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(54) ELJARAS CJ DIALKIL-AMINO-ALKOXI-BENZILALKOHOL-SZARMAZEKOK,
VALAMINT SAVADDICIOS ES KVATERNER SOIK ES AZ AZOKAT TARTALMAZO
GYOGYASZATI KESZITMENYEK ELOALLITASARA

(37) Kivonat

A taldlmany targva eljaras az (I) altalinos kép-
leti dialkil-amino-alkoxi-benzilalkohol-szdrmazékok és
azok savardicidés és kvaterner ammonium-soinak az
eléallitisara, a képlethen

R, hidrogénatomot, halogénatomot,trihalogén-
-metil-, 1—4 szénatomos alkil- vagy 1—14
szénatomos alkoxicsoportot jelent,

R, halogénatomot, trihalogén-metil-,1—4 szén-

atomos alkil- vagy 1-—4 szénatomos alkoxi-
csoportot képvisel,
jelentése azonos vagy eltérd 3—3 szénato-
mos alkilesoport éx
n értéke 2, 3, 4 vagy 3.

Ezek a vegyiiletek aknt etanolos intoxikacid kezelé-
sére alkalmasak.

R; és R,

Rl (EH ( 2) N R3
-0—(CH.,) —
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A talalmany tareva eljiris az (haltalinosképletii,
0 disdkil-wmino-atkoxi-benziladkohol-szarmazekok va-
lamint savaddicios és kvaterner =61k éx az azokat tar-
tulmazd gyogvaszati készitmenvek elGallitisira.

Az (D altadanos képlethen

R, hidrogénatomot, halogénatomaot, tribalogeén-
-metil- 1o b szénatomos alkil- vagy bt
srénatomesatkoxiczoportot jelent,

1. halogénatamot, trihadogén-metil-, 1 suén-
atomox alkil- vagy 1+ =zénntomos alkoxi-
csoportot képvizel,

Ry és Ry jelentése azonos vagy eltéréd 3 5 szénato-

mos alkilesoport és
nérteke 2,304 vagy 3.

A taldlmdny szerinti vegviiletekhez hasonloé szerke-
zet(i vegyitletek eloallitisat tsmertetik az alabbi irodal-
mi helveken: C. AL 22, 4101; 35, 17 812: 0., 47 125;
42, P 10153 by 47,95 48e; 50., 12 390 e: 50., 2500 1; 535,
17915 e; 53, 15 413 b:75., P 1036825 76, P 119921 k;
82., 16 477 g; 90., 86 082 g: 92.,52 Y27 b, nem tesznek
azonban emlitést arrdl, hogy az eldallitott vegyiiletek
gyoégyaszati hatdssal rendelkeznének.

A taldlmdny szerinti (I) dltalanos képletd j vegyit-
leteket az alibbi eljarisok szerint allithatjuk eld:

n) valamely (IT) dltalinos képlet(i propiofenont — a
képlethen Ry, R, ésn jelentése a fenti — egy (IT1) al-
talinos képleti szerves fém-vegyiilettel — a képlethen
R, és R, jelentése a fenti és M jelentése alkalifém-, eld-
nydsen litinm-, ndtrium- vagy kdliumatom vagy MgX
csoport, ahol X jelentése halogénatom — reagiltatunk,
vagy

b) egy (IV) altalanos képletii vegyiiletet — ahol
Ry, R; ésn jelentése a fenti és X jelentése a halogén-
atom — egy (V) dltalinos képletf aminnal — a képlet-
ben R, és R, jelentdse a fenti — reagdltatunk, elényo-
sen bdzis jelenlétéhen vagy

¢) valamely (V1) altalanos képletii benzofenont — a
képlethen R,, R,, R;, R, és n jelentése a fenti — etil-
-csoportot tartalmazd szerves fém-vegyiilettel, kiiloné-
sen etil-magnézium-halogeniddel vagy etil-litiummal
reagdltatunk, vagy

A} valamely (VII) altalanos képletii propiofenont —
a képlethen R, és R, jelentése a fenti — egyv (VIIT) 4l-
talanos képletit Grignard-vegyiilettel — a képlethen
Ry, R, ésn jelentése a fenti és X jelentése halogénatom
—reagaltatunk, vagy

e) egy (IX)altalanos képletlt vegviiletet — a képlet-
ben R, és R, jelentése a fenti — eldnyésen alkdlifém-
vagy kvaterner amménium-fenolatja alakjdban egy
{Xj altalanos képletii aminnal — a képlethen R, és R,
jelentése a fenti és X jelentése halogénatom, alkil-szul-
foniloxi- vagy aril-szulfoniloxicsoport- vagy annak so-
javal — reagaltatunk, elénvisen savmegkdtészer jelen-
1étéhen, vagy

f) valamely (XD) altalinos képletit vegviiletet — e
képletben Ry, R,, R,, R, ésn jelentése a fenti és 7 jelen-
tése etinil- vagy vinilesoport — redukalunk, ésa kivant
esethen az a—f) eljirdsok hirmelyike szerint kapott
terméket savaddicids- vagy kvaterner ammanium-sova
alakitjuk, vagy ha a terméket savaddicids séja alakja-
ban kapjuk, kivant esethen a megteleld bazissa alakit-
juk ésf/vagy a szabad bizis savaddicios vagy kvaterner
ammoninm-sojit képezziik.
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A taldlmany szerinti o) eljirds egv elonyix foganato-
sitist meedpe szerint a0 (1D altalanos képletd propiofe-
nont vizaentes, kizaimhbios szerves olddszerben reagdl-
tatjuk a [ Altalinos képletid szerves tém-vegyiilettel,
elonyisen a megtelelden szubsztituddt fenil-magndézinm-
-Klozviddal vitgy -bromiddal, vagy a megfelelden <znb-
sztitaddt fenil-litinmmal, A reakeid fefolytatasara pro-
tont e vem add swerves olddszert, példanl Wlifis étepe-
ket. igy dietil-érevt, di-(n-hutil-étert, dietilénglikol-di-
metilétert, wdiciklusox étereket, igy teteahidrofurdnt,
dioxdnt, alifix vagy aromas szénhidrogéneket, pildaul
Higroint, benzolt, tolnolt, xilolt, vagy dimetil-szulfoxi-
dot, hexametil-foszforamidot vagy o felzorolt olddsze-
rek elegvét alkalmazhatjuk. \ szerves fém-vegyiiletet
legalabb ckvimolaris mennyiségben hasznidljuk. A re-
akeidt elonyasen kozomhos gazatmoszfériban, péklaul
nitrogén- vagy argonatmoszléraban valositjuk meg. A
reakeirhomerséklet —60 °C és az olddoszer forraspontja
kazitt viltozhat, eldnyosen —30 2C és 100 °C kdzott
hajtjuk végre a reakeiot. A reakeio lejatszédisa utdn a
reakcicelegvet elbontjuk, ehhez elénvosen az ammé-
ninm-klorid vizes oldatat alkalmazzuk, és a képzédott
(D) altalanos képletli vegyiiletet elkillonitjik. A termé-
ket isniert médon, példaul desztillicioral vagy krista-
Ivositdssal tisztithatjuk.

A b) eljaras szerint a (IV) dltaldnos képletii vegyiile-
tet, amelyben X jelentése elényGsen klor- vagy bréom-
atom, {V) Altalanos képleti szekunder aminnal reagal-
tatjuk A reakeidt elényisen szerves oldészerben, vala-
mely -—a reakcidban felszabaduld sav megkdotésére al-
kalmas — bazis jelenlétében hajtjuk végre. Olddszer-
ként példaul szénhidrogéneket, igv ligroint, benzolt,
toluolt, halogénezett szénhidrogéneket, igy klorofor-
mot, dtereket, {gy dioxant, alkcholokat, igy etanolt,
észtercket, igy etil-acetatot, savamidokat, igy dimetil-
-formamidot, ketonokat, igy acetont, metil-izobutil-ke-
tont vagy a fenti olddszerek elegyét alkalmazhatjuk.
SavmoghkttOszerként elényosen szervetlen vagy tercier
szerves bazisokat vagy az (V) dltalanos képletdt amin
foloslegét alkalmazhatjuk. Ha a hidrogén-halogenidet
megkito szerliént az (V) dltalinos képletd amin 1516sle-
gét vagy tercier szerves bazist hasznalunk, ezek egy-
szersmind olddszeriil is szolgalhatnak. A reakeidt 20 °C
ésaz Hlddszerek forraspontia kézitti hdmérsékieten vé-
gezhctjitk, A reakeid lejatszddiasa utin a terméket el-
kitlan itjiik. A reakcidelegy feldelgozisa torténhet pél-
daul oly médon, hogy a reakcidelegyet vizre ontjiik,
majd a terméket olddoszeres extrakeidval kiilonitjiik el.
A szerves fazist vizzel halogénmentesre mossuk, meg-
széritjuk és bepéaroljuk. A nyersterméket példiul desz-
tillicidval vagy kristalyositassal tisztithatjuk.

A -) eljards szerint a (V) dltalanos képletii henzofe-
nont elényosen etil-magnézinm-hromid vagy etil-mag-
nézinm-jodid vagy etil-litium legalibb egy molekviva-
lens mennyiségével hozzuk reakcisha. A reakeidt ko-
zomhds, vizmentes szerves olddszeres kozeghen vald-
sitjuk meg az «) eljirdshoz hasonlé modon.

A d) eljards szerint a (VIII) altalanos képletd Grig-
nard-vegyiileteket, eldnydsen azokat, amelyekhen X je-
lentése bromatom, vizmentes, kozombos szerves oldo-
szerss kizeghen legalibb ekvimoliris mennyiségii (VII)
altalinos képletli propiofenonnal reagaltatjuk, az «)
eljirashoz hasonlé médon.

Az e) eljiras megvaldsitdsakor Ggy jarunk el, hogy a
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(IX) dltalinos képletii vegviiletet, elénydsen alkdlifém-
vagy kvaterner ammonium-fenolatja formédjiban (X)
altalanosképletd tercier aminnal kondenzdljuk. Tercier
aminként példaul dialkil-amino-alkil-mezilatot, -tozild-
tot, -bromidot, célszertien -kloridot alkalmazhatunk,
szabad hazis vagy adott esethen valamely sdja, példaul
hidrogén-halogenidje formajaban. A reakcidt elényo-
sen kozdmhos oldoszerben, savmegkotdszer jelenlété-
hen hajtjuk végre vizmentes koézeghen vagy adott eset-
hen viz és szerves olddszer jelenlétében. Szerves oldo-
szerként példaul észtercket; igy etil-acctatot; étereket,
igy dioxént, tetrahidrofurant, dietil-étert; szénhidro-
géneket, igyv ligroint, benzolt, toluolt, xilolt; halogéne-
zett szénhidrogéneket, igv kloroformot, klér-benzolt;
savamidokat, igy dimetil-formamidot; ketonokat, igy
acetont, metil-etil-ketont, metil-izobutil-ketont; alko-
holokat, igyv etanolt, propanolt sth. alkalmazhatunk. A
(IX) altalanos képlet vegyiiletekbdl a fenoldtokat én-
magukban ismert modszerekkel képezhetjiik, igy pél-
d4ul alkélifém-alkoholdtokkal, -amidokkal, -hidridek-
kel, -hidroxidokka, -karhonéatokkal vagy kvaterneram-
ménium-vegyiiletekkel. Savmegkdtészerként elényo-
sen szervetlen vagy tercier szerves bazisokat, példiul
natrium-hidroxidot, kalium-hidroxidot, kalium-karbo-
natot, trietil-amint, riridint, sth. alkalmazhatunk. A
reakciot adott esetben katalizdtor jelenlétében végez-
zitk. Katalizatorként példaul alkalifém-halogenidet,
elényosen alkalifém-jodidot hasznalhatunk. A reakeié-
hémeérséklet tag hatarok kézott valtozhat, elénydsen
20 °C és az olddszer forraspontja k§zotti hémérsékleten
végezziik a reagaltatast.

Az f) eljaras egy elényds foganatositasi médja szerint
a (XI) altaldnos képletii etinil-, illetve vinil-vegviiletek
redukeiéjat katalitikus hidrogénezéssel végezziik. Hid-
rogénez6 katalizatorként fémeket, igv példaul rutérniu-
mot, pallidiumot, platinit, nikkelt, vasat, rezet, ko-
baltot, krémot, cinket, molibdént, volframot sth., vala-
mint ezek oxidjait és szulfidjait hasznédlhatjuk. Az al-
kalmazott katalizdtorokat példaul gy 4llithatjuk eld,
hogy nem viltozé oxidjaikat kozvetleniil a reakeid-
edényben hidrogénnel redukaljuk. Ez az eljards akkor
alkalmazhatd, ha finom eloszlasii platindt vagy palla-
diumot hasznalunk katalizdtorként. A katalitikus hid-
rogénezést olvan katalizatorok jelenlétében is elvégez-
hetjiik, amelyveket el6zéleg valamely hordozé feliiletére
csaptak ki, ilven hordozd lehet példiul a csontszén, szi-
licium-dioxid, alaminium-oxid, az alkalifoldfémek szul-
fatjai és karbonatjai. A redukeid elvégezhetd Raney-
nikkel jelenlétében is. A katalitikus hidrogénezést els-
nyosen palladinm, célszerien csontszenes palladium
vagy Raney-nikkel jelenlétében végezziik, valamely, a
reakeid szempontjabol kézombis szerves olddszerben.
Olddszerként példinl ravidszénlanen alifas alkoholo-
kat, dtercket, észtercket, alifas, cikloalifas é= aromas
szénhidrogéneket vagy ezek elegyvét alkalmazhatjuk. A
hidrogénezés torténhet légkri vagy magasabb nyoma-
son, eldnydisen 5306 kPa alatt, 20 °C és a reakeidelegy
forraspontja kozotti hdmeérsékleten. A redukeiot elo-
nvisen szohahdmérsékleten, Iéghkori nyomason, a hid-
rogénfelvétel megsziinéséig végezzitk, Ezutan a katali-
zatort kiszirjiik, a sziirletet beparoljuk. é<a terméket
példanl desztillacioval vagy kristalvositissal tisztit-
hatjuk.

Az (D dltalanos képletit vegyitleteket kivint esethen
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savaddicids s6va vagy kvaterner amméninm-séva ala-
kithatjuk énmagiban ismert médszerek szerint. Sav-
acdicids sok elGallitAsdra szervetlen vagy szerves sava-
kat alkalmazhatunk, példaul hidrogén-halogenideket,
igv sésavat, hidrogén-bromidot sth., valamint kénsa-
vat, foszforsavakat, hangvasavat, ecetsavat, propion-
savat, oxdlsavat, glikolsavat, maleinsavat, fumarsavat,
berostyvdnkdsavat, borkdsavat, aszkorbinsavat, citrom-
savat, almasavat, szalicilsavat, tejsavat, benzoesavat,
fahéjsavat, aszparaginsavat, glutaminsavat, N-acetil-
-aszparaginsavat, N-acetil-glitaminsavat, alkil-szul-
fonsavakat, igy metanszulfonsavat,aril-szulfonsavakat,
igy p-toluol-szulfonsavat sth.

A séképzést példaul vigy végezhetjiik, hogy az (I) 4l-
taldnos képletd vegyiilet kozémhos oldészerrel késziilt
olatahoz, pelddul etanolos oldatdhoz hozzéadjuk a
megfeleld savat, ésa s6t elénydsen valamely vizzel nem
elegvedd szerves olddszerrel, példaul dietil-éterrel ki-
esapjuk. A kvaterner séképzéshez elénydsen rovidszén-
lanct alkil-, alkenil- vagy benzil-halogenidet vagy al-
kil-szulfatokat alkalmazhatunk. A reakeidt szerves ol-
dészerben, célszertien acetonhan,acetonitrilben, etanol-
ben vagy ezek elegyeiben végezhetjiik, szobahdmérsék-
e+ ésaz olddszerek forrdspontja kozotti hémérsékleten.
A képzédott kvaterner s6t példanl sziiréssel kiilonitjitk
el és sziikség esetén kristalyositassat tisztitjuk.

A kiinduldsi anyagok ismertek vagy az irodalombél
ismert eljarasolkal allithatok elé. A (IT), (VI) és (VII)
4ltalanos képlet( ketonokat példaul a Friedel—Crafts
ketonszintézissel szintetizalhatjuk (G. 4. Oluh :Friedel—
Crafts and related reactions, ITI/1. kotet, Ed.: In-
terscience Publishers (1964), 1—63 oldal).

A (IIT) és (VIIT) ltaldnos képlet i vegyiileteket eld-
allithatjuk példaul ugy, hogy a megfeleléen szubszti-
tualt aril-halogenidbdl ismert médon Grignard-rea-
genst készitiink (M. S. Kharash és munkatdrsai: Grig-
nsrd reactions of nonmetallie substances, Ed., Pren-
tice-Hall. Inc. (1954), 5—90. oldal), az alkalifémorgani-
kus vegyiileteket pedig példdul a Houben—Weyl:
Methoden der Organischen Chemie, XTII/1. kotet,
124——159.; 389—405. (1970) médszere szerint allithat-
juk eld.

A (IV) és (IX) altalinos képletli vegyiiletek példanl
megfelelden szubsztitult propiofenonokbdl megfelel§
Grignard-reagensekkel torténd reagéltatissal szinteti-
zdlhaték (Yasd példaul M. S. Kharash és munkatdrsai:
Grignard reactions of nonretallic substances, Ed.,
Prentice-Hall Inc., (1934.) 138—143. oldal.).

A (XT) altaldnos képleti kiinduldsi anyvagokat pél-
dénl gy allithatjuk eld, hogy — ha Z jelentése vinil-
csoport — a (V1) dltalinos képletii benzofenont vinil-
-magnézium-halogeniddel reagiltatjuk, vagy ha Z je-
lentése etinil-csoport, a (V1) dltalinos képletii henzofe-
nent etinilezziik, példaul a 166 769 sz. magyar szaha-
di:Imi lefrashan ismertetett modon.

Az (I altaldnos képletid vj vegyiiletek akut etanolos
intoxikacit kezelésére alkalmasak, ezért széleskorten
alkalmazhatok. Az akut alkoholos intoxikaeiot euforia,
dltalanos stimuldltsag,ataxia, szomnolencia, paralitikus
allapot sth. jellemzi. K toxikas, kéros allapot veszélvei
isnertek ésnem elhanvagolhatoak, az intoxikalt egyén
veszélvezteti kornyezetét (peldand ittas vezetés) és in-
magat. Az aknt alkoholox irtoxikdeid jelentds riziko-
faktora az agyi isémids infarktusnak (Hillbom, M. ¢s

3
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munkatdarsai: Lancot, 2., TISL (19730 Stroke, 12., 122,
(1981). Az etanolos intoxikalt allapotnak nines megfe-
lelé antidotnma. Az x-metil-para-tirozin normalizilja
az etanolox Tokomotoros hiperaktivitast egéren olyvan
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Az eredményekbil lithato, hogv az (D dltalinos kép-
letit vegviiletek jelentdsen esokkentik az alkohol koz-
ponti idesrendszert deprimald hatasat, a narkozis ide-
jet lénvezesen roviditik, Az L-ciszteinhez viszonyitva

dozis-tartomanyban, amelvben esokkenti Caz allatok 5 103 nagvsagrenddel kisebb dozisban elérik, illetve
spontian lokomotores aktivitasat (Corlsson, A, és mun- meghaladjik az L-cisztein narkozis esokkento hatiasiat,
katdrsai: Psychopharm., 26., 307, 1972). Az alkohol Az etanola dozistol figgden stimulilja a kozponti ideg-
narkotizald hatdsit a stimnlinsok (koffein, amfetaminy vendszert, hipemktivitist valt ki
esokkentik, de o motoros inkoordindeiot (ataxiat) pro- A tald'many szerinti vegyiiletek hatisit az ctanolos
longddjak (Wallagsen, H. is munkatirsai: Actions of 10 lokomotoros hiperaktivitism vegvesivari 16 - 18 g-os
alkohol Amsterdam: Elsevier 1970: Rech, R. . és mun- BALB ¢ egereken vizsgaltuk. 15 dllazholalld exoportok-
katdrsui: Ann N Y. Aead. Sel., 28., 426, 1976; Todzy. 1. nak a vizsgilando anyagokat 40 myg kg dozisban adtuk
és munkatdrsai: Psychopharm., 59., 143., 1973). Az al- oralizan, 1 draval placebd, illetdleg @ ¢ kg etanol intra-
koholos intoxikdaciot, a narkdzist roviditi az L-cisztein peritoneiliz beadiisa eltt. A kontroll allatokat placebd-
(Sprince, I1. ¢s munkatirsai: Agenst and Actions, 4., 15 val kezeltitk, Az dllatok lokomotoros aktivitasat Ani-
125, 0074 Nugasawa, TI. T, ¢s munkatirsai: Life Sei., mex B. S K. motiméterrel két dran it mértik. Az ered-
17., 707., 1973) amelset az alkoholos alvis vizsgilata- ményeket a kontroll » -dban a 2, tabldzuthanadtuk meg.
inkhoz referencia anyagként hasznaltunk.
Az etanolos narkdzisidd valtozdsinak mérését a vizs-
galat elott 16 oran &t éheztetett 160—180 g-os vegves- 20 2. tablazt
ivard Hann.-Wistar patkanyokon végeztiik. Tiz allat-
bél allé esoportokat képeztiink, amelyeket az (Iy Alta- . .
lanos képletl vegviiletek megfeleld ddzisaival oralisan Vegyiiles Dozis , L()kor_n(f‘tﬁ)ros
kezeltiink. A kezelésutan 1 dravalazallatoknak 3,5 mg/ __(mglkg)  aktivitds
kg dozisban intraperitonealisan etanolt adtunk. Az 4l- 25 Vegvii- Etanol &sszmozgis/ n
latok alvésidejét a righting reflex kiesését(l a testhely- let 2 Hra kontroll °
zet spontan korrekeidjaig mértik. Kiszdmitottuk a cso-
portok alvdsidejének dtlagdt, a standard hibat és az Placehés
eyedményeket a kontroll © -dban adjuk meg az 1. tdb- kontrslle — _ 100+ 9,8 15
ldzatban. 30 Etanol--Placebé 2000,0 170+118 15
B+ Placebé 10 108+13,3 15
Roviditések: X+ S. E. = dtlagérték + standard hi- B+ Etanol 10 2000,0  0x84 15
ba
= illatszim 35 °Placebss kontroll x+ 8. E. = 3118,3+303,6 §sszmoz-
A kontroll esoportot placebéval és 3,5 mg/kg etanol- gis[2 6
lalkezeltiik. v
Kontroll alvasidé: 88,5+ 3,534x+ 8. E. perc A tablazathdl lathatd, hogy a talalmany szerinti ve-
4 = a-etil-a-/2-metoxi-fenil/-4-[3-/di-n-propil-amino/- g}'ii_le'tek az etan91 altal lfl\'éiltott.fokozqtt lokomotoros
-propoxiJ-benzilalkohol 40 aktlvxtéft Jeleintos me}‘rtekben csb}kxentxk',' ugyanakk'or
a vegy < agukhs raltoztatjak az al-
B = wetil-a-{3-klsr-fenil/-4-[3-di-n-propil-amino/- e e ity Ak meg az 4]
-proposi]-benzilalkohol Az (I) altalanos képletl vegvilerek akut toxiecitdasd-
C = a-etil-a-/2-trifluor-metil-fenil/-4-[3-/diizopropil- nak meghatdrozasat 160—180 g-os vegvesivari Wistar
-amino/-etoxi]-benzilalkohol 43 patkdnrokon végeztilk, amelyeket a vegyiiletek egysze-
ri 300 m:g 'kg-os dbzisaval ordlisan kezeltiink. Az allato-
kat 14 rapig figveltiik meg. A 3. tdbldzatbun az ethullott
1. tabldznt allatok ?,-at adjuk meg.
Dézis/ Etanolos n 50 3. tabldzat
(mg/kg) alvasidé
Vegyiilet kontroll+S. E. Vegriilet Ethallott allat °; n
%o (300 ma'kg p.o.) .
55
Kontroll 100+£4,0 10 A 0 10
A ' 5,0 60+ 10,1 10 B 0 10
10,0 50+6,9 10 C 0 10
B 0,3 654+6,8 10 L-cisztein 0 10
1,0 53+ 4,7 10 60
10,0 40+2.8 10
C 10,0 6245,1 10 Az eredményekbdl lathatd, hogy a taldlmény szerin-
L-cisztein 500,0 63+ 4,2 10 ti vegyiiletek toxicitisa a hatasos Jdézishoz viszonyitva

igen kedvezd. A vegyiileteket az alibbiakban felsorolt

4.
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mébdszereklkel vizsgalva 160 mg kg-os dézishan semmu-
tatnak egvéb kozponti idegrendszeri hatast: elektro-
shock (Swinyard, E. A., Brown, W.C., Goodman, L. S.:
J. Pharmacol. Exp. Ther., 106., 319., 1932); metrazol
gores (Fverdt, G. M., Richards, R. K.:.J. Pharmacol.
“xp. Ther., 81., 102., 1944); tioszemikarbazid gores
(Da Tanzo, J. P.,Greig, M. E.,Cormin, M. A.: Amer. JJ.
Physiol,, 201, 833., 1961); sztrichnin gores (Kerley,
T. L., Richards, A. G., Begley, E. W., Abreu, B. B.,
Wesver, L. C.: J. Pharmacol. Exp. Ther., 132., 360.,
1961); nikotin gores (Stone, C. A., Mecklenburg, K. L.,
Torhans, M. L.: Arch. Int. Pharmacodyn., 117., 419.,
1958); forgérud (Kinnard, W. .J., Carr, C. J.: J.
Pharmacol. Exp. Ther., 121., 3534., 1957); fizosztigmin
letalitas védés (Nose, T., Kojima, M.: Europ. J.
Pharmacol., 10., 83., 1970); yohimbin potenecirozé ha-
tas (Quinton, R. M.: Brit. J. Pharmacol., 21., 31.,
1963); fajdalomesillapité hatas (Bianchi, C., Fran-
ceschini,.J.: Brit. .J. Pharm. Chemother., 9., 280., 1954).

Az eredményekhél Kithato, hogy a talalmany szerin-
ti vegviiletek az etanol 4ltal alterdlt magatartasforma-
kat kedvezden befolvasoljdk. Antagonizaljak az alko-
holnak mind a kézponti idegrendszert stimuldls, mind
deprimalo hatasat, az intaktta valas idejét lerdviditik,
toxicitasuk kedvezd, terdpids szélességiik nagy.

A taldlminy szerinti vegviileteket gvdégvészati ké-
szitményekké alakithatjuk. A gvégvdszati készitmé-
nyeket oralisan, rektalisan és/vagy parenterdlisan ada-
golhatjuk. Ordlis adagoldshoz a készitményt tabletta,
drazsé vagy kapsznla forméjaban allithatjuk els. Ora-
lis készitmények eldallitasahoz toltéanyagként példaul
tejeukor vagy keményits hasznalhaté. Kots- vagy gra-
nulaléanyagként példaul zselatint, karboximetil-cellu-
l6z-natriumot, metil-cellulézt, poli-vinil-pirrolidont
vagy keményitdesirizt alkalmazhatunk. Szétesést els-
segitd anyagként elsésorban burgonyakeményitét vagy
mikrokristalyos celluldzt adagolunk, de hasznalhatunk
ultraamilopektint vagy formaldehid-kazeint stb. is. An-
tiadheziv és esisztatéanyvagként talkumot, kolloidalis
kovasavat, sztearint, kalcium- és magnézinm-szteara-
tot sth. alkalmazhatunk.

Atablettakat példaul nedves granulalissal, majd azt
kovetd préseléssel allithatjuk els. Az dsszekevert haté-
és toltdanyagokat, valamint adott esethen a szétesést
elésegité adalék egy részét a kotSanyagok vizes, alko-
holos vagy vizes-alkoholos oldataval megfelel§ beren-
dezéshen granuldljuk, majd a granulitumot megszarit-
juk. Ezutin a szaritott granulitumhoz keverjikk az
egvéh szétesést elGsegitd, estisztatd- és antindhéziv se-
gédanyvagokat, majd a keveréket tablettava préseljiik.
Adott esethen az adagolas megkonnyitésére a tablettat
osztorovatkaval litjuk el A tablettakat a hatdanyvag
ésalkalmas segédanyagok keverékéhét kazvetleniil pré-
seldéssel s eldallithatjuk.

A tablettikat kivant esethen a gvdgvszerkdszitésndl
altaldnosan haszndlt véda-, izesit-, illetve szinezéanya-
gok, igy cukor, eelluldzszirmazékok (metil- vagy etil-
celluldz, karboximetil-celluldz-nitrium «th.), poli-vinil-
-pirrolidon. kaleinm-foszfat, kaleium-karbondt, élelni-
=zerszinezckek, édlelmiszerfestéklikkok, aromaanvagok,
vasoxid-pigmentek sth, felhasznalasival drazsirozhat-
juk.

Kapszulik eléallitisa esetén a hatd- és segédanya-
gok keverckét kapszulaba toltjiik. -
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Rektélis adagoldshoz a készitményt kip formajaban
allitjuk eld. A kap a hatdanyagon kivil vivéanyag-
masszit, in. adeps pro suppositorit tartalmaz. Vivé-
anyvagként névényi zsiradékot, igy példanl keményitett
novényi olajokat, 12—18 szénatomos zsirsavak trigli-
ceridjeit, elonydsen Witepsol néven védjegyvzett vive-
wnyvagokat hasznalhatunk. A hatdanyagot a megol-
vasztott vivéanyag-masszdhan homogénen eloszlatjuk,
s dntési eljardssal kipokar készitiink.

Parenterilis adagoldshoz a készitményt injekeid for-
méajahan allitjuk eld. Injekeids oldat eldallitdsakor a
hatéanyagokat adott esetben olddskazvetitdk, igy pél-
Jdaul poli-oxi-etilén-szorbitin-monolaurat, -monooleét
vagy -monosztearat (Tween 20, Tween 60, Tween 80)
selenlétében desztillalt vizbhen és/vagy kiilonhozd szer-
ves olddszerekben, igv példaul glikoléterekben oldjuk.
Az injekeids oldat ezenkiviil kiillonbdzé segédanyago-
kat, éspedig konzerval szereket, példdul benzilalko-
holt, p-oxi-benzoesav-metil- vagyv -propilésztert, ben-
zalkénium-kloridot vagy fenil-merkuri-horatot sth., to-
vabbd antioxidinsokat, {gv aszkorbinsavat, tokoferolt,
nétrium-piroszulfatot és adott esethen fémnyomok
megkotésére komplexképzd anyagot, példaul etilén-
-diamin-tetraacetatot, tovabba pH-beallité és puffer-
anvagokat, valamint adott esethen helyi érzéstelenitét,
példanl lidokaint tartalmazhat. A taldhmany szerinti
avégyszerkészitményt tartalmazé injekeids oldatot az
smpullaba toltés el6tt sziirjitk, majd toltés utan sterili-
waljuk.

A napi adag sziikség esetén a beteg dllapotatdl fiig-
géen 0,1—300,0 mg/kg, elénydsen 2,0—160 mg/kg ha-
téanyag lehet, elényésen kisebb részadagokban.

A taldlmanyt az alabhi példakkal szemléltetjiik.

1. példu

¢-Ftil-a-/2-metoxi-fenil/-4-[2-/diizopropil-amino/-

-etoxi]-benzilalkohol

1,82 g magnéziumforgaeshdl és 14 g 2-brom-anizol-
L3l 53 ml tetrahidrofuranban eléallitott Grignard-rea-
genshez keverés és visszafolyato hiitd alatti enyhe for-
ralas kozhen 14 g 4-[f2-/diizopropil-amino/-etoxi}-pro-
piofenon 30 ml tetrahidrofurdnos oldatat esépogtetjitk
hozza. A reakeidelegyet tovabbi egy éran at enyhén for-
raljuk. Lehiités utan telitett vizes ammonium-klorid-
-oldatra dntjitk. A tetrahidrofurdnt esikkentett nyo-
mason ledesztilliljuk, a maradékot henzollal extrahal-
juk. A benzolos oldatot telitett natrium-klorid-oldattal,
majd vizzel mossuk, vizmentes magnézium-szulfiton
megszaritjuk, leszirjitk és vikuumban beparoljuk. A
maradékot n-hexanbol kristalyositjuk. Tgy 15 g, cim-
ben szerepls vegviletet kapunk, amelynek olvadas-
pomtja 4617 °C.

Elemzést eredmények C,,Hy N O, dsszegképletre szd-

niitva:

C H N
szamitott: 71,760, 9,15, 3630
te Lt TESTY, 9,23" | 3770

:v" ]H’l/]ll

a- Etil-a- {-tluor-fenil'-4-3-/di-n-propil-amino - propo-
xi]-benzilalkohol

5.
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3.6 g magnézinmtorgicshol és 16.3 ¢ etil-bromidbol
60 m! vizmentes éterben eldillitott etil-magnézinm-bro-
mid oldathoz 0 -5 *C himérsékleten keverés kizben
hozzacsopoetet jitk 13.2 ¢ ttluor-4-[3- dipropil-amino. -
-propoxil-henzotenan 70 ml vizinentes éterrel késziilt
oldatdt. A reakeidelegvet ezntin 30 percig =zohahdmér-
sekleten keverjiik, majd jeges-vizes ammdninn-klorid-
-oldatea dntjitk. A vizes fazist éterrel extrahdljuk, az
oldoszeres fizisokat egvesitjitk, vizzel semlegesre mos-
suk, vizmentes magnézinm-szulfiton megszaritjnk, Az
étert esikkentett nvomason leparoljuk és a maradékot
vakunmban desztillaljuk. f;zy 11,7 g cimhen szerepld
vegviiletet kapunk.amelynek foredspontja 196 - - 198 °CY
/'l:‘ Pa.

Elemzési eredmények (G, H, FNO, dsszegképletre
szdmitva:

C H F N
szamitott:  TH380,. 8840, 4907, 361",
taldlt: THAGC, BSTC,. 5,110,  3.720.

A bazis vizmentes etanolos oldatat ekvimoldris fu-
marsav etanolos oldataval kezelve, ésa —10 °C-ra le-
hitott oldathoz étert adva, a hidrogén-fumarat kicsa-
podik. Ezt lesziirjitk, éterrel mossuk és megszaritjnk.
A hidrogén-fumardt s olvadaspontja: 87—89 °C.

3. pilda

a-Etil-a-/4-klér-fenil/-4-[3-/di-n-propil-amino/-propo-

xi]-benzilalkohol

13,1 g a-etil-a-/4-kldr-fenil;-4-hidroxi-benzilalkoholt,
14 g vizmentes kdlium-karboudtot, 9,8 g dipropilami-
no-propil-kloridot és 0,85 g tetrabutil-amménium-hid-
rogén-szulfatot 135 ml etil-acetathan keverés kozben
20 éran 4t enyhén forralunk. Lehdtés utdn az olddészert
vakuumban leparoljuk. A maradékhoz vizet és benzolt
adunk. A fazisok elvilasztdsa utdn a benzolos oldatot
vizzel mossuk, vizmentes kalinm-karbonaton megsza-
ritjuk, lesziirjitk és beparoljuk. A maradékot vakuum-
frakciondlassal tisztitjuk. fgy 13,8 g terméket kapunk,
amelynek forraspontja 198—200 °C;1,33 Pa.

Elemzési eredmények C, H, ,CINO, Ssszegképletre
szamitva:

C H Cl N
szamitott: 71,337, 8,48°,, 8,78,  3,47°;
talalt: 1,410, 8,33%;, 894", 3,39°,.

4. pilda

a- Etil-a-/2,4-dikldr-fenil/-4-[3-/dipropil-amino/-propo-

xi}-benzilalkohol

21,7 g w-etinil-a-/2,4-diklor-fenil/-4- [3-/dipropil-ami-
no/-propoxi]-benzilalkoholt 210 ml benzolban felol-
dunk és 1,1 g 10”;-0s esontszenes palladium hozzdada-
sa utan hidrogénezziik. A szdmitott mennyiségii hidro-
gén felvétele utan (kb. 3 dra) a katalizdtort kisz(irjitk és
a bhenzolt ledesstilliljuk. A nyersterméket, amelynek
tomege 21 g, vikuumban desztilldljuk. Forraspont:
194--196 °C/6,6 Pa.

Elemzési eredmények C,,H,C1,NO, Ssszegképletre
szamitva:

6

187208 11
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xiJ-benzilalkohol- metojodid

b g bazist ¢« 1201 ¢ metil-jodidet 22 md acetonban
feloldunis, ésa reakeidelegyet visszafolvatd hiitd alkal-
mazasavl 2 oran at envhén tormljok, majd lehiitjiik,
Az acetenos oldathdl éter hozzaaddsirn kivalé krista-
Ivokat lesaiirjiik, megszaritjuk, fav 3.6 ¢ kvaterner ve-
gviiletet kapunk, amelynek alvaddspont ja 136 -137 °C.

3. példu

2-Ftil-z- "4-brém-fenil/-4-[3- di-n-propil-amino/-pro-

poxi|-benzilalkohol

2,2 ¢ magnézinmforgdceshol s 28,2 ¢ +-3-/di-n-pro-
pil-amino/-propoxi-bréom-benzolbdél 170 ml vizmentes
tetrahidrofurdnbankészitett Grignard-reagenshez20 °C-
on 12,8 g 4-brém-propiofenon 60 ml tetrahidrofurdnnal
készitett oldatat csopogtetjiik hozza. ésa reakcidelegvet
tovabbi 2 érdn At szobahdmérseékleten keverjiik. A re-
akei6 lejdtszdddsa utan a reakcidelegvet hiités kizben
207 -os vizes amméniunm-klorid-oldattal elbontjuk. A
tetrahidrofurdnt csokkentett nyomison ledesztillaljuk.
A maralékot henzollal extrahdljuk. A benzolos fazist
vizzel semlegesre mossuk, vizmentes magnézium-szul-
faton wegszaritjuk, lesziirjitk, esokkentett nyoméason
heparntjuk. A maradékot vikuumban frakciondljuk.
fgv 19,0 g, cimben szerepld vegyiiletet kapunk, amely-
nek forrdspontja 220—224 °C/6,6 Pa.

Elemzési eredmények C,,H;,BrNO, dsszegképletre
szamitva:

C H Br N
szdmitctt: 64,280, 7,640, 17,820, 3,120,
talalt: 64,40°,, 7,75°,, 17,94, 3,28°.

A hidrogénfumarat olvadaspontja: 106—107 °C.

6. példc

a-Etil-a-/3-kl6r-fenil/-4-[3-/di-n-propil-amino/-propo-

xi}-benzilalkohol

13,1 z x-etil--;3-klér-fenil/-4-hidroxi-benzilalkoholt,
22,8 g vizmentes kalium-karbonétot és 0,4 ml 40° -os
tetrabutil-ammonium-hidroxidot 130 ml metil-izobu-
til-ketcnban forraspontra melegitiink és 11,8 g di-n-
-propil-amino-propil-klorid-hidroklorid 12 ml vizzel ké-
sziilt oldatat adagoljuk hozza, majd a reakcidelegvet
tovabbi 5 érdn at forraljuk. Azutin az olddszert csok-
kentet! nyomason ledesztillaljuk, a maradékhoz vizet
adunk és benzollal extrahaljuk. A benzolos fazisokat
egvesitjiik, 3" ;-0s vizes kdlinm-hidroxid-oldattal, majd
vizzel semlegesre mossuk és vizmentesmagnézium-szul-
faton megszaritjuk. Az olddszert csékkentett nyomason
ledesztillaljuk, a maradékot frakcionaljuk. fgy 13,5 g
cimber szerepld vegyiiletet kapunk, amelynek a forras-
pontja 200—202 °C/6,6 Pa.

Elemzési eredmények €., H; CINO, 6sszegképletre
szamitva:

B-
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C H Cl N
szamitott: 71,35°;, 848°;, 8,78%,  347°;
talalt: 71,46%,. 9550, 8,880, 3520

A hidrogénfumarét olvaddspontja 136—137 °C.

7. példa

a-Etil-a-[3-trifluor-metil-fenil/-4-[3-/di-n-propil-ami-

no/-propoxil-benzilalkohol

20,8 g a-etil-a-/3-trifluor-metil-fenil/-4-/3-brém-pro-
poxi/-benzilalkoholt és 41 ml dipropil-amint keverés
kozhen, visszafolyaté hiité alkalmazésival 6 éran at
enyhén forralunk. Lehiités utin a reakcidelegyet csék-
kentett nyoméson bepiroljuk. A maradékhoz vizet
adunk és benzollal extrahaljuk. A benzolos fazist vizzel
mossuk, majd vizmentes kdlium-karboniton térténd
sz4ritds utan hepéroljuk. A maradékot vakuumban
frakcionaljuk. fgy 17,2 g, cimben szerepl§ vegriiletet
kapunk, amelynek a forrispontja 176-—178 °C/6,6 Pa.

Elemzési eredmények C,;H;,F,NO, Gsszegképletre
szdszamitva:

C H F X
szamitott: 68,620, 7,839, 13,030, 3,20%;
talalt: 68,57%, 7.88%, 13,17%, 3,419,

A hidrogénfumarat olvadaspontja 85—86 °C.

A kiindulasi anyagok megfeleld megvalasztisaval, a
fenti példdkkal analég médon allithatjuk eld az alabbi
vegyiileteket.

a-Etil-a-/3-trifluor-metil-fenli/-4- [2- /diizopropil-ami-
noj-etoxil-benzilalkohol, forrdspont: 172—174 °C/
/6,6 Pa.
Elemzési eredmények C,,H,,F,NO, &sszegképletre
szdmitva:

C H F N
szamitott: 68,06°,, 7,620, 13,46°;, 3,319;
talalt: 68,22°,, 7,389 13,70°%, 3,549%.

a-Etil-a-/4-klér-fenil/-4-[2- /diizopropil-amino/-etoxi -
-benzilalkohol, forrdspont 204—206 °C/6,6 Pa.
Elemzési eredmények C,,H,,CLLNO, 6sszegképletre

mitva:

C H Cl N
szamitott: 70,84° ., 8270, 9,09 o, 3,59%;
talalt: 7081°%,. 8,18%,, 9,26°%, 3,779

a-Etil-a-/2-trifluor-metil-fenil/-4-[/2- /diizopropil-ami-
no/-etoxil-benzilalkohol, forrdspont: 197—201 °C/
120 Pa.
Elemzési eredmények C,H,.F,NO, dsszegképletre
szamitva:

C H F N
szamitott; 68,060, 7,627, 13,46°, 3,31°:
talalt: 67,88, 7.73°, 13,50, 3,107,

e-Ftil-a-/2-metoxi-fenil-2-[2- /diizopropil-amino/-eto-
xi|-benzilalkohol, olvadiaspont: 71 72 °C.
Elemzési eredmények C,,H, N0, dsszegképletre sza-
mitva:

C N N
szamitott: LI60,, 9159, 3,630,
talalt: 700, 170, 3,840,
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a-Etil-a-/4-fluor-fenil/-4-[2-/diizopropil-amino/-etoxi]-
-benzilalkohol, forraspont: 191—194 °C/13,3 Pa.
Elemzési eredmények CyH;, FNO,6sszegképletre sza-
mitva:

C H F N
szamitott: 73,96%, 8,649, 5,09%, 3,759%;
talalt: 74,93%,  0,80%, ‘5,340, 3,67%.

«-Etil-a-/2,5-dimetil-fenil/-4-[2-/diizopropil-amino/-
-etoxil]-benzilalkohol, forraspont: 200—204
/13,3 Pa.

Elemzési eredmények C,,H;,NO, dsszegképletre sz4-
mitva:

eC/

C H N
szamitott: 78,289, 9,729, 3,659%;
talalt: 78,53%, 10,019, 3,55%.

a-Etil-a-/3-k16r-fenil/-4-[2-/diizopropil-amino/-etoxi]-
-benzilalkohol, forrdspont: 190—192 °C/6,6 Pa.
Elemzési eredmények C,H,,CINO, Osszegképletre
szdmitva:

C H Cl N
szémitott: 7084%  827%, 9,009, 3,50%;
talalt: 71,109, 8529, 9,179, 3,44%.

a-Etil-a-/2-metoxi-fenil/-4-[3-/di-n-propil-amino/-pro-
poxi}-benzilalkohol, forraspont: 212—214 °C/6,6 Pa.
Elemzési eredmények C,;Hy,NO, osszegképletre sza-
mitva:

C H N
szdmitott: - 75,15%;, 9,33%, 3,50%:
talalt: 75,239, 9,28%, 3,63%,.

A hidrogénfumarat olvaddspontja 107—108 °C.
8. példa

A taldlmény szerinti uj vegyiiletekbdl példaul az
alabbi bsszetételdt gydgyaszti készitményeket allithat-

juk eld.

Tablettak (1 tabletta Gsszetétele)

Hatéanyag 100,0 mg
Laktéz 184,0 mg
Burgonyakeményit 800 mg
Poli-vinil-pirrolidon 80 mg
Talkum 12,0 mg
Magnézinm-sztearat 2,0 mg
Aerosil (kolloid Si0,) 2,0 mg
Tltraamilo-pektin 12,0 mg

A fenti anyagokhdl nedves granuldlis és préselés it-
jan 400 mg-os tablettat allitunk elé.

Hatdanyag: a-ctil-a-/2-metoxi-fenil/-4-[3-/di-n-pro-

pil-amino/-propoxi)-henzilalkohol.

Druzsék

A fenti modon késziilt tablettiitkat Ismert modon, cu-
korbd] és talkumbol a1l réteggel vonjuk be. A drazsé-
kat méhviasz és carnouba viasz keverdkével polirozzuk.
Drazsésily: 500,0 mg.
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Kupok (1 kip Osszetételey

Hatdunvag

Laktoz 200,0 mg

Kup alapanyvay (pl. Witepsol Hy  1700.0 mg

Az alapanvagot megalvasztjnk és 33 °C-ra hiitjik,
A hatoanvagot a laktozzal alaposan Osszekeverjiik,
miajd a keverdket homogenizator segitségével az alap-
anyaghan homogeniziljuk. A kapott tdmeget lehiitott
formakba ont jiik.
I kap salyva: 2000 my

Hatdanyvag: a-ctil-z-73-klor-fenil, - 4-[3- di-n-propil-

-amino,-propoxi-benzilalkohol.

100,00 my

Kapszuliak (1 kapszola osszetétele)

Hatdanyvag 50,0 mg
Laktoz 100,0 mg
Talkum 2,0 mg

Burgonyakeményitd 30,0 mg

Celluldz (mikrokristalyos) 8,0 mg

A hatdanyagot a segédanyagokkal alaposan Gsszeke-
verjitk, a keveréket 0,32 mm fonalkozii szitan atszital-
juk és f-es szdmu kemény zselatin kapszulakba toltjiik.

Hatdanyag: a-etil-«-/3-kior-fenil/-4-{3-/di-n-propil-

-amino/-propoxi}-henzilalkohol.

Szuszpenzid

100 ml seuszpenzio Gsszetétele:
Hatoanyag 1,0 g
Natrium-hidroxid 0,26 ¢
Citromsav 0g
Nipagin (4-hidroxi-benzoesav-metil-

észter Na-sd) 0,10 ¢g
Karbopol 940 (poliakrilsav) 030 ¢g
Etanol (967 ,-0s) 1,00 g
Malnaaroma 0,60 g
Szorbit (70°y-0s vizes oldat) 71,00 g

Desztillalt vizzel feltoltve 100,0 ml-re
A nipagin és citromsav 20 ml desztillalt vizzel ké-
szilt oldataba kis részletekben, intenziv keverés koz-
ben beadagoljuk a karbopolt, ésaz oldatot 10—12 éran
at 4llni hagyjuk. Ezutan becsepegtetjiik a fenti meny-
nyiség{l natrium-hidroxid 1 ml desztillalt vizzel késziilt
oldatat, a szorbit vizes oldatat, végiil az etanolos mal-
naaroma-oldatot keverés kozhen., A vivéanyaghoz kis
részletekben hozzdadjuk a hatdanyagot és bemeriils
homogenizatorral szuszpendaljuk. Végiil a szuszpenziot
desztillilt vizzel 100 ml-re kiegészitjiik és a szuszpen-
ziés szirupot kolloid malmon atboesatjuk.
Hatdanyag: a-etil-a-/2-trifluor-metil-fenil/-4-[3-/dii-
zopropil-aniino/-etoxi]-benzilalkohol.

Szabadalmi igénypontok

1. Eljards az (I) dltalanos képletii dialkil-amino-al-
koxi-benzilalkohol-szarmazékok, valamint azok savad-
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dicios és kvaterner ammoniume-zoinak az eldallitisim
—aképl-then

U hildrogénatomot, halogénatomot, trihalo-
gén-metil-, 14 szénatomos alkil- vagv
1 - 4 szénatomosalkoxiesoportot jelent,
halogénatomot, tribalogén-metil-, 14
szenatomos alkil- vagy 1 -4 szénatomos
alkoxicsoportot képvisel,
jelentése azonos vagy eltérd 3
mos alkilesoport éx

n ertéke 2,3, 4 vagy 3, -— azzal jellemezve, hogy

a) valamely (1) altalinos képlet{i propiofenont — a
képlethen Ry, R, ésnjelentése a fenti - egy (1) al-
taldnos képletit szerves tém-vegviilettel — a képlethen
R, és R, jelentése a fenti és M jelentése alkalifém-, eld-
nyosen litium-, natrinm- vagy  kiliumatom
— MgX csoport, ahol X jelentése halogénatom — rea-
galtatunk, vagy

b) egv (IV) ltalinos képletii vegyiiletet — ahol R,
R, és n jelentése u fenti és X jelentése halogénatom —
egy (V) wltalinos képletdi aminnal — a képlethen R, és
R, jelentése a fenti — reagaltatunk, elénySsen bazis
jelenlétében vagy

¢) valumely (VI) altalanos képleti{i benzofenont — a
képlethen Ry, R,, Ry, R, ésn jelentése a fenti — etil-
-csoportot tartalmazo szerves fém-vegyiilettel, killons-
sen etil-magnézium-halogeniddel vagy etil-litiummal
reagaltatunk, vagy

d) valamely (VII) altalanos képletii propiofenont —
a képletben R, és R, jelentése a fenti — egy (VIII) al-
talinos képletli Grignard-vegyiilettel — a képlethen
R;, Ry é3n jelentése a fenti és X jelentése halogénatom
— reagéltatunk, vagy

e) egy (IX) altalanos képlet(ivegyiiletet — a képlet-
ben R, ds R, jelentése a fenti — elénydsen alkalifém-
vagy kvaterner ammonium-fenolat a alakjiban egy (X)
altalancs képletd aminnal — a képletben R, és R, je-
lentése u fenti és X jelentése halogénatom, alkil-szulfo-
niloxi- vagy aril-szulfoniloxi-csoport — vagy annak sé-
javal reagiltatunk, elénydsen savmegkétoszer jelenlé-
tében, vagy

f) valamely (XI) altaldnos képletii vegyiiletet — e
képletben R}, R, R,, R, ésn jelentése a fenti és Z jelen-
tése etinil- vagy vinilesoport — redukalunk, és kivant
esetben az ¢—f) eljarasok barmelyike szerint kapott
terméket savaddicids- vagy kvaterner amménium-so-
vaalakitjuk, vagy ha a terméket savaddicits séja alak-
jaban kapjuk, kivdnt esetben a megfelel§ bdzissa ala-
kitjuk €s/vagy a szabad bazis savaddicids vagy kvater-
ner ammoénium-séjat képezziik.

2. Fljards gvdgvaszati készitmények eléallitasara,
azzal jellemezve, hogy az 1. igénypont szerinti eljards-
sal eldallitott (I)altalinosképletiivegyiileteket —ame-
lyeknelk a képletében Ry, R, Ry, Ryésnazl. igénypont-
ban megadott jelentésii — vagy azok savaddicits vagy
kvaterner ammdnium-«4it hordozd — és/vagy egyéb se-
gédanyrgokkal gyogvaszati készitraénnyé elkészitjiik.

R; éx R, 5 =zénato-

va g }'

2 lap képletekkel

Kiadasért felel: a Kdzgazdasdgi és Jogi Kony vkiadé Igazgatsja
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