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(57) Zplsob pfipravy kondenzovanych de-
rivatd as-triazinu obecného vzorce I, kde
R1 pPedstavuje fenylskupinu, kterd je po-
pfipadé substituovdna jednim atomem halo-

genu, R3 pfedstavuje atom vodiku mebo al- -
kylskupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku, Z pfed- R‘C) I
stavuje buta-1,3-dienylskupinu nebo skupinu = /\r h
vzorce (a) a A~ predstavuje anion odvozeny Re“ A N
od farmaceuticky vhodné anorganické nebo (\ N’@
silné orgamické kyseliny, reakci sloueniny Z"/ A o
obecného vzorce II, kde Ri, R3 a Z maji sho- (1
ra uvedeny vyznam, s kyselinou obecného Z
vzorce IlI, kde A mé shora uvedeny vy-
znam, a v takto ziskané slou€enin& obecné- N Y
ho vzorce I se popfipad& vyméni anion A~ 6 (a)
za jiny anion A-. Slougeniny obecného vzor- R.O hy
ce I vykazuji uZitetné farmakologické vlast- 3 N.
nosti, zejména antiarrhytmicky a antidepres- R y i h
santni dginek. > N
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Vynédlez se tyké farmaceuticky u€innych
novych kondenzovanych derivati as-triazi-
nu, zpisobu jejich piipravy a farmaceutic-
kych preparatd, které je obsahuji.

Konkrétng se vyndlez tykd novych kon-
denzovanych derivatd as-triazinu obecného
vzorce [

R,OL__N.

R4/(LN/N
7 © ©

(1)

Ty

kde

Ri predstavuje fenylskupinu, popfipadé
substituovanou jednim atomem halogenu,

R3 predstavuje atom vodiku nebo alkyl-
skupinu s 1 aZ 4 atomy uhlikuy,

7 predstavuje buta-1,3-dienylskupinu mne-
bo skupinu vzorce (a)

a

A- pPedstavuje anion odvozeny od farma-
ceuticky vhodné anorganické nebo silné ov-
ganické kyseliny.

Pod pojmem ,alkylskupina s 1 aZ 4 ato-
my uhliku®, jak se ho pouZivd v tomto po-
pisu, se rozumi alkylskupina s pFimym nebo
rozvétvenym retdzcem (napfiklad methyl-,
ethyl-, n-propyl-, isopropyl-, terc.butylsku-
pina, atd.]). Pod pojmem halogen se rozumeé-
ji atomy fluoru, chloru, bromu a jodu.

Prednostnimi sloudeninami obecného vzor-
ce I jsou ty sloudeniny, ve kterych Rs s v§-
hodou znamend atom vodiku.

Obzvla$té vyhodnymi reprezentativnimi
sloueninami obecného vzorce 1 jsou mésle-
dujici derivaty:

1-(4-chlorfenyl}-1-hydroxy-1,2-dihydro-as-
triazino[6,1-a}isochinoliniummethansulfo-
nat,

1-{4-chlorfenyl)-1-hydroxy-1,2-dihydro-as-
-triazino[6,1-a ]isochinoliniumchlorid.

A~ mtZe znamenat jakykoliv farmaceu-
ticky vhodny anorganicky nebo organicky
anion (jako je napi¥iklad chloridovy, bromi-
dovy, jodidovy, chloristanovy, methansulfo-
natovy, ethansulfonatovy amion, atd.].

Pfedmétem vynélezu je zplsob pripravy
slouenin obecného vzorce I, ktery se vy-
znaduje tim, Ze se slouenina obecného
vzorce 1]

kde
Ri, R3 @ Z maji shora uvedeny vyznam,
nechd reagovat s kyselinou obecného vzorce

111
H—A . (111}

kde e

A m4 shora uvedeny vyznam,
a v takto ziskané sloufeniné obecnéhoc vzor-
ce I se popFipadé anion A~ vyméni za jiny

anion A-.

PFi zplsobu podle vyndlezu se sloufenina
obecného vzorce II nechéavd reagovat s ky-
selinou obecného vzorce III. S vyhodou se
pritom pouZiva takové kyseliny wobecného
vzorce III, kterd obsahuje poZadovany anion
A-. Kyseliny obecného vzorce III se pouZiva
v ekvimoldrnim mnoZstvi nebo v mirném
pFebytku. Jako reakéniho prostfedi se pred-
nostné pouZivd takovych inertnich organic-
kych rozpoustédel, ve kterych je Kkyselina
obecného vzorce III dostateng rozpustna.
Pfednostné se pracuje v miZ8im alkanolu
(napf¥iklad methanolu nebo ethanolu). Re-
akce probihd jiZ p¥i teploté okoli, ale miiZe
se pracovat i za mirného zah¥Fivani.

Je-li to Zadouci, mZe se rovnéZ v ziska-
nych sloudenindch obecného wvzorce I vy-
ménit anton A~ za jiny anion A~. PFitom se
pracuje o sob& zndmymi postupy. Tak se
napfriklad stou€enina obecného vzorce I ob-
sahujici jako anion A- chloridovy anion
mlZe pievést na odpovidajici sloueninu o-
becného vzorce I obsahujici jako A~ chlo-
ristanovy onion reakci s kyselinou chloris-
tou. Sloudeniny obecného vzorce I, obsahu-
jici jako A~ bromidovy anion, se mohou p¥i-
pravit ze sloufenin obecného vzorce I, ob-
sahujicich jiny anion, nap¥iklad chloristano-
vy anion, reakci s tetrabutylamoniumbromi-
dem.

Sloutenina obecného vzorce I, kde A~
predstavuje ethansulfonat, se miiZe pfipra-
vit reakei sloufeniny obecnéha vzorce I, kde
A- pfedstavuje jiny anion (napiiklad bro-
midovy anion) s kyselinou ethansulfonovou.

Vychozi latky obecného vzorce II jsou no-
vé a jsou popsany v €s. patentu €. 264 262.

Nové sloudeniny wobecného vzorce I je
moZno zpracovat na farmaceutické pro-
stfedky, které jako G€innou sloZku obsahuji
alespoil jednu sloueninu obecného vzorce
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I ve spojeni s vhodnymi inertnimi pevnymi
nebo kapalnymi farmaceutickymi nosidi. Ty-
to farmaceutické prostifedky se mohou pii-
pravovat zplsoby, které jsou ve farmaceu-
tickém primysiu o sob8 zndmé. Prostredky
mohou byt pevné (napriklad tablety, kapsle,
pilule, povlefené pilule, drazé), polopevné
(tj. masti]) nebo kapalné (napriklad rozto-
ky, suspenze, emulze). Je moZno je finali-
zovat na formu vhodnou pro ordlni neho
parenteralni aplikaci.

Farmaceutické prostfedky mohou obsaho-
vat nosie. T&mito nosi¢i mohou byt pevné
nosice, plniva, sterilni vodné roztoky nebo
netoxickd organickd rozpouit&dla. Tablety
vhodné pro ordlni poddvdni mohou obsaho-
vat:

sladidla a/nebo jiné pomocné latky (napfi-
klad 3krob, pfednostng bramborovy 3krob),

pojiva (napriklad polyvinylpyrrolidon, Zela-
tinu},

lubrikanty (napiiklad stearan hoFe&naty,
natriumlaurylsulfat nebo mastek)

mnebo jiné prisady (napfiklad citran sodny,
uhli¢itan védpenaty, stfedni fosforednan va-
penaty, atd.}.

Vodné suspenze a elixiry vhodné pro o-
ralni poddvani mohou déale obsahovat pii-
chuteé, barviva, emulgétory, redidla (napfi-
klad vodu, ethanol, propylenglykol nebo
glycerol atd.).

ParenterdIni prostfedky mohou obsahovat
farmaceuticky vhodnd rozpoust&dla (nap¥i-
klad sezamovy olej, podzemnicovy olej, vod-
ny propylenglykol, dimethylformamid, atd.)
neho vodu, v pripads, Ze se pouZivd vodo-
rozpustnych afinnych prisad. Vodné roztoky
mohou byt tlumeny vhodnym roztokem puf-
ru nebo mohou byt isotonizovdny pomoci
vhodného kapalného fedidla (napiiklad roz-
toku chloridu sodného nebo glukdzy). Viod-
né roztoky jsou obzvlastd vhodné pro intra-
vendzni, intramuskuldrni nebo intraperito-
nealni podavéani. Sterilni vodné roztoky se
pFipravuji o sob& znAdmymi zplisoby.

Denni davka ufinné ptisady obecného
vzorce I miliZe kolisat v Sirokych mezich a
zavisi na né&kolika faktorech, zejména ma @-
Cinnosti pouZité afinné p¥isady, zplsobu po-
. davéni a stavu pacienta.

Farmaceutickd t¢innost sloufenin obec-
ného vzorce I je doloZena mdsledujicimi tes-

ty.
1. Akutni toxicita na mysSich
Test se provadi na samcich a samicich bi-

lych my81 kmene CFLP o hmotnosti 18 aZ
22 g. ZkouSend sloufenina se podava oréalng

4

a zvifata se sleduji po dobu 7 dnf. V kazdé
skuping, na které se zkousi urfita davka,
je polovina samcl a polovina samic. Zvifata
se chovaji v kleci z plastické hmoty o roz-
mérech 39 X 12 X 12cm na rozfezaném od-
padnim papiru pfi teploté mistnosti. Mysi
dostavaji standardni stravu a vodovodni vo-
du ad libitum. Data toxicity se uréuji Litch-
field-Wilcoxonovou metodou.

Zkou3ené slou€eniny se podavaji ve formé
vodnych roztoki.

Vysledky jsou souhrnné uvedeny v tabul-
ce I.

Tabulka I

Toxicita na mySich

Zkougena LDso mg/kg
sloudenina p.o.
slou¢enina A 410
sloutenina B 560
sloutenina C 590
referencni sloufenina D 600
Amitriptylin 225

2. Akutni toxicita na krysach

Zkou3ka popsand v odstavci 1. se opakuje
pouze s tim rozdilem, Ze doba pozorovani
je 14 dnt@ a zvifata se chovaji v klecich o
rozmérech 30 X 39 X 12 cm po péti kusech.

Vysledky jsou souhrnné& uvedeny v tabul-
ce II.

Tabulka II
Toxicita na krysach

LDso mg/kg

ZkouSend

sloucenina p.o.
sloucenina A 1 300
sloutenina B asi 1100
sloucdenina C asi 1030

3. Antagonismus vid&i tetrabenazinové ptosi
na mySich a kryséach, p.o.

Skupindm 10 mySi se ordln& poda zkouse-
nd sloucenina, nadeZ se jim po 30 minutdch
intraperitonedlnd podd 50 mg/kg tetrabena-
zinu a v kazdé skupiné se po 30, 60, 90 a 120
minutdch spoditaji zvifata vykazujici ptosi
(padéni vicek ).

Vysledky se vyhodnocuji takto:

Na zgkladé vSech naméFenych dat se v
kaZdé skuping vypodita priimérni ptose a
odchylka od primérné hodnoty kontrolni
skupiny se vyjadii v % (inhibice). Z takto
ziskanych dat se vypolitaji hodnoty EDso.
Vysledky jsou souhrnné uvedeny v tabulce
IIL
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Tabulka III

Antagonismus vi¢i tetrabenazinové ptosi ma mySich a krysdach

Mysi Krysy
ZkouSend sloucenina EDso mg/kg Ther. index EDso mg/kg Ther. index
sloufenina A 0,3 1367 0,3 4 333
sloucenina B 0,3 1 867 1,0 1100
slou€enina C 2,9 203 4,5 191
referendni sloutenina D 3,2 188 5,6 179
Amitriptylin 12,0 19 11,5 46

4. Antagonismus va&i reserpinové ptosi na
Kkryséch, p.o.

KaZdému zvifeti ze skupiny 10 krys se

subkutdnn& pod4 2,5 mg/kg reserpinu a pak
se mu po 60 minutdch ordln& podd zkouse-

Tabulka IV

néa sloufenina. Poditaji se zvifata vykazujici
ptosi aZ do odeznéni t¢inku. Vyhodnoceni
vysledkl se provadi zplisobem uvedenym v
pFedchazejici zkouSce s ptosi (zkouSka 3).

Vysledky jsou souhrnmé& uvedeny v nésle-
dujici tabulce IV.

Antagonismus vic¢i reserpinové ptosi na krysdch

ZkouSend slou€enina Krysy

EDso mg/kg Ther. index
sloutenina A 14 92,8
sloutenina B 28 39,3
sloutenina C 21 49,0
referenéni sloucenina D asi 60 16,7
Amitriptylin asi 140 3,6

PRV

5. Antiarrhytmicky G¢inek na Krysach

Zkouska se provadi modifikovanou meto-
dou podle Marmo a dalsi. ZkuSebni zvifata
se narkotizuji ethylurethanem (1,2 g/kg i.
p.). Ve formé& injekce se zvifatim intrave-
nosné podd akonitin v ddvce 75 ug/kg. 5
minut po poddni akonitinu se sleduji zmény

Tabulka V
Antiarrhythmicky d¢inek na krysdch

EKG ma standardnim vyvodu II. Pozorované
zmény se hodnoti stupnici od 0 do 5. Zkou-
Senda sloufenina se poddvd bud intravenos-
né 2 minuty pred podanim akonitinu, nebo
ordlné 1 hodinu pfed podanim akonitinu.

Vysledky jsou souhrnné uvedeny v tabul-
ce V.

Zkou3end sloudenina EDso mg/kg
iv. p.o. Ther. index
slou€enina A 0,9 40 - 325
slou¢enina B 1,6 30 27,5
Lidokain 4.0 120 Therapeuticky index
(23,4 %) (3,5 %) nelze z téchto dat

6. Uinek ma krevni tlak

PFi intravenosnim podéni narkotizovanym
ko€kdm vyvoldvaji zkouSené slouteniny rov-
nomérné, dlouhodobé zvySeni tlaku o 2,66
aZ 4 kPa.

7. Dal3f aginky

Kromé& shora uvedenych udinkd byly u
slou€enin obecného vzorce I pozorovany téz

vypoditat; Zddné ak-
tivita

spasmolytické, lokdln& anestetické, analge-
tické, protizanétlivé a trankvilizatné seda-
tivni vlastnosti. N&které sloueniny obecné-
ho vzorce I vykazuji rovnéZ tremorin-anta-
gonisticky udinek.

.......

Do plantdrniho povrchu zadni tlapky kry-
sy o hmotnosti 150 aZ 180 g se injikuje 1%
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carrageninu. Pomoci plethysmometru se
zméri objem tlapky pred a 3 hodiny po po-
déni dréZdivého é&inidla. 1 hodinu pied po-
dédnim dréZzdivého ¢inidla se zvifatim poda
zkouSend slouCenina nebo jen nosi¢ (kon-

Tabulka VI
Protizanétlivy u€inek na kryséch

ZkouSend sloucenina

Inhibiéni téinek

trolni pokus). Vzhledem k rzné rozpustnos-
ti se jako pomocného ¢€inidla pouZivd po-
vrchové aktivnl latky Tween 80.

Vysledky jsou souhrnné uvedeny v tabul-
ce VL

Ther. index

EDs0o mg/kg
slou¢enina A 24,5 53,1
referenc¢ni sloucenina D nelze uréit, Z&dny G¢inek —
fenylbutazon asi 90,0 5,3

Antitremorinovy ufinek na mySich
Mys$im se podd i. p. 20 mg/kg tremorinu a
po 45 minutdch se zjiStuje vyvolany cha-

Tabulka VII
Antitremorinovy G€inek na mySich

Zkoudend sloucenina

Antitremorinovy ufinek

rakteristicky tFas. ZkouSené sloufeniny se
podavaji ordlné 1 hodinu pfed podédnim tre-
morinu. Vysledky jsou souhrnné uvedeny v
tabulce VIIL

Ther. index

EDso mg/kg
slouenina B 6 93,3
referenéni slou¢enina D neticinné —
Pro zkouSeni bylo pouZito mnésledujicich
sloufenin: Amitriptylin = N,N-dimethyl-3-[dibenzo(a,-
d}-cykloheptadien-5-yliden]propy!-
sloufenina A = 1-[4-chlorfenyl)-1-hydroxy- lamin
-1,2-dihydro-as-triazino[6,1a]isochi-
noliniummethansulfonat Lidokain = e-diethylamino-2,6-dimethyl-
acetanilid
sloudenina B = 1-(4-chlorfenyl)-1-hydroxy-
-1,2-dihydro-as-triazino{6,1-a ]isochi- Fenylbutazon = 4-butyl-1,2-difenyl-3,5-pyra-
noliniumchlorid zolidindion.

sloufenina C = 1-(4-chlorfenyl)-1-hydroxy-
-1,2-dihydro-as-triazino|[6,1a]isochi-
noliniumbromid

referengni sloucenina D = 1-{4-chlorfenyl}-
-as-triazino-[6,1-a]isochinolinium-
bromid _
(DOS &. 3128 386)

Tabulka

Akutni toxicita na myS8ich
Antagonismus proti tetrabena-
zinové ptosi na mysSich
Antagonismus proti tetrabena-

EDso mg/kg p. 0.

zinové ptosi na krysach EDso mg/kg
Antagonismus proti reserpino-

vé ptosi na mysich EDso mg/kg
Antagonismus proti reserpino-

vé ptosi na krysach EDso mg/kg
Lokalné anesteticky adinek ECs0

oo e

Antiarrhytmicky G¢inek proti
akonitové arrhytmii na krysach

V nésledujici tabulce jsou uvedena data
vztahujici se k tcéinnosti 1-(4-chlorfenyl)-1-
-methoxy-1,z-dihydro-as-triazino{6,1-a]iso-
chinoliniumchloridu p¥ipraveného podle pii-
kladu 2. ZkouSen{ bylo provédéno zphsoby
uvedenymi shora.

LDs0 asi 500 mg/kg p. 0.

1,0
1,4
9,0

12,0
0,18

pod 0,5 mg/kg
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Shora uvedené vysledky ukazuji, Ze sho-
ra uvedeny methoxyderivdt mé vynikajici
uéinnost na centrdini nervovy systém (jako
antidepresant) a je téZ vhodny jako antiar-
rhytmické ¢inidlo a jako lok&lni amaesthe-
tikum.

Je moZno shrnout, Ze nové sloufeniny po-
dle vynélezu vykazuji vynikajic{ antidepre-
santni a antiarrhytmické a¢inky. Uginnost
sloufenin obecného vzorce I je Fadové vys-
81 nez tdinnost nejufinnéjsi sloufeniny zve-
Fejnéné v DOS ¢&. 3128 385, a to jak pokud
se tyde absolutni ddvky, tak pokud se tyde
therapeutického indexu pfFi testu antagonis-
mu viéi tetrabenzinu ma mysich a kryséch.

Pri zkouSce aktivity v pFipadé reserpino-
vé ptose je ucCinnost novych sloucenin po-
dle vynéalezu 2 aZ 6-krat vysSi neZ G&innost
referentni sloueniny D. Kromé& tohobto pfe-
kvapujiciho a nepredvidatelného zvySeni G-
¢inku se spektrum niéinnosti slouéenin obec-
ného vzorce I odliSuje rovnéZ kvalitativné
od spektra udinnosti sloudenin zverejné-
nych v DOS & 3128 386, coZ se projevuje v
tom, Ze sloudeniny obecného vzorce I majl
7 terapeutického hlediska vysoce pFiznivé
trankviliza¢ni, analgetické, spasmolytické,
protizdnétlivé a antitremorinové déinky.

Jak jiZ bylo uvedeno, mfiZe denni dévka
sloudenin obecného vzorce [ kolisat v $iro-
kych mezich a zédvisi na r@znych faktorech
daného pripadu. Pro ilustraci je moZno u-
vést, Ze primérnd denni orédlni ddvka slou-
tenin obecného vzorce I je asi 5 aZ 150 mg,
kterd m@Ze byt ve vdZnych pFipadech zvy-
Sena aZ ma 300 mg. Denni parenterdlni dév-
ka miiZe €init asi 5 aZ 50 mg.

Dals{ podrobnosti vztahujici se k vynéle-
zu, jsou uvedeny v nasledujicich pfikladech
provedeni. Prfklady maji pouze ilustrativni
charakter a rozsah vyndlezu v Zadduém smeé-
ru neomezujl.

PF¥iklad 1

PFiprava 1-(4-chlorfenyl)-1-hydroxy-1,2-di-
hydro-as-triazino[6,1-a}isochinoliniumchlo-
ridu

K roztoku 3,1 g (0,01 molu) 1-(4-chlorfe-
nyl)-1-hydroxy-1,2-dihydro-as-triazino[6,1-
-a |isochinolin-5-ium-2-(1H}idu a 15 ml me-
thanolu se prFi teplot& mistnosti prfida 11 ml
kyseliny chlorovodikové (1 mol). Po ptlho-
din& se produkt vysrdZzi pfidavkem wody.
Ziskajl se tak 3 g poZadované slouéeniny.
VytsZek je 87 %, teplota tani 227 aZ 228 °C.

10
Priklad 2

Priprava 1-(4-chlorfenylj-1-methoxy-1,2-di-
hydro-as-triazino[6,1-a]isochinoliniumchlo-
ridu

Postupuje se zpiischem uvedenym v pfi-
kladu 1 pouze s tim rozdilem, Ze se poufZije
3,23 g (0,01 molu) 1-(4-chlorfenyl}-1-me-
thoxy-as-triazino[6,1-a]isochinolin-5-ium-2-
-(1H)-idu. VytdZek je 85 %, teplota tdni 158
aZz 160 °C.

Priklad 3

Piiprava 1-(4-chlorfenyl}-1-hydroxy-1,2-di-
hydro-as-triazino[ 6,1-a]isochinoliniumethan-
sulfonéatu

3,55 g (0,0081 molu) 1-(4-chlorfenyl)-1-
-hydroxy-1,2-dihydro-as-triazino[6,1-a]iso-
chinoliniumbromidu se nechd reagovat s
2,22 g (0,0022 molu) ethansulfonové kyseli-
ny v 50 ml acetonitrilu. Reak&ni smés se od-
pali do sucha a zbytek se rozpusti v ethyl-
acetdtu. Po ochlazeni se ziskd 3,3 g poZa-
dované slouceniny, kterd se vysrédzi ve for-
mé prismatickych krystald. VytéZek je 86
procent, teplota tani 187 aZ 188 °C.

Priklad 4

1-(4-chlorfenyl)<1-hydroxy-1,2-dihydropyri-
do[2,1-f]-as-triaziniumperchlorat

Na 2,6 g (0,01 molu) 1-(4-chlorfenyl)-1-
-hydroxypyrido[2,1-f]-as-triazin-(5]-ium-2-
-(1H)-idu se p¥i teploté mistnosti pisebi
11 ml 1M kyseliny chlorovedikové v 15 ml
ethanolu. Po krdtkém michéni se smés zi'e-
di vodou a pak se pridd 6 ml 70% kyseliny
chloristé. Ziska se 2,1 g titulni sloudeniny.
Vytézek: 59 %), teplota tani 254 aZ 255 °C.

Priklad 5

1-fenyl-1-hydroxy-1,2-dihydro-as-triazino-
[6,1-a]-isochincliniumperchlordt

Na 2,74 g (0,01 molu) 1-fenyl-1-hydroxy-
-as-triazino[6,1-a]-isochinolin-5-ium-2-(1H)-
-idu se pri teploté mistnosti pisobi 11 ml
1M Kkyseliny chlorovodikové v 15 ml etha-
nolu. Reak&ni smés se phl hodiny micha,
pak se ziedi vodou a pFida se 6 ml 70% ky-
seliny chloristé. Ziska se 2,6 g titulni slou-
¢eniny. Vyt&Zek: 70 %, teplota téni: 245 aZ
246 °C.
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PREDMET VYNALEZU

1. Zplsob pripravy kondenzovanych deri-
vatl as-triazinu obecného vzorce I

kde

Ri pfedstavuje fenylskupinu, kterd je po-
pripadé substituovdna jednim atomem halo-
genu,

R3 predstavuje atom vodiku nebo alkyl-
skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku,

Z pfFedstavuje buta-1,3-dienylskupinu ne-
bo skupinu vzorce (a)

a

A~ predstavuje anion odvozeny od farma-
ceuticky vhodné anorganické nebo silné or-
ganické kyseliny, vyznadujici se tim, Ze se
slouCenina obecného vzorce II

kde Ri1, R3 @ Z maji shora uvedeny vyznam,
nechd reagovat s kyselinou obecného vzor-
ce III

H—A {I11)
kde

A mg shora uvedeny vyznam, a v takto
ziskané sloufening wobecného vzorce I se
popripad& anion A~ vyméni za jiny anion

2. Zphsob podle bodu 1, vyznatujici se
tim, Ze se vychazi ze sloutenin definovanych
v bodu 1 za vzniku 1-(4-chlorfenyl}-1-hyd-
roxy-1,2-dihydro-as-triazin{6,1-a }isochinoli-
niummethansulfondtu nebo -chloridu.
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