adagolés céljabél osztdrovatkaval lehetnek

ellatva.

15. példa:

Hatdanyagként egyenként 20-20 mg 1-(3-allil-4-oxo-
_tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-allilésztert
vagy valamely sbéjat tartalmazd csappantds zselatin kapszulakat

példaul a koévetkezdképpen &llithatunk eld:

Osszetétel (1000 kapszulira)

Hatdanyag 20,0 g
Laktéz 240,0 g
Mikrokristdlyos celluldz 30,0 g
Nitriumlaurilszulfat 2,0 g
Magnéziumsztearat 8,0 g



A natriumlaurilszulfétot egy 0,2 mm lyukméretd szitén
hozzéaszitdljuk a liofiliz&lt hatdanyaghoz. A két komponenst
alaposan Osszekeverjlik. Ezutdn a laktdzt egy 0,6 mm lyukméretd
szitdn, majd a mikrokristdlyos celluldzt egy 0,9 mm lyukméretd
szitan szitdljuk a keverékhez, melyet ezutdn 10 percen at alapo-
san tovabb keverlink. Végiil a magnéziumszteardtot szitdljuk hozza
egy 0,8 mm lyukméretd szitdn. Harom percen at tartd tovabbi
keverés utdn a kapott formidldsi alakbdl 300-300 mg-ot tdltink O

nagysagd csappantés zselatin képszulékba.

16. példa:

Hatbéanyagként egyenként 100-100 mg 1-(3-allil-4-oxo-
—tiazolidin-z-ilidén)-4—metil—tioszemikarbazonsav-allilésztert
vagy valamely séjat tartalmazd csappantds zselatin kapszulakat

példaul a kovetkezdképpen dllithatunk eld:

Osszetétel (1000 kapszulidra)

Hatbanyag 100,0 g
Laktéz 250,0 g
Mikrokristdlyos celluldz 30,0 g
Natriumlaurilszulféat 2,0 g
Magnéziumsztearat 8,0 g

A natriumlaurilszulfétot egy 0,2 mm lyukméretd szitén
hozzaszit4dljuk a liofilizalt hatbanyaghoz. A két komponenst ala-

posan &sszekeverjik. Ezutdn elészdr egy 0,6 mm lyukméret( szitén



a laktézt, majd egy 0,9 mm lyukméretd szitdn a mikrokristalyos
celluldzt szitdljuk a keverékhez, melyet ezutdn 10 percen &t
alaposan tovabb keveriuink. Végilil a magnéziumsztearatot szitdljuk
hozz4 egy 0,8 mm lyukméretd szitdn. Harom percen &t tartd tovabbi
keverés utdn a kapott formidldsi alakbdl 390-390 mg-ot tdltunk O

nagysédgi csappantds zselatin kapszulakba.

17. példa:

Hatdanyagként egyenként 50-50 mg 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-1ilidén) -4-metil-tioszemikarbazonsav-allilésztert vagy
valamely séjat tartalmazd lakkozott tablettdkat példaul a kdvet-

kez8képpen &llithatunk eld:

Osszetétel (1000 lakkozott tablettéra)

Hatdanyag 50,0 g
Laktdz 100,0 g
Kukoricakeményitd 70,0 g
Talkum 10,0 g
Kalciumsztearat 2,0 g
Hidroxipropil-metilcelluldz 2,36 g
Shellak 0,64 g
Viz szlkség szerint
Metilénklorid szlkség szerint

A hatdanyagot a laktdzzal és 40 g kukoricakeményitdvel

dsszekeverjlik és a keveréket 15 g kukoricakeményitdébdl vizzel
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(melegités kdzben) készitett csirizzel benedvesitjlk és granulal-
juk. Szaritds utdn hozzdkeverjlik a maradék kukoricakeményitdét, a
talkumot és a kalciumsztearadtot. A keveréket egyenként 240,0 mg
sGlyd tablettdkkd préseljik, melyeket a hidroxipropil-metilcel-
1uldz éa a shellak metilénkloriddal készitett oldataval lakko-

zunk. A tablettdk végsd silya 283-283 mg.

18. példa:

Hatdanygaként 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-
_metil-tioszemikarbazonsav-allilésztert vagy valamely séjat
tartalmazd 0,2 %-os injekcids vagy infuzids oldatot példaul a

kdvetkez8képpen &llithatunk eld:

Osgszetétel (1000 ampulldra):

Hatdanyag 5,0 g
Natriumklorid 22,5 g
Foszfatpuffer pH=7,4 300,0 g
Ionmentesitett viz 2500,0 ml-re tdrténd
feltdltéshez

A hatdanyagot és a natriumkloridot 1000 ml vizben old-
juk és egy mikrosszilirdén keresztil szlrjlk. Ezutdn hozzdadjuk a
pufferoldatot és vizzel 2500 ml-re tdltjlik fel. A dbzisok
eld311itasidhoz 1,0-1,0 ml vagy 2,5-2,5 ml mennyiségeket téltink
tivegampulldkba, melyek ennek megfelelden 2,0-2,0 mg illettve

5,0-5,0 mg hatéanyagot tartalmaznak.



19. példa:

Hatdanyagként 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-

_metil-tioszemikarbazonsav-allilésztert vagy valamely sdjat

tartalmazd 1 %-os kendcs (olaj/viz emulzid) a kdvetkezd dsszeté-

teld:

Hatdanyag

Cetilalkohol

Glicerin

Metil-paraben
Propil-paraben

Arlacel 60

Tween 60

Sztearinsav
Izopropil-palmitéat
Paraffinolaj (sGrinfolyd)

Ionmentesitett viz

20. példa:

10,0
100,0

tdrténd

@ 1 v wu uw u u au au

g-ra

kiegészitéshez

Hatdanyagként 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-

-metil-tioszemikarbazonsav-allilésztert vagy valamely sbjat

tartalmazé 1 %-os gél a kdvetkezd Osszetétell:

Hatdanyag

Carbopol 934 P



Glicerin 3,0 g
Izopropanol 25,0 g
softigen® 767 0,2 g
Ionmentesitett viz 100,0 g-ra

tdrténd kiegészitéshez

21. példa:

A 14-20. példékban leirt eljdrasokhoz hasonldan
411ithatunk eld olyan gydgydszati készitményeket, melyek hatda-
nyagként egy mas (I) &ltalanos képletli vegylletet vagy annak

valamely gydgyészatilag elfogadhatd séjat tartalmazzak.
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Szabadalmi igénypontok

1. Eljérds (I) &ltalénos képletd vegylletek - mely képlet-
ben

Ry és Rg rovidszénlédncu alkilcsoport, rdvidszénlidncl alk-2-en-1-
-il- vagy révidszénlancu alk-2-in-1-ilcsoport,

Ry, és Ry egymastol fuggetlenil hidrogénatom vagy rdévidszénlanca
alkilcsoport vagy egyiutt egy rdévidszénlancu alkilidéncsoportot
alkotnak,

Ry rovidszénldncu alkilcsoport, rdvidszénlancl alkoxi-, rovid-
szénldncu alk-2-en-1-il-, roévidszénléncu alk-2-in-1-1il-, aril-
-/rdvidszénlénci/-alkil-, aril-/rovidszénléncli/-alkenilcsoport
vagy révidszénlancl alkoxi-karbonil-/révidszénlancu/-alkilcso-
port - sdéik és a tautomer vegylUletek, tovabbad kettdskdtés-
izomerjeik elSdllitéséra, azzal jellemezve, hogy

egy (II) &ltaldnos képletd vegyuletet (III) &ltaldnos képletd
vegyllettel reagdltatunk, mely képletekben X egy nukleofug levalé
csoport és Ry, Ry, R3, Ry és Rg az elfz8ekben megadott jelentésd,
és kivént esetben egy taldlmdny szerint nyert izomerelegyet az
egyes izomerekere valasztunk szét és a kivadnt izomert kulénitjuk
el és/vagy egy taldlmény szerint nyert szabad vegyuletet séva
vagy egy taldlmény szerint nyert sét szabad vegyluletté vagy
valamely més sovéd alakitunk.

(Els8bbsége: 1992. 06. 03.)

2. Az 1. igénypont szerinti eljdrds olyan (I) &ltaléanos

képletd vegylletek, ahol Rq és Rg 1-4 szénatomos alkilcsoport,
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3-5 szénatomos alk-2-en-1-il- vagy 3-5 szénatomos alk-2-in-1-
-ilcsoport,

R, és Ry egymastél fuggetlenll hidrogénatom vagy 1-4 szénatomos
alkilcsoport vagy egyitt egy 1-4 szénatomos alkilidéncsoporfot
alkotnak és R, jelentése 1-4 szénatomos alkilcsoport, 1-2 széna-
tomos alkoxi-, 3-5 szénatomos alk-2-en-1-il-, 3-5 szénatomos
alk-2-in-1-il- vagy fenil-(1-2 szénatomos)-alkilcsoport, séik
tovdbbé& tautomer vegylleteik és kett8skd6tés- izomerjeik elddl-
litédsdra azzal jellemezve, hogy a megfeleld8en szubsztitudlt
kiindulési anyagokat haszndljuk.

(Elsébbsége: 1992. 06. 03.)

3. Az 1. igénypont szerinti eljéréds olyan (I) &ltaldnos
képletd vegylletek, ahol Ry 3-5 szénatomos alk-2-en-1-il-,
példaul allil- vagy metallilcsoport vagy 3-5 szénatomos alk-2-in-
-1-il-, példaul prop-2-in-1-ilcsoport, Ry és R3 egyarant
hidrogénatomot vagy azonos 1-4 szénatomos alkil-, példdul metil-
csoportot Jjelentenek, vagy egyltt egy 1-4 szénatomos alkilidén-,
példédul metiléncsoportot alkotnak, Ry 1-4 szénatomos alkil-,
példéaul metil- vagy etilcsoport, 1-2 szénatomos alkoxi-, példaul
metoxi- vagy etoxicsoport, 3-5 szénatomos alk-2-en-1-il-, példaul
allil-, metallil- vagy dimetallilcsoport, 3-5 szénatomos
alk-2-in-1-i1-, példdul prop-2-in-1-ilcsoport vagy fenil-(1-2
szénatomos) -alkil-, példdul benzilcsoport és Rg 3-5 szénatomos
alk-2-en-1-il-, példaul allil- vagy metallilcsoport vagy 1-4
szénatomos alkil-, példéul metil- vagy etilcsoport, és gyégydsza-

tilag elfogadhatd sdéik, tovdbbd tautomerjeik és kettdskodtés-



izomerjeik el&&dllitdsara, azzal jellemezve, hogy a megfelelden
szubsztitudlt kiinduléasi anyagokat haszndljuk.

(Els8bbsége: 1992. 06. 03.)

4. Az 1. igénypont szerinti eljdréds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-11idén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-allilészter vagy
valamely gydgyaszatilag elfogadhatd séia elbdllitdsara, azzal
jellemezve, hogy a megfelelfen szubsztitudlt kiindulédsi anyagokat
hasznaljuk.

(ElsSbbsége: 1992. 06. 03.)

5. Az 1. igénypont szerinti eljdrds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-il1lidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-dimetil-allilészter
vagy valamely gydégyaszatilag elfogadhatd sdja elddllitésara,
azzal jellemezve, hogy a megfelelfen szubsztitudlt kiindulési
anyagokat haszndljuk.

(ElsB8bbsége: 1992. 06. 03.)

6. Az 1. igénypont szerinti eljards 1-(5,5-dimetil-3-met-
allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-allil-tioszemikarbazonsav-al-
lilészter vagy valamely gyégyészatilag elfogadhatd sdja el8dlli-
tdsdra, azzal jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitudlt kiin-
dulédsi anyagokat haszndljuk.

(Els6bbsége: 1992. 06. 03.)

7. Az 1. igénypont szerinti eljdrds 1-(5,5-dimetil-3-

-metallil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-allil-tioszemikarbazonsav-



-allilészter vagy valamely gyoégyészatilag elfogadhatd sdja
elfallitésdra, azzal jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitudlt
kiindulédsi anvagokat hasznaljuk.

(Elsébbsége: 1992. 06. 03.)

8. Az 1. igénypont szerinti eljdréds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarbazonsav-benzilészter vagy
valamely gyodgyaszatilag elfogadhatd séja elBallitdsdra, azzal
jellemezve, hogy a megfelelfen szubsztitudlt kiinduldsi anyagokat
haszndljuk.

(Els8bbsége: 1992. 06. 03.)

9. Az 1. igénypont szerinti eljdréds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-i1idén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-metilészter vagy
valamely gyoégyészatilag elfogadhatd séja elBdllitdsdra, azzal
jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitudlt kiinduldsi anyagokat
haszndljuk.

(Elsébbsége: 1992. 06. 03.)

10. Az 1. igénypont szerinti eljaréds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarbazonsav-2-fenoxi-etilészter
vagy valamely gyégydszatilag elfogadhatd sbéja eldadllitéséara,
azzal jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitudlt kiindulédsi
anyagokat haszndljuk.

(Els8bbsége: 1992. 06. 03.)

11. Az 1. igénypont szerinti eljards 1-(3-allil-4-oxo-tia-

z0lidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-sztirolészter vagy



valamely gyogyaszatilag elfogadhatd séja elB84llitadsédra, azzal
jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitudlt kiinduldsi anyagokat
haszndljuk.

(ElsB8bbsége: 1992. 06. 03.)

12. Az 1. igénypont szerinti eljdrds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-11idén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-3-(2,4-dihidroxi-3-
-propil-acetofenon-4-1il)-propilészter vagy valamely gydgydszati-
lag elfogadhatd séja elbdllitésdra, azzal jellemezve, hogy a
megfeleldfen szubsztitudlt kiinduldsi anyagokat haszndljuk.

(Els8bbsége: 1992. 06. 03.)

13. Az 1. igénypont szerinti eljdrds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-2-hidroxi-etilész-
ter vagy valamely gydgydszatilag elfogadhatd séja elddllitéséra,
azzal jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitudlt kiinduldsi
anyagokat haszndljuk.

(Els6bbsége: 1992. 06. 03.)

14, Az 1. igénypont szerinti eljdréds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-1ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-4-fluor-benzilész-
ter vagy valamely gydgyédszatilag elfogadhatd séja elddllitéséara,
azzal jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitudlt kiindulédsi
anyagokat haszndljuk.

(Els6bbsége: 1992. 06. 03.)

15. Az 1. igénypont szerinti eljards 1-(3-allil-4-oxo-tia-

zo0lidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-2-ciano-benzilész-



ter vagy valamely gyégyészatilag elfogadhatd séja elballitéséra,
azzal jellemezve, hogy a megfelelfen szubsztitudlt kiindulési
anyagokat haszndljuk.

(Elsébbsége: 1992. 06. 03.)

16. Az 1. igénypont szerinti eljdréds 1-(3-allil-4-oxo-tia-
zolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarbazonsav-1l-propargilészter
vagy valamely gyoégydszatilag elfogadhaté sdédja elddllitéséra,
azzal jellemezve, hogy a megfelelden szubsztitualt kiindulédsi
anyagokat haszndljuk.

(Els6bbsége: 1992. 06. 03.)

17. Eljdrds gyogydszati készitmények elballitédsdra azzal
jellemezve, hogy egy 1-16. igénypontok barmelyike szerint eld-
adllitott (I) &ltaldénos képletd vegylletet - mely képletben

Ry és Rg révidszénléncl alkilcsoport, révidszénldncu alk-2-en-1-
-il- vagy ro6vidszénléncl alk-2-in-1-ilcsoport,

Ry és R3 egymdstél flggetlentl hidrogénatom vagy révidszénlancu
alkilcsoport vagy egyutt egy rdévidszénléncl alkilidéncsoportot
alkotnak,

Ry révidszénléncu alkilcsoport, révidszénlancud alkoxi-, roévid-
szénléncu alk-2-en-1-il-, révidszénléncu alk-2-in-1-il-, aril-
-/révidszénlénci/-alkil-, aril-/révidszénldncu/-alkenilcsoport
vagy akar révidszénldéncu alkoxi-karbonil-/roévidszénlénci/-alkil-
csoport - vagy valamely gydgydszatilag elfogadhatd sdéjat a
szokasos gydgydszati segédanyagok felhasznédldsdval az ismert
dézisalakokra dolgozunk fel.

(ElsGbbsége: 1992. 06. 03.)



18. (I) &ltaldnos képletd vegylletek - mely képletben

Rq{ €s Rg révidszénlancu alkilcsoport, roévidszénlénci alk-2-en-1-
-il- vagy révidszénlanci alk-2-in-1-ilcsoport,

R, €s Rj egymdstél fliggetlenlil hidrogénatom vagy révidszénlancu
alkilcsoport vagy egyltt egy roévidszénldncl alkilidéncsoportot
alkotnak,

R, roévidszénléancu alkilcsoport, révidszénldnci alkoxi-, révid-
szénlancu alk-2-en-1-il-, révidszénléncu alk-2-in-1-il-, aril-
-/révidszénldnci/-alkil-, aril-/roévidszénlancli/-alkenilcsoport
vagy rovidszénléncu alkoxi-karbonil-/révidszénlanci/-alkilcso-
port - séik és a tautomer vegylletek, tovabba kettéskdtés-
izomerjeik.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)

19. (I) &ltalanos képletd vegylletek, ahol Ry és Ry 1-4 szénatomos
alkilcsoport, 3-5 szénatomos alk-2-en-1-il- vagy 3-5 szénatomos
alk-2-in-1-ilcsoport, Ry, é€s R3 egyméstdl fluggetlenlil hidrogén-
atom vagy 1-4 szénatomos alkilcsoport vagy egyutt egy 1-4 széna-
tomos alkilidéncsoportot alkotnak és Ry jelentése 1-4 szénatomos
alkilcsoport, 1-2 szénatomos alkoxi-, 3-5 szénatomos alk-2-en-
-1-il-, 3-5 szénatomos alk-2-in-1-il- vagy fenil-(1-2 szénato-
mos) -alkilcsoport, sdéik, tovabbé& tautomer vegylleteik és kettds-
ko6tés- izomerjeik.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)

20. (I) &ltaldnos képletd vegyluletek, ahol R4 3-5 szénatomos
alk-2-en-1-il-, példéul allil- vagy metallilcsoport vagy 3-5

szénatomos alk-2-in-1-il-, példéul prop-2-in-1l-ilcsoport, Ry és



R; egyarant hidrogénatomot vagy azonos 1-4 szénatomos alkil-,
példdul metil-csoportot jelentenek, vagy egyutt egy 1-4 szénatomos
alkilidén-, példaul metiléncsoportot alkotnak, R, 1-4 szénatomos
alkil-, példdul metil- vagy etilcsoport, 1-2 szénatomos alkoxi-,
példaul metoxi- vagy etoxicsoport, 3-5 szénatomos alk-2-en-1-il-,
példaul allil-, metallil- vagy dimetallilcsoport, 3-5 szénatomos
alk-2-in-1-il-, példdul prop-2-in-1l-ilcsoport vagy fenil-(1-2
szénatomos) -alkil-, példaul benzilcsoport és Rg 3-5 szénatomos
alk-2-en-1-il-, példdul allil- vagy metallilcsoport vagy 1-4
szénatomos alkil-, példdaul metil- vagy etilcsoport, és gydgydsza-
tilag elfogadhatd séik, tovadbbA tautomerjeik és kettdskodtés-
izomerjeik.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)

21. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén) -4-metil-tioszemikarb-
azonsav-allilészter vagy valamely gyoégvadszatilag elfogadhatd
séja.

(ElsB8bbsége: 1994. 09. 08.)

22. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarb-
azonsav-dimetil-allilészter vagy valamely gydgydszatilag elfogad-
haté sdja.

(Els6bbsége: 1994. 09. 08.)

23. 1-(5,5-dimetil-3-metallil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-allil
-tioszemikarbazonsav-allilészter vagy valamely gyégyédszatilag
elfocgadhatd séja.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)



24 . 1-(5,5-dimetil-3~-metallil-4-oxo-tiazolidin-2-11idén)-4-al-
lil-tioszemikarbazonsav-allilészter vagy valamely gydégydszatilag
elfogadhatd séja.

(Elsébbsége: 1994. 09. 08.)

25. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarb-
azonsav-benzilészter vagy valamely gyégyaszatilag elfogadhatd
sdja.

(Els6bbsége: 1994. 09. 08.)

26. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarb-
azonsav-metilészter vagy valamely gyogydszatilag elfogadhatd
séja.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)

27. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarb-
azonsav-2-fenoxi-etilészter vagy valamely gydégydszatilag elfogad-
hatdé séja.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)

28. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarb-
azonsav-sztirolészter vagy valamely gydgydszatilag elfogadhatd
séja.

(Elsébbsége: 1994. 09. 08.)

29. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarb-

azonsav-3-(2,4-dihidroxi-3-propil-acetofenon-4-il) -propilészter



vagy valamely gydégydszatilag elfogadhatd sdja.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)

30. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-1l1idén)-4-metil-tioszemikarb-

azonsav-2-hidroxi-etilészter vagy valamely gydégydszatilag elfo-
gadhatd sdja.
(Els6bbsége: 1994. 09. 08.)

31. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-ilidén)-4-metil-tioszemikarb-

azonsav-4-fluor-benzilészter vagy valamely gydgyaszatilag elfo-
gadhatd sbja.
(Els6bbsége: 1994. 09. 08.)

32. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-1l1idén)-4-metil-tioszemikarb-

azonsav-2-ciano-benzilészter vagy valamely gydgyaszatilag elfo-
gadhatdé sdéja.
(Elsébbsége: 1994. 09. 08.)

33. 1-(3-allil-4-oxo-tiazolidin-2-11idén)-4-metil-tioszemikarb-

azonsav-l-propargilészter vagy valamely gydgydszatilag elfogad-
hatdé séja.

(ElsS6bbsége: 1994. 09. 08.)

34. A 18.-33. igénypontok barmelyike szerinti (I) &ltaldnos

képletd vegylletek - mely képletben

Ry és Rg roévidszénlancu alkilcsoport, roévidszénlancu alk-2-en-1-

-il- vagy roévidszénléncl alk-2-in-1-ilcsoport,
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R, és Rj egymdstdél fuggetlentl hidrogénatom vagy rdévidszénlancu
alkilcsoport vagy egylitt egy roévidszénlancd alkilidéncsoportot
alkotnak,

Ry révidszénlancl alkilcsoport, révidszénldncl alkoxi-, roévid-
szénldncui alk-2-en-1-il-, rdvidszénldncd alk-2-in-1-il-, aril-
-/révidszénléncu/-alkil-, aril-/révidszénlénci/-alkenilcsoport
vagy akar roévidszénléncl alkoxi-karbonil-/révidszénlanci/-alkil-
csoport - vagy gydgydszatilag elfogadhatd séik alkalmazdsa az
emberi vagy &llati test gydgykezelésére irdnyuld eljérésban.

(Els8bbsége: 1994. 09. 08.)

35. Gyogyészati készitmények, amelyek egy, a 18.-33. igénypontok
bédrmelyike szerinti (I) &ltaldnos képletd vegyliletet - mely képletben
Ry és Rg rovidszénléancu alkilcsoport, révidszénlédncu alk-2-en-1-
-il- vagy roévidszénléncu alk-2-in-1-ilcsoport,
Ry és Rj egyméstdél figgetlentil hidrogénatom vagy révidszénldncu
alkilcsoport vagy egyutt egy révidszénldancu alkilidéncsoportot
alkotnak,
Ry roévidszénlancl alkilcsoport, révidszénldncu alkoxi-, révid-
szénldncl alk-2-en-1-il-, révidszénldncu alk-2-in-1-il-, aril-
-/révidszénlénci/-alkil-, aril-/révidszénlénci/-alkenilcsoport
vagy akdr rdévidszénlanci alkoxi-karbonil-/révidszénlancl/-alkil-
csoport - vagy valamely gydgyészatilag elfogadhatd séjat mint
gyégyhatédsu anyagot tartalmazzédk a szokdsos gydgydszati segéd-
anyvagok mellett.
(ElsS6bbsége: 1994. 09. 08.)
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