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A talalimdny tdrgya cljdrds a-aril-4(4,5-dihidro-3,5-
-dioxo-1,2 4-triazin-2(3H)-il)-fenil-acetonitrilek és ha-
téanyagként a fenti vegyileteket tartalmazé gydgy-
szerkészitmények elGallitdsdra.

A 2-fenil-aszim-triazin-3,5-(2H 4H)-dionokat  és
kokcidiozis kezelésére vald alkalmazhatésdgukat a
3.912.723. szdmid USA-beli szabadalmi leirds ismer-
teti. A fenti triazinokban a fenilcsoport tobbek ko-
z0tt  benzoil-, a-hidroxi-benzil- és fenil-szulfonil-
-csoporttal lehet szubsztitudlva.

A talilmdny szerinti eljirdssal elGdllitott 2-fenil-
-aszim-triazin-3,5-(2H,4H)-dionok annyiban kiilon-
bbznek a fenti szabadalmi leirdsban ismertetett tri-
azinonoktdl, hogy fenilcsoportjukon egy a-ciano-ben-
zilcsoport szubsztituenst tartalmaznak, aminek ered-
ményeként olyan triazin-3,5-(2H,4H)-dionokat ka-
punk, amelyek protozoon-fert6zés esetén igen haté-
konyan gdtoljdk a protozoonok szaporoddsit, és
fenti hatdsuk kovetkeztében protozoon-fert&zések
megel6zésére és kezelésére alkalmazhatdk.

A taldlmdny szerinti eljards kozelebbrdl az (1) 4l-
taldnos képletii a-aril4-(4,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-
-triazin-2(3H)-il)-fenil-acetonitrilek elGillitdsdra vo-
natkozik, sztereokémiai izomerjeik vagy racém ele-
gyeik formdjdban.

Az (1) ltaldnos képletben

R' jelentése hidrogén- vagy halogénatom, 1—4
szénatomos alkil- vagy 1-4 szénatomos alkoxicso-
port;

R? jelentése hidrogénatom vagy trifluor-metil-
-csoport,

R* és RS jelentése egymdstl fiiggetlenil hidrogén-
vagy halogénatom, trifluor-metil- vagy 1-4 szénato-
mos alkilcsoport, és

R jelentése hidrogénatom, 1—6 szénatomos alkil-
csoport, vagy halogénatommal szubsztitudlt fenil-
csoport.

A leirdsban halogénatom alatt fluor-, kl6r-, brém-
vagy jodatomot; 1—6 szénatomos alkilcsoport alatt
egyenes vagy eldgaz6 szénldnci telitett szénhidrogén-
csoportot, példdul metil-, etil-, I-metil-etil-, 1,1-dime-
til-etil-, propil-, butil-, pentil-, hexil- vagy hasonlé cso-
portot értiink.

Eldnyosek azok az (I) 4ltaldnos képletli vegyiile-
tek, amelyek képletében R jelentése hidrogén- vagy
halogénatom, vagy 1-4 szénatomos alkilcsoport; R
jelentése hidrogénatom vagy trifluor-metil-csoport;
R jelentése hidrogénatom, 1—6 szénatomos alkil-,
vagy halogén-fenil-csoport; és R* és R® jelentés: egy-
midstSl fuggetleniil hidrogén- vagy halogénatom, tri-
fluor-metil-, vagy 1-4 szénatomos alkilcsoport.

Ezen belill elényodsebbek azok a vegyiiletek, ame-
lyek (I) dltaldnos képletében R! jelentése halogéna-
tom, R? jelentése hidrogénatom, R jelentése hidro-
génatom, 16 szénatomos alkilcsoport, vagy halogén-
fenil-csoport, és R* és RS jelentése az elényos vegy -
letekre fent mpegadott csoport.

Kiilondsen eldnyosek azok a vegyiiletek, amelyek
(1) 4ltaldnos képletében R! jelentése 4-helyzet( halo-
gén-atom, R? jelentése hidrogénatom, R jelentése hid-
rogénatom vagy metilcsoport és R* és RS jelentése
egymdstd! fiiggetleniil hidrogén- vagy halogénatom
metil- vagy trifluor-metil-csoport, és a fenti R? és RS
szubsztituensek a fenilcsoport 2- ésjvagy 6-os helyze-
tében vannak.

A taldlmdny szerinti eljardssal elGéllitott legeldny -
sebb vegyliletek a
2-kl6r-a-(4-kl6r-fenil) 4-(4, 5-dihidro-3,5-dioxo-1,2 4-
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-triazin-2-(3H)-il-fenil-acetonitril és a
2. 6-diklor-a{4-kldr-fenil }4-(4, 5-dihidro-3,5-dioxo-1,
2 4-triazin-2(3H)-il)}-fenil-acetonitril,
sztereokémiai izomerjeik vagy racém elegyeik formd-

jdban.

Az (I) dltalinos képletii vegyiileteket az a) eljérds
szerint dgy 4llithatjuk el8, hogy egy (1) iltaldnos
képlet(i koztiterméket ciklizdlunk, majd a kapott (1II)
4ltaldnos képlet(i dionbdl eltdvolitjuk az E szubsztitu-
enst.

A (II) 4ltaldnos képletben L jelentése megfeleld
kilépbesoport, példdul 1-6 szénatomos alkoxi-cso-
port, halogénatom vagy egyéb hasonld csoport. A (II)
és (1) altaldnos képletben E jelentése megfeleld
elecktronvonzé csoport, mely a (LII) dltaldnos képleti
dionrdl konnyen eltdvolithaté, példdul karboxil-, al-
kil- vagy aril-szulfonil-oxi-, szulfonil-oxi-csoport, vagy
a fenti csoportok egy prekurzora ésjvagy szirmazéka,
példdul észter-, amid-, nitril-, 1-6 szénatomos alkil-
-szulfonil-oxi-csoport, fenilszulfonil-oxi-csoport,

(a-6 szénatomos)alkil-fenilszulfonil-oxi-csoport,
halogén-fenil-szulfonil-oxi-csoport,  vagy  hasonlé
csoport.

Az (1) dltalanos képletil vegyuletek elddllitdsdnak
egyik kiilondsen eldnyds médja az, ha egy (11-a) 4l-
teldnos képleti koztiterméket ciklizdlunk, és a kapott
(11-a) dltalinos képletli koztitermékbdl eltdvolitjuk
az E' funkcios csoportot. A (11-a) és (11I-a) ltaldnos
kipletekben E! jelentése ciano-, (1—6 szénatomosal-
kil-oxi-karbonil- vagy amidocsoport. A fenti eljdrdst
a 1. reakciovdzlattal szemléltetjiik.

A ciklizdldsi reakciét példdul a [Monatshefte der
Chemie, 94, 258-262 (1963)] irodalmi helyen is-
mertetett eljdrds szerint jtszatjuk le, példdul olymé-
don, hogy a (Il-a) dltalinos képletd kiinduldsi vegyu-
letet olvaddspontja folotti hGmérsékleten melegitjiik,
vagy a (I1-a) dltalanos képletii vegyiiletet megfeleld ol-
diszerrel — példdul aromds szénhidrogénnel, igy ben-
zollal, metil-benzollal vagy dimetil-benzollal; savval,
igy ecetsavval — alkotott elegyét visszafolyaté hits
a'att forraljuk, adott esetben bdzis — példdul kdlium-
-zcetdt, ndtrium-acetdt vagy més hasonlé bézis — je-
lenlétében.

Az E' funkcids csoport eltdvolitdsit példdul a
[Monatshefte der Chemie, 96, 134137 (1965)] iro-
dalmi helyen ismertetett eljards szerint végezhetjiik,
példdul olymédon, hogy a (Ill-a) dltaldnos képletl
vegyiiletet megfelel6 savas kozegben — példdul ecet-
savban vagy vizes hidrogén-klorid-oldatban, vagy azok
elegyeiben — (IV) altaldnos képletd karbonsavvd ala-
kitjuk. A reakcichGmérséklet emelésével fokozhatjuk
a reakcidsebességet.

A fenti médon kapott (IV) dltaldnos képleti kar-
bonsavat ismert médon végzett dekarboxilezéssel (T)
4ltaldnos képletil vegyiletté alakitjuk, példdul olymd-
don, hogy a (IV) éltaldnos képletd karbonsavat mele-
gitjik, vagy a (IV) 4ltaldnos képlet( karbonsav 2-mer-
kapto-ecetsavval késziilt oldatdt melegitjik, példdul a
3896.124. szdmui USA-beli szabadalmi leirdsban is-
mertetett eljirds szerint.

Az (I) 4ltaldnos képletd vegyiileteket a b} eljdrds
szerint ugy is eldallithatjuk, hogy egy (V) 4ltaldnos
kspletdl triazindion hidroxilcsoportjit cianocsoporttd
alakitjuk.

Az (V) éltaldnos képletd vegyiiletek (I) 4ltaldnos
kipleti vegyiiletekké vald alakitdsdt ismert médon vé-
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ezhetjik el. Példdul elszor a hidroxilcsoportot meg-
?elel(') tdvozo csoporttd alakitjuk, majd a kapott (VI)
dltaldnos képletd vegyillet W tdvozé csoportjdt ciano-
csoporttd alakitjuk. A (VI) dltalénos képletben W je-
lentése megfeleld reakcidképes tdvozd csoport, péidi-
ul halogénatom — fgy klér-, brém- vagy jédatom —,
vagy egy alkil- vagy aril-szulfonil-oxi-csoport — igy
metil-szulfonil-oxi- vagy 4-metil-fenil-szulfonil-oxi-
-csoport. ~

Abban az esetben, ha W kldratomot jelent, a (VI)
dltaldnos képletd koztiterméket példaul tgy dllithat-
juk el8, hogy az (V) dltaldnos képletd kiindul4si ve-
gyuletet a reakcié szempontjibdl inert olddszerben
tionil-kloriddal reagdltatjuk.

A (V1) dltaldnos képletd koztitermék (I) dltaldnos
képletd vegyiletté vald alakitdsdt példdul gy végez-
hetjikk, hogy a (VI) dltalinos képleti vegyiiletet egy
cianiddal — példdul alkdlifém-cianiddal, igy kdlium-ci-
aniddal, ndtrium-cianiddal; réz-cianiddal, ezist-cia-
niddal vagy mds hasonld cianiddal — reagdltatjuk, ki-
vént esetben megfeleld oldészer jelenlétében.

Az (I) altaldnos képletii vegyiiletek bdzikus tulaj-
donsdguak, ennek kovetkeztében megfelel savakkal
kezelve gydgydszatilag hatékony, nem-toxikus savad-
dici6s sokkd alakithatok. A savaddicids sévd alakitds
példdul szervetlen savakkal — igy hidrogén-halogeni-
dekkel, mint hidrogén-klorid, hidrogén-bromid stb.;
kénsavval, salétromsavval, foszforsavval, vagy egyéb
hasonlé savakka —, vagy szerves savakkal — példdul
ecetsavval, propionsavval, hidroxi-ecetsavval, 2-hidr-
oxi-propionsavval, 2-oxo-propionsavval, etindisavval,
propandisavval, butdndisavval, (Z)-2-buténdisavval,
(E)2-buténdisavval, 2-hidroxi-butdndisavval, 2,3-di-
hidroxi-butdndisavval, 2-hidroxi-1,2,3-propdntrikar-
bonsavval, metinszulfonsavval, etdnszulfonsavval,
benzolszulfonsavval, 4-metil-benzolszulfonsavval, cik-
lohexdnszulfamidsavval, 2-hidroxi-benzoesavval, 4-
-amino-2-hidroxi-benzoesavval stb. — végezhetd, és
megforditva, a s6 formdjdban 1évS (1) dltalénos képle-
td vegyilet lugos kezeléssel szabad bdzis forméju (T)
dltalanos képleti vegyiiletté alakithato.

Az (I) éltaldnos képletll vegyiiletek — mint az a
képletbdl lithaté — aszimmetrids szénatommal ren-
delkeznek. Ennek kdvetkeztében a taldlmdny szerin-
ti eljdrdssal elddllitott vegyiiletek két kil 6nboz6 enan-
tiomer formadban létezhetnek. Az (1) 4ltalinos képle-
tG vegyiiletek tiszta enantiomer formdit jol ismert el-
jérdsokkal dllithatjuk eld.

A taldlmdny szerinti eljdrdsban hasznait kiinduldsi
anyagok és koztitermékek vagy ismert vegyiiletek,
vagy hasonld vegyiiletek el&dllitasira ismertetett el-
jardsokkal analég médon elSdllithatok. Szdmos eljd-
rdst az alibbiakban részletesen is ismertetiink.

A (11) dltaldnos képletl koztitermékeket dltaliban
ugy éllithatjuk eld, hogy egy (VII) dltaldnos képleti
diaz6niumsot egy (VIII) dltaldnos képleti reaktdnssal
reagdltatunk, a 2. reakciévdzlat szerint. A (VII) dlta-
lénos képletf)en X jelentése megfeleld anion, és a
(X]ll) 4ltaldnos képletben E és L jelentése a fent meg-
adott. ‘

A (V) sltaldnos képlet( vegyiileteket célszer(ien
megfeleld reakcidkozegben reagéltatjuk a (VIII) 4lta-
ldnos képletd vegyiiletekkel, példdul a [Monatshefte
der Chemie, 94, 694—697 (1963)} irodalmi helyen is-
mertetett mddon. Megfeleld reakcidkézeg példaul
egy vizes nétrium-acetdt-oldat, piridin, vagy egyéb ha-
sonlé kozeg.

A (VII) dltaldnos képletd kiinduldsi diaz6niums6t
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egy (1X) altaldnos képletd megfeleld aminbél 4llithat-
juk €18 ismert médon gy, hogy a (IX) iltalinos kép-
letd amint alkélifém- vagy alkalifoldfém-nitrittel rea-
gé'tatjuk, megfeleld kdzegben, a 3. reakcidvdzlat sze-
rint. A fenti reakciévizlatban M™ jelentése alkdlifém-
vagy alkélifoldfém-kation, és n értéke 1 vagy 2.

A (IX) dltaldnos képletd aminokat a 4.005.218.
szimG USA-beli szabadalmi leirisban ismertetett el-
jardshoz hasonlé médon 4llithatjuk eld.

A (V1) 4ltaldnos képlet( triazindionok a 3.912.723
szimd USA-beli szabadalmi leirds szerint dllithaték
elé.

A (ID) és (TID) altaldnos képletl koztitermékek, és
kozelebbrdl a {I1-a), (111-a) és (1V) 4ltalinos képletd
koztitermékek, melyek az (I) 4ltaldnos képletd vegy-
letek elGdllitdsdra haszndlhatok, 4j vegyileteknek te-
kinthetdk, igy eldallitisuk szintén a taldlmény szerin-
ti eljdrds jellegzetességei kozé tartozik.

A taldlminy szerinti eljdrdssal elGallittott (1) alta-
liros képletli vegylletek sztereokémiai izomerjeik
vagy racém elegyeik formdjdban protozoon-ellenes
hatassal rendelkeznek. A fenti vegyiletek vizsgdla-
taink szerint szimos protozoon, igy példdul Sarco-
dina, Mastiqophora, Ciliophora és Sporozoa ellen is
ha:4sosnak bizonyultak.

Az () altalinos képletii vegyiiletek — racemdtjaik
és lehetséges sztereoizomner formdik — kilondsen ha-
tisosak Rhisopoda, példdul Entamoeba; és Mastiqop-
hora, példdul Trichomonas, kézelebbrdl Trichomonas
vaginalis, Histomonas, példdul Histomonas maleag-
ridis és Trypanosoma fajok ellen.

Potencidlis protozooun-ellenes aktivitdsuk kovetkez-
tében a taldlmdny szerinti eljardssal eldallitott (I) 4l-
talinos képletii vegyiiletek protozoonok szaporodas4-
nak megelézésére €s gitlasira, kozelebbrdl protozoon-
fert6zott egyedek kezelésére haszndlhatdk, gy ogyszer-
ké.zitmények hatéanyagaként.

A taldlmdny szerinti eljdrdssal elGéllitott, proto-
zoon-fert8zések kezelésére alkalmazhato gyégyszerké-
szi:mények hatdanyagként egy sztercokémiai izomer
vagy racém elegy formdjiban levd (T) dltalinos képle-

- tii vegyiiletet tartalmaznak, protozoonok ellen hatd-

sos mennyiségben, valamely olddszerben, vagy szi-
14r 1, félszildrd vagy cseppfolyds higitd- vagy hordozé-
anvagokkal Osszekeverve. A protozoon ellen hatdsos
mennyiségt (1) dltaldnos képlet{ vegyiiletet és kivédnt
esetben egyéb gydgydszatilag hatdsos anyagot, vala-
miat megfeleld hordozdanyagokat tartalmazd ele-
gycket a gyogyszerkészitésben szokdsos eljirdsokkal
alakithatjuk szokdsos dozirozisi formakkd.

A gydgyszerkészitményeket elonydsen dézisegység
formdvad formdljuk, amelyek dozisegységenként hatd-
sos mennyiségd () dltaldnos képletd vegyiiletet tar-
talmaznak, megfeleld hordozéanyagokkal dsszekever-
ve. A hatGanyag dozisegységenkénti mennyisége tdg
hatdrok kozott viltoztathatd, eldnydsen kozel 10—
-2000 mg hat6anyagot tartalmaz egy dozisegység.

A taldlmdny szerinti eljdrdssal elddllitott gyogy-
szerkészitmények melegvéril dllatok protozoon-fertd-
zéseinek kezelésére ésfvagy gyOgyitdsdra alkalmazha-
tok olymddon, hogy az (1) §ltaldnos képletd vegyir
letet — racemdtjit vagy sztereokémiai izomerjét —
prctozoon-ellenes mennyiségben tartalmazé gyogy-
szerkészitménnyel kezeljiik az 4llatot.

Kozelebbrdl, az (1) dltaldnos képletd vegyiiletek
rendkivill er6s kokcidiom-ellenes hatisuk kovetkez-
tében igen jol haszndlhatok melegvérd dllatok esetén
a kokcidiumok szaporodasdnak gdtldsdra, illetve azok
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elpusztitdgdra. Ennek megfelelden az (I) dltaldnos
képlet{l vegyiletek kildndsen kokcidium-ellenes sze-
rek és kokcidiosztatikumok hatSanyagaként alkal-
mazhatok.

Fenti kokcidium-ellenes és kokcidiosztatikus haté-
suk kovetkeztében a taldlmdny szerinti eljdrdssal els-
éllftott vegyiileteket bdrmely szildrd, félszildrd vagy
cseppfolyds higité- vagy hordozdanyaggal Ssszekever-
ve haszndlhatjuk. Ezenkivill a taldlminy szerinti el-
Jardssal eldéllitott vegyileteket kokcidiosztatikus ha-
tdsuk miatt barmely takarmédnyhoz keverve, vagy az
fvévizben feloldva vagy szuszpendilva is adagolhatjuk
melegvér( dllatoknak. . :

A taldlmdny szerinti eljdrdst kozelebbrdl — a korld-
tozds szdndéka nélkill — az aldbbi péld4k segitségével
kivdnjuk ismertetni.

A) Koztitermékek el8éllit4sa
1. példa

68 tomegrész 4-fluor-fenil-acetonitril, 180 tomeg-
rész etil-karbondt, 100 tomegrész 30%-0s ndtrium-me-
toxid-oldat és 200 tomegrész dimetil-benzol elegyét
addig desztilldljuk, mig a belsG hémérséklet eléri a
110 "C-ot. A desztillitumot lehfitjiik és 80 tomegrész
2-propanolt, majd cseppenként 63 tomegrész metil-
szulfitot adunk hozzd szobahGmérsékleten. (Az exo-
term reakcié kovetkeztében a hS8mérséklet 80 "C-ra
emelkedik.) A fennmarad6é 120 tomegrész 2-propa-
nolt intenzfv keverés kozben hozzdadjuk. Ezutédn a re-
akcidelegyet 20 6rdn 4t keverjiikk, majd hozzdadunk
56 tomegrész kdlium-hidroxidot (exoterm reakcid,
& h6mérséklet 75 °C-ra emelkedik). Az elegyet keve-
rés kozben 30 percen dt visszafolyaté hiits alatt for-
raljuk. A reakcidelegyet lehdtjilk, és 750 tomegrész
vizbe dntjitk. A vizes fdzist elvilasztjuk és metil-ben-
zollal extrahdljuk. Az extraktumot szdritjuk, szlirjik
é3 bepéroljuk. Az olajos maradékot desztilldljuk. 54
tomegrész  4-fluor-a-metil-fenil-acetonitrilt kapunk,
forrdspontja 110—115 °C, 1,419x10° Pa nyom4son
(1. kdztitermék).

2. példa

20 tomegrész 1,2-diklér4-nitro-benzol 160 t&-
megrész piridinnek késziilt, kevert oldatshoz 28 to-
megrész szildrd kdlium-hidroxidbdl és 40 tomegrész
piridinbdl készitett pasztit adunk. Az elegyet S "C-ra
hitjilk, majd cseppenként hozzdadunk 15,6 tdmeg-
rész 4-fluor-a-metil-fenil-acetonitrilt. Az elegyet ez-
utdn —5 °C-on 10 6rdn 4t tovibbkeverjik. A hitd-
firddt eltdvolitjuk és a reakcidelegyet 80 tomegrész
benzollal higitjuk. Az elegyet lesz(irjik és a sziirletet
bepdroljuk. A maradékot vizbe Ontjiik és a terméket
metil-benzollal extrahdljuk. Az extraktumot széritjuk,
szirjik és bepdroljuk. A seilird maradékot 1,1’-oxi-
-bisz(etdn) & benzol elegyébsl 4tkristdlyositjuk. 15
tomegrész -a(2-kl6r- 4-nitro-fenil)4-fluor-a-metil-fe-
nil-acetonitrilt kapunk, olvaddspontja 133,1 °C (2.
koztitermék).

3. példa

45,3 tomegrész 1,2,3-trikl6r-5-nitro-benzol, 300
tomegrész 50%-08 nétrium-hidroxid-oldat, 5 t&meg-
rész N,N,N-trietil-benzil-amménium-klorid &5 360
tOmegrész tetrahidrofurdn kevert elegyéhez 5 perc
alatt hozzdcsepegtetjilk 33,3 tSmegrész 4-klér-fenil-
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-acetonitril 90 tomegrész tetrahidrofurdnnal készilt
oldatédt. Az elegyet ezutdn 50 °C-on 4 6rén 4t tovabb-
keverjiik. A reakciGelegyet 1500 tomegrész bsszetort
jégre Ontjiik, és tdmény sésavoldattal megsavanyitjuk.
A terméket triklor-metdnnal extrahdljuk. Az extrak-
tumot széritjuk, sz(rjik és bepdroljuk. A maradékot
2,2'-oxi-biszepropén)~nal keverjiik. A terméket sz(r-
juk és szdritjuk. 63,8 tomegrész (93,3%) 2,6-diklér-a-
(4-k]ér-fenilgxt-nitro-fenil-acetonitri]t kapunk (3. kdz-
titermék).

A fentiek szerint eljdrva, ekvivalens mennyiségQ
megfeleld kiinduldsi anyagokat haszndlva 4llitjuk el
az aldbbi vegyileteket:
4-kl6r-a-(2k16r-4 -nitro-fenil}-a-metil-fenil-acetonitril,
olvadsspontja 139,3 °C (4. kéztitermék);
2-k161-a-(4-kl6r-fenil)-nitro-fenil-acetonitril (5. kozti-
termék); .
a-(4-kldr-fenil)-a-metil-4-nitro-2-(trifluor-metil)}-fenil-
-acetonitril (6. koztitermék);
2-kl6r-o,a-bisz(4-kl6r-fenil)4-nitro-fenil -acetonitril (7.
koztitermék):
2-kl6r-(4-kl6r-fenil)-5-metil-4-nitro-fenil-acetonitril
(8. koztitermék);

2-luor-a-(4-fluor-fenil)4-nitro-fenil-acetonitril (9.
koztitermék);
2,6-dikl6r-a-(4-fluor-fenil )4 -nitro-fenil-acetonitril (10.
koztitermék);

2kl6r-a-(4-fluor-fenil)-6-metil-4-nitro-fenil-acetonitril
(11. koztitermék);

a-(4-fluor-fenil)-2,6-dimetil -4-nitro-fenil-acetonitril
(12. koztitermék; és

2-kl6r-a-(4 kl6r-fenil)S-metil4-nitro-fenil-acetonitril
(13. koztitermék).

A fentiek szerint eljdrva a megfeleld kiindulssi
anyagokat haszndlva éllitjuk el6 az aldbbi koztitermé-
keket is:
2-(k16r-a~(4-kl6r-fenil}-6-metil 4-nitro-fenil-acetonitril
(14. koztitermék);

2-kl6r-a-(4-fluor-fenil}4-nitro-fenil-acetonitrit ~ (15.
koztitermék); és
2-kl6r-a-(4-metil-fenil)4-nitro-fenil-acetonitril  (16.

koztitermék).
4. példa

14,2 tomegrész j6d-metdn, 153 tdmegrész 50%-os
nitrium-hidroxid-oldat, 1 tOmegrész NN, ,N-trietil-
-benzil-amménium-klorid és 67,5 tomegrész tetrahid-
rofurdn kevert elegyéhez 15 perc alatt 37,5 tomegrész
2 ki6r-a-[4-kl6r-3(trifluor-metil)-fenil]4-nitro-fenil-
-acetonitril 67,5 tomegrész tetrahidrofurdnnal késziilt
oldat4t csepegtetjilk. A reakciGelegyet keverés kozben
4 6rén 4t 5060 °C-on melegitjuk. Tovébbi 2,3 1o-
megrész j6d-metdnt adunk hozzd, és az elegyet 50 °C-
on 1 drén 4t keverjik. Az elegyet 100 g Osszetort jég-
te Ontjiik, majd tomény sésavoldattal megsavanyitjuk.
A terméket trikl6r-metdnnal extrahdljuk. Az extrak-
tumot szdritjuk, szdrjiik és bepéroljuk. A maradékot
1650 tomegrész etanollal keverjik. A terméket sz(ir-
juk, 2,2"-oxi-bisz(propdn)nal mossuk és sziritjuk.
34,2 tomegrész (87,8%) 4-klér-a-(2-kl6r<4-nitro-fe-
ml}a-n-}etil-3-(triﬂuor-metil)—fenil-acetonjtrilt ka-
punk, olvaddspontja 162,5 “C (17. koztitermék).

A fentiek szerint eljirva dllitjuk el6 az aldbbi koz-
titermékeket is:
2kl6r-a-(4-kl6r-fenil}4-nitro-a-propil-fenil-acetonitril
(18. koztitermék);
a-butil-2-klér-a(4-kl6r-fenil }4-nitro-fenil-ace tonitril

4.



(19. koztitermék);

2,6-dikl6r-a-(4-kl6r-fenil }a-metil-4-nitro-fenil-aceto-
nitil (20. koztitermék);
2-kldr-a-(4-klor-fenil)a,6-dimetil 4-nitro-fenil-aceto-
nitril (21. koztitermék);
2-klSr-a-(4-klor-fenil)-a,S-dime til-4-nitro-fenil-aceto-
nitril (22. koztitermék); és
2-fluor-a-(4-fluor-fenil)-a-metil 4-nitro-fenil-acetonit-
ril (23. koztitermék).

5. példa

20 tomegrész 4-k16r-0~(2-k16r4-nitro-fenil )-o-me-
til-fenil-acetonitril, 7 tomegrész vaspor, 250 témeg-
rész 0,78 n amménium-klorid-oldat és 200 tOmegrész
metil-benzol elegyét keverés kdzben 3 Grdn 4t vissza-
folyaté hiit§ alatt forraljuk. A reakcidelegyet még
forrén sziirjik. A vizes fizist elvilasztjuk és metil-
-benzollal mossuk. Az egyesitett szérves fazisokat viz-
zel, nétrium-lu'drogénvkarbonét—oldattal, majd ismét
vizzel mossuk, szdritjuk és bepdroljuk. A maradékot
1,1"-oxi-bisz(etdn)-nal mossuk és szdritjuk. 10 tomeg-
1ész  a-{(4-amino-2-klor-fenil)4-k16r-w-metil-fenil-ace-
tonitrilt kapunk, olvadéspontja 135,2 °C (24. kozti-
termék.

Hasonlé eljérdssal dllitjuk el6 az aldbbi koztiter-
méket is: )

d-(4-amino-2-klér—fenil)-g-ﬂuopa-meti]-fem‘l-acetonit-
ril, olvadaspontja 1212 °C (25 koztitermék).

6. példa

31,1 tomegrész  4-kl6r-a-(2-kl6r4-nitro-fenil}-a-
-metil-3-(trifluor-metil )-fenil-acetonitril, 2 tOmegrész
47%-0s metanolos tiofénoldat és 480 tomegrész meta-
nol elegyét Parr-késziilékben 50 °C-on hidrogénezziik,
3 tomegrész 5% fémtartalmi szénhordozés platina-
katalizdtor jelenlétében. A szdmitott mennyiségd
hidrogén felvétele utdn a katalizdtort lesziirjiik, tetra-
hidrofurdnnal mossuk és a sziirletet vakuumban be-
paroljuk. A maradékot 160 tomegrész 2-propanolbél
kristdlyositjuk. A terméket lesziirjik, 2,2™oxi-
-bisz(propdn)-nal mossuk és szdritjuk. 23,7 tomegrész
(82,4%) 4-amino-2-klér-o-{4-ki6r-3(trifluor-metil)-fe-
nil]-e-metil-fenil-acetonitrilt kapunk, olvaddspontja
180,4 °C (26. koztitermék).

Hasonloképpen eljdrva dllitjuk el8 az alibbi kozti-
termékeket is:
4-aminoa-(4-k16r-fcnil)-a-meti]-2-(triﬂuor-metil)—fenil-
“acetonitril (27. koztitermék);
4-amino-2-kl6r-o,a-bisz(4-kl6r-fenil)-fenil-acetonitril
(28. kéztitermék);
4-amino-2-kl6r-a-(4-kl6r-fenil )-a-propil-fenil-acetonit-
ril (29. koztitermék);
4-amino-a-butil-2-klér-a-(4-kl6r-fenil)-fenil-acetonitril
(30. koztitermék);
4-amino-2,6+dikl6r-a-(4-ki6r-fenil )-a-metil-fenil-aceto-
nitril (31. koztitermék);
4-amin-2-kl6r-a-(4-k16r-fenil)-a,6-dimetil-fenil-aceto-
nitril (32 koztitermék);
4-amino-2 -kl6r-a-(4-kl6r-fegil)-a,5-dimetil-fenil-aceto-
nitril (33. k6ztitermék); '
4-amino-2-fluor-a-(4-fluor-fenil }-a-metil-fenil-aceto-
nitril (34, koztitermék);
4-amino-2,6-diklér-a-(4-fluor-fenil)-fenil-acetonitril
(35 koztitermék); -
4-amino-2-ki6ér-w-(4-fluor-fenil 6-metil-fenil-ace tonit-
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ril (36. koztitermék);
4-amino-a-(4-fluor-fenil)-2,6-dimetil-fenil-acetonitril
(37. koztitermék);
4-amino-a-(4-kl6r-fenil)-2,6-dimetil-fenil-acetonitril
(38. koztitermék).

A fenti eljardssal, a megfeleld kiindul4si anyagokat
haszndlva dllitjuk eld az aldbbi koztitermékeket is:
4-amino-2-kiér-a{(4-klér-fenil }-fenil-acetonitril ~ (39.
koztitermék);
4-amino-2,6-dik16r-a(4-kl6r-fenil }enil-acetonitril
(40. koztitermék);
4-amino-2-kl6r-a-(4-kl6r-fenil }6-metil-fenil-aceto-
nitril (41. koztitermék);
4-amino-2-klér-a(4-fluor-fenil)-fenil-acetonitril

(2.
koztitermék); és

4-amino-2-klér- a-(4-metil-fenil}-fenil-acetonitril (43.

koztitermsk.
7. példa

15,2 tomegrész 4-amino-2-kl6r-a-(4 -klér-fenil)-a,5-
-dimetil-fenil-acetonitril, 14,4 tomegrész tomény s6-
savoldat és 125 tomegrész ecetsav 5—10 °C-ra hitétt,
kevert oldatdhoz cseppenként 30 perc alatt 3,5 to-
megrész natriumenitrit 15 tomegrész vizzel késziilt ol-
datit adjuk, 10 °C koriili hdmérsékleten. Az elegyet
ezutdn 30 percen 4t keverjik, majd 10 tomegrész ndt-
rium-acetdtot €s 7,8 tomegrész etil-N-(2-ciano-acetil)-
-karbamitot adunk hozzd 2 6ra alatt, szobah3mérsék-
leten. A reakciGelegyet 500 tomegrész vizbe Ontjik.
A terméket lesziirjiik, vizzel mossuk és diklor-metdn-
ban oldjuk. A szerves fézist szdritjuk, szirjik és be-
paroljuk. A maradékot szilikagéllel toltott oszlopon
kromatografaljuk, az eludldst triklor-metdn és meta-
nol 95:5 térfogatarinyy elegyével végezzik. A tiszta
frakcidkat Osszegyijtjik és az eluenst vakuumban le-
fesztilliljuk. A maradékot 2-propanollal keverjiik. A
terméket lesziirjik, 2,2"-oxi-bisz(propn)-nal mossuk
% széritjuk. 17,5 tomegrész 74,19) etil-{2- 5-klor4]
[1-(4-kIor-fenil)-1-ciano-etil]-2-metil-fenil-hidrazono -
2-ciano-acetil]-karbamdtot kapunk (44. koztiter-
nék).

A fenti eljérdssal, ekvivalens mennyiségf megfele-
16 kiinduldsi anyagokbdl illitjuk eld az alabbi kozti-
termékeket:
ctil- { 2-ciano-2-{4-(1-ciano-1-fenil-etil}-fenil-hidrazo-
noj-acetil} -karbamat (45. koztitermék);
etil-{2- {  3-kl6r-4-[1-(4-kI6r-fenil)- 1-ciano-etil -fenil-
-hidrazono} -2-ciano-acetil]-karbamét (46. koztiter-
mék);
etil-[2- { 3-ki6r4-[ 1 -ciano-1-(4-fluor-fenil )-etil]-fenil-
-hidrazono} -2-ciano-acetil]-karbamét (47. koztiter-
mék);
etil-{2- { 4]1-(4-kl6r-fenil)] -ciano-etil-3-(trifluor-me-
til)-fenil-hidrazono} -2-ciano-acetil}-karbandt (48. kbz-
titermék);
etil-[2-{ 4-[a{(4-kI6r-fenil)-a-ciano-benzil |-3-kl6r-fenil-
-hidr)azono} -2-ciano-acetil)-karbam4t (49. koztiter-
nék);
etil-[2- £ 3k16r-4-[1-(4-kl6r-fenil)-1-ciano-butil J-fenil-
-hidrazono} -2-ciano acetil]-karbamit (50. koztiter-
mék);
etil-[2- { 3-k16r-4-[ 1-(4-kl6r-fenil)-1-ciano-pentil | fenil-
-hidrazono } 2-ciano-acetil]-karbamdt (51 koztiter-
mék);
etil-{2-{ 3-kl6r4-[1 -(4-klér-3-trifluormetil-fenil)- | cia-
no-etil}-fenil-hidrazono}-2-ciano-acetil - karbamét (52.
kiztitermék);

5.



etil [2-(4 {1 (4k16rfenil)-1-ciano-etil]-3,5 - dikiSr-fenil-
-hi(li(razono} -2-clano-acetil]-karbamédt (53. koztiter-
mék);

etil [ 2-(3-k16r-4-{ 1 -(4-kI6r-fenil)-] -clano-etil}-S-metil-
fenil-hidrazono } -2-clano-acetil]-karbandt (54. kozti-
termék);

etil-[2-ciano-2- { 4-[1-ciano-1-(4-fluor-fenil)-etil]-3-flu-
or-fenil-hidrazono} -acetil]-karbamdt (55. koztiter-

mék);
etil- {2[3,5-dik16r4-(a-ciano-4-fluor-benzil)-fenil-hid-
razonol-2-ciano-acetil } -karbam4t (56. koztitermék);
etil- {2-[3-klér4{a-ciano-4-ﬂuor-benzi])—5 -metil-fenil-
-hidrazono]-2-ciano-acetil }-karbamat (57. koztiter-
mék);
etil- { 2-ciano-2{4{(a-ciano-4-fluor-benzil )-3,5-dimetil-
-fenil-hidrazono]-acetify- karbamat (58. koztitermék);
etil- { 2-[4-(4-klér-a-ciano-benzil)-3,5-dimetil-fenil -hid-
razono}-2-ciano-acetil} -karbamit (59. koztitermék).
A fentiek szerint eljirva 4llitjuk el8 a megfeleld
kiindulési anyagokbdl az aldbbi vegyiileteket is:
etil- { 2{3-ki6r-4(4-ki6r-a-ciano-benzil)-fenil-hidrazo-
no)-2-ciano-acetil }-karbamit (60. koztitermék);
etil- { 2-[3,5-diklor-4-(4-kl6r-a-ciano-benzil)-fenil-hid-
razonol-2-ciano-acetil} -karbamdt (61 koztitermék);
etil- { 2-[3kI6r-4-(4 klor-a-ciano-benzil)-5-metil-fenil-
-hidrazono}-2-ciano-acetil § -karbam4t (62. koztiter-

mék);
etil-§2-[-3-kl(’>r-4 4-fluor-o-ciano-benzil)-fenil -hidrazc-
no}-J-ciano-acetil } -karbamdt (63. koztitermék; és
etil- { 2-[3-kl6r4-(4-metil-a-ciano-benzil )-fenil-hidrazo-
no]-Z-ciano-acetil | -karbamit (64. koztitermék).

8. példa

7.8 tomegrész etil- { 2-ciano-2-[4-(1-ciano-1-fenil-
-etil)-fenil-hidrazono]-acetil} -karbamit, 1,98 témeg-
rész vizmentes kdlium-acetdt és 120 tomegrész ecetsav
elegyét 3 6rdn 4t keverés kozben visszafolyat6 hiits
alatt forraljuk. A reakcidelegyet 30 tomegrésznyi tér-
fogatra koncentrdljuk. Viz hozzdaddsdval a terméket
kicsapjuk. A terméket leszivatjuk, vizzel mossuk és
triklor-metdnban oldjuk. A maradék vizet elvélasztjuk
és a szerves fézist szdritjuk, szfijik és bepéroljuk.
6,86 tomegrész 2-[4-(1-ciano-1-fenil-etil)-fenil]-2,3 4,
S-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitrilt ka-
punk maradékként (65. koztitermék).

Hasonléképpen eljdrva dllitjuk el8 az aldbbi kozti-
termékeket is:
©2 3-k16r4-%1-(4-ldét-fenil)~l-cianoetil]-fenil}z.3.4,5-

-tetrahidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (66.
koztitermék);
2-{3-kl6r4-{1-ciano-1-(4-fluor-fenil)-etil]-fenil} -2,3 4,
5-tetrahidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (67.
koztitermék);

2- { 4-{1-(4-kl6r-fenil) 1-ciano-etil}-3-(trifluor-metil)- -
nil -2,3,4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbo- -

nitril (68. kdztitermék);
2-{4-[a-(4-kl6r-fenil)-a-ciano-benzil ]-3-kl6r-fenil}-2,3,
4, 5-tetrahidro-3, 5-dioxo-1, 2, 4-triazin-6-karbonitril
(69 koztitermék);

2-{3-kI6r-4-[1-(4-kI6r-fenil 1 -ciano-butil -fenif}-2,3 4,
5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (70.
koztitermék); ]
2-{53-k16r-4-[l{4-k]6r-fenil)-l-ciano—pentil]-fenil}-2,3,
4, 3-tetrahidro-3, 5-dioxo-1, 2, 4-triazin- 6 -karbonitril
(71 koztitermék); -

2- { 3k16r-4-[1(4-k161-3-trifluormetil-fenil)-1-ciano-e-
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til]-fenil § -2,3 ,4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin6-
-karbonitril (72. koztitermék);

2{4-[ 14 Kl6r-fenil)-1-ciano-etil]-3,5-dikiér-fenil 12 3,
4,5-tetrahidro-3,5- dioxo-1,2 4-triazin-6-karbonil (73.
koztitermék);

2-{3-k16r4-[ {4-kl6r-fenil)- 1-ciano-etil]-5-metil fenil} -
-2,3 4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonit-
1il (74. kbztitermék);
2-{S-kl6r4-[1(4-kI6r-fenil)-1-ciano-til]-2-metil-fenil] -
-2,3,4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonit-
ril (75. koztitermék);

2-{41-ciano-1 -(4-ﬂuor-fenil)-etil]-3-ﬂuor~fenil]—2,3,4,
S-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (76.
koztitermék);

243, 5-diklér-4-(a-ciano-4-fluor-benzil )-fenil]-2, 3,4, 3-
-tetrahidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (77.
koztitermék);

2{3-kl6r-4-(a-ciano-4-fluor-benzil)-5- metil-fenil}-2,3,
4, 5-tetrahidro-3, 5-dioxo- 1, 2, 4 -triazin-6-karbonitril
(78. koztitermék);

2-{4-(a-ciano-4-fluor-benzil)-3 , 5-dimetilfenil]-2,3 4,
S-tetrahidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (79.
koztitermék); és
2-[4-(4-klér-a-ciano-benzil)-3,5-dimetil-fenil}-2,3 ,4,5-
-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril  (80.
koztitermék):

A fentiek szerint eljdrva, megfelels kiinduldsi ve-
gyiletekbd! dllitjuk elS az alsbbi koztitermékeket is:
2-(3kl6r-4-(4-klér-a-ciano-benzil)-fenil }2, 3, 4, 5-tetra-
hidro-3,5-dioxo-1,2 4-triazin-6-karbonitril (81. kozti-
termék);
2{3.,5-diklér4-(4-kl6r-o-ciano-benzil)-fenil}-2, 3, 4, 5-
-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril  (82.
koztitermék);
2[3-kl6r4-(4-a-ciano-benzil)-5-metil-fenil]-2, 3, 4, 5-
-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril  (83.
koztitermék);
2{3kl6r-4-(4-fluor-a-ciano-benzil)-fenil}-2, 3, 4, 5-tet-
rahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (84. koz-
titermék); és
2 [3-kl6r4{(4-metil-a-ciano-benzil)-fenil }-2, 3,4, 5-tet-
rzhidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril (85. kbz-
titermék).

9. példa

6,86 tomegrész 2-[4-(1-ciano-1-feniletil)-fenil]-2,3,
4 5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonitril, 30
témegrész tomény sésavoldat és 150 tdmegrész ecet-
sav elegyét keverés kozben 24 6rdn 4t visszafolyatd
hits alatt forraljuk. A reakcidelegyet bepsroljuk és
a maradékot triklér-meténban oldjuk. ‘Az oldatot sz4-
ritjuk, szdrjik és bepdroljuk. 7,2 témegrész 2-[4-1-
ciano-1-fenil-etil)-fenil]-2,3,4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-
1,2,4-triazin-6-karbonsavat kapunk (86. kéztitermék).

Hasonl6képpen eljirva llitjuk eld az alsbbi kozti-
termékeket is: -
2-[3-k16r4{14(4-k16r-fenil}-1-ciano-etil }-fenil}-2,3 4,5-
tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav ~ (87.
koztitermék);
2-{3kl6r-4-[1-ciano-1-(4-fluor-fenil}-etil|-fenil -2,3 4,
5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav  (88.
kdztitermék);
2- {4-[1-(4-ki6r-fenil)-1-ciano-etil]-3-(trifluor-metil)-fe-
nil{-2,3,4,5-tetrahidro-3, 5-dioxo-1, 2, 4-triazin-6-kar-
bonsav (89. koztitermék); .
2-{ 4-{a-(4-kl6r-fenil }-a-ciano-benzil ]-3-k16r-fenil] -2,3,

B-



4 5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav (90

koztitermék);

2-{3k1614-] 1 (4 K161 fenil)-1 -ciano-butil ] feni} -2,3 4,

5-tetrahidro-3.5-dioxo-1,2 4-triazin-6-karbonsav  (91.

koztitermék);

2-§ 3klI6r4 {1 (4-klSr-fenil) 1 -ciano-pentil]-fenil} -2,3,

4 5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav

(92. kortitermék);

2- { 3-k16r4-[1(4-kl6r-3-trifluormetil-fenil)-1-ciano-e-

til]-fenil} -2,3 4,5 tetrahidro-3,5-dioxo-1 ,2 A-triazin-6-

-karbonsav (93 koztitermék);

2-&4—[ 1-(4-klor-fenil)-1-ciano-etil]-3 ,S-diklér-fenilj-2,3 ,
' 4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2 4~-triazin-6-karbonsav
(94. koztitermék);

2-{ 3kldr4-[1-(4kl6r-fenil)-1-ciano-etil]-S-metil-fenil} -

-2,3,4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbon-
sav (95 koztitermék);
2-{5k16r4-{1-(4-kI6r-fenil)-1-ciano-til]-2-metil-fenil}-
2,3 ,4,5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbon-
sav (96.koztitermék);

2-{4{1-ciano-1 -(4-ﬂuor-fenil)etil]-3<ﬂuor~fenil}-2 3.4,
5 -tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav (97.
koztitermék); ‘

23 ,5-diklér-4-(a-ciano-4-fluor-benzil}fenil}-2, 3,4, 5-
-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2 4-triazin-6-karbonsav ~ (98.
koztitermék);
2[3-klér4-(a-ciano-4-fluor-benzil)-5-metil-fenil}-2,3,
4 5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav (99,
koztitermék);
2-[4{a-ciano-4-fluor-benzil-3,5-dimetil-fenil }-2,3,4,5-
-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2 4-triazin-6-karbonsav  (100.
koztitermék); és
2{4(4-Kl6r-a-ciano-bnzil)-3,5-dimetil-fenil}-2, 3, 4, 5-
-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav  (101.
koztitermék).

A fentiek szerint eljdrva, a megfeleld kiinduldsi ve-
gyiletekbdl allitjuk eld az alibbi koztitermékeket is:
2-[3k16r4-(4-klor-a-ciano-benzil)-fenil}-2, 3,4, 5-tetra-
hidro-3,5-dioxo-1,2 4-triazin-6-karbonsav (102. kozti-
termék);
2{3,5-dik16r-4-(4-kl6r-a-ciano-benzil)-fenil]-2, 3, 4, 5-
tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav  (103.
koztitermék);
2-[3kl6r4-(4-kl6r-0-ciano-benzil)-5-metil-fenil}-2,3 .4,
5-tetrahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav (104.
koztitermék);
2[3-kl61r-4 (4 -fluor-a-ciano-benzil}enil]-2,3, 4, 5-tet-
rahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav (105. koz-
titermék);
2-[3-k16r4-(4-metil-a-ciano-benzil)-fenil]-2, 3, 4, 5-tet-
rahidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-6-karbonsav (106. kbz-
titermék);

10. példa

16 tomegrész 2-[3-klér4-(4-kl6r-a-hidroxi-benzil-
Afenil}-1,2,4-triazin-3,5-(2H,4H)-dion és 150 tOmeg-
rész triklor-metdn kevert elegyébe 5 perc alatt 16 to-
megrész tionil-kloridot csepegtetiink. Ezutin az ele-
gyet tovdbbi 3 6rdn it keverés kozben visszafolyaté
hGit alatt forraljuk. A reakcidelegyet ismét beparol-
juk. 14 toémegrész (83,1%) ‘2-{3—k16r~4«(a—k16r4-k16r-
-benzil)-fenil]-1,2 4-triazin-3,5(2H,4H)-diont kapunk
maradékként (107. kdztitermék).

Hasonléképpen eljirva 4llitjuk el§ az alibbi koz-
titermékeket is: .
2-[4-{a-kl6r4-k16r-benzil)-3,5-diklor-fenil]-1,2,4-tri-
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a/in-3,5(2H 4)-dion (108. koztitermeék);

2 [3-k16r4{a-klor-4-klor-benzil)-5-metil-fenil ]-1,2 4-

-triazin-3 52,4 H)-dion (109. kéztitermék);

2-[3 k1614 {a-klor4-fluor-benzit)-fenil |-1,2,4-triazin-

-2,5(2H,4H)-dion (110. koztitermék); és

2 [3-klor4(a-klor-4-metil-benzil }-fenil]-1,2,4-triazin-

-3,5(2H,4H)-dion (111. koztitermék). '
Hasonléképpen eljirva 4liitjuk el8 a megfeleld ki-

induldsi vegy iiletekbdl az alabbi ko ztitermékeket is:

2- {3-kl6r4-{1-kl6r-1-(4-kl6r-fenil)-etil}-S-metil-fenil ] -

1,2 A-triazin-3,5(2H,4H)-dion (112. koztitermék);

2. [4-(1klor-1fenil-etil)-fenil]-1,2 4-triazin-3,5(2H,

4H)-dion (113. koztitermék);

2-{3kl6r4-{1Ki6r-1(4-ki6r-feniletil]fenil]- 1,2 4-tri-

azin-3,5(2H.4H)-dion (114. koztitermék),

2- {3-kl(’)r4-[]~klér-l-(4-ﬂuor-fenil)-étil]-feni]} -1,2.4-

-triazin-3,5-(2H 4H)-dion (1135. koztitermék);

2- {41 kli6r-1-(4-kl6r-fenil)-etil]-3(trifluor-metil }fe-

nit?-1,2 4-triazin-3,5(2H,4H)-dion (116. koztitermék)

2-{4-k(4-fluor-fenil-a-klor-benzit}-3-(trifluor-metil)-fe-
nil}-1,2 4-triazon-3.5 (2H,4H)-dion (117 koztitermék)
2- {3 k16141 kIr-1-(4-ki6r-fenil)-butil}-enil § -1,2.4-
-tr azin-3,5(2H,4H)-dion (118. kbztitermék);
2-13K16r4-[ 1 kl6r-1-(4-Klor-fenil)-pentil |-fenil} -1,2.4-
-triazin-3,5(2H,4H)-dion (119. koztitermék);

213 k16r-4-[ 1-k16r-1 (4 -kl6r-3-trifluormetil fenil}etil}-
feail] -1,2,4-triazin-3,5(2H,4H)-dion (120. kéztiter-
mék);
2-{3,5~diklér4~[l—klér-]-(4—kl6r-fenil)eti]]-fenil]~ 1,2,
4.t-iazin-3.5(2H,4H)-dion (121. koztitermék),

2- [5-kl(')r-4-[]-klér—(4~k1(')r‘feni])etﬂ]-vaetil—fenili -
-1,2 4-triazin-3,5-(2H,4H)-dion (122, koztitermék),

2- {41 k161-1-{(4fluor fenil)-etil]-3-fluorfenilj -1,2,4-
-trizzin-3,5(2H 4H)-dion (123. koztitermék);
2-[3,5-diki6ér4-(a-kldr-4-fluor-benzil}-fenil]-1,2,4-tri-
azin-3,5(2H 4H)-dion (124. koztitermék);
2-[3-klér-4-(aklor-4-fluor-benzil)-S-metil fenil}-1,2,4-
triazin-3,5(2H,4H)-dion (125. koztitermék);
2-[4-(a-klor4-fluor-benzil-3 ,5-dimetil-fenil}-1,2,4-tria-
zin-3,5(2H 4H)-dion (126. koztitermék);
2-[4-(a~k1()r—4-k16r~benzi1)-3,5-dimetil-fenﬂ }-1,2,4-td-
azin-3,5(2H,5H)-dion (127. koztitermék). -

B) Célvegyiiletek eldillitdsa
11. példa

11,1 tomegrész 2-{3-klor4-{1-(4-kl6r-fenil)-1-cia-
po-etil]-5-metil-fenil}-2,3 4,5-tetrahidro-3,5-dloxo-1,2,
4-triazin-6-karbonsav és 15 tomegrész 2-merkapto-eta-
nol clegyét keverés xdzben 2 6rdn it 180 °C-on mele-
gitjiik. A reakcidelegyet lehfitjik, vizet adunk hozz4
és az elegyet natrium-hidrogén-karbonittal kezeljik.
A terméket triklor-metinnal extrahdljuk. A szerves
fazist szdritjuk, szlrjik és bepdroljuk. A maradékot
szilikagélen oszopkromatogrifidsan tisztitjuk, az elu-
4last triklor-metin és metanol 9535 térfogatardnyd
elegy ével végezzik. A tiszta frakcidkat osszegyjtjik
és a7 eluenst vikuumban ledesztilldljuk. A maradé-
kot 2,2"-oxi-bisz(propin)nal keverjilk. A terméket
szlifjiuk és szdritjuk. S tOmegrész ?50%) 2-ki6ra<4-
-kl6r-fenil)4-(4,5-dihidro-3, S-dioxo-1, 2, 4-triazin-
23 H)-il)«,6-dimetil-fenil-acetonitrilt kapunk, olva-
déspontja 226,7 °C (1. vegyiilet).

A fentiek szerint eljdrva 4llitjuk el az aldbbi ve-
gylileteket is:

7-



444, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-il }--me-
til-o-fenil-fenil-acetonitril, olvaddspontja 1892 "C
(2. vegyiilet);

2-ki6r-a-(4-klér-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, S-dioxo-1,2,4-
-triazin~2(b3H)-ila-metil-fenil-acetonitril, olvaddspont-
ja: 235,1 "C (3. vegyillet);
2-k16r-4-(4,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-l)-
-<a-(4-flugr-fenil }asmetil-fenil-acetonitril, olvaddspont-
ja:202,8 "C( 4. vegyiilet) N :
a-(4-klor-fenil)-4-(4, 5-dihidro-3, S-dioxo-1,2,4-triazin-
-2(3H)-il)-a-metil-2-(trifluor-metil-fenil-acetonitril, o]-
vaddspontia: 232,8 "C, (5. vegyiilet);
a,a-bisz(4-kl6r-fenil)-2-klér-4-(4, 5-dihidro-3,5-dioxo-
-1,2 4-triazin-2(3H)-il-fenil-acetonitril, olvaddspontja:
229,6 °C (6. vegyiilet);

2-kl6r-o(4-klo1-fenil)4-(4, S-dihidro-3, S-dioxo-1,2,4-
-triazin-2(3H)-l)-a-propil-fenil-acetonitril,  olvad4s-
pontja: 1242 "C (7. vegyiilet);
a-butil-2klér-o-(4-klor-fenil)-4-(4,5-dihidro-3,5-dioxo-
-1,2 4-triazin-2(3H)-il)-fenil-acetonitril, olvad4spontja:
126,3 °C (8. vegyiilet);
4-k16r-a-[2-k16r-4-(4,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-
-2(3H)-il)-fenil]-a-me til-3-(trifluor - metil) -fenil -aceto-
nitril, olvaddspontja: 233,7 °C (9. vegyiilet);
2,6-dikl6r-a-(4-ki6r-fenil)4-(4 5-dihidro-3, S-dioxo-1,
2,4-triazin-2(3H)-il)-o-metil-fenil-acetonitril, olvadss-
pontja 184,5 "C (10. vegyiilet); és -
2Kkl16r-a-(4-kl6r-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-
-triazin-2(3H)-il)-,S-dimetil-fenil-acetonitril, olvadds-
pontja: 2858 "C (11. vegyiilet).

Hasonloképpen eljdrva dllitjuk eld az aldbbi vegy -
leteket is:

44, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2 4-triazin-2(3H)-il)-2-flu-
or-o-{4-fluor-fenil)-a-metil-fenil-acetonitril, ~ olvadis-
pontja: 211,6 "C (12. vegyiilet);

2, 6-diklér44, 5-dihidro-3,5-dioxo-1, 2, 4-triazin-
-2(3H)-il)-a-(4-fluor-fenil)-fenil-acetonitril,  olvadds-
pontja: 250,2 °C (13. vegyiilet)

2-klor4+(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-
-il)-e-(4-fluor-fenil)-6-metil-fenil-acetonitril,
pontja: 222,8 °C (14. vegyiilet);

4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-il)-a—(4-
-fluor-fenil)-2,6-dimetil fenil-acetonitril, olvaddspont-
ja:272,3 °C (15. vegyiilet),és

a(4-kl6r-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2 4-triazin-
-2(3H)il)-2,6-dimetil-fenil-acetonitril, olvadspontja:
259,6 C (16. vegyiilet).

A fenti mddon eljdrva, megfelelS kiinduldsi vegyi-
letekbd! 4llithatjuk el6 az aldbbi vegytileteket is:
2k16r-0-(4-k16r-fenil)-4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-
-triazin-3(3H)-il}-fenil-acetonitril (17. vegyiilet);

2, 6-dikl6r-o-{(4-kl6r-fenil)4-(4,5-dihidro- 3,5-dioxo-1,
2 4-triazin-2(3H)-il)-il fenil-acetonitril (18. vegyiilet);
2-kl6r-a-(4-kl6r-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-
-tri)azin-2(3H)-il)-6-metil-fenil—acetonitril (19. vegyi-
let);
2-kl6r44,5-gihidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-il)-
a-(4-ﬂuor-feni])—fenil-acetonitril (20. vegyiilet); és -
2kl6r4{4,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-il)-
<x-(4-metil-fenil)-fenil-acetonitril (21. vegyiilet); és
" 2, 6-dikl6r- 4- (4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1, 2, 4-triazin-
- -2(3H)-il)-a-(4ametoxi-fenil)-fenil-acetonitril, olvadds-
pontja: 2593 "C.

12. példa
12 tdmegrész 2{3 -klér-«i-[klﬁr-(&kl&r-fenﬂ}meﬁl]-

olvadds- -
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fenil} -1,2,4-triazin-3 ,5(2H.4Hl-dion és 5 4tOmegrész
rézcianid elegyét el&szor 130 “C-on 3 6rén 4t, majd
180 “C-on 3 6rén 4t keverjiik. Az elegyet lehfitjik, és
A kicsapddott terméket triklor-metdn és metanol 90:
:10 térfogatardnyi elegyében oldjuk. A szervetlen csa-
padékot leszfirjitk és a sziirletet vakuumban bepérol-
juk. A maradékot négyszer tisztitjuk szilikagélen, osz-
lopkromatogrifids eljdrdssal. Az eludldst elGszor tri-
kl6r-metén és acetonitril 90:10 térfogatarényi elegyé-
vel, mdsodszor tetraklér-metdn és metanol 9317 térfo-
gatardnyu elegyével végezziik. A tiszta frakcidkat osz-
szegy(jtjlik és az eluenst elpdrologtatjuk. A maradé-
kot szilikagélen oszlopkromatogrifidsan (HPLC) to-
vébbtisztitjuk, az elualdst triklér-metdn és metanol
98:2 térfogatardnyu elegyével végezziik. A tiszta frak-
cickat Osszegy(jtjik ¢s az eluenst vdkuumban elpdro-
logtatjuk. A maradékot szaritjuk. 1,3 tomegrész (11,2
%) 2-K16r-0-(4-k16r-fenil)-4-(4,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,
4-triazin-2(3H)-il) fenil-acetonitrilt kapunk, olvadds-
pontja 196 ,8 “C (22. vegyiilet). ’
Hasonldéképpen eljdrva dllitjuk el8 az aldbbi vegyi-
leteket is:
2, 6-dikl6r-0-(4-k16r-fenil)-4-(4, 5-dihidro-3,5-dioxo-1,
2,4-triazin-2(3H)-il)-fenil-acetonitril,  olvaddspontja:
290,5 °C (23. vegyiilet);
2-klér-a-(4-kl6r-fenil)4-(4,5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-
-triazin-2(3H)-(i)l)-6-metil-fenil-acetonitril, olvadis-
pontja: 267,2 "C (24. vegyiilet);
2-klor4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)il-
-a-(4-fluor-fenil)-fenil-acetonitril, olvaddspontja:
185,2 °C (25. vegyiilet); és
2-klér444 5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-il)-
-a-(4-metil-fenil Henil-acetonitril, olvadispontja:
162,3 °C (26. vegyiilet).
A fentiek szerint eljdrva, a megfeleld kiindulési ve-
gyiileteket haszndlva dllitjuk elS az aldbbi vegyiilete-
ket is:
2-kl6r-a(4-kl6r-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2 4
-triazin-2(3H)-il)-a,6-dimetil-fenil-acetonitril (27. ve-
gyiilet); '
44, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-il }-«-me-
til-a-fenil-fenil-acetonitril (28. vegyiilet);
2-k16r-0-(4-kl6r-fenil)-4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-
-triazin-2(3H)-il)«-metil-fenil-acetonitril (29. vegyi-
let);
2k16r-4-(4,5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-)-
-a-(4-fluor-fenil)-a-metil-fenil-acetonitril (30. vegyi-

let);

a-&-klér-fenil)—4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-
-2(3H) -il} a-metil- 2- (trifluor-metil) -fenil- acetonitril
(31. vegyiilet);

a,o-bisz(4-klor-fenil)-2-kl6r-4-(4, S-dihidro-3, 5-dioxo-
1,2,4-triazin-2(3H)-il)-fenil-acetonitril (32. vegyiilet);
2-klér-a{(4-ki6r-fenil)4-(4, 5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-
-tri)azin—3(3H)-ﬂ)a-propil-fenilﬂcetonitﬁ] (33. vegyi-
let M . :
a-butil-2-kl6r-o-(4-kl6r-fenil)-4-(4,5-dihidre-3,5-dioxo-
-1,2 4-triazin-2(3H)-l)fenil-acetonitril (34. vegyiilet);
4-k16r-a-[2-ki6r4+4,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-
-2(3H)il }fenil]-a-metil-4-(trifluor-metil)- fenil-aceto-
nitril (35. vegyiilet);

2,6-diki6r-a-(4-klér-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,
2,4 -triazin-2(3H)-il)-a-metil-fenil-acetonitril ( 36. ve-
gyilet); -

2-kl6r-a{4-klér-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2 4-
-ttiazh;~2(3H)-il)—a,S-dimeﬁl-fenilicetonitﬁ] (7. ve-
gyilet);
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/
444, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)-1)-2-flu-
ora{4-ﬂpor-fenil)-a~metil-feni]-acetonjtril (38. vegyii-
let);
2 6-dikl6r-444,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2,4-triazin-2(3H)
Al)-a{(4-fluor-fenil)-fenil-acetonitril (39. vegyiilet);
2kl614-(4,5-dihidro-3,5-dioxo-1,2 A-triazin-2(3H)-il)-
<{4-fluor-fenil)-6-metil fenil-acetonitrl (40. vegyi-
let);,
44, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-triazin-2-(3H)-il)-a-(4-
fluor-fenil)-2,6-dimetil-fenil-acetonitril (41. vegyi-
let); és
a-{4-kl6r-fenil)-4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2 4-triazin-
-2(3H)-i1)-2,6-dimetil-fenil-acetonitril (42. vegyiilet).

C) Farmakoldgiai hatds vizsgdlata

Az (1) 4ltaldnos képletii vegyiiletek, gydgydszatilag
elfogadhaté savaddicids séik és lehetséges sztereoké-
miai izomerjeik erds protozoon-ellenes aktivitdsdt az
alibbi kisérletek eredményei bizonyitjdk. Az aldbbi
adatokkal természetesen csak szemléltetni kivinjuk a
Erotozoonel]enes hatdst, amely az Osszes (1) dltaldnos

épletli vegyilet esetén fennall, és a példdkkal nem
kivinjuk taldlmanyunkat a vizsgdlt (I) altalanos kép-
leti vegyiiletek és/vagy érzékeny protozoonok ko-
rére korldtozni.

13. példa
Kokcidium -ellenes hatds Eimeria tenella esetén

A csirkéket kereskedelmi forgalomban 1€v6, kok-
cidiosztatikus szert nem tartalmazé alaptdppal etet-
! Tizennyole napos csirkéket két dllatbdl 4116 cso-
portokra osztunk. A vizet automatikusan adagoljuk,
& az 4llatokat ad libitum etetjik a gyogyszerrel kie-
gészitett tappal, a fertSzés napjitol (0. nap) a fertd-
zés uténi 7. napig (a 7. napot nem beleértve). Gydgy-
szer nélkili tippal ad libitum két csoportot etetiink
(négy 4llat), mint nem fertSzdtt, illetve fertGzott
kontroll csoportot.

A gydgyszer nélkiili tdp kokcidiosztatikus szert
nem tartalmaz6, kereskedelmi forgalomban 1év8 alap-
tip. A gyogyszerrel kiegészitett tipot a gyogyszer
nélkilli tapbdl készitjik olymédon, hogy az utGbbit
a vizsgdlt vegyiilet meghatdrozott mennyiségével
alaposan Osszekeverjik.

A 0. napon a csirkéket ordlisan fertézzik 10°
Eimeria tenella spérds oocisztdval. Az 5. napon meg-
vizsgdljuk a székletet, és az aldbbi skala szerint érté-
keljiik az eredményt:

0 = nincs vérfolt

1 = egy vagy két vérfolt

2 =hdrom - 6t vérfolt

3 = 6tnél tobb vérfolt.

A 7. napon az Osszegyiijtott székletben meghati-
rozzuk az egy gramm székletben 1évg oocisztaszdmot
(OPG), valamint lemérjiik az 4llatokat.

A kisérleti eredményeket az 1. tdbldzatban adjuk
meg. Az elsS oszlopban az Atlagos relativ silyndveke-
dés 14that6, a nem fertGzott kontrollal dsszehasonlit-
va. A misodik oszlop a széklet 4tlagos értékelését
mutatja, a fenti t4bldzat alapjén, mig a harmadik osz-
lopban az 4tlagos oocisztaszdmot adjuk meg,
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1. tdblizat
Vegyillet  Vegyiilet  Atlagos Atla Atl
s7dma koncent-  relativ .v;zékl%(t)-s oocaiggtsa-
. ricidja = silyndv.  érték szdm
z tipban (%) {OPG)x100
(ppm)
1 100 92 0 0
10 99 0 0
S 96 0 0
2 100 93 0 0
3 100 94 0 0
10 92 0 0
4 100 103 0 0
10 100 0 0
5 92 1,0 0
5 100 94 0 0
10 92 0,8 0
6 100 98 0 0
10 97 1,5 0
10 10 97 0 0
5 98 0 0
1 94 0,5 0
nem fert6zott
kontroll - 100 0 0
fert8zott
kontroll - 78 29 459
13 1 101 0 0
0,5 96 0 0
14 1 98 0 0
15 100 99 0 0
‘ 10 99 0 0
16 100 94 0 0
10 97 0 0
5 94 0 0
22 100 98 0 0
10 102 0 0
5 100 0 0
1 98 1,0 0
0,5 97 0,5 0
23 100 98 0 0
10 101 0 0
5 98 0 0
1 102 0 0
0,5 97 0,1 0
24 100 99 0 0
10 108 0 0
s 99 0 0
1 99 0 0
0,5 94 - 04 0
25 100 95 0 0
10 99 0 0
5 100 0 0
1 . 94 0,2 0
26 100 92 0 0
10 95 0,5 0
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14. péida ‘ 2. tblézat

Kokcidium-ellenes hatds Eimeria acevulina esetén

5
A csirkéket kereskedelmi forgalomban 16v8, kok- Vegyilet Vegyillet Atlagos  Atlagos  Atlagos

cidiosztatikus szert nem tartalmazé alaptippal etet- szdma koncent-  relativ széklet- oociszta-
juk. récidjaa  stlynov.  érték szdm

Tizennyolc napos csirkéket négy 4llatbél 4116 tépban @) (OPG)x1000
csoportokra osztunk. A vizet automatikusan adagol- (ppm)

juk, és az 4llatokat ad libitum etetjik a gy6gyszerrel 10
jegészitett tippal, a fert8zés napjitél (0. nap) a fer-

t&26s uténi 7. napig (@ 7. napot nem beleértve). 1 100 81 0,4 0
Gyégyszer nélkili tdppal-ad libitum két csoportot y— Y e
etetiink, az egyik csoport nem fert6z6tt kontroll, a Z6tt kont- 100 0 0
misik fert&zott kontroll. roll .

A gyégyszer nélkiili tdp kokcidiosztatikus szert 15
nem tartalmazé, kereskedelmi forgalomban l1évé alap- fert§zott
tép. A gyogyszerrel kiegészitett tapot a gyégyszerrel kontroll 73 28 356
kiegészitett tipot a gyogyszer nélkili tapbol készit- 3 100 98 o 0
jik olymédon, hogy az utdbbit a vizsgdlt vegyiilet 10 84 1.1 147
meghatdrozott mennyiségével alaposan dsszekeverjiik. 20 2 100 -

A 0. napon a csirkéket ordlisan fert3zziik 2,6x10° 10 gg 0 30
Eimeria acervulina sp6rds oocisztdval. A 4. és 5. na- 5 9 11 5
pon megvizsgiljuk a székletet, és az aldbbi skéla sze- 2 10 0
rint értékeljiik az eredményt: 5 100 94 0 0

0 = normélis ra

1 - kissé ligy széklet o5 & 100 91 0 3

2 = fehér, vizes diarrhea 10 - 100 85 0,2 4]

3 = nyulés, nydlk4s diarrhea. 10 85 0,3 14

Az otodik és hatodik napon Osszegy(ijtjik a szék- . 5 %0 12 33
letet és meghatdrozzuk az egy gramm székletben 1év3 12 100 97 03 0
oocisztaszdmot (OPG), valamint lemérjiik a csirkéket. —25 98 0 0

A kisérleti eredményeket a 2. tibldzatban foglaljuk 30 97 ol
Ossze. Az elsG oszlopban az 4tlagos relativ silynoveke- — e > 36
dés 14thaté %-ban, a nem fertdz6tt kontrollal Ossze- 13 100 97 0 0
hasonlitva. A médsodik oszlop a széklet 4tlagos érté- 10 97 03 28
kelését mutatja, a harmadik oszlopban az 4tlagos 5 94 0,3 14
oocisztaszdmot (OPG) adjuk meg. 35 1 93 0,3 55

14 100 99 0 0
10 102 0 5
15 100 99 0 ]
o 10 95 0,5 44
40 16 100 94 0 0
L 10 91 0,1 20
22 100 94 0 0
10 91 02 11
5 101 0 23
45 23 100 99 0 0
10 99 0 0
5 102 0 6
1 100 0 29
0 90 0,7 17
24 100 98 0 0
50 10 92 0 10
5 96 0 0
. 1 92 0,5 44
10




SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Eljirds az (1) 4ltaldnos képletd a-aril-4-(4,5-di-
hidro-3,5-dioxo-1,2,4 triazin-2(3H)-il)-fenil-acetonil-
-szdrmazékok — a képletben

R! jelentése hidrogénatom, halogénatom, 14
szénatomos alkilcsoport vagy 1—4 szénatomos alkoxi-
csoport;

R? jelentése hidrogénatom vagy trifluor-metil-cso-

ort;
P R* és R? jelentése egymdst6] fggetleniil hidrogén-
atom, halogénatom, trifluor-metil-csoport vagy 1-4
szénatomos alkilcsoport; és- -

R jelentése hidrogénatom, 1—6 szénatomos alkil-
csoport vagy halogénatommal szubsztitudlt fenilcso-
port — eldallitdsdra sztereokémiai izomerjeik vagy ra-
cém elegyeik alakjdban, azzal jellemez-
ve, hogy

a) egy (II1) dltaldnos képletii triazindion-koztiter-
mékb3l — a képletben E jelentése elektronvonzd cso-
port, eldnydsen karboxilcsoport — magasabb hémér-
sékleten, adott esetben sav jelenlétében, amely savat
adott esctben a reakcid szempontjdbol inert olddszer
jelenlétében elimindljuk az E szubsztituenst, vagy

b) egy (VI) édltaldnos képletli koztiterméket — a
képletben W jelentése reakcidképes tdvozoé csoport,
elényosen halogénatom — egy cianiddal reagiltatunk,
adott esetben a reakcié szempontjibdl inert olddszer
jelenlétében.

2. Az 1. igénypont szerinti a) eljdrds, azzal
jellemezve, hogykiindulisi anyagként E he-
lyén karboxilcsoportot tartalmazé slll) iltaldnos kép-
letif vegyiiletet haszndlunk, ahol R' — R® és R jelen-
tése az 1. igénypont szerinti —.

3. Az 1. igénypont szerinti b) eljdrds, azzal
jellemezve, hogykiinduldsi anyagként W he-
lyén halogénatomot, metil-szulfonil-oxi-csoportot
vagy 4-metil-fenil-szulfonil-csoportot tartalmazé (V1)
4ltalanos képletii vegyiiletet haszndlunk.

4. A 2. igénypont szerinti eljdrds, azzal
jelleme zve, hogy E helyénkarboxilcsoportot
tartalmazé (I1) dltaldnos képletd vegyuletként egy
(VD) dltaldnos képleti diazéniumsé — ahol X jelen-
tése egy savbol szdrmazé anion, elSnydsen halogén-
ion, R, R —R® jelentése a 2. igénypont szerinti — és
egy (V1Il-a) dltaldnos képletii vegyilet — ahol L jelen-
tése reakcioképes csoport, elénydsen 1—6 szénatomos
alkoxicsoport, vagy halogénatom, kiiléndsen el6nyo-
sen 1—6 szénatomos alkoxicsoport, €s E! jelentése
cianocsoport, 1—6 szénatomos alkoxi-karbonil-cso-
port, eldnydsen azonban cianocsoport — reagiltatd-
sdval el@allitott (II-a) altaldnos képletli intermedier
savas kozegben — elénydsen ecetsavban alkélifém-
acetdt jelenlétében — végzett ciklizdcidjdval kapott
(IN-a) 4ltaldnos képletd vegyiilet hidrolizistermékét
alkalmazzuk — a képletekben R, R'-R%, E' és L je-
lentése a fent megadott —.

5. Az 1. igénypont szerinti a) vagy b) eljdrds olyan
(1) 4ltaldnos képlet vegyiiletek elGallitdsdra, amelyek
képletében R! jelentése hidrogénatom, halogénatom,
vagy 1—4 szénatomos alkilcsoport, R® jelentése hid-
rogénatom vagy trifluor-metil-csoport, R jelentése
hidrogénatom, 1—6 szénatomos alkilcsoport, vagy ha-
logén-fenil-csoport, és R* és RS jelentése egymistol
fiiggetlentl hidrogénatom, halogénatom, trifluor-me-
til-csoport vagy 1—4 szénatomos alkilcsoport, a z-
zal jellemezve, hogyKinduldsi anyag-
ként olyan (III) vagy (VI) iltaldnos képletii vegyiile-
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tet haszndlunk, amelyek képletében R, R!, R?, R*
és R® jelentése a tdrgyi korben megadott.

6. Az 5. igénypont szerinti eljdrds olyan (I) dltals-
nos képleti vegyiiletek elGdllitdsdra, amelyek képle-
iében R! halogénatomot, R? hidrogénatomot, és R
hidrogénatomot, 1-6 szénatomos alkilcsoportot vagy
halogén-fenil-csoportot jelent, azzal jelle-
m e zve, hogy kiinduldsi anyagként olyan ((ll!) vagy
{VI) 4ltaldnos képletd vegyiletet haszndlunk, ame-
Jyek képletében R, R! és R? jelentése a térgyi kor-
Hen megadott,

7. A 6. igénypont szerinti eljdrds olyan (I) dltal4-
nos képletii vegyiletek el6dllitisdra, amelyek képle-
1ében R! jelentése 4-helyzetd halogénatom, R jelen-
iése hidrogénatom vagy metilcsoport, és R? és R® je-
‘entése egymdstd] fuggetlenil hidrogénatom, halogén-
itom, metil- vagy tnfluor-metil-csoport, a fenilgy(irG
2- és 6-0s helyzetében, azzal jellemezve,
hogy kiinduldsi anyagként olyan (III) vagy (V1) ilta-
dnos képletii vegyiletet haszndlunk, amelyek képle-
tében R, R', R* és R® jelentése a targyi korben meg-
adott.

8. Az 1. igénypont szerinti a) vagy b) eljirds
2-kl6r-a(4-k16r-fenil)4-(4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2,4-
triazin-2-(3H)-il)-fenil-acetonitril elGéllitisara, a z-
zal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként
olyan (III) vagy (VI) dltaldnos képleti vegyiiletet
haszndlunk, amelyek képletében R' jelentése 4-hely-
zet(i klératom, R* jelentése 2-helyzet(i klératom, és
R, R? és R® jelentése hidrogénatom.

9. Az 1. igénypont szerinti a) vagy b) eljdrds 2,6-
-diklér-a{(4-kl6r-fenil)4-(4, 5-dihidro-3,5-dioxo-1,2 4-
triazin-2(3H)-il)-fenil-acetonitril eldillitisira, a z-
zal jellemezve, hogykiinduldsi anyagként
olyan (llll) vagy (V1) dltalinos képletii vegyiiletet
hasznalunk, amelyek képletében R' jelentése 4-hely-
zetil klératom, R é RS jelentése klératom a fenil-
gyGrii 2-es és 6-0s helyzetében, és R és R? jelentése
hidrogénatom.

10. Eljdrds gyogyszerkészitmények eldillitdsara,
azzal jellemezve, hogyvalamely, azl.
igénypont szerinti a) vagy b) eljirdssal elSéllitott,
sztereokémiai izomerje vagy racém elegye alakji-
ban levd (I) dltaldnos kégletl’i vegylletet — amely-
nek képletében R, R', R? , R* & R® jelentése az
1. igénypontban megadott — a gyodgyszerkészitésben
szokdsosan haszndlt hordozd- és/vagy egyéb segéd-
anyagokkal Osszekeverve gydgyszerkészitménnyé
alakitunk.

11. A 10. igénypont szerinti eljards, azzal
jellemezve, hogy hatéanyagként olyan (I)
dltaldnos képletli vegyiiletet haszndlunk, amelynek
képletében R! jelentése hidrogénatom, halogén-
atom, vagy 1—4 szénatomos alkilcsoport, R? je-
lentése hidrogénatom vagy trifluor-metil-csoport,
R jelentése hidrogénatom, 1-6 szénatomos alkilcso-
port vagy halogén-fenil-csoport, és R* és R® jelen-
tése egymdstdl fuggetlenil hidrogénatom, halogén-
atom, trifluor-metil-csoport vagy 1—4 szénatomos
alkilcsoport.

12. A 10. igénypont szerinti eljirds, azzal
jellemezve, hogy hatéanyagként olyan (I)
4ltaldnos képletd vegyiletet haszndlunk, amelynek
képletében R! gelentése halogénatom, R? jelentése
hidrogénatom ¢és R jelentése hidrogénatom, 1-6
szénatomos alkilcsoport vagy halogén-fenil-csoport.

13. A 12. igénypont szerinti eljdrds, azz al
jelle mezve, hogy hatéanyagként olyan (I)4l-
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taldnos képlet( vegyiletet hagzndlunk, amelynek kép-
letében R! jelentdse 4-helyzet( halogénatom, R jelen-
tése hidroggnntom vagy metilcsoport és R* és R® je-
lentése egymdstd! fiiggetlenil hidrogénatom, hzlogén-
atom, metilcsoport vagy trifluor-metii-csoport a fenil-
gyGrd 2-es és 6-0s helyzetében. -

14. A 10. igénypont szerinti eljdrds, azzal

194.191

jellemezve, hogyhatéanyagként 2-klér-<a-(4-

ki6r-fenil)4-4, 5-dihidro-3, S-dioxo-1 2, 4- triazin-
-2(3H)-l)fenilacetonitrilt haszndlunk.
15. A 10. igénypont szerinti eljdrds, azzal

jellemezve, hogyhatéanyagként 2,6-dikl6r-o-

{4 kl6r-fenil)4 (4, 5-dihidro-3, 5-dioxo-1,2 4-triazin-
-2(3H)-il)-fenil-acetonitrilt hasznslunk.

3 db dbra

Kiadja: Orsz4gos Taldlményi Hivatal
FelelSs kiadd: Himer Zoltdn
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194.191
Nemzetkdzi osztélyjelzet: C 07 D 253/06,
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.
E‘—CHZ-&-—NH—C—L

1. reakciovazlat

E!

- @_? .QNH-JL"H"L

ciklizalas

(Vi)

(Vill—qa)

~(U-a)

RL®_ _@%Z-o (H-a) ——= (1)
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Nemzetkdzi osztdlyjelzet: C 07 D 253/06,
A6l K31/53

2. reakciovhzlat

1 4
R IN R
RZ.Q—' NoFx — +
| RO v
E 0
_ | ] I
+ CH—C—NH—C—L — (1)
(vl
3. reakcidvazlat
R‘ N R‘
2
R@—%—C&-Nm + M"(NO,), ———=(VII)
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