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1

Vyndlez se tyka zplsobu vyroby bazicky
substituovanych 2-alkoxykarbonylaminoben-
zimidazol-5(6)-ylienyletherd a -ketont.

Derivéty 2-alkoxykarbonylaminobenzimi-
dazolu s alkylovymi zbytky, acylovymi zbyt-
ky, fenoxyskupinami a fenylthioskupinami v
poloze 5(6) jsou jiZ jako anthelmintika zné-

R4
SN-Y-0

v ném#

R3 znamend alkylovy zbytek s 1 aZ 4 ato-
my uhliku,
X znamend kyslik, siru nebo skupinu

=0,

Y znamend pfimou nebo rozvé&tvenou al-
kylenovou skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku a
Ri1 a Rz znamenaji alkylovy zbytek s 1 aZ
4 atomy uhliku, p¥i€emZ oba zbytky Ri1 a R2
spolu s atomem dusiku, na ktery jsou vdaza-
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mé [srov. P. Actor a dalsi, Nature 215, 321
(1967), DOS 2029 637, DOS 2164 690].

Predmétem vynalezu jsou anthelminticky
ucinné bazicky substituované 2-alkoxykiarbo-
nylaminobenzimidazol-5(6]-ylfenylethery a
-ketony vzorce 1

)

ny, mohou znamenat také piperidinovy ne-
bo morfolinovy kruh.

Jako alkylové zbytky v substituentech Ri, -
R2 a R3 pfFichdzejl v Gdvahu zejména methyl,
ethyl, propyl, isopropyl, butyl, sek.butyl a
terc.butyl. Jako alkylenové skupina Y pFichéa-
zi v dvahu zejména skupina ethylenovd, pro-
pylenova, butylenovd, methylethylenovd, me-
thylpropylenova a dimethylethylenova.

Predmdtem vyndlezu je déle zplisob vyro-
by bazicky  substituovanych 2-alkoxykarbo-
nylaminobenzimidazol-5(6)-ylfenyletherf
a -ketonfi vzorce 1, v n8mZ R1, R2, R3, X a
Y maji shora uvedené vyznamy, ktery spo-
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¢ivd v tom, Ze se derivlt o-fenylendiaminu
vzorce 2

R‘f
. NH
r-0OP Q-
NH
Re (2) %
v nédm#

R1, Rz, X a Y maj{ stejné vyznamy jako ve
vzorci 1, kondenzuje s kyanamidkarboxyl4-
tem vzorce 4

NC—N—COORs3
H
(4],

v n&dmZ

R3 mé stejny vyznam jako ve vzorci 1,
v rozmezi pH 1 aZ 6, vfhodné& 2 aZ 5.

R
R/
NC—NCs +
(10) (9]

P

(2)+(4) —>

\

CLCO0Ry —

: NYO@_X_Q

4

2-alkoxykarbonylaminobenzimida-
z01-5(6)-ylfenylethery vzorce 1, ziskané po-
stupem podle vynédlezu, se mohou, pokud je
to Zadouci, pfevadst piidanim fyziologicky
pouZitelné kyseliny na odpovidajici sil; ja-
ko kyseliny se hodi pro tento t&el anorga-
nické kyseliny, jako napfiklad Kkyselina
chlorovodikovd, kyselina sirovd, kyselina
fosforetnd nebo organické kyseliny, jako
napfiklad kyselina octové, kyselina mlétn4,
kyselina aceturovd, kyselina jantarova, Ky-
selina vinnd, kyselina glukuronova nebo ky-
selina citrénova.

Zvlastd dobfe jsou uGfinné takové slou-
deniny vzorce 1, v n8mZ Ri1 a Rz znamenaji
methyl nebo ethyl nebo spoletné& s atomem
dusiku, na ktery jsou vazény tvoii piperidi-
novy kruh, v némZ Y znamend skupinu
—[CHz)2— nebo —(CHz2)3— a Rs znamend
methyl, zatimco X znamend kyslik, sfru ne-
bo skupinu C==0.

Priib&h reakce lze zndzornit ndsledujicim
reakénim schématem:

CH3"O NHZ
By @c

(15) (16)

CHJ-O@_ _@

(‘M)

“°@ O,

(13)

Ri J,
N-Y-V,

Rz (12)

N-Y-0 NH,, N RS O@—
X - R;.
NO,

NHp, e

(11)

NC-N-COOR,
H (4)

“CNHCOOR,
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PFi provadéni reakce podle vynédlezu se
pfidd nejprve ester kyseliny chlormravenci
vzorce 9 k vodné suspenzi kyanamidu ve
formé soli, vyhodn& vépenaté soli vzorce 10,
pificemZ se reakén! teplota udrZuje chlaze-
nim mezi 40 a 60 °C.

Po odfiltrovani vyloufenych tmavych ve-
dlejsich produkt se ve filtratu ziska kyan-
amid-karbdxylét vzorce 4.

Takto ziskany kyanamidkarboxyldt vzorce
4 se smisi s pridavkem derivdtu o-fenylen-
diaminu a smés se plfiddnim mineralni kyse-
liny, napiiklad koncentrované kyseliny chlo-
rovodikové, upravi na hodnotu pH mezi 1 a
6, vfhodnd mezi 2 a 4. Za ufelem reakce se
udrZuje reakéni smés Gceln& mezi 30 a 100
st. Celsia, a to podle reaktivity derivatu o-
-fenylendiaminu po dobu mezi 30 minutami
a 10 hodinami. Po ochlazeni reakéni smési
se vyloudeny reak¢ni produkt vzorce 1 izo-
luje odfiltrovdnim a promytim.

Derivat o-fenylendiaminu vzorce 2 se mi-
Ze pouZivat bud ve formé volného aminu, ne-
bo ve form& adiéni soli s vhodnou anorga-
nickou nebo organickou kyselinou, jako ky-
selinou chlorovodikovou, Kkyselinou sirovou,
kyselinou octovou, kyselinou $tavelovou ne-
bo pod.

Jako estery kyseliny chlormravené! vzorce
9 prichédzeji v tvahu napfiklad:
methylester kyseliny chlormraventi,
ethylester Kyseliny chlormraventi,
propylester kyseliny chlormravenéi,
isopropylester kyseliny chlormraventi,
butylester kyseliny chlormravencti,
isobutylester kyseliny chlormravent{ a
terc.butylester kyseliny chlormravenci.

Jako derivaty o-fenylendiaminu vzorce 2
pFichéazeji v tvahu napfiklad:

4-[ 4-(2-dimethylaminoethoxy)fenoxy]-
-2-aminoanilin,
4-[4-(3-dimethylaminopropoxy jfenoky]-
-2-aminoanilin,

4-[ 4-(4-dimethylaminobutoxy }fenoxy]-
-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dimethylamino-1-methylethoxy]-
fenolxy ]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-dimethylamino-2-methylethoxy -
fenoixy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-dimethylamino-1,2-dimethylethoxy]-
fenoky |-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-diethylaminoethoxy )-
fenoixy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(3-diethylaminopropoxy )-

fenoxy ]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(4-diethylaminobutoxy]-
fendlxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-diethylamino-1-methylethoxy-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-diethylamino-2-methylethoxy)-
fenciky ]-2-aminoanilin,

4-[ 4- (2-diethylamino-1,2-dimethylethoxy)-
fenowy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-dipropylaminoethoxy }-

fenoky ]-2-aminoanilin,

4-[4-(3- dxpropylarnmopropoxy]
fendz:y]-2-aminoanilin,

4-[4-(4- dlpropylammobutoxy]
fenoiky]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dipropylamino-1-methylethoxy }-
fenoxy]-2-aminganilin,
4-[4-(2-dipropylamino-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dipropylamino-1,2-dimethylethoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylaminocethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(3-diisopropylaminopropoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(4-diisopropylaminobutoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4- (2-diisopropylamino-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-1,2-dimethyl-
ethoxy}fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dibutylaminoethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-dibutylaminopropoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-dibutylaminobutoxy}-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4- (2-dibutylamino-1- methylethoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dibutylamino-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dibutylamino-1,2- dlmethylethoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[4-(2- plperldylethoxy]
fenoxy}-2-aminoanilin,
4-[4-(3-piperidylpropoxy])-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-piperidylbutoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidyl-1-methylethoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4- (2-piperidyl-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[4- (2-morfolylethoxy )-

fenoxy J-2-aminoanilin,
4-[4-(3-morfolylpropoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(4-morfolylbutoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolyl-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolyl-2-methylethoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolyl-1,2- dlmethylethoxy]
fenoxy]-2- ammoamlm

4-[3-(2- d1methylam1noethoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(3-dimethylaminopropoxy J-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-]3-(4-dimethylaminobutoxy )-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dimethylamino-1- methylethoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
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4-[3-(2-dimethylamino-2-methylethoxy]-
fenoxy}-2-aminoanilin,

4-[3-(2-dimethylamino-1,2-dimethylethoxy)-

fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-diethylaminoethoxy -
fenoxy] -2-aminoanilin,

4-[3-(3- d1ethy1am1nopropoxy]
fenoxy] -2-aminoanilin,

4-[3-(4- diethylaminobutoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(2-diethylamino- 1 methylethoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-13-( 2-diethylamino-z-methylethoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin, ...
4-[ 3-(2-diethylamino-1,2-dimethylethoky -
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dipropytaminoethoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(3-dipropylaminopropoxyj-
fenoxy] -2-aminoanilin,

4-[3-(4-dipropylaminobutoxy J-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dipropylamino-1- methylethoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dipropylamino-2- methylethdxy]
fenoxy]-2-aminoanilin, 4
4-[3-(2-dipropylamino-1,2- dlmethyl-
ethoxy)fenoxy]-2- amlnoanlhn
4-[3-(2- diisopropylammoethoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin, = .
4-[3-(3- dnsopropylammopropoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-]3-(4-diisopropylaminobutoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-diisopropylamino-1- methylethoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-13-( 2-diisopropylamino—z-methylethoxy ]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-diisopropylamino-1,2-dimethyl-
ethoxy )fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dibutylaminoethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(3-dibutylaminopropoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(4-dibutylaminobutoxy -
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dibutylamino-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dibutylamino-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dibutylamino-1,2-dimethyl-
ethoxy)fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-piperidylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(3-piperidylpropoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(4-piperidylbutoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-]3-(2-piperidyl-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-piperidyl-2-methylethoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoixy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-]3-(2-morfolylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(3-morfolylpropoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-3-(4-morfolylbutoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(2-morfolyl-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(2-morfolyl-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylaminoethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-dimethylaminorpopoxy -
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2- (4-dimethylaminobutoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylamino-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-({2-dimethylamino-2-methylethoxy}-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylamino-1,2-dimethyl-
ethoxy)-fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diethylaminoethoxy)-
feno?*(y] -2-aminoanilin,

4-12-(3- dlethylammopropoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-12-( 4-diethy1aminobutoxy )-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diethylamino- 1 methylethoxy]
fenolky]-2-aminoanilin, .
4-[2-(2-diethylamino- 2 -methylethoxy])-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diethylamino-1,2- dlmethylethoxy]
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-[2-dipropy1aminoethoxy]-
fenoxy J-2-aminoanilin,
4-[2-(3-dipropylaminopropoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-dipropylaminobutoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-] 2-(2-dipropylamino-1-methyletholxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dipropylamino-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dipropylamino-1,2-dimethylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diisopropylaminoethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(3-diisopropylaminopropoxy}-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(4-diisopropylaminobutoxy ]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diisopropylamino-1-methylethioxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diisopropylamino-2-methylethoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-diisopropylamino-1,2-dimethyletho-
xy)fenoky]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylaminoethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(3-dibutylaminopropoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-dibutylaminobutoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-dibutylamino-1-methylethoxy]-
fenoxy]-2-aminoanilin,
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4-[2-(2-dibutylamino-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylamino-1,2-dimethylethoxy)-
fenoxy ]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidylpropoxgy)-
fenoxy |-2-aminoanilin,
4-[2-(4-piperidylbutoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidyl-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidyl-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoxy }-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-morfolylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-morfolylpropoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-morfolylbutoxy-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-morfolyl-1-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[2-{2-morfolyl-2-methylethoxy)-
fenoxy]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy)-
fenoixy]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dimethylaminoethoxy) }-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(3-dimethylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-dimethylaminobutoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(2-dimethylamino-1-methylethoky -
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dimethylamino-2-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dimethylamino-1,2-dimethyl-
ethoxy )fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(2-diethylaminoethoxy)-
fenylthio}-2-aminoanilin,
4-[4-(3-diethylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-diethylaminobutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diethylamino-1-methylethoxy }-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(2-diethylamino-2- methylethoxy]—
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diethylamino-1,2-dimethylethoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dipropylaminoethoxy])-
fenylthio]-2-amino@anilin,
4-[4-(3-dipropylaminopropoxy }-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-dipropylaminobutoxy -
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4- (2-dipropylamino-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dipropylamino-2- methylethoxy)
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[4-{2-dipropylamino-1, 2 -dimethylethoxy)-

fenylthio] -2-amino,anilin,
4-[4-(2-diisopropylaminoethoxy }-
fenylthio]-2-aminoanilin,

10

4-[ 4-(3-diisopropylaminopropoxy-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(4-diisopropylaminobutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-1-methylethoxy-
fenylthio]-2-aminocanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-2-methylethoxy )-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-1,2-dimethyl-
ethoxy)fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(2-dibutylaminoethoky)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-dibutylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-dibutylaminobutoxy])-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-[2-dibutylamino-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dibutylamino-2-methylethoxy}-
fenylthm] -Z2-aminoanilin, .
4-[4-(2-dibutylamino-1,2- d1methylethoxy]
fenylthio]-2- amlnoamhn .
4-[4-(2-piperidylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(3-piperidylpropoxy]-
fenylthio]-2-amincanilin,
4-[4-(4-piperidylbutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidyl-1-methylethoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidyl-2-methylethoxy }-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4-(2-morfolylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-morfolylpropoxy]j-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4- (4-morfolylbutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolyl-1-methoylethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolyl-2-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 4- (2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(2-dimethylaminoethoxy j-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(3-dimethylaminopropoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 3-[4-dimethylaminobutoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-]3-(2-dimethylamino-1-methylethoxy )-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(2-dimethylamino-2-methylethoxy }-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 3-{2-dimethylamino-1,2-dimethylethoxy )-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(2-diethylaminoethoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(3-diethylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 3-(4-diethylaminobutoxy }-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-diethylaminoc-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
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4-[3-(2-diethylamino-2-methylethoxy]-
fenylthio]-2-aminocanilin,
4-[3-(2-diethylamino-1,2-dimethyethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-]3-(2-dipropylaminoethoxy)-
fenylthio]-2-aminocanilin,
4-3-(3-dipropylaminopropoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(4-dipropylamincbutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dipropylamino-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dipropylamino-2-methoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[3-(2-dipropylamino-1,2-dimethylethoxy)-

fenylthio]-2-aminoanilin,
4-]3-(2-diisopropylaminoethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(3-diisopropylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(4-diisopropylaminobutoxy}-
fz2nylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-diisopropylamino-1-methylethoxy)-

fonylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-diisopropylamino-2-methylethoxy)-

“'nylthio]-2-aminoanilin,
’-[3-(2-diisopropylamino-1,2-
“'methylethoxy])-
“nylthio]-2-aminoanilin,

1-[ 3-(2-dibutylaminoethoxy]-
"anylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(3-dibutylamnopropoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(4-dibutylaminobutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dibutylamino-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dibutylamino-2-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dibutylamino-1,2-dimethylethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-piperidylethoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(3-piperidylpropoxy}-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(4-piperidylbutoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-piperidyl-1-methylethoxy)-
fenylthw] -2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-piperidyl-2-methylethoxy)-
fenylthlo] -2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoxy)-
fenylthlo] -2-aminoanilin,
4-[3-(2-morfolylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-{3-morfolylpropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-] 3-(4-morfolylbutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-]3-(2-morfolyl-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-morfolyl-2-methylethoxy])-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylaminoethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
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4-]2-(3-dimethylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(4-dimethylaminobutoxy)-
fenylthlo] -2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylamino-1- methylethoxy]
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylamino-2-methylethoxy}-
fenylthlo] -Z2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylamino-1,2- d1methy1ethoxy]
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-diethylaminoethoxy)
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(3-diethylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-{4-diethylaminobutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diethylamino-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-] 2-(2-diethylamino-2-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diethylamino-1,2- dlmethylethoxy]
fenylthio]-2- ammoamhn, .
4-[2-(2-dipropylaminoethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-dipropylaminopropoxy)-
fenylthio]—z-aminoanilin,
4-[-2-(4-dipropylaminobutoxy }-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dipropylamino-1- methylethoxy]
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-dipropylamino-2- methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dipropylamino-1,2- dimethylethoxy)-.
fenylthio]-2- ammoamlln,
4-[ 2-(2-diisopropylaminoethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-diisopropylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(4-diisopropylbutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diisopropylamino-1-methylethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-diisopropylamino-2-methylethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diisopropylamino-1,2-
-dimethylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylaminoethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-dibutylaminopropoxy)-
fenylthio]-2-aminnanilin,
4-[2- (4-dibutylaminobutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylamino-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-dibutylamino-2-methylethoxy}-
fenylthlo] -2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylamino-1,2- dimethylethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidylethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-piperidylpropoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(4-piperidylbutoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[ 2-(2-piperidyl-1-methylethoxy]-
fenylthio]-2-aminoanilin,
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4-[2-(2-piperidyl-2-methylethoxy)-
fenylthio ]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoxy)
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 2-(morfolyethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-morfolylpropoxy]-
feuylthio]-2-aminoanilin,

4-| 2- (4-morfolylbutoxy-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-morfolyl-1-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 2-[2-morfolyl-2-methylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy)-
fenylthio]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-dimethylaminoethoxy-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-dimethylaminopropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-dimethylaminobutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dimethylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dimethylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dimethylamino-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl ]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diethylaminoethoxy])-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-diethylaminopropoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-({4-diethylaminobutoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diethylamino-1-methylethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diethylamino-2-methylethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diethylamino-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-14-(2-dipropylaminoethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-dipropylaminopropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-{4-(4-dipropylaminobutoxy )-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-dipropylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dipropylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dipropylamino-1,2-dimethylethoxy])-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-]4-(2-diisopropylaminoethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-diisopropylaminopropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-diisopropylaminobutoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-1-methylethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-2-methylethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-diisopropylamino-1,2-
-dimethylethoxy)-
benzoyl}-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dibutylaminoethoxy )-
benzoyl]-2-aminoanilin,
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4-[4-(3-dibutylaminopropoxy }-

benzoyl ]-2-aminoanilin, :
4-[4-(4-dibutylaminobutoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin, :
4-[4-(2-dibutylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-dibutylamino-2-methylethoxy }-
benzoyl]-2-aminocanilin,
4-[4-(2-dibutylamino-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(3-piperidylpropoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-piperidylbutoxy)-

benzoyl ]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidyl-1-methylethoxy)
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidyl-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolylethoxy)-
benzoyl}-2-aminoanilin,
4-[4-(3-morfolylpropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(4-morfolylbutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolyl-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 4-(2-morfolyl-2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[4-(2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dimethylaminoethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-]3-(3-dimethylaminopropoxy }-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(4-dimethylaminobutoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dimethylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dimethylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dimethylamino-1,2-dimethylethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin, '
4-[ 3-(2-diethylaminoethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(3-diethylaminopropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(4-diethylaminobutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-diethylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-diethylamino-2-methylethoxy])-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-diethylamino-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminocanilin,

4-[ 3-(2-dipropylaminoethoxy }-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(3-dipropylaminopropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-{3-(4-dipropylaminobutoxy)
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-dipropylamino-1-methylethoxy)
benzoyl]-2-aminoanilin,
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4-[3-(2-dipropylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dipropylamino-1,2-dimethylethoxy}-

benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-diisopropylaminoethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(3-diisopropylaminopropoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(4-diisopropylbutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-diisopropylamino-1-methylethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-diisopropylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-diisopropylamino-1,2-
-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dibutylaminoethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(3-dibutylaminopropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(4-dibutylaminobutoxy )-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-2-dibutylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-dibutylamino-2-methylethoxy]}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-{2-dibutylamino-1,2- dlmethylethoxy]
benzoyl]-2- ammoamhn

" 4-[3-{2-piperidylethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-{3-(3-piperidylpropoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-{4-piperidylbutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(2-piperidyl-1-methylethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-piperidyl-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-piperidyl-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-morfolylethoxy])-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(3-morfolylpropoxy }-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[3-(4-morfolylbutoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-morfolyl-2-methylethoxy ) -
benzoyl]-2-aminoanilin,

4- 3-(2-morfolyl-2-methylethoNy])- -
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 3-(2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy }-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylaminoethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-dimethylaminopropoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-dimethylaminobutoxy]}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dimethylamino-2-methylethoxy])-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[2-(2-dimethylamino-1,2-dimethylethoxy)-

benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diethylaminoethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
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4-[2-(3-diethylaminopropoxy }-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-{4-diethylaminobutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 2-(2-diethylamino-1-methylethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-{2-diethylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diethylamino-1,2-dimethylethoxy]}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dipropylaminoethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 2-(3-dipropylaminopropoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-dipropylaminobutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dipropylamino-1-methylethoxy)-
benzoyl]}-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dipropylamino-2-methylethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 2-(2-dipropylamino-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-diisopropylaminoethoxy]-
-2-aminoanilin,

4-[ 2-(3-diisopropylaminopropoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-diisopropylaminobutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 2-(2-diisopropylamino-1- methylethoxy]
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 2-(2-diisopropylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[2-(2- dusopropylammo -1,2-
-dimethylethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylaminocethoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-dibutylaminopropoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-dibutylaminobutoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylamino-1-methylethoxy }-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-dibutylamino-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-[2-dibutylamino-1,2-dimethylethoxy])-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidylethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,

4-[ 2-{3-piperidylpropoxy)-
benzoyl}-2-aminoanilin,
4-[2-(4-piperidylbutoxy)-
benzoyl}-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidyl-1-methylethoxy)-
benzoy!l]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidyl-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-piperidyl-1,2;dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-morfolylethoxy}-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(3-morfolylpropoxy}-
henzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(4-morfolylbutoxy]-
benzoyl]-2-aminoanilin,
4-[2-(2-morfolyl-1-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,
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4-[2-[2-morfolyl-2-methylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin a '
4-[ 2-(2-morfolyl-1,2-dimethylethoxy)-
benzoyl]-2-aminoanilin,

Derivdt o-fenylendiaminu vzorce 2, ktery
slouZi jako vychozi latka, se ziskd reduk-
ci prisluiného aminonitroderivdtu vzorce 11,
v ném% X a Y maji stejny vyznam jako ve

vzorci 1. Redukce se muZe provddét napfi-

klad hydrogenaci v pPitomnosti Raneyova
niklu ‘a rozpoustédla, jako methanolu nebo
dimethylformamidu p¥i teplotdch mezi 20
a 60°C nebo plsobenim redukdénich &inidel,
jako dithioni¢itanu sodného.

Aminonitroderivity vzorce 11 se ziskaji
reakci prislu§ného hydroxynitraminodifenyl-
etheru vzorce 13, v ndmZ X méa stejny vy-
znam jako ve vzorci 1, Géelnd ve formé je-
ho soli s alkalickym kovem, vyhodn& soli
sodng, s bazickou slou&eninou vzorce 12,
v némZ Y mé stejny vyznam jako ve vzorci
1 a W znamend odSté&pnou skup'nu, jako
halogen, napfiklad chlor, brom nsho jod,
nebo zbytek anorganické nebo organické
kyslikaté kyseliny, jako sulfdtovou skupinu
nebo zbytek kyseliny p-toluensulfonové, a-
celng v aprotickém dipoldrnim rozpoustéd-
le, jako je aceton, dimethylformamid nebo
dimethylsulfoxid nebo v alkoholu, jako ije
methanol nebo ethanol za zah#ivan{ na vySs3i
teplotu, vfhodn& na bod varu pouZivan2ho
rozpous§tédla. Po ukondeni reakce se roz-
poustédlo odstrani destilaci a zbytek se zpra-
cuje pilsobenim béze, jako vyhodné amonia-
ku nebo hydroxidu alkalického kovu. jako
hydroxidu sodného za pouZiti rozpoustédla,
které neni misitelné s vodou, jako je ethyl-
acetat, methvlendichlorid nebo chloroform.

Hydroxynitraminodifenylethery vzorce 13
se ziskdvaji reakci odpovidajici methoxy-
derivat vzorce 14, v némZ X mdé stejny vy-
znam, jako ve vzorci 1, se silngmi minerdlni-
mi Kkyselinami, jako vyhodn& 's kyselinou
bromovodikovou nebo organickymi sloude-
ninami, které mohou takovéto kyseliny od-
$t&povat, jako je pyridin-hydrochlorid, p#i
zvySené teploté, vyhodné pri bodu varu vod-
ného roztoku této kyseliny nebo roztoku
organicks sloudeniny ve formé& soli v bazi,
kterd je zakladem této sloudeniny, napfi-
klad v pyridinu v ptipadé pyridin-hydrochlo-
ridu, a reak&ni produkt se izoluje zFed8nim
vodou.

Slougeniny podle tohoto vynalezu json
cennymi chemoterapeutiky a jsou vhodné
k potirédni parasitdrnich chorob u lidi a
zvifat. Tyto sloudeniny jsou zvlastd G&inné
proti mé&chovelm [(Amylostoma), jsou
viak vynikajicim zplisobem uGdinné také
proti dalS§im helmintim, jako je napfFiklad
vlasovka (Haemonchus), viasovka (Osterta-
gia), - vlasovka (Hyostrongylus), vlasovka
(Trichostrongylus) vlasovka (Cooperia)
jakoZ i motolice jaterni (Fasciola hepatica)
a Zetné dalsi. Zv14asts vyrazna je jejich G&in-
nost proti &ervim (8krkavkdm) napadaji-
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c¢im predevsim lidi, masoZravce, ale také pie-
zZvykavce a zpuhsobujicim znadéné zdravotni
a hospodarské Skody.

Sloudeniny vzorce 1 se mohou pouZivat ja-
ko anthelmintika v huménni a veterindrni
mediciné. Aplikuji se pedle povahy pfipa-
du v davkdch mezi 0,5 a 50 mg na 1 kg té-
lesné hmotnosti 1 aZ 14 dnf.

K oralni aplikaci pfichéazeji v avahu tab-
lety, draZé, kapsle, prasky, granuldty nebo
pasty, které obsahuji G€inné l4atky spolu s
obvyklymi pomocnymi ldtkami a nosnymi
latkami, jako je 3krob, praSkovd celuloza,
mastek, stearan hofefnaty, cukr, Zelatina,
uhliditan véapenaty, jemné dispergovani Kky-
selina kremiditd, karboxymethylceluléza ne-

" bo podobné latky.

Pro parenterdlni aplikaci pfFichéazeji v -
vahu roztoky, napfiklad olejovité roztoky,
které se pfipravuji za pouZiti sezamového
oleje, ricinového oleje nebo syntetickych
triglyceridli, poifipadé s pfidavkem tokofe-
rolu jako antioxidatn& ucinné latky nebo/a
za pouZiti povrchové aktivnich latek, jako
jsou estery sorbitanu s mastnymi kyselina-
mi. Vedle toho pfichdzeji v dvahu vodné
suspenze, které se vyrdbé&ji za pouZiti etho-
xylovanych esterfi sorbitanu s mastnymi ky-
selinami, popfipadé za piidavku zahustova-
del, jako je polyethylenglykol nebo karbo-
xymethylcelul6za.

Koncentrace ufinnych latek podle vyné-
lezu v pfipravcich vyrobenych za pouZiti
téchto latek se pro udely veterindrni medi-
ciny pohybuje vyhodn& mezi 2 a 20 hmot-
nostnimi procenty: pro fely huménnich 1é-
¢iv se koncentrace ufinnych l4atek pohybu-
je vyhodn& mezi 20 a 80 hmotnostnimi %.

Ke zjist&ni Gfinku sloudenin podle vyné-
lezu byly provadény riizné chemoterapeutic-
ké pokusy na psech nebo ovcich. Psi byli
experimentédlné infikovani larvami méchovy-
ce psiho (Ancylostoma caninum), ovce lar-
vami vlasovky slezové (Haemonchus-contor-
tus) a vlasovky kozi (Trichostrongylus co-
lubriformis). Pokusné zvif¥ata se po dobu po-
kusu udrZuji ve vykachliCkovanych boxech,
které se denné diikladné €isti, aby se zame-
zilo superinfekci. Po uplynuti prepatenéni
doby (fas mezi infekci a pohlavni zralosti
parazitt s potinajicim se vyludovanim pro-
duktd mnoZeni) se podle modifikovaného
Mc Masterova postupu [viz Tierdrztl. Um-
schau 6, 209 aZ 210 (1951)] urduje polet va-
jtéek na 1 gram vykalu. Bezprostfedné& po-
tom se provadi oSetieni zvirat, obecné 4 aZ
8 zvifat na 1 skupinu, minimélng v3ak 2
zvitat, a to ordlné nebo subkutanné, pficemZ
se aplikuje suspenze 0,5 aZ 10,0 mg na 1 kg
télesné hmotnosti vZdy ve formé 10 ml sus-
penze tyldozy s obsahem 1 % ufinné latky.
Vidy 7., 14. a 28. den po oSetfeni se znovu
podle shora popsaného postupu stanovuje
polet vajifek ve vykalu a urfuje se procen-
tudlni zména k vychozi hodnot&. P¥i pfesvéd-

¢ivém tUsp&chu se popiipad& provadi sekce
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pokusnych zvifat za vySetfeni zaZivaciho
traktu na pfipadn& piitomné nematody.

Vysledek pokusu je patrny z nésledujict
tabulky:
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'P¥i pokusech byly zji§t&ny ndsledujici d-
¢inky:

‘Slouéenina podle Parasit D4vka mg/kg Usmrceni
prikladu peroralné parazité v %

1 motolice jaterni 30 100
(Fascila hepatica)

1 tasemnice 10 100

2 motolice jaterni 30 ' 100

2 tasemnice 10 100

3 tasemnice 10 > 90

4 vlasovka 2,5 100
(Trichostrongylus]

5 tasemnice 20 100

6 tasemnice 20 100

7 tasemnice 20 : 100

8 tasemnice 20 o 100

Sloudeniny podle vynédlezu jsou Gfinné jak
proti tasemnicim, tak i proti vlasovkdm pa-
razitujicim v Zaludefnim a stfevnim traktu
a¥ do ddavek men3ich neZ 10 mg/kg. Zejmé-
na pokud jde o kombinovany Gfinek pfi re-
lativng nizké déavce,pak pFi 16Eb& vé&tsiho
pottu infekci pFevySuji zndmé 5(6)-substi-
tuované 2-benzimidazolkarbamadty.

Priklad 1

K roztoku 4,2 g kyanamidu ve 20 ml vody
se pridd 9,0 g methylesteru kyseliny chlor-
mravenéi a 21,8 g 33% roztoku hydroxidu
sodného. Reakéni smés se miché 1,5 hodiny,
pfifemZ se teplota udrzuje mezi 30 a 35 °C.
Potom se piida roztok 26,5 g 4-[3-(2-piperi-
dylethoxy )fenoxy]-2-aminoanilinu, ve 200
ml isopropylakoholu a potom se teplota zvy-
8i aZ na 80°C. Po pfidani 20 ml ledové ky-
seliny octové se reakéni smés zahiiva jeSté
3 aZ 4 hodiny na 90°C. K horkému roztoku
ku se pfridd koncentrovany amoniak prika-
panim aZ k alkalické reakci, pFiCemZ se vy-
loudi hustd kaSe. Tato kaSe se odfiltruje a
surovy produkt se ¢isti rozpudténim ve smeg-

si z 400 ml methanolu a 35 ml 2 N Kkyse-

liny chlorovodikové pf¥i 50 °C, filtraci za po-
uZit{ aktivniho uhli a opé&tovnym vysraZe-
nim produktu amoniakem. Nyni gisty 3-(2-
-piperidylethoxy)fenyl-2-methoxykarbonyl-
aminobenzenimidazol-5(6)-ylether se od-
filtruje a promyje se methanolem a potom
vodou. Vyt&Zek 22 g o teploté rozkladu 200
st. Celsia.

Za utelem pripravy 4-[3-(2-piperidyletho-
xy)fenoxy]-2-aminoanilinu se hydrogenuje
17 g 4-[3-(2-piperidylethoxy)fenoxy]-2-ami-
nonitrobenzenu ve 200 ml dimethylformami-
du v pFitomnosti Raneyova niklu pfi teploté
50°C a tlaku wvodiku 5 MPa. Katalyzator
se odfiltruje a filtrat se odpafi k suchu. Po
zFed¥ni isopropanolem se ziskd surovy 4-
-[3-(2-piperidylethoxyfenoxy]-2-amino-
anilin.

Za ulelem p¥ipravy 4-[3-(2-piperidyletho-
¥y Jfenoxy]-2-amihonitrobenzenu se rozpusti
nejprve 6 g sodiku v 500 ml absolutniho
ethanolu, pfida se 64 g 4-(3-hydroxyfenoxy])-
-2-aminonitrobenzenu a roztok se zahusti ve
vakuu. Po vysu$eni pomoci pevného hydro-
xidu sodného se ziskd 70 g sodné soli 4-(3-
-hydroxyfenoxy }-2-aminonitrobenzenu.

Smés 13,4 g sodné soli 4-(3-hydroxyfeno-
£y )-2-aminonitrobenzenu ve 100 ml acetonu
se micha se 7,5 g piperidinoethylchloridu 3
hodiny na parni 14zni. Potom se rozpousté-
dlo odpafi ve vakuu, zbytek se rozpusti ve
zFedéné kyseling octové a zalkalizuje se
amoniakem. Za ufelem izolace volného 4-
-[3-(2-piperidylethoxy)fenoxy]-2-amino-
nitrobenzenu se emulze zpracoviva za po-
uZiti ethylacetdtu a po odpafeni rozpous-
tddla se ziska 17 g sloudeniny v olejovité
form#, kterd se milZe pifimo pouZit pro hyd-
rogenaci.

4-(3-(hydroxyfenoxy )--2-aminonitro-
benzen se ziska tim, Ze se pouZije 190 g 4-
-(3-methoxyfenoxy )-2-aminonitrobenzenu za-
hi¥ivd s 10ndsobnym mnoZstvim 48% vodné
kyseliny bromovodikové 2 hodiny k varu
pod zp&tnym chladiem. Potom se rozpous-
tddlo odpaii ve vakuu, zbytek se vyjme roz-
tokem octanu sodného a smés se michéd ng-
jaky &as na parni lazni. Surovy produkt se
odfiltruje a 8isti se rozpust&nim v ethylace-
tatu, filtraci za pouZiti malého mnoZstvi ak-
tivniho uhli, odpaienim filtrdtu ve vakuu a
rozmichdnim zbytku s petroletherem. Tim-
to zpfisobem se ziskd 163 g Cistého 4-(3-hyd-
roxyfenoxy)-2-aminonitrobenzenu o teploté
tani 137 °C.

Analogickym zplsobem se z odpovidaji-
cich vychozich latek ziskaji nésledujici slou-
Ceniny:

Pifklad 2

3-(2-dimethylaminoethoxy )fenyl-2-
-methoxykarbonylaminobenzimidazol-
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-5(6)-ylether, teplota tdni 190 °C (rozklad
se ziské

Z 4-[ 3-(2-dimethylaminoethoxy )fenoxy]-
-2-aminoanilinu

pfes 4-(3-hydroxyfenoxy }-2-aminonitro-
benzen, teplota téni 137 °C

a 4-[ 3-(2-dimethylaminoethoxy)fenoxy]-
-2-aminonitrobenzen (olejovity produkt].

P¥iklad 3

3-(dimethylaminopropoxy }fenyl-2-metho-
xykarbonylaminobenzimidazol-5(6)-ylether,
teplota tani 173 °C (rozklad)

se ziska

Z 4-[3-(3-dimethylaminopropoxy )fenoxy |-
-2-aminoanilinu

pres 4-{3-hydroxyfenoxy )-2-aminonitro-
benzen, teplota tani 137 °C

a 4-[3-(3-dimethylaminopropoxy )fenoxy]-
-z-aminonitrohenzen, teplota tani 108 °C.

Priklad 4

4-(2-dimethylaminoethoxy }{enyl-2-metho-
xykarbonylaminobenzimidazol-5(6)-
-ylether, teplota tani 210 °C (rozklad)

se ziska

Z 4-[4-(2-dimethylaminoethoxy }fenoxy]-
-2-aminoanilinu

pies 4-(4-hydroxyfenoxy)-2-aminonitro-
benzen, teplota tani 205 °C

a 4-[4-(2-dimethylaminoethoxy}fenoxy]-
-2-aminonitrobenzen, teplota tani 125 °C.

Priklad 5

4-(2-diethylaminoethoxy )fenyl-2-methoxy-
karbonylaminobenzimidazol-5(6)-ylether,
teplota tani 198 °C (rozklad)

se ziska

Z 4-[4-(2-diethylaminoethoxy )fenoxy]-
-2-aminoanilinu
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pfes 4-(4-hydroxyfenoxy }-2-aminonitro-
benzen, teplota tani 205 °C

a 4-[4-(2-diethylaminoethoxy)fenoxy]-
-Z2-aminonitrobenzen, teplota tani 135 °C.

Priklad 6

4-(2-piperidylethoxy }fenyl-2-methogy-
karbonylaminobenzimidazol-5(6)-ylether,
teplota tani 195°C (rozklad) o
se ziskd

Z 4-[4-(2-piperidylethoxy)fenoxy]-2-
-aminoanilinu '

pres 4-(4-hydroxyfenoxy)-2-aminonitro--
benzen, teplota tani 205 °C

a 4-[4-(2-piperidylethoxy)fenoxy]-2-amino-
nitrobenzen, teplota tdni 108 °C.

Priklad 7

4-(2-diethylaminoethoxy )fenyl-2-methoxy-
karbonylamincobenzimidazol-5(6)-ylthio-
ether, teplota tani 163 °C (rozklad}

se ziské

z 4-[ 4-(4-2-diethylaminoethoxy )fenylthio]-2-
-aminoanilinu .

pfes 4-(4-hydroxyfenylthio)-2-aminonitro-
benzen, teplota tani 190 °C

a 4-[4-(2-diethylaminoethoxy )fenylthio]-
-2-aminonitrobenzen (pryskyfiény produkt).

Priklad 8

4-{2-diethylaminoethoxy )fenyl-2-methoxy-
karbonylaminobenzimidazol-5(6}-ylketon,
teplota tani 218 °C (rozklad)

se ziské z

4-[ 4-(2-diethylaminoethoxy )benzoyl]-2-
-aminoanilinu

pies 5-{4-hydroxybenzoyl)-2-aminonitro-
benzen, teplota tani 220 °C

a 5-[4-(2-diethylaminoethoxy)benzoyl]-
-2-aminonitrobenzen, teplota tani 93 °C.

PREDMET VYNALEZU

Zplsob vyroby bazicky substituovanych 2-
-alkoxykarbonylaminobenzimidazol-5(6]-
-ylfenyletherd a -ketond obecného vzorce 1

R,

~
N-Y-0
/
R,

N
H )

v némz

R3 znamend alkylovy zbytek s 1 aZ 4 ato-
my uhliku,
X znamend kyslik, siru nebo skupinu

AN
C=0,

Y znamend pfimou nebo rozvétvenou al-
kylenovou skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku a

R1 a Rz znamenaji alkylovy zbytek s 1 aZ
4 atomy uhliku, p¥i€emZ oba zbytky R1 a Rz
spolu s atomem dusiku, na ktery jsou vaza-
ny, mohou znamenat také piperidinovy ne-
bo morfolinovy kruh,
a jejich fyziologicky nezdvadnych soli s ky-
selinami, vyznadujici se tim, Ze se derivat
o-fenylendiaminu obecného vzorce 2
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R4
\
N-r-o0 —@-x —@:N“?-
R, NH,,
(2)
v ném?#

Ri1, Rz, X a Y maji stejné V?znamy jako ve
vzorci 1, kondenzuje s kyanamidkarboxylé-
tem obecného vzorce 4

24

NC——I\II—COORS
H

(4),

v némZ

R3 mé stejny vyznam jako ve vzorci 1, v
rozmezi pH od 1 do 6,
naceZ se popiipad# ziskan4 sloufenina vzor-
ce 1 prFevede plisobenim kyseliny na fyzio-
logicky pouZitelnou siil.

Severografia, n., p., zdvod 7, Most
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