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(54) Zptisob vyroby 3,6-disubstituovanych 4-amino-1,2,4-triazin-5-ond

1

PredloZeny vynélez se tykd nového, vyhodného zpisobu vyroby zndmych herbicidn& udinnych
3,6-disubstituovanych 4-amino-1,2,4-triazin-5-ond. '

Je ji¥ zndmo, %¥e urdité 1,2,4-triazin-5-ony se ziskaji, jestlife se alfa-ketokarboxy-
lové kyseliny, jejich estery nebo nitrily uvdd&ji v reaskci s hydrazidiny nebo s jejich so-
lemi v pPitomnosti rozpoustddla a popifpadd v pFitomnosti &inidla vdzajiciho kyselinu p¥i
teplotéch mezi ~10 a +100 °¢ podle ndsledujiciho reak¥niho schématu (srov. DOS 2 224 161
a DOS 2 556 835):

a
HN-NH :
. 2N R\(lL -NH,
R-COX * s N\Nl Y
H NN R
pFitem% »
R’ znamend vodik, elkylovou skupinu, cykloalkylovou skupinu, aralkylovou skupinu, earylovou

skupinu, thienylovou skupinu nebo furylovou skupinuj.

R znamend alkylovou skupinu, cykloalkylovou skupinu, aralkylovou skupinu nebo arylovou
skupinu;

X znamend skupinu -COOH, -COOR’"’, -CN; v

R’’’ znamend alkylovou skupinu, aralkylovou skupinu nebo arylovou skupinu.

Tento postup mé viak nevyhodu v tom, %e nitrily (X = CN) reaguji, pokud vibec, pak jen
ve velml Zpatngch vyt¥%cich, a kyseliny, popPipadd estery (X=-COOH pop#ipedd -COOR™ ‘") se
musi obvykle vyrdb&t hydrolyzou popfipadd alkoholyzou z nitrild v n&kolikastuphové reakci
pres amidy.
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Nyni bylo s prekvapenim zJjiZt&no, ¥%e znémé 3,6-disubstituované 4-amino-1,2,4-triszin-

~-5-0ony obecného vzorce I
R!
~NH,
v némZ

R znamend isopropylovou skupinu, terc.butylovou skupinu, cyklohexylovou skupinu, furylo-
vou skupinu, thienylovou skupinu nebo v poloze para nebo meta pop¥ipadé halogenem,
methylovou skupinou, methoxyskupinou, trifluormethylovou skupinou skupinou nebo nitro-
skupinou substituovanou fenylovou skupinu,

2 znamend alkylovou skupinu s 1 a% 4 atomy uhliku, nebo cyklopropylovou skupinu,

R

lze vyrdb&t ve velmi dobrych vytd%cich a ve velmi Zisté formé& novou, dvoustuphovou cyklizaé-
nil reske{ tim, %e se emidy alfa-ketokarboxylové kyseliny obecného vzorce II

R'-C0~CO-NHR3 (11)

v nén%
R1 mé shora uvedeny vyznam a

R3 znamend vodik nebo acetylovou skupinu,

nechaji reagovet s hydrazidiny obecného vzorce III

H,N-NH
2
>c-R2 (I11)
HN-N 7

v ném¥
R2 mé shors uvedeny vyznam,

které se vyhodnd pou¥ivaji ve form& svych adi¥nich solf s kyselinsmi, pop¥fpadd v p#{tomnos-
ti fedldla p¥i teplotdch mezi 0 a 150 °C, pFfidem? v prvnim reak¥nim stupni probihd konden-
zadnl reekce za vzniku kondenzadnich produktd s jest& otevienymi retdzci a ve druhém reakd-
nim stupni dochdz{ k eliminadnf reakci za cyklizece na kone¥né produkty vzorce I.

Prvn{ reakdni stupefd (kondenza¥nl reakce) se provddl pop¥i{pedé v p¥ftomnosti kyselého
katslyzdtoru a druhy reak®ni stupel (eliminedn{ reskce za cyklizace) se provddl poptipadsd
v pritomnosti bdze, vyhodnd bez meziizolace v prvnim stupni vznikajicich kondenzadnich
produktd obecnych vzorcd IVa, popifpadd IVb

R! 7 = R! g
\{C\NH# TC\NH-R ;
. C-NH-N.
—CaN-NH 2
g ? N-NF, popiipadé \N’kz
R? '
(IVa ) (1Vb)

Lze oznalit za vyslovend piekvapujici skutednost, Ze na rozd{l od ketokarboxylvych ky-
selin nebo jejich esterd reagujl reaktivni amidy obecného vzorce II velmi hladce a za do-
‘safeni vysokého vytdiku shora uvedenym zptisobem.

Postup podle vyndlezu mé Yadu vyhod. Zejména jsou amidy alfa-ketokarboxylové kyseliny
obecného vzorce II, které se poufivajl jako vychozi ldtky, p¥imo vyrdbitelné snadnym zpi-
sobem & ve vysokém vjt&¥ku a ve vysoké &istotd z pFisludnych nitrild. Krom& toho je postup
podle vyndlezu pou¥itelny v Sirokém mdrfitku a v podstatd nevede ke vzniku vedlejsich produk-
td. Zv143t& d¥elné pak je, %e se celd reakce mi¥e provdddt v jediném stupni.
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3,6—disubstituobéné 4-amino-1,2,4-triezin-5-ony, které se vyrdb&ji postupem podle vy-
nélezu, jsou obecnd definovény vzorcem I.

Zvlést8 vyhodné jsou ty slouleniny obecného vzorce I, v n&m%

‘R znsmend isopropylovou skupinu, terc. butylovou skupinu, cyklohexylovou skupinu, fury-
lovou skupinu, thienylovou skupinu, Jjako% i popripadé v poloze para nebo meta fluorem,
chlorem, bromem, methoxyskupinou, nitroskupinou, methylovou skupinou a trifluormethy-
lovou skupinou substituovanou fenylovou skupinu a

RZ znamend methylovou skupinu, ethylovou skupinu, n-propylovou skupinu, isopropylovou
skupinu, n-butylovou skupinu, sek.butylovou skupinu, terc.butylovou skupinu nebo
cyklopropylovou skupinu. '

Pou?ije-1i se napriklad jako vychozich ldtek amidu fenylglyoxylové kyseliny a hydro-
chloridu acethydrazidinu, pak lze pribdh reakce zndzornit nédsledujfcim reakdnfim schéma-

tem:
H,N-NH
2 Py
<__;>—co-co-l\m2 + \C-CH3 Lbszel
0 P
H,N-N
x HCl

Jako meziprodukt pritom vznikd ndsledujfci slouZenina:

0
g
/C\

CHy popripadé

Amidy alfa-ketokarboxylové kyseliny, které jsou nutné jako vychozi létky pPi provadéni
postupu podle vyndlezu, jsou obecn® definovdny obecnym vzorcem II. V tomto vzorci znemendé
symbol R' ty zbytky, které ji¥ byly v souvislostl s popisem slouenin vzorce I vyrdb&nych
podle vynélezu jmenovény jako vyhodné pro tento substituent. R” znamend vodik nebo acety-
lovou skupinu.

Amidy alfa-kétokerboxylové kyseliny obecného vzorce II Jsou &dstefn¥ zndmé (srov.
nepfi{klad Beilstein 10, 658; 10/1, 314, 10/II, 456 a 3, 620), Cdstefn& jsou predmétem
naSich vlastnich piihlédsek vyndlezd (srov. DOS 3 003 542 = DOS 3 009 044). Mohou se vyrdb&t
napPikled parcidlni hydrolyzou p¥isludngch derivdtd nitrilu, poptipad® za acyladnich
podminek (srov. té% p¥iklady provedeni). Jako p¥iklady lze jednotlivé uvést:

amid fenylglyoxylové kyseliny,

amid trimethylpyrohroznové kyseliny,
N-acetylamid fenylglyoxylové kyseliny,
N-acetylamid trimethylpyrohroznové kyseliny
amid cyklohexylglyoxylové kyseliny,
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N-acetylamid cyklohexylglyoxylové kyseliny,
amid dichlorecyklopropylglyoxylové kyseliny,
N-acetylamid dichlorcyklopropylglyoxylové kyseliny.

Hydrazidiny, které Jjsou ddle potiebné jake vychozl ldtky p¥i provdd¥ni postupu podle
vyndlezu, Jsou obecn® definovény vzorcem III. V tomto vzorci znsmend symbol R® ty zbytky,
kterd jiZ byly pro tento substituent uvedeny v souvislosti s popisem sloudenin obecného
vzorce I, které se vyrdb&jf postupem podle vyndlezu.

Jak ji¥ bylo uvedeno, pouZivaj{ se hydrazidiny vzorce III vyhodn& ve form& snorganic-
kych nebo orgenickych adi¥nich solf s kyselinsmi. Jako kyselinové sloZky pPichdzejf pPitom
v dvahu v3echny obvykle pouZitelné silné anorganické a organické kyseliny. Jsko p¥iklady
lze uvést: chlorovodikovou kyselinu, bromovodikovou kyselinu, dusi&nou kyselinu, sirovou
kyselinu, p-toluensulfonovou kyselinu, fosforelnou kyselinu, methansulfonovou kyselinu a

naftalendisulfonovou kyselinu.

Hydrazidiny vzorce III, jakoZ i jejich adidnf soli s kyselinami, Jsou obecn& zndmymi
sloudeninami organické chemie, popi#ipad® se mohou zf{skdvat obecn¥ zndmym zplsobem. (Srov.
napfiklad Liebigs Ann. Chem. 1975, str. ! 120 a% 1 123 a Monastshefte Chem. 63, str. 285
a% 300 /1933/). Jako p¥iklady lze uvédst:

acethydrazidin,

propionylhydrezidin,

n~butyrylhydrazidin,

isopropionylhydrazidin,

hydrazidin cyklopropankarboxylové kyseliny, jako% i jejich hydrochloridy.

Jrko ¥edidla p¥ichdzeji pro reakci podle vyndlezu v dvahu jek voda, tek i inertni
organickd rozpoudt¥dla. K t&m ndle%{ vyhodn¥ ethery, jako tetrahydrofuran, dioxan, nebo
ethylenglykolmonomethylether; emidy, jako dimethylformamid, diethylformemid, dimethylacet-
amid nebo N-methylpyrrolidon; salkoholy, jako methsnol, ethanol, n-butsnol, isobutanol,
terc.butenol, glykol, glycerin, n-propanol, isopropanol, smylslkohol, cyklohexanol,
2-methyl -4-pentsnol, methylglykol, n-hexanol, isohexylalkohol, isoheptylalkohol, n-hepta-
nol, nonylalkohol, dodecylalkohol, nebo methylcyklohexanol; uhlovodiky, Jako benzen nebo
toluen; jékoi i halogenovené uhlovodiky, jeko methylenchlorid , chloroform, tetrachlormethan,
t,2-dichlorethan, 1,1,2~trichlorethan, trichlorethylen) jeko? i chlorbenzen. Pouffvat se
mohou také odpovidajici sm&si rozpoustddel.

Prvni stupen postupu podle vyndlezu se mi%e s vyhodou provédét v p¥itomnosti kyselého.
katalyzdtoru, prilem¥ tento katalyzdtor se pouiivd obecnd v mnoZfstvi od asi 0,05 do 0,1 mol
aa 1 mol sloufeniny vzorce II. To lze doporudit zejména v p¥ipadech, kdy se nepou%ivd
reaktivnich N-acylamidd alfa-ketokarboxylové kyseliny, nybr¥% mén& feaktivnich N-substituo-
vanych amidd alfa-ketokarboxylové kyseliny jako vychozich ldtek. Jako kysely katalyzdtor
nutno zvlési uvést p-toluensulfonovou kyselinu.

Druhy stupenh postupu podle vyndlezu se pak musi provédst v p¥itomnosti alespoi ste-
chiometrického mno¥stvi béze, jestlife se jsko vychozich ldtek pou¥ivd hydrazidind vzorce
III ve form& adidnfch solf s kyselinou. Avd¥ek také v pPfipadd, kdy% se hydrazidiny pou¥ivsj{
ve volné form&, miZe byt d&elné pracovat v pomto stupni za pridavku katalytického mno¥stvi
bdze. Jako béze se mohou principidlné pouffvat viechny anorganické a orgenické bdzické
slouleniny, které se obvykle pou¥ivaji jako &inidle k vézéni kyselin. K t¥m ndle%{ vyhodnd:
oxidy alkelickych kovd, a kovd slkalickych zemin, hydroxidy slkalickjch kovd & kovd alkslic-
kych zemin, uhli¥iteny alkalickych kovi a akovd alkalickfch zemin a hydrogenuhliZitany
alkalickych kovl a kovl alkslickych zemin, p¥i&em¥ jako kovy p¥ichdzei vyhodn¥ v uvehu:
sodik, draslik, a vépnik; jako? i terciéfni aniny, Jako trimethylemin, triethylamin, pyri-
din, lauryldimethylamin, stearyldimethylamin, N,N-diethylcyklohexylamin, N-ethylpiperidin,
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N-methylpyrrolidin, alfa,bete~ a gama-pikolin, N-propylpiperidin, chinolin, isochinolin,
chinoxalin, tri-n-amylemin, tri-n-propylamin nebo N,N-dimethylbenzylamin. ’

Reakdni teploty se mohou p¥i provddéni postupu podle vyndlezu ménxt v §1rokém rozme-
21. Obecnd se firacuje pFi teplotdch mezi 0 a +150 C, vyhodn& mezi 10 a 120 °c.

Reakce podle vyndlezu se mi¥e provéddt za etmosférického tlaku nebo pPi zvysendm
tlaku, & to kontinuélnd nebo diskontinudlnd.

P¥i provédsni postupu podle vyndlezu se pou¥ivé obecné na 1 mol amidu alfa-ketokarbo-
xylové kyseliny vzorce II 1 a¥ 1,5 mol, vyhodn& 1 8% 1,3 mol hydrazidinu vzorce III pop#i-
padd odpovidajic{ adi&ni soli hydrazidinu s kyselinou a v prvnim stupni se pouZivd pop¥i-
padd 0,05 a% 0,1 mol kyselého katalyzdtoru a.v druhém stupni se popiipadd pouZivd 1 a%

3,5 mol béze.

Izolace reakinich produktd vzorce I se provédi obvyklym zplsobem. Krom& toho je moZné
obvyklym zplsobem izolovat stdlé meziprodukty {xondenza&ni produkty) vzorce IVa popiipadé
IVb :

1} , 1
2
N Owh-r? ~NH-R?
NN-C=N-NH, pop¥ipads N;C—NH-NHz
H L
(1Val ' (1vb)

v nich¥
R‘, Rz 8 R3 majl shora uvedeny vyznam,

které vznikaji v prvnim stupni reakce podle vyndlezu. Nové sloudeniny vzorced IVa popiipa-
d% IVb se mohou krom® toho vyskytovat v ndkolika geometrickych isomerech v syn- a anti-
forméch., Ve vSech pripadech vznikaji vdak ve drahém reakinim stupni reakini produkiy
vzorce' I.

‘

Nésledujicl priklady slou¥f k bli¥&i{mu objasnéni vyndlezu.
P¥iklady provedeni

P¥riklad 1.

( c%g%i NH,

P¥iklad 1a:

K 12,9 g (0,1 mol) amidu trimethylpyrohroznové kyseliny, 1 000 ml toluenu =a 16 g
(0,13 mol) hydrochloridu acethydrazidinu se p¥idd 1 g p-toluensulfonové kyseliny 2 reakdni
smds se zah¥ivd 12 hodin k varu pod zp&tnym chladiZem. Potom se pridd 10 g bezvodého, roze-
mletého uhli%itanu draselného a reakén{ sm¥s se zah¥ivéd dal3{ 4 hodiny k varu pod zpé&tinym
chladifem. Reakdnf roztok se za horka zfiltruje, filtrdt se zahusti ve vakuu a produkt vy-
krystaluje za pfidavku 20 ml petroletheru. Po filtraci a vysudeni p¥i 80 °¢ ve vakuu se
ziské 12,2 g (67 % teorie) 4-amino-6-terc.butyl-3-methyl-1, 2-4-tr1&z1n—5—onu o teplotd tdni
156 C, teplota téni vzorku pfekrystalovaného z benzenu: 161 aZ 163 .
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Vyroba vychozi létky:

- (CH 3 ) 3C'-CO- CO-NI'X2
K 800 g 36% roztoku bromovodiku v ledové kyselind octové se p¥i teplotdé mistnosti
za michénl p¥ikape 111,0 g (1 mol) piveloylkysnidu. Po dokon¥en{ piidavku se reakéni smés
nechd déle michat 3 hodiny p¥i teplot® mistnosti. Potom se p#i teplot® 20 s¥ 25 °¢c pfikape
9 ml (0,5 mol) vody a resk¥n{ sm¥s se michd | hodinu p#i teplot¥ mistnosti. Potom se
reakdnl roztok vylije do nadbytku nasyceného roztoku. hydrogenuhliditsnu sodného. Provede
se trikrdt extrakce vidy 200 ml methylenchloridu. Spojené orgenické fdze se promyj{ 200 ml
vody, vysudi se siranem sodnym & zahusti se oddestilovédnim rozpoust¥dle ve vakuu. Zbyly
olej po ndjeké dob& vykrystaluje. Po piekrystalovéni z petroletheru se ziskd 113,5 g (88 %
teorie) amidu trimethylpyrohroznové kyseliny o teploté ténf 69 a% 70 °C.

Priklad 1b

Smés 17,1 g (0,1 mol) N-acetylamidu trimethylpyrohroznové kyseliny, 12,5 g (0,1 mol)
hydrochloridu acethydrazidinu a 160 ml methanolu se michd ! hodinu p#i teplotd mistnosti
a potom se zahusti. Zbytek se spolu se 100 ml pyridinu miché 2 hodiny p#i teplotd 50 °¢
a potom se odpaff. Po prekrystalovéni z ethenolu se ziskd 15,8 g (87 % teorie) 4-smino-
-6=terc.butyl-3~methyl-1,2,4-triazin-5-onu o teplotd ténf 161 a% 163 °C. .

Vyroba vychozi 1dtky:

(CH3)3C-CO-CO-NH-CO-CH3

Do 49,0 g (0,5 mol) predloZené koncentrované kyseliny sirové se vidy p¥i teplotd mist-
nosti pridd nejprve 25,6 g (0,25 mol) acetanhydridu a potom 27,8 g (0,25 mol) pivaloyl-
kyanidu. Po 4 hodindch dalsiho michdni se k reak¥ni sm&si p#idd 150 g ledové vody a vie se
dobre promisi. Vylouleny reakéni produkt se odfiltruje, promyje se 100 ml vody & vysudl
se, Ziskd se 37,0 g (86,5 % teorie) N-acetylamidu trimethylpyrohroznové kyseliny ve formé
bezbarvych lesklych liste&kd o teplot& téni 82 a¥ 84 °C.

P¥iklad 1c:

15 g (0,12 mol) hydrochloridu acethydrazidinu se suspenduje ve 100 ml vody a potom se
pridsa 17 1 g (0,1 mol) N-scetylamidu trimethylpyrohroznové kyseliny. Smés se michd 4 hodiny
p¥i 50 °C a potom se kysel? roztok zalkalizuje 25% roztokem amoniaku. Vylou¥eny produkt
se odfiltruje p¥i 20 °C a promyje se vodou. Ziskd se 14,3 g (78 % teorie) 4~amino-6-terc.-
butyl-3-methyl-1,2,4-triazin-5-onu ve formé& lesklych bilych listeékﬁ o teplotd tdnf 155 &%
157 °c.

P¥y¥iklad 2
iNH,_
CHjy
Priklad 2a:

K 1,5 g (0,01 mol) emidu fenylglykoxylové kyseliny, 1,3 g (0,1 mol) hydrochloridu
acethydrazidinu a 100 ml toluenu se p¥idd 0,1 g p-toluensulfonové kyseliny a smés'se zahpi-
vé 12 hodin za michéni k varu pod zpd¥tnym chladilem. Potom se pidd 10 & bezvodého, rozemle-
tého uhli¥itanu draselného s resk¥ni smds se zahiivd dalsi 4 hodiny k varu pod zp&tnym chla-
di¥em. Potom se reak¥ni sm¥s za horka zfiltruje, produkt vykrystaluje ochlazenim filtrdtu
a vysudi se pri teplotd 80 °C. Ziskd se 1,8 g (89 % teorie) 4-smino-3-methyl-6-fenyl-1,2,4-
-triazin-5-onu o teplot& ténf 158 a% 161 °c,
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P¥ikaad 2b:

19,1 g N-acetylamidu fenylglyoxylové kyseliny (0,1 mol), 12,5 g (0,1 mol) hydrochlo-
ridu acethydrazidinu a 160 ml methanolu se miché 1 hodinu pfi teploté mistnosti. Methanol
se odparl ‘a zbytek se michéd se 100 ml pyridinu 2 hodiny p#i 50 %C. Reakdni smés se zahusti
a zbytek se rozmichd s vodou. Nerozpustny podil se prekrystaluje’ z methanolu. Ziskd se
17,9 g (88,6 % teorie) 4-smino-3-methyl-6-fenyl-1,2,4-triazin-5-onu o teplotd téni

- o
165 a% 167 C.

Vﬁroba vychozi 1létky:
. @—CO-CO-NH-CO-CHS

Pracuje se anslogickym zplsobem jako je popsén v p¥ikladu 1b (p¥iprava vychozi
ldtky) a misto pivaloylkyenidu se pouZije benzoylkyanidu. Ziskd se 38,5 g (79,5 % teorie)
N-acetylamidu fenylglyoxylové kyseliny ve form& bezbarvych krystald o teplotd téni 124 a%

° .
125 “C.

P¥iklad 2c:

15 g (0,12 mol) hydrochloridu acethydrezidinu se suspenduje ve 100 ml vody a potom
se,pridé 19,1 g (0,1 mol) N-acetylamidu fenylglykoxylové kyseliny. Suspenze se miché 4 ho-
diny p¥#i teplotd 80 °C, zalkalizuje se 25% roztokem amonisku a p¥i teplot& 20 °c ge
zfiltruje. Ziské se 16,8 (83 % teorie) 4-amino-3-methyl-6-fenyl-1,2,4-triazin-5-onu o teplo-
t& téni 166 a¥ 168 °C,

Odpovidajicim zpdsoben a pddle popsanych postupd se mohou vyrobit ndsledujic{ sloude-
niny obecného vzorce I '

i 1
)
R?.
(1)
Tabulka 1
" Priklad R! R° Teplota téni
gislo (°c)
HiG ,
3 G_ CH 107
4 cHy | 110
ch .

CH3 , 169

s
‘6 | ‘ G— | oty 137
-

CH3 163
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Tabulka 1 - pokrafovéni

Pr{klad R R Teplota téni
&islo : (°c)
8 OpN ’@‘ o, 233

. I \<
9 E' sj\ CH, 210
1 I|
10 0 CHy 247
-
11 C oty 156
CHyQ
12 CHy 133
13 @_ C,H, ‘ _ 114
8r
14 O" CoHy 158
15 C4fiymiso ¢ ‘ 96
16 @— C5Hpmn 106
17 ¢t O C Hg-tere. .153‘
18 O_ q 121

19 . —C(CH3)3 ' —q 110

20 -C(CH 96

33 2Hs

PREDMET VINLKALEZU

1. Zpdsob vyroby 3,6-disubstituovenych 4-aminoc=1,2,4-triezin-5-ond obecného vzorce I
[o
R4
-NH»
~, Rz
()

v ndm¥ :
Rl znamend isopropylovou skupinu, terc.butylovou skupinu, cyklohexylovou skupinu, furylo-
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vou skupinu, thienylovou skupinu nebo v poloze para nebo meta poptipad& halogenem,
methylovou skupinou, methoxyskupinou, trifluormethylovou skupinou nebo nitroskupinou
substituovanou fenylovou skupinu,

znamend alkylovou skupinu s | a% 4 atomy uhliku nebo cyklopropylovou skupinu,

vyznadujici se tim, %e se na amidy alfa-ketokarboxylové kyseliny obecného vzorce II
1 3 v )
R'-CO-CO-NHR (11),

v ném¥
R' mé shora uvedeny vyznam
R3 znamend vodik nebo acetylovou skupinu,

pisobl hydrazidiny obecného vzorce III

H,N-NH
2
\C-R2 (1I1),

HQN-N/

v ném%
Rz mé shora uvedeny vyznam,

které se vyhodn¥d pouifvaji ve form¥& svych adidnich soli s kyselinami, popripadé v p¥itomnos-
ti Pedidla p¥i teplotdch mezi 0 aZ 150 0C, priem? v prvnim reak&nim stupni probihd konden-
zaéni reakce za vzniku kondenzadnich produktd s je3td otevienymi Fetdzci a ve druhém
resk&nim stupni probihd elimina¥ni reakce za cyklizace na kone&né produkty vzorce I.

2. Zpiscb podle bodu 1, vyznadujici se tim, Ze se prvni reakZni stupen provddi v pii-
tomnosti kyselého katalyzdtoru.

3. Zpisob podle bodu i, vyznadujici se tim, Ze druhy reakini stuped se provddi v p¥i-
tomnosti bdze.

4. Zpisob podle bodu 1, vyznadujici se tim, %e druhy reakini stupen se provddi bez
meziizolace kondenza¥nich produktd vzaniklych v prvanim reakénim stupni.

5. Zpisob podle bodu 1, vyzna¥ujici se tim, Ze se pracuje pFfi teplotdch mezi 10 a
120 °c. »

6. Zpisob podle bodu 1, vyznedujici se tim, Ze se na 1 mol amidu alfa-ketokarboxylové
kyseliny vzorce II pouZivd 1 a% 1,5 mol hydrazidinu vzorce III poptipad® odpovidajici adid&ni
soli kydrazidinu s kyselinou a v prvnim reakdnim stupni se popiipad& pouZivd 0,05 a% 0,1
mol kyselého katalyzétoru a v druhém reakinim stupni se pop¥ipad& pouZivd 1 aZ 3,5 mol
bdze.
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