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A taldlminy targya eljaras Gj, gyomor
betegségek kezelésére alkalmas (I) altala-
nos képletii imidazo-piridin-szarmazékok — a

képletben 0—R
R! jelentése alkenilesoport vagy adott NN
esetben cikloatkilcsoporttal helyette- p: r?
sitett atkilcsoport, x-N 3
~ R? jelentése hidroxilesoport, alkoxi-kar- R T

bonil-csoport, adott esetben hidroxil-,
alkoxi- vagy alkoxi-karbonilcsoport-
tal helyettesitett alkilcsoport, adott 5
esetben alkoxicsoporttal helyettesitett
fenilcsoport vagy adott esetben acil- D/p_
-oxicsoporttal helyettesitett acil-oxi-al- "CHT‘<N)<H
kil-csoport, és &
R? jelentése hidrogénatom, alkilcsoport,
halogén-alkil-csoport, alkoxi-alkil -
-csoport, hidroxi-alkil-csoport, ciano-
-alkil-csoport, mono- vagy dialkil-ami- X
no-alkil-csoport, aminocsoport, mono- —~CH, ¢
vagy dialkil-amino-csoport, nitrozo- N
csoport, alkoxi-karbonil-csaport, acil- NH2 {x)
-amino-csoport, alkil-szulfonil-ami-
no-csoport, (IX) altaldnos képletii
csoport— ebben a képletben
D jelentése iminocsoport vagy kénatom,
E jelentése nitrogénatom vagy metincso-
port, és
R® és R® egymastdl fiiggetleniil hidrogénato-
mot vagy alkil-, alkoxi-karbonil- vagy
fenilcsoportot jelent —,
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altalanos képletii csoport — ebben a

képletben
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jelentése kénatom vagy =N-R7 al-
taldanos képletii csoportot és az utdébbi-
ban R’ jelentése szulfamoil-, acil-

-amino-

vagy

alkinilcsoport

197572

vagy (XI) altaldnos képletii csoport — ebben

a képletben

Y jelentése kénatom és R® jelentése cia-
no-alkil- vagy alkinilcsoport —

elballitasara, a szerves kémiabdl jol ismert
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A taldimany targya eljards imidazo-pi-
ridin-szarmazékok eldallitdsara. Kozelebbrdl,
a taldlmany az 4j, Ht, K*-adenozin-trifosz-
fatazt gatlo hatasfi, (I) 4ltalanos képletii
imidazo-piridin-szarmazékok és gydgyaszati-
lag elfogadhaté séik, valamint ilyen vegyii-
leteket tartalmazd, gyomormegbetegedések
megelGzésére és kezelésére alkalmas gyogyd-
szati készitmények elSallitdsara vonatkozik.
Az (I) éltalanos képletben
R! jefentése 4—6 szénatomot tartalmazé
alkenilcsoport vagy 4—8 szénatomot
tartalmazo ciklo-alkil-csoporttal
adott esetben helyettesitett, 1—10
szénatomot tartalmazd alkilcsoport,
jelentése hidroxilcsoport, (1—4 szén-
atomot tartalmazd) alkoxi-karbonil-
-csoport, adott esetben hidroxil-, 1 —4
szénatomot tartalmazé alkoxi- vagy
(1—4 szénatomot tartalmazé) alkoxi-
-karbonil-csoporttal helyettesitett
1—4 szénatomot tartalmazé alkilcso-
port, adott esetben [—4 szénatomot
tartalmazo6 alkoxicsoporttal helyette-
sitett fenilcsoport vagy adott eset-
ben (2—4 szénatomot tartalmazd)
acil-oxi-csoporttal helyettesitett (2—
4 szénatomot tartalmazé)acil-oxi- (1-
4 szénatomot tartalmazo)alkilcso-
port, és
R? jelentése hidrogénatom, 1—4 szén-
atomot tartalmazé alkilcsoport, ha-
logén- (1—4 szénatomot tartalmazo)-
alkilcsoport, (1—4 szénatomot tartal-
mazo) alkoxi- (1—4 szénatomot tartal
maz06)alkilcsoport, hidroxi- (1 —4
szénatomot tartalmazoé)alkilcsoport,
ciano- (1—4 szénatomot tartalmazo)-
alkilcsoport, mono- vagy di(1—4 szén-
atomot tartalmazo) alkil-amino- (1—4
szénatomot tartalmazdé)alkilcsoport,
aminocsoport, mono- vagy di(l—4
szénatomot tartalmazd)alkil-amino-
csoport, nitrézocsoport, (1—4 szén-
atomot tartalmazd)alkoxi-karbonil-
-csoport, (2—4 szénatomot tartalma-
z0) acii-amino-csoport, (1—4 szénato-
mot tartalmazo)alkil-szulfonil-ami-
no-csoport, (IX) 4ltaldnos képletii
csoport — ebben a képletben
jelentése iminocsoport vagy kénatom,
jelentése nitrogénatom vagy metin-
csoport, és
R® és R® egymistol fiiggetleniil hidrogénato-
mot vagy 1—5 szénatomot tartalma-
z6 alkil-, (1—4 szénatomot tartal-
mazo)alkoxi-karbonil- vagy fenilcso-
portot jelent —,

R2

mo

(X) altalanos képletii csoport — ebben
a képletben
X jelentése kénatom vagy =N-R7 il-

taldnos képlet{i csoport és az utébbi-
ban R’ jelentése szulfamoil-, (2—4
szénatomot tartalmazd)acil-amino-
vagy 2—5 szénatomot tartalmazé al-
kinilcsoport —,
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2

vagy (XI) dltalanos képletii csoport — ebben

a kepletben

Y jelentése kénatom és R® jelentése
ciano- (1—4 szénatomot tartalmazé)-
alkil- vagy 2—5 szénatomot tartal-
mazé alkinilcsoport.

A fenilcsoporton adott esetben egyszeresen
vagy tobbszorosen helyettesitett 8-aralkil-
vagy -aril-oxi-imidazo(1,2-a)piridin-szarma-
zékok ismeretesek a 33094 és 68378 szama
eurépai kdzrebocsatdsi iratokbél. E leirdsok
szerint ezek a vegyiiletek gyomornedv ki-
valasztasat gatlo és sejtvéds hatasaak.

Az (I) éltaldnos képletii vegyiiletek 1j
vegyiiletek, az emlitett ismert vegyiileteké-
tél eltérd helyettesitGket hordoznak.

Igen sok Gj vegyiiletet allitottunk el§ és
vizsgaltuk ezeknek a gyomorsav kivalasz-
tasat gatlo és fekélyelleni hatasat, a HT,K*-
-adenozin-trifoszfatazt gatld aktivitas alapjan.
Vizsgalataink eredménye az, hogy az (I) &l-
taldnos képletii vegyiiletek és soik a HT,K*-
-adenozin-trifoszfataz hatasat igen nagy mér-
tékben gétoljak, igy kivédléan hasznositha-
tok gyomorbetegségek megelGzésére és keze-
lésére alkalmas gyégydszati készitmények
hatéanyagaiként.

Visszatérve az (I) 4ltalanos képlet he-
lyettesitdinek jelentésére, az 1—4 szénatomot
tartalmazé alkilcsoportok lanca egyenes vagy
elégazd lehet. Példaképpen az ilyen csopor-
tokra megemlithetjiik a metil-, etil-, propil-,
izepropil-, butil-, izobutil-, szek-butil- és terc-
-butil-csoportot.

Az 1—4 szénatomot tartalmazé alkoxicso-
portok vagy ilyen csoportot tartalmazo cso-
portok, példaul az alkoxi-imino-csoportok lan-
ca egyenes vagy elagazo6 lanct lehet. Példa-
képpen megemlithetjiik az ilyen csoportra
vagy részre a metoxi-, etoxi-, propoxi-, izo-
propoxi-, butoxi-, izobutoxi-, szekbutoxi- vagy
terc-butoxi-csoportot.

A 2—5 szénatomot tartalmazo alkinilcso-
portok ldnca egyenes vagy eldgazd lehet.
Példaképpen megemlithetjiik az etinil-, I-pro-
pinil-, 2-propinil-, I-butinil-, 2-butinil-, 3-bu-
tinil-, 1-metil-2-propinil-, 1-pentinil-, 2-penti-
nil-, 3-pentinil-, 4-pentinil-, 3-metil-1-butinil-,
2-metil-3-butinil-, 1-metil-2-butinil-, 1-metil-
-3-butinil- vagy I,1-dimetil-2-propinil-csopor-
tot.

R' jelentésében az 1—10 szénatomot tar-
talmazé6 alkilcsoport ldnca is egyenes vagy
eldgazé lehet, és a korabbiakban emlitett
péidakon tilmenden jelenthet példaul heptil-,
5-metil-hexil-, 1-metil-hexil-, 3-etil-pentil-, 2-
-propil-butil-, oktil-, 6-metil-heptil-, nonil-, 7-
-metil-oktil-, decil- és 8-metil-nonil-csoportot.

A 4—6 szénatomot tartalmazé alkenilcso-
portra el6nyds példaként emlithetjiik az 1-
-butenil-, 2-butenil-, 3-butenil-, 2-metil-1-pro-
peail-, 2-metil-2-propenil-, 1-pentenil-, 2-pen-
tenil-, 3-pentenil-, 4-pentenil-, 3-metil-1-bute-
nil-, 3-metil-2-butenil-, 3-metil-3-butenil-, 2,2-
-dimetil-2-propenil-, 1-hexenil-, 2-hexenil-, 3-
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3
-hexenil-, 4-hexenil-, 5-hexenil-, 4-metil-1-pen-
tenil-, 4-metil-2-pentenil-, 4-metil-3-pentenil-,
4-metil-4-pentenil- és a 3-metil-2-pentenil-cso-
portot.

A ciklo-alkil-csoportok koziil elényosek a
4—6 szénatomot tartalmazok. Ezekre konkrét
példaként a ciklobutil-, ciklopentil- és ciklo-
hexilesoportot emlithetjik.

Az acil-oxi- vagy acil-oxi-(1—4 szénato-
mot tartalmazo)alkilcsoportck acilrésze 2—4
szénatomot tartalmazo, egyenes vagy elaga-
z6 ldnct alkanoilcsoport. Az alkanoilesoport-
ra példaképpen megemlithetjilk az acetil-,
propionil-, butiril-, izobutiril-, valeril- és izo-
valerilesoportot.

Ami az 1—4 szénatomot tartalmazoé alk-
oxi- vagy 4—8 szénatomot tartalmazo cik-
loalkilcsoporttal helyettesitett alkilcsoportot
illeti, barmely olyan alkilcsoport emlithetd,
amelynek tetsz6leges hidrogénatomja helyette-
sitve lehet a fentiekben emlitett alkoxi- vagy
cikloalkilcsoportok barmelyikével. Reprezenta-
tiv példaként a kovetkezé csoportokat em-
lithetjiik az 1—4 szénatomot tartalmazé alk-
oxicsoporttal helyettesitett alkilcsoportokra:
metoxi-metil-, metoxi-etil-, metoxi-propil-, met-
oxi-butil-, metoxi-pentil-, etoxi-metil-, etoxi-
-etil-, etoxi-propil-, etoxi-butil-, etoxi-pentil-,
propoxi-metil-, propoxi-etil-, propoxi-propil-,
propoxi-butil-, propoxi-pentil-, izopropoxi-me-
til-, izopropoxi-etil-, izopropoxi-propil-, izo-
propoxi-pentil-, izopropoxi-hexil-, butoxi-me-
til-, butoxi-etil-, butoxi-propil-, butoxi-butil-,
izobutoxi-metil-, izobutoxi-etil-, izobutoxi -
-propil- és izobutoxi-butil-csoport. A cikloal-
kilcsoporttal helyettesittett alkilcsoportra
reprezentativ példaként a kdvetkezd csopor-
tokat emlithetjiik: ciklobutil-metil-, ciklobutil-
-etil-, ciklobutil-propil-, ciklopentil-metil-, cik-
lopentil-etil-, ciklopentil-propil-, ciklohexil-me-
til-, ciklohexil-etil-, ciklohexil-propil-, ciklo-
hexil-butil-, ciklohexil-pentil- és ciklohexil-
-hexil-csoport.

Az 1—4 szénatomot tartalmazé alkoxicso-
porttal helyettesitett fenilcsoport olyan cso-
port, amelynél a fenilgyfirii orto-, para- vagy
meta-helyzetii hidrogénatomjat a fentiekben
emlitett, 1 —4 szénatomot tartalmazé alkoxi-
csoportok valamelyike helyettesiti. Kiildnosen
elényés a 2- vagy 4-metoxi-fenil-, -etoxi-
-fenil-, -propoxi-fenil- és -izopropoxi-fenil-cso-
port.

A halogénatom elény6sen fluor-, klor- vagy
bromatom lehet. fgy a halogén - (1—4 szén-
atomot tartalmazd)alkil-csoport, amelynél az
atkillanc tetszéleges 1—3 hidrogénatomjét
az emlitett halogénatom(ok) helyettesiti(k).
Ha a klératomot vessziik példaképpen, meg-
emlithetjiik a klor-metil-, diklér-metil-, tri-
klor-metil-, 1-klor-etil-, 2-klor-etil-, 1-klor-
-propil-, 3-klor-propil-, 2-klor-2-metil-etil-, 1-
-klor-butil-, 2-klér-butil-, 3-klor-butil- és 4-
-klor-butil-csoportot.

Hidroxi- (1—4 szénatomot tartalmazd)al-
kilcsoport alatt olyan csoportot értiink, amely-
4

197572

10

156

40

50

55

65

4

nél a fentiekben felsorolt alkilcsoportok va-
lamelyikében tetszéleges hidrogénatom hidr-
oxilcsoporttal van helyettesitve. A kévetke-
z8kben 1—4 szénatomot tartalmazé, egyenes
vagy elagazé lanch hidroxi-alkil-csoportokra
adunk konkrét példakat: hidroxi-metil-, 1-
-hidroxi-etil-, 2-hidroxi-etil-, 1-hidroxi-propil-,
2-hidroxi-propil-, 3-hidroxi-propil-, 1-hidroxi-
-1-metil-etil-, 2-hidroxi-1-metil-etil-, 1-hidroxi-
-butil-, 2-hidroxi-butil-, 3-hidroxi-butil-, 4-
-hidroxi-butil-, 1-hidroxi-2-metil-propil-, 2-hid=
oXi-2-metil-propil- és 3-hidroxi-2-metil-propil-
-csoportot.

A cianq-(1—4 szénatomot tartalmazd)al-
kilcsoportokra a kovetkezé példakat emlit-
hetjiik: ciano-metil-, 1-ciano-etil-, 2-ciano-etil-,
1-ciano-propil-, 2-ciano-propil-, 3-ciano-propil-
1-ciano-1-metil-etil-,  2-ciano-1-metil-etil-, 1 -
-ciano-butil-, 2-ciano-butil-, 3-ciano-butil-, 4-
-ciano-butil-, 5-ciano-butil-, 1-ciano-1-metil-
-propil-, 2-ciano-1-metil-propil-, 3-ciano-1-me-
til-propil-, 1-ciano-2-metil-propil-, 2-ciano-2-
-metil-propil- és 3-ciano-2-metil-propil-csoport.

A mono- vagy di(l—4 szénatomot tar-
talmazo)alkil-amino-csoport alatt olyan
aminocsoportot értiink, amelynek egy vagy ket-
t6 hidrogénatomja helyettesitett egy vagy kettd
korabbiakban felsorolt, 1—4 szénatomot tar-
talmazé alkilcsoporttal. Konkrét példaként em-
lithetiink egyenes vagy eldgazdé lanca, 1—4
szénatomot tartalmazé monoalkil-amino-cso-
portokat, példaul a metil-amino-, etil-amino-,
propil-amino-, izopropil-amino-, butil-amino-
és az izobutil-amino-csoportot; egyenes vagy
eldgazd lancli, 1—4 szénatomot tartalmazé
alkilcsoportokkal szimmetrikusan helyettesi-
tett dialkil-amino-csoportokat, példaul a di-
metil-amino-, dietil-amino-, dipropil-amino-,
diizopropil-amino és a dibutil-amino-csopor-
tot, valamint egymdstdl kiilonb6z8, egyenes
vagy elagazé lancG, 1—4 szénatomot tar-
talmazé alkilcsoportokkal aszimmetrikusan
helyettesitett dialkil-amino-csoportokat, példa-
ul az etil-metil-amino-, metil-propil-amino-,
etil-propil-amino-, butil-metil-amino-, butil-etil-
-amino- és butil-propil-amino-csoportot.

A mono- vagy di(1—4 szénatomot tartal-
mazo6) alkil-amino- (1 —4 szénatomot tarial-
mazd)alkilcsoportok alatt olyan csoportokat
értiink, amelyeknél a korabbiakban felsorolt
valamelyik 1—4 szénatomot tartalmazé al-
kilcsoport tetszéleges hidregénatomja(i) he-
lyettesitve van(nak) a fentiekben felsorolt
mono- vagy di(1—4 szénatomot tartalmazo)-
atkil-amino-csoporttal vagy -csoportokkal. Ha
a dietil-amino-csoportot vesszik példaként,
akkor konkrét csoportként emlithetjiik a di-
etil-amino-metil-, 2-(N,N-dietil-amino)-etil-,
3- (N,N-dietil-amino)-propil- és a 4-(N,N-di-
etil-amino) -butil-csoportot, de természetesen
nem korlatozhatjuk ezeknek a csoportoknak
a korét a dietil-amino-csoporttal helyettesi-
tett csoportokra.

Az (1—4 szénatomot tartalmazo)alkoxi-
-karbonil-csoportok egyértékii, egyenes vagy
eldgazo lancl, 1—4 szénatomot tartalmazé
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5
alkohol és egy karboxilcsoport kozotti ész-
terképzés 1itjan kapott csoportok. Példakép-
pen a kovetkezd csoportokat emlithetjiik: met-
oxi-karbonil-, propoxi-karbonil-, izopropoxi-
-karbonil-, butoxi-karbonil-, izobutoxi-karbo-
nil-, szek-butoxi-karbonil-csoportot.

A helyettesités jellegétdl fiiggéen az (I)
altalanos képletii vegyiiletek sztereoizomerek,
igy példaul optikai izomerek vagy tautome-
rek formajaban lehetnek. A taldlmény oltal-
mi korébe tartozoknak tekintjiik mind az egyes
sztereoizomereket, mind ezek elegyét.

Az (I) altaldnos képletii vegyiiletek so-
kat képezhetnek. A taldlminy oltalmi koéré-
be tartozéknak tekintjiik ezeket a sokat, kii-
16nésen a gyogyaszatilag elfogadhaté sokat.

Az ilyen sokra példaképpen emlithetiink
szervetlen savakkal, példaul hidrogén-klorid-
dal, hidrogén-bromiddal, kénsavval, salétrom-
savval vagy foszforsavval, vagy pedig szer-
ves savakkal, példaul hangyasavval, ecetsav-
val, oxalsavval, citromsavval, borostyanké-
savval, fumarsavval, maleinsavval, borkésav-
val, metan-szulfonsavval vagy etan-szulfon-
savval képzett savaddiciés sokat, valamint —
a helyettesitéstél fiijggbéen — bézisokkal, pél-
daul natrium- vagy kélium tartalmd bazi-
sokkal képzett sokat és halogén-(1—4 szén-
atomot tartalmazd)alkilcsoportokkal képzett
kvaterner ammoniumsoékat.

Az (I) altalanos képletii vegyiileteket a
talalmény értelmében a kévetkezdkben ismer-
tetett eljarasokkal 4llithatjuk eld.

Az (I) éltalanos képletii vegyiiletek szii-
kebb csoportjat alkotéo (la) dltaldnos kép-
letii vegyiiletek — a képletben R' és R? je-
lentése az (I) éltalanos képletnél megadott
és R3a jelentése hidrogénatom, 1—4 szénato-
mot tartalmazé alkilcsoport, ciano- (1—4 szén-
atomot tartalmazé) alkilcsoport vagy (1—4
szénatomot tartalmazd)alkoxi-karbonilcso-
port — agy allithatok eld, hogy az 1. reak-
ciovazlatban bemutatott moédon vatamely (II)
altaldnos képletii, amino-szubsztitudlt piridil-
-étert — a képletben R' jelentése a kordbban
megadott — valamely (I1I) altaldnos képletii
vegyiilettel — a képletben R%a jelentése halo-
génatom, (1—4 szénatomot tartalmazd)alk-
oxi-karbonil-csoport, adott esetben (1—4 szén-
atomot tartalmazo)alkoxi-karbonilcsoporttal
helyettesitett 1—4 szénatomot tartalmazé al-
kilcsoport vagy adott esetben 1—4 szénatomot
tartalmazo alkoxicsoporttal helyettesitett fenil-
csoport, és X jelentése halogénatom vagy
szerves szulfonsav maradéka, mig Ria je-
lentése az (la) altaldnos képletnél megadott
— reagaéltatunk.

Az 1. reakciovazlatban el6iordulé X ha-
logénatom-jelentésében példaul jod-, brom-
vagy klératomot jelent. X szerves szulfon-
sav maradékaként példaul egy alkan-szul-
forisav maradékat, igy példaul metan-szul-
fonil-oxi- vagy etan-szulfonil-oxi-csoportot,
vagy pedig egy aromas szulfonsav maradé-
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kat, példaul benzol-szulfonil-oxi- vagy toluol-
-szulfonil-oxi-csoportot jelent.

Az |. reakcidvazlat szerinti reagdltatdst
elényosen hajthatjuk végre a (II) és a (III)
altalanos képletii vegyiileteket csaknem ekvi-
molaris mennyiségekben, vagy pedig vala-
melyikiiket kis {6l0slegben hasznalva, egy ko-
z0mbos szerves olddszerben, elénydsen egy
bazis jelenlétében, szobahémérsékleten vagy
melegités kozben, elénydsen visszafolyaté hii-
t6 alkalmazdsaval végzett melegités kozben.
Ha R?a jelentése halogénatom, kozombés szer-
ves olddszerként eldnybsen hasznilhatjuk a
dietil-étert, benzolt, toluolt vagy a xilolt, mig
ha R?a jelentése halogénatomtdl eltérd, akkor
elényds egy alkohol (igy példdul metanol,
etanol vagy izopropanol) vagy benzol, toluol
vagy xilol hasznalata.

Ha bazist hasznéalunk, el6nyds bézisként
péidaul a trimetil-amin, trietil-amin, piridin,
pikolin, lutidin, dimetil-anilin, kalium-karbo-
nat, natrium-karbonat vagy a natrium-hidro-
gén-karbonat hasznalata.

Az (1) éltaldnos képletli vegyiiletek szii-
kenrb csoportjat alkoté (Ib) vagy (Ib’) al-
taldnos képletii vegyiiletek — a képletekben
R' jelentése a kordbban megadott, R*h 1—4
szénatomot tartalmazé alkilcsoportot jelent
és R3b jelentése hidroxi- (1 —4 szénatomot tar-
talmazd) alkil-, ciano-(1-—4 szénatomot tar-
talmazd)alkil- vagy aminocsoport — a 2.
reakciovaziatban bemutatott modon a (IV),
illetve (IV') altalanos képletli vegyiiletek —
a képletekben R' és R’b jelentése a korab-
ban megadott, mig R*b jelentése hidroxi- (1—4
szénatomot tartalmazd)alkil-, ciano-(1—4
sz¢natomot tartalmazd)alkil- vagy aminocso-
porttd redukélhaté csoport — redukdlasaval.

R*b jelentése a hidroxi-(1—4 szénatomot
tartalmazo)alkilcsoporttd redukalhatd cso-
portra példaképpen az Gsszesen 3—12 szén-
atomot tartalmazé alkoxi-karbonil-alkil-cso-
portot vagy védett hidroxilesoportot tartal-
mazd6 hidroxi-alkil-csoportokat emlithetiink. A
hidroxilcsoport véddcsoportjaként megemlit-
hetjiik a benzil-, 4-metoxi-benzil-, benzil-oxi-
-karbonil-, acetil- vagy benzoilcsoportot vagy
az acetél-tipust véddcsoportokat.

R*b jelentésében & redukalassal ciano-
-(1—4 szénatomot tartalmazd)alkilcsoportta
alakithato csoportokra példaképpen megemlit-
hetjitk a végcsoportként nitro-metil-csoportot
tartalmazo nitro-(1—4 szénatomot tartalma-
z6) alkilcsoportokat vagy a véghelyzetben
(XII) képletii csoporttal helyettesitett, 1—4
szénatomot tartalmazé alkilcsoportokat.

R'b jelentésében redukaldssal aminocso-
portta alakithaté csoportokra példaképpen
megemlithetjiik a ciano-, nitro- vagy nitrozo-
csoportot vagy a korabbiakban emlitett védé-
csoportok valamelyikével védett aminocsopor-
tokat.

A (1V), illetve (IV') altalanos képleti
vegyliletek redukalasat példaul katalitikus
redukciéval kiilonboz8 katalizatorok jelenlé-
tében, kémiai redukcioval, példaul kiildnbo-

5
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z6 hidridekkel, fémekkel és savakkal, vagy
cseppfolyds ammoniaval és fém-natriummal,
vagy pedig piridinben foszfor-trikloriddal vég-
rehajtott reduktiv dehidratalassal végezhetjiik

A hidroxil- vagy az aminocsoport véds-
csoportjanak eltavolitdsara a redukalast el-
nydsen szokdsos moddon végzelt, szénhordo-
z0s palladiumot hasznosito katalitikus redu-
kalassal hajtjuk végre.

Az (1—4 szénatomot tartalmazo)alkoxi-
-karbonilesoport hidroxi-metil-csoportta alaki-
tasa céljaboél elénydés az aluminium-litium-
-hidriddel egy szerves olddszerben, példaul
dietil-éterben, dioxanban vagy tetrahidrofu-
ranban végzett reagaltatas. Ezt célszeriien
koz6mbos gaz atmoszférajaban vizmentes ko-
riilmények kozott hajtjuk végre.

Példaul a nitro- vagy nitrdzocsoport re-
dukalassal aminocsoporita térténd atalakita-
séra elény6s katalitikus redukalast végezni,
katalizatorként példaul szénhordozés palla-
diumot, Raney-nikkelt vagy pallddiumkormot
hasznalva. A (X1} képletii csoportnak re-
dukalassal ciano-metil-csoportta alakitasat
elényodsen katalitikus redukalassal, katali-
zatorként példaul Raney-nikkelt hasznélva
végezhetjiik. A nitro-metif-csoport cianocso-
portta alakitasdra elénybsen reduktiv dehid-
ratalast altkalmazunk, foszfor-trikloriddal pi-
ridin jelenlétében végzett reagaltatasa tjan.
A cianocsoport redukalassal amino-metil-cso-
portta valo alakitasahoz célszeriien alumi-
nium-fitium-hidriddel végrehajtott kémiai re-
dukalast hasznositunk.

Ha két vagy tébb redukalandé szubszti-
tuens van jelen, akkor az 9sszes ilyen szubsz-
tituens redukdlasat végrehajthatjuk egyidejii-
leg vagy fokozatosan a kériilmenyeket meg-
felelen megvalasztva, vagy pedig alternativ
médon Ggy jarhatunk el, hogy csak a szubsz-
tituensek egy részét redukaljuk a koriilmé-
nyeket megieleléen megvalasztva, miutdn a
redukalast megszakithatjuk egy adott mér-
tékig.

Az (1) altalanos képletii vegyiiletek szii-
kkebb csoportjat alkotd (Id) altalanos képle-
ii vegyiileteket — a képletben R' jelentése
a korabban megadott, R%c jelentése 1 —4 szén-
atomot tartalmazd alkilcsoport vagy adott
esetben 1—4 szénatomot tartalmazd alkoxi-
csoporttal helyettesitett fenilcsoport és R3d
jelentése halogén- (1—4 szénatomot tartalma-
20) alkilcsoport — eléallithatjuk a 3. reak-
ciévazlatban bemutatott modon az (1) 4lta-
lanos képletii vegyiiletek sziikebb csoportjat
alkoté (Ic) altalanos képletii vegyiiletek —
a képletben R' és R jelentése a korabban
megadott, mig R jelentése hidroxi-(1—4
szénatomot tartalmazd)alkilcsoport — halo-
génezdszerrel torténd reagalitatiasaval.

E célra halogénezgszerként hasznalhatunk
példaul hidrogén-halogenideket, igy példaul
hidrogén-fluoridot vagy hidrogén-bromidot;
tionil-halogenideket, igy példdul tionil-klori-
dot; alkaliiém-halogenideket, igy példaul nat-
rium-bromidot; foszfor(I1l)-halogenideket,
6
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foszior (V) -oxid-halogenideket, trifenil-foszfo-
nat-alkalifém-halogenideket, trifenil-foszfin-
-szén-tetrahalogenideket, trifenil-foszfon-di-
halogenideket, difenil-trihalogén-foszforédno-
kat, trifenil-foszfondt-dihalogenideket, szulio-
nil-halogenideket vagy szulfénium-halogeni-
deket.

A reakciokorilmények a konkrét eset-
ben hasznalt halogénezdszer jellegétdl fiiggd-
en valtozhatnak, és célszeriien a kiindula-
si anyagok, a célvegyiiletek és halogénezd-
szerek jellegét6l fliggden keriilnek megva-
lasztasra. Ha példaul halogénezdszerként tio-
nil-halogenideket, igy példaul tionil-kloridot
vagy tionil-bromidot hasznalunk, akkor el6-
nyds kiindulasi anyagként egy primer vagy
szekunder alkoholt hasznalni. Eiényés, ha a
reagéaltatast agy hajtjuk végre, hogy vala-
mely (Ic) altalanos képletii vegyiiletet vagy
s6jat a halogénez&szerrel csaknem ekviva-
lens mennyiségekben vagy az egyiket kis fo-
I6slegben véve reagiéltatjuk, barmiféle oldé-
szer tavollétében vagy egy szerves oldé-
szerben, példaul metilén-kloridban, dietil-éter-
ben, dioxdnban vagy tetrahidrofurdnban, hii-
tés kozben vagy szobahémérsékleten. Egyes
esetekben a reakciokériilményektsl fliggoen
célszerii lehet a ragéltatdst aminok, példdul
piridin jelenlétében végezni.

Az (I) altaldnos képletii vegyiiletek szii-
kebb csoportjat alkoté (le) altalanos képle-
tii vegyiiletek — a képletben R' jelentése
a korabban megadott, R’ - jelentése adott
esetben 1-—4 szénatomot tartalmazo alkoxi-
csoporttal szubsztitudlt fenilcsoport vagy
1--4 szénatomot tartalmazé alkoxicsoporttal
acott esetben szubsztitualt 1—4 szénatomot
tartaimazé alkilcsoport és R jelentése cia-
no-{1—4 szénatomot tartalmazo)alkilcsoport
— a 4. reakciévazlatban bemutatott madon,
valamely (V) altalanos képletii vegyiiletet —
a képletben R' és R% jelentése a korabban
megadott, mig R® jelentése ciano-(1—4 szén-
atomot tartalmazd)alkilcsoportta alakithatoé
csoport — cianogénezdszerrel vagy dehidra-
taloszerrel reagaltatva allithatjuk eld.

A ciano-(I—4 szénatomot tartalmazo)al-
kilcsoportta alakithatd csoportokban a ciano-
csoportnak megielel6 atom vagy csoport hid-
rogén- vagy halogénatom, egy szerves szul-
fonsav maradéka, trialkil-szililcsoport, 1—4
szénatomot tartalmazé alkoxicsoport, fenoxi-
csoport, trialkil-ammoénium-csoport, karbamo-
ilcsoport, formilesoport, (1—4 szénatomot
tartalmazé)alkoxi-karbonil-csoport, karboxil-
csoport, amino-metil-csoport, amino-karboxi-
-metil-csoport (-CH(NH,)-COOH) vagy hidr-
oxi-imino-metil-csoport (-CH=N-OH) lehet.

Ezeknek az atomoknak vagy csoportoknak
cianocsoportta alakitasara alkalmas mod-
szerek kozé tartozik példaul a nukleofil
szubsztitucid, dehidratalas vagy oxidalas, me-
lyek végrehajtdsa sordn kiil6nb6z8 cianogé-
nezGszereket hasznalhatunk. Igy példaul a
nukleofil szubsztiticiohoz hasznalhatunk alka-
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lifém-cianidokat, ~példaul natrium-cianidot
vagy kalium-cianidot; ciano-koordinalt atme-
neti fém komplexeket és ciansavat. Ha egy
amid- vagy hidroxi-imino-metil-csoportot de-
hidratalassal alkitunk cianocsoportta, akkor
egy dehidratéloszert hasznalunk. E célra de-
hidrataloszerként hasznalhatunk példaul fosz-
for-pentoxidot, foszfor-pentakloridot, foszior-
-trikloridot, foszior-oxid-trikloridot, trifluor-
_ecetsavanhidridet, trifenil-foszfint, trisz (trife-
nil-foszfin)-klorédiumot, foszfonitril-kloridot,
tionil-kloridot, foszgént, aluminium-kloridot,
diciklohexil-karbodiimidet, egy trialkil-szilil-
_kloridot, acetil-kloridot, benzoil-kloridot, szul-
fonium-kloridot vagy triklor-triazint.

Az aldehid- és karboxilcsoportokat elészor
hidroxilaminnal, illetve egy aminnal reagal-
tatva egy oxidda, illetve amidda alakitjuk,
majd az utdbbiakat ugy alakitjuk &t cianocso-
portta, hogy a fentiekben emlitett dehidra-
taloszerek valamelyikével kezeljiik.

A cianocsoport oxidalas atjan valo kiala-
Kkitasa soran ugy jarunk el, hogy egy amino-
-metil-szarmazékot 6lom-tetroxiddal vagy
nikkel-peroxiddal reagaltatunk; egy amino-
sav sojat natrium-hipoklorittal, egy hipobro-
middal vagy N-brém-szukeinimiddel reagal-
tatjuk; vagy pedig egy primer alkoholt vagy
aldehidet ammonia jelenlétében példaul alu-
minium-oxid hordozos nikellel vagy réz (11)-
-kloriddal reagaltatunk. Ezeket a reagense-
ket is a cianogénezgszerekhez tartozoknak
tekintjik.

A reakciokoriilmények a kiilénb06z6 ciano-
génezc’iszerek, kiindulasi anyagok és célve-
gyiiletek milyenségének fiiggvényében valtoz-
hatnak. fgy példaul abban az esetben, ami-
kor a cianocsoportnak megfelelé moleku-
larész egy atom vagy egy csoport, példdul
egy halogénatom vagy egy szerves szulfon-
sav maradéka (amelyek a szubsztitcios
reakcid soran lehasadnak), elényds az (V)
altalanos képletii vegyuleteket ekvimolaris
vagy csekély feleslegben vett alkalifém-cia-
nidokkal — az (V) alialanos képletii ve-
gyiiletekre vonatkoztatva — reagaltatni ko-
z6mbos szerves oldoszerben, példaul dime-
til-szulfoxidban vagy dimetil-formamidban,
szobahdmeérsékletre hiités k6zben, elénydsen
k6zombos gaz atmosziéréjaban vizmentes ko-
riilmények kozott.

Tovabba a dehidrataldssal cianocsoportta
alakithato csoportok, példéaul az amid- vagy
oximcsoportok esetében elonyds az (V) alta-
lanos kepleti vegyiileteket a fentiekben em-
litett dehidrataloszereknek az elméletileg sziik-
séges mennyiséghez képest vett csekély f8-
loslegével reagdltatni szerves oldészerben,
példaul benzolban, toluolban, xilolban, me-
zitilénben, piridinben, kloroformban, diklor-
_metanban vagy diklor-etanban.

Az oxidalast valamelyik fentiekben emli-
tett oxidaldszerrel egy szerves oldészerben,
példaul atkoholban (példaul metanolban vagy
etanolban), benzolban, toluoiban, xilolban, di-

197572

10

15

20

25

40

45

50

55

10
klér-metanban vagy diklor-etanban végezhet-

juk.

Az (I) &ltalanos képletii vegyiiletek szii-
kebb csoportjat alkotéd (Ig) altalanos kép-
letii vegyiiletek — a képletben R' jelentése
a korabban megadott, mig Rg jelentése 1-—4
szénatomot tartalmazo alkilcsoport vagy adott
esetben 1—4 szénatomot tartalmazo alkoxi-
csoporttal helyettesitett fenilcsoport — az 5.
reakciévazlatban bemutatott modon gy allit-
hatok els, hogy vaiamely (If) altalanos kép-
letii vegyiiletet — a képletben R! és Rg je-
lentése a korabban megadott — valamely
(V1) éltaldnos képletii nitrozaloszerrel— a
képletben R® jelentése alkalifem- vagy hidro-
génatom vagy |—4 szénatomot tartalmazd
alkilcsoport — reagaltatunk.

A reagéltatas végrehajtasa soran az (If)
altalanos képletii vegyiileteket az ekvimola-
ris mennyiségben vagy isloslegben — az (1)
altalanos képletii vegyiiletre vonatkoztatva —
veit (V1) altalédnos képletii vegyiilettel ke-
zeljlik szerves olddszerben, pl. dietil-éterben,
dioxanban, tetrahidrofurdnban vagy ecetsav-
ban, vagy pedig vizes sésavoldatban, szo-
bahdmérsekleten vagy melegités kozben.

Az (1) altalanos képletii vegyiiletek szii-
kebb csoportjat alkotd (Ih) altalanos kép-
letii vegyiileteket — a képletben R! jelen-
tése a korabban megadoti és RPf jelentése
|4 szénatomot tartalmazé alkilesoport —
a 6. reakciovazlatban bemutatott médon, va-
lamely (I1) altalanos képletii, amino-szubsz-
titualt piridil-étert — a képletben R! jelen-
tése a korabban megadott — valamely (VII)
altalanos képletii aldehiddel — a képletben
R’f jelentése a korabban megadott — és va-
lamely (VIII) altalanos képletii alkalifem-
_cianiddal — a képletben M jelentése alka-
liitm — reagaltatva allithatjuk el6.

Az M alkalifém lehet példaul natrium, ka-
lium vagy litium.

Eldnyosen a reagaltatast a (1), (VII) és
(VIII) altalanos képletii vegyiileteket ekvimo-
laris mennyiségekben vagy pedig a (VII)
és (VIII) altalanos képletli vegyiileteket cse-
kély foloslegben hasznéalva hajtjuk végre viz-
ben mint oldoészerben natrium-hidrogén-szul-
fit jelenlétében, szobahémérsékleten vagy me-
lagités kdzben, eldnydsen visszafolyato hiitd
zlkalmazasaval végzett forralds kozben.

Szakember szamara értheté tovdbba, hogy
az (1) altalanos képletii vegyiiletek kiilon-
bozd helyettesitéi utélag mas helyettesiték-
Lké alakithatok at ismert modszerekkel. fgy
példaul az elézdekben ismertett reagaltata-
coknal nem tettink emlitést az R® vagy R?
helyettesiték utélagos atalakitasarol, bar
azekre nyilvanvaloan sort lehet keriteni a ko-
vetkezkben ismertetett hagyomanyos mod-
szerekkel.

a) A ciano-(1—4% szénatomot tartalmazo)-
alkilcsoportot tartalmazo célvegyiiletek pél-
daul a 7. reakciovazlatban bemutatott mo-
don mas célvegyiiletekké alakithatok at.

7
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b) Az aminocsoportot tartalmazé célve-
gyliletek N-alkilezéssel mono- vagy di(1—4
szénatomot tartalmazé)alkil-aminocsoportot
tartalmazé célvegyilletekké alakithaték.

c) A halogén-(l—4 szénatomot tartalma-
z0)alkilcsoportot tartalmazé célvegyiileteket
tiokarbamiddal, majd bazisokkal és alkil-ha-
logenidekkel reagédltatva -SR® 4ltalanos kép-
letii csoporttal — ebben a csoportban R®
jelentése ciano- (1—4 szénatomot tartalmazé)-
alkil vagy 2—5 szénatomot tartalmazé al-
kinilcsoport-helyettesitett 1—4 szénatomot
tartalmazé alkilcsoportot tartalmazo célve-
gyiiletek allithaték eld.

d) A halogén-(1—4 szénatomot tartal-
mazd) alkilcsoportot tartalmazé célvegyiilete-
ket fém-(1—4 szénatomot tartalmazd)alko-
holatokkal reagaltatva (1—4 szénatomot tar-
talmazo)alkoxi- (1—4 szénatomot tartalma-
z6)alkilcsoportot tartalmazo célvegyiiletek al-
lithatdk eld.

e) A hidroxi-(1—4 szénatomot tartalma-
z0) alkilcsoportot tartalmazd célvegyiileteket
adott esetben (2—4 szénatomot tartalmazo)-
acil-oxicsoporttal helyettesitett 2—4 szénato-
mot tartalmazé acil-halogenidekkel reagaltat-
va adott esetben (2—4 szénatomot tartal-
mazd) acil-oxicsoporttal szubsztitudlt (2—4
szénatomot tartalmazo)acil-oxi- (1—4 szénato-
mot tartalmazo)alkilcsoportot tartalmazo cél-
vegyiiletek allithatok eld.

f) Az imidazolgyiir{in hidrogénatomot tar-
talmazo célvegyiileteket Mannich-reakciéba vi-
ve di(1—4 szénatomot tartalmazo)alkil-ami-
no-metil-csoportot tartalmazé célvegyiiletek
allithatok el6. Az utobbiakat azutan 1—4
szénatomot tartalmazd alkil-halogenidekkel
reagaltatva a célvegyiiletek kvaterner ammo-
niumsoi allithatok el6.

g) Az aminocsoportot tartalmazd célve-
gyilleteket 2—4 szénatomot tartalmazé acil-
-halogenidekkel és halogén-szulfonsav-(1—4
szénatomot tartalmazd)alkil-észterekkel rea-
galtatva 2—4 szénatomot tartalmazéd acil-
-amino-csoportot, illetve —4 szénatomot tar-

Kisérleti ve-
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talmazé alkil-szulfonil-amino-csoportot tar-
talmazd célvegyiiletek allithatok elé.

A fentiekben ismertetett kiilonb6zé mod-
szerekkel eldallitott talalmany szerinti vegyii-
letek szokédsos médon kiilonithetdk el és tisz-
tithatok, igy példdul extrahdlassal, krista-
lyositdssal, atkristalyositdssal vagy kiilonbo-
28 oszlopkromatografids modszerekkel.

Az (1) altalanos képletii vegyiiletek és
soik a gyomorsav kivédlasztisat gatlé ha-
tastiak, a gyomor nyéilkahartyajat védé ha-
tasinak (citoprotektiv hatastiak) és fekély-
elleni hatastak, igy felhaszndlhatok gyomor-
betegségek, példdul a.gyomorfekély megeld-
zésére és kezelésére.

A taldlmany szerinti vegyiiletek gyomor-
sav kivalasztdsat gatlo és fekély elleni ha-
tasat a HT, Kt-adenozin-trifoszfatdzzal szem-
beni gatlé hatdsnak a Biochimica et Bio-
physica Acta, 728. 31—38 (1983) szakiro-
dalmi helyen ismertetett médon végzett yizs-
galataval igazoltuk és 1C;, értékben (50%-o0s
gatlashoz sziikséges koncentracid) fejezziik
ki.

A gyomorsav kivalasztdsat gatlé hatast
a kovetkezd kisérleti modszerrel is igazol-
hatjuk.

A gyomorsav kivalasztisa és a hato-
anyag mennyisége kozotti osszefiiggést 4abra-
zolo gorbe felvételéhez hat, jol kialakult
Heidenhain-tasakos him vadaszkopot (13—
17 kg tomegiliek) hasznalunk. A kisérletek
megkezdése el6tt 18 oraval taplalékot nem,
vizet azonban kapnak. A kisérleti vegyiilet
beadasa utdn 1 6rédval szubkutdn 60 pg/kg/
/6ra dozisban hisztamint adunk be. A ta-
sak szckréceidjat gylijtdedénybe csdpdgni hagy-
juk, és a gylijtoedényt 15 percenként cse-
réljiik. A gyomornedv térfogatat feljegyez-
ziik, majd a savkoncentraciét pH 7,0-ig 0,05 n
natrium-hidroxid-oldattal végzett titralas at-
jan, a Hiranuma Sangyo Co. japan cég
COMTITE-7 markanevii automatikus titrato-
rat hasznalva meghatédrozzuk.

Mindkét vizsgalat eredményeit a kovetke-
z6 tdblazatban adjuk meg:

t

+ + : :
H ,K -adenozin-tri-

Gyomorsav kivdlasz-

gytlet: foszfatdz elleri tdsdnak gdtldasi
hatds ardnya (%)
ic (M) 3 mg/kg p.o.

50

(X111) képletd o

vegyiilet 6,5 x 10 36

(XIV) képletd

vegylilet S,4 x 1074 21

(XXXVI) képletd ¢

vegyiilet 7,9 x 107 82

(XXXITI) képletd

vegyilet 2,9 x 1078 €7

(XXXIVY) képletd

vegyiilet 6,2 x 1076 61

8-
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(XII1) képletd vegyilet:

197572

14

a 33094 szadmi eurdpal kdzrebocsdta-

si iratbdél ismert.

(XIV) képlet( vegyiilet:

a 68378 szdmi eurdpai kdzrebocsdtd-

si iratbdl ismert,.

Az (I) aitaldnos képletii vegyiiletek és
soik felhasznalhatok 6nmagukban vagy olyan
gyogyaszati készitmények formdajéban, ame-
lyeket a gyogyszergyartasban szokasosan
hasznalt hordoz6- és/vagy segédanyagokkal
valo Gsszekeverés atjan allithatunk el6. Ez
a beadas torténhet oralisan példaul tablet-
tak, kapszulédk, porok, granuldk vagy pilulak
forméjaban, illetve parenteralisan példéaul in-
jekciok, szirupok, kendcsék vagy kipok for-
majéaban.

A dézis szdamos tényez6tol, példaul a ke-
zelend6 személy koratol és allapotatol, va-
lamint a beadas modjatél fiiggben valtoz-
hat, de &ltalaban felnott esetében napi 20—
400 mg, napi 2—4-szeri beadassal.

A taldlmanyt kozelebbrol a kévetkezd pél-
dakkal kivanjuk megvilagitani. A példakban
hasznositott kiindulédsi vegyiiletek kéziill né-
hany 0j. Ezek elSallitdsat a referenciapél-
dakban ismertetjiik.

Ha a 16. példaban ismertetett modon eld-
allitott 3-(ciano-metil)-2-metil-8- ( (3-metil-2-
-butenil)-oxi)-imidazo(1,2-a) piridint 1000 mg/
/kg koncentracidban tartalmazé fiziologias
konyhasooldatot orédlisan beadjuk 3 him és
2 néstény Fischer-patkanybol (5—7 hetesek)
allo kisérleti csoportoknak, majd ezeket 24
oran at megligyelés alatt tartjuk, akkor
egyetlen elhulldst sem tapasztalunk. Ez azt
jelenti, hogy a vegyiilet LDgy-értéke (p.o.)
tébb, mint 1000 mg/kg.

1. Referenciapéida

2-Amino-3- (hexil-oxi)-piridin / (XV) képle-

tli vegyiilet/

Nitrogéngaz-atmoszféraban 50 ml metanol-
ban feloldunk 2,0 g natrium-hidroxidot, majd
az igy kapott oldathoz vizes hiités kodzben
5,5 g 2-amino-3-hidroxi-piridint adunk. Mi-
utdn az utobbi anyag feloldodott, az oldo-
szert csokkentett nyomason eltavolitjuk. A
kapott maradékhoz nitrogéngéz-atmoszféra-
ban 70 ml vizmentes dimetil-szulfoxidot adunk
majd az igy képzdédot! szuszpenzidhez vizes
hiités kdzben 9,08 g hexil-bromidot adago-
lunk. Ezt kovetden a reakcidelegyet szoba-
hémérsékleten 1 éjszakan at keverjiik, majd
400 ml vizbe Ontjiik. Az igy kapott vizes
elegyet el6szér 400 ml, majd 300 ml dietil-
-éterrel extrahaljuk, az egyesitett extraktu-
mot 300 ml vizzel mossuk, vizmentes mag-
nézium-szulfat {616tt szaritjuk és csékkentett
nyomason végzett desztilldldssal beparoljuk.
A kapott maradékot hexdnnal mosva 6,69 g
mennyiségben a cim szerinti vegyiiletet kap-
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juk. Olvadaspontja 55—56°C.
Tomegspektrum (EI) m/z: 194 (M1).

A kovetkezd vegyiileteket hasonlé maédon
allithatjuk eld:

2. Referenciapélda

2-Amino-3-(2-butenil-oxi)-piridin /(XVI)

képletii vegyiilet/

Olvadéspontja: 79—80°C hexdnbdl végzett
atkristalyositds utan. Tomegspektrum (EI)
m/z: 164 (M),

3. Referenciapélda

2-Amino-3-(3-metil-2-butenil-oxi)-piridin

/(XVII) képletii vegyiilet/

Olvadaspontja 66—67°C hexanbél végzett
kristalyositaskor. Tomegspektrum (EI) m/z:
178 (M),

4. Referenciapélda
2-Amino-3-(pentil-oxi)-piridin
képletii vegyiilet/
Olvadaspontja 50—51°C hexanbol végzett
kristalyositaskor.
Témegspektrum (EI} m/z: 180 (M*).

/(XVIII)

5. Referenciapélda
2-Amino-3-(ciklohexil-metoxi) - piridin
/ (XIX) képletii vegyiilet/
Olvadaspontja 116—117°C dietil-éterbdl
végzett kristalyositaskor.
Témegspektrum (EI) m/z: 206 (M').

6. Referenciapéida
2-Amino-3-butoxi-piridin / (XX) képletii ve-
gyiilet/
Olvadaspontja 53—54°C hexanbdl végzett
kristalyositaskor.
Tomegspektrum (EI) m/z: 166 (M™).

7. Referenciapélda
2-Amino-3-(oktil-oxi)-piridin /(XXI) kép-
letii vegyiilet/
Olvadaspontja 56~57°C hexanbdl végzett
kristalyositaskor.
Témegspektrum (EI) m/z: 222 (M™).

8. Referenciapélda

2-Amino-3-(2-etoxi-etoxi)-piridin / (XXII)

képletii vegyiilet/

Olajos. anyag.
Témegspektrum (EI) m/z: 182 (MT).
'HNMR (CDCl,, 8): 1,02 (t, 3H), 3,52 (q,
2H), 3,80 (t, 2H), 4,12 (i, 2H), 6,56 (dd,
1H), 6,94 (dd, IH), 7,67 (dd, 1H).

9
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9. Referenciapélda

2-Amino-3-(1-metil-butoxi) - piridin

/(XXIIH) képletl vegyiilet/

Olajos anyag.
Tomegspektrum (EI) m/z: 180 (M1).
'HNMR (CDCl,, 8): 0,8—1,1 (m, 3H), 1,32
(d, 3H), 1,2—1,9 (m, 4H), 4,32 (dt, 1H),
6,54 (dd, 1H), 6,88 (dd, 1H), 7,62 (dd, 1H).

10. Referenciapélda
2-Amino-3-(2-etil-butoxi)-piridin / (XXIV)
képletii vegyiilet/
Olajos anyag.
Tomegspektrum (EI) m/z: 194 (M™).
'"HNMR (CDCl;, §): 0,92 (t, 6H), 1,1—1,8
(m, 5H), 3,86 (d, 2H), 6,56 (dd, 1H), 6,89
(dd, IH), 7,62 (dd, 1H).

11. Referenciapélda

2-Amino-3-etoxi-piridin (8. reakcigvazlat)

1,80 g nalrium-hidroxid 3 ml vizzel ké-
sziilt oldatdhoz hozzdadunk 50 ml metanolt
¢s 5,0 g 2-amino-3-hidroxi-piridint. Szoba-
hémérsékleten 5 percen 4t végzett keverést
kovetben a metanolt csékkentett nyomdson
ledesztillaljuk, majd a maradékot szarazra
paroljuk. Ezutan hozzdadunk 100 ml dime-
til-szulfoxidot, majd 5,0 g etil-bromidot, és
az igy kapott reakcidelegyet szobahémérsék-
leten 24 o6ran at keverjilk. Ezutdn a reakcio-
elegyet 200 ml vizbe ontjilk, majd a vizes
elegyet kloroformmal extrahaljuk. Az extrak-
tumot egymas utdn 5% -os natrium-hidrogén-
-karbonat-oldattal, majd vizzel mossuk, viz-
mentes magnézium-szulfat f6l6tt szaritjuk és
beparoljuk. A maradékhoz n-hexant adunk,
majd a kivalt kristalyokat sziiréssel elkiilo-
nitjik. fgy 3,40 g mennyiségben a 76—77°C
olvadasponti cim szerinti vegyiiletet kapjuk.
Tomegspektrum (EI) m/z: 138 (M1).

A kovetkezd vegyiileteket hasonldo médon
allithatjuk elé.

12. Referenciapélda
2-amino-3-propoxi-piridin
letii vegyiilet/
Olvadaspontja 54—55°C.
Tomegspektrum (EI) m/z: 152 (MT).

/(XXV)  kép-

13. Referenciapélda
2-Amino-3-(2-metil-propoxi)-piridin
/ (XXVTI) képletii vegyiilet/
Olvadaspontja 45—46°C hexanbdl végzett
kristalyositaskor.
Témegspektrum (EI) m/z: 166 (M™1).

14. Referenciapélda
2-Amino-3-(2-ciklohexil-etoxi) - piridin
/ (XXVII) képletii vegyiilet/
Olvadaspontja 99—100°C.
Tomegspektrum (EI) m/z: 220 (M1).

1. Példa (9. reakciovazlat)

24,0 g 2-klor-acetecetsav-etil-észter 200 ml
etanollal késziilt oldatahoz hozzaadunk 11,1 g
2-amino-3-propoxi-piridint, majd 6,2 g natrium
-hidrogén-karbonatot. Az igy kapott reakcio-
10
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elegyet visszafolyaté hiité alkalmazéaséaval
16 oran at forraljuk, majd az oldoszert le-
desztillaljuk. A maradékhoz 100 ml vizet
adunk, majd az igy kapott vizes elegyet klo-
roformmal extrahaljuk. Az extraktumot viz-
mentes magnézium-szulfat fol6tt széritjuk,
majd az oldoszert ledesztilldljuk. A mara-
dékot szilikagélen oszlopkromatografiasan
tisztitjuk, elualészerként hexan és etil-acetat
1:1 térfogataranyi elegyét hasznalva. Igy 4,0g
mennyiségben az 56—57°C olvadasponti 3-
- (etoxi-karbonil) -2-metil-8-propoxi-imidazo-
(1,2-a) piridint kapjuk.
Tomegspektrum (EI) m/z: 262 (M™).

2. Példa (10. reakcidvazlat)

1,0 g 2-klor-acetecetsav-etil-észter 30 ml
etanollal késziilt oldatdhoz 0,8 g 2-amino-3-
- (2-metil-propoxi) -piridint és ezutén 0,50 g
trietil-amint adunk, majd az igy kapott reak-
cioelegyet visszafolyatd hiité alkalmazésaval
6 o6ran at forraljuk. Ezutdn a reakcidelegy-
hez hozzaadunk 1,0 g 2-klér-acetecetsav-etil-
-észtert, majd a visszafolyato hiité alkaima-
zésaval végzett forralast 16 oran at foly-
tatjuk. Lehiités utdn az etanolt csékkentett
nyomason ledesztillaljuk, majd a maradékot
kloroformban feloldjuk. Az igy kapott olda-
tot vizzel mossuk, vizmentes magnézium-szul-
fat folott szaritjuk és beparoljuk. A mara-
dékot szilikagélen oszlopkromatografidsan
tisztitjuk, elualoszerként hexan és etil-acetat
4:1 térfogatardanyi elegyét hasznédlva. [gy
0,45 g mennyiségben az 59—60°C olvadas-
pentit  3- (etoxi-karbonil) -2-metil-8- (2-metil-
-propoxi)-imidazo (1,2-a) piridint kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 276 (M™).

Elemzési eredmények a C;H,,N,0; képlet
alapjan:

szamitott: C%=65,20 H%=7,30 N%=10,14;
talalt: C%=64,98 H%=7,38 N% =10,12.

3. példa (11. reakciovazlat)

5,76 g 2-amino-3- (ciklohexil-metoxi) - piri-
din 100 ml toluollal késziilt oldatdban fel-
oldunk 5,0 g 2-kl6r-acetecetsav-etil-észtert és
3,09 g trietil-amint, majd az igy kapott reak-
cicelegyet visszafolyato hiité alkalmazaséval
24 oran 4t forraljuk. Ezt kdvetéen a reak-
cibelegyhez 100 ml dietil-étert adunk, majd
vizzel mossuk, a szerves. fazist vizmentes
magnézium-szulfat {616tt szaritjuk és az oldé-
szert ledesztillaljuk. A maradék dietil-éter
és n-hexan elegyébdl végzett atkristdlyositdsa
utin 5,67 g mennyiségben a 108—109°C ol-
vadaspontu 8- (ciklohexil-metoxi)-3- (etoxi-kar
bonil)-2-metil-imidazo(1,2-a) piridint kapjuk.
Témegspektrum (FAB) m/z: 317 (MT+1).
Elemzési eredmények a C  H,,N,0, képlet
alapjan:
szamitott: C9% =68,33 HY% =7,65 N9% =8,85:;
talalt: C%=68,21 H% =7,67 N% =8,79.

A kovetkezd vegyiiletet a 3. példaban is-
mertetett mddszerhez hasonlé maédon Allit-
hatjuk el6.

-10-
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4. Példa /(XXVIII) képletii vegyiilet/

3-( Etoxi-karboni)-2-metil-8-(pentil-oxi)-

imidazo(1,2-a)piridin

59—60°C-o0s olvadasponttal.
Témegspektrum (FAB) m/z: 291 (M*t41).

5. Példa (12. reakci6vizlat)

Argongéz-atmoszféraban 0,78 g litium-alu-
minium-hidridhez hozzdadunk 30 m! vizmen-
tes tetrahidrofurant, majd az igy kapott ke-
verékhez keverés és jeges vizzel 0°C és 10°C
kozotti hiités kézben hozzaadjuk cseppenként
548 g 8-(ciklohexil-metoxi)-3- (etoxi-karbo-
nil) -2-metil-imidazo (1,2-a) piridin 50 mi viz-
mentes tetrahidrofurannal késziilt oldatat. A
cseppenkénti adagolds befejezése utan a reak-
cidelegyet 0°C és 10°C kozdtti hdmérsékle-
ten 1 oran at keverjiik. Ezt kovetéen 7 ml
viz 6vatos adagoldsa Gtjan a f6los litium-
-aluminium-hidridet elbontjuk, majd 100 mi
dietil-étert adagolunk és a szobahémérsék-
letre felmelegedett reakcicelegybé! az oldha-
tatlan részt kisziirjik. A sziirletet telitett vi-
zes natrium-klorid-oldattal mossuk, vizmentes
magnézium-szulfat 1616tt szaritjuk és bepa-
roljuk. A maradékot dietil-éter és n-hexan
elegyéb6l atkristalyositjuk, amikor 4,22 g
mennyiségben a 146°C olvadasponti 8- (cik-
lohexil-metoxi)-3- (hidroxi-metil) -2-metil-imid-
azo(1,2-a)piridint kapjuk.
Tomegspektrum (FAB) m/z: 275 (MT4-1).
Elemzési eredmények a C,;gHy,N,0, képlet
alapjan:
szamitott: C9%=70,04 H9% =8,08 N% =10,21,
talalt: C%=70,06 H% =8,09 N% =10,18.

A kévetkezd vegyiileteket az 5. példdban
ismertetett modszerhez hasonldé modszerrel
allithatjuk eld.

6. Példa /(XXIX) képletit vegyiilet/
3-(Hidroxi-metil )-2-metil-8- (pentil-oxi)-
imidazo(1,2-a)piridin
Oivadaspontja 116—117°C.
Témegspektrum (FAB) m/z: 249 (Mt41).
Elemzési eredmények a C,,H,,N,O, képlet
alapjan:
szamitott: CY%=67,72 HY% =8,12 N% =11,28;
talalt:  C9%=67,62 H%=8,09 N%=11.19.

7. Példa /(XXX) képletii vegyiilet/
3-(Hidroxi-metil)-2-metil-8-propoxi-imid-
azo(1,2-a)piridin
Olvadéspontja 136—137°C.
Témegspektrum (EI) m/z: 220 (MY).
Elemzési eredmények a C,H,;N,0, képlet
alapjan:
szamitott: C%=65,43 H%=7,32 N%=12,72;
talalt: C%=65,26 H% =7,28 N% =12,68.

8. Példa /(XXXI) képletii vegyiilet/

3- (Hidroxi-metil)-2-metil-8-(2-metil-prop-

oxi)-imidazo(1,2-a)piridin

Olvadaspontja 130—132°C.
Témegspektrum (EI) m/z: 234 (M™).
Elemzési eredmények a C;H,3N,0, képlet
alapjan:
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szamitott: C%=66,64 HY% =7,74 N% =11,96;
talalt:  C%=66,46 H% =772 N% =11,79.

9. Példa (13. reakciovizlat)

Etanolos oldatban 3,3 g 8-(ciklohexil-met-
oxi) -3- (hidroxi-metil) -2-metil-imidazo (1,2-a) -
piridint hidrogén-kloriddal kezeliink, majd a
képz6dott hidrokloridsot feloldjuk 30 mi tio-
nil-kloridban és az igy kapott oldatot szo-
bahémérsékleten 3 6ran at keverjiik. Ezt ké-
vetden a {610s tionil-kloridot csékkentett nyo-
mason ledesztillaljuk, majd a maradékot eta-
nol és dietil-éter elegyével mossuk. igy 3,69 ¢
mennyiségben a 144—146°C olvadasponta 3-
- (klér-metil) -8- (ciklohexil-metoxi) -2-metil -
-imidazo(1,2-a) piridin-hidrokloridot kapjuk.

A kévetkezd vegyiilet hasonlo modon 4llit-
hatd efd.

10. Példa /(XXXII) képletli vegyiilet/
3-(Klér-metil)-2-metil-8-( pentil-oxi)-imid-
azo(1,2-a)piridin-hidroklorid
Olvadaspontja 96—98°C.

11. Példa (14. reakciovazlat)

20 ml vizmentes dimetil-szulfoxidhoz hozza-
adunk 2,19 g natrium-cianidot, majd az igy
kapott elegyhez jeges hiités kézben cseppen-
ként beadagoljuk 3,69 g 3- (klor-metil)-8- (cik-
lohexil-metoxi)-2-metil-imidazo (1,2-a) piridin-
-hidroklorid 30 m} vizmentes dimetil-szuli-
ox:ddal késziilt oldatat. A reakcidelegy hé-
mérsékletét ezutan szobahSmérsékletre mele-
gedni hagyjuk, majd 3 d6ran at keverjik a
reakciodelegyet.

Ezt kdvetfen a reakcidelegyet hozzdadjuk
300 ml vizes 3%-os natrium-hidrogén-kar-
bonat-oldathoz, majd az igy kapott elegyet
150—150 ml etil-acetattal haromszor extrahal-
juk. Az egyesitett extraktumot vizzel mossuk,
vizmentes magnézium-szulfat [6l6tt szaritjuk
és csokkentett nyomdson beparoljuk. A ma-
radékot szilikagélen oszlopkrotografiasan
tisztitjuk, elualoszerként etil-acetdt és n-hexan
elegyét hasznalva. Végiill a terméket dietil-
-éter €s n-hexédn elegyébdl 4tkristalyositjuk,
amikor 1,3 g mennyiségben a 145—146°C
olvadéaspontt, (XXXIII) képletii 3- (ciano-me-
til) -8- (ciklohexil-metoxi)-2-metil-imidazo-
(1,2-a)piridint kapjuk.

Tomegspektrum (EI) m/z: 283 (M),
Elemzési eredmények a C,;H, N30 képlet alap-
jan:

szamitott: C%=72,06 H% =7,47 N% =14,83;
talalt: C%=T72,09 HY%=7,47 N%=14,71.

A kovetkez8 vegyiilet hasonléo moédon al-
lithato eld.

12, Példa /(XXXIV) képletii vegyiilet/
3-(Ciano-metil )-2-metil-8-(pentil-oxi) -
-imidazo(1,2-a)piridin
Olvadaspontja 124—125°C.
Témegspektrum (EI) m/z: 257 (M™).
Elemzési eredmények a C HoN,O képlet
alapjan:
szdmitott: C%=70,01 H%=7,44 N% =16,33;
talalt: C%=69,79 H% =7,46 N% =16,05.
- 11
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13. Példa (15. reakcidovazlat)

5 ml tionil-kloridhoz hozzaadunk 1,78 g
3- (hidroxi-metil) -2-metil-8- (2-metil-propoxi) -
-imidazo(1,2-a) piridin-hidrokloridot, majd az
igy kapott keveréket szobahémérsékleten 5
oran at keverjiik és ezutdn a f616s tionil-
-kloridot csokkentett nyomason elparologtat-
juk. A maradékhoz dietil-étert adunk, hogy
kikristalyosodjon. 30 ml dimetil-szulfoxidban
feloldunk 1,20 g natrium-cianidot, majd eh-
hez az oldathoz jeges hiités kozben argon-
gaz-atmosziéraban cseppenként hozzaadjuk
az elébbiekben emlitett nyers kristalyok di-
metil-szulfoxiddal késziilt oldatat. Az igy ka-
pott reakciéelegyet ezutian szobahémérsékle-
ten 3 oran at keverjiik, majd hozzédadjuk
300 ml 3%-os vizes natrium-hidrogén-kar-
bonat-oldathoz. Az igy kapott elegyet etil-
-acetattal extrahdljuk, majd az extraktumot
vizzel mossuk és vizmentes magnézium-szul-
fat 1616t szaritjuk. Ezt kdvetden az oldoszert
ledesztillaljuk, majd a maradékot szilikagélen
oszlopkromatograiiasan tisztitjuk, elualészer-
ként etil-acetatot hasznalva. Hexan és etil-
-acetat elegyébdl végzett atkristalyositas utan
0,50 g mennyiségben a 113—114°C olvadas-
pontl 3- (ciano-metil ) -2-metil -8- (2-metil-prop-
oxi)-imidazo(1,2-a)piridint kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 243 (M1).
Elemzésieredmények a C,,H,;N;O képlet alap-
an:

Lamitot: C%=69,11 HY%=7,04 N%=17,27;
taldit: C% =69,00 H% =7,08 N% =17,07.

14. Példa (16. reakciovazlat)

Nitrogéngaz-atmoszféraban 40 ml etanol-
hoz hozzaadunk 1,32 3-klor-4-oxo-pentan-
nitrilt és 1,55 g 2-amino-3- (hexil-oxi)-piridint
és ezutan 0,81 g trietil-amint. Az igy kapott
reakcioelegyet visszafolyaté hiité alkalmazasa-
val keverés kozben 1 éjszakan at forraljuk,
majd az olddszert csokkentett nyomdéson le-
desztillaljuk. A maradékhoz vizes natrium-
-karbonat-oldatot adunk, majd az igy kapott
elegyet metilén-kloriddal extrahaljuk. Az ext-
raktumot vizmentes magnézium-szulfat f6i6tt
szaritjuk, majd az oldoszert csokkentett nyo-
mason elparologtatjuk. A maradékot osz-
lopkromatografiasan tisztitjuk, majd dietil-
-éterb6l kristalyositjuk. fgy 1,30 g mennyi-
séghen a 119—120°C olvadaspontii 3-(cia-
no-metil)-8-(n-hexil-oxi)-2-metil-imidazo -
(1,2-a) piridint kapjuk.
Tomegspektrum (E1) m/z: 271 (M™T).
Elemzési eredmények a C,4Hy N3O képlet alap-
jan:
szamitott: C%=70,82 H%=7,80 N% =15,48;
taldlt: C%="70,59 H%=7,75 N%=15,38.

A kovetkez§ vegyiileteket hasonlé modon
allithatjuk el6.

15. Példa /(XXXV) képletli vegyilet/
8-/ (E)-2-Butenil-oxi/-3-(ciano-metil )-2-
-metil-imidazo(1,2-a)piridin
Olvadaspont 93—95°C etil-acetat és dietil-
-éter elegyébdl végzett kristalyositaskor,
12
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Témegspektrum (EI) m/z: 241 (M),
Elemzési eredmények a C,,HyN;O képlet
alapjan:
szamitott: CY%=69,69 H% ==6,27 N% =17 41;
taldlt: C%=69,54 H%=6,30 N%=17,36.

16. Példa /(XXXVI) képletii vegyiilet/
3-(Ciano-metil )-2-metil-8-/ (3-metil-2-bu-
tenil)-oxi/-imidazo(1,2-a)piridin
Olvadaspont 118—119°C (fieti[-éterbél vég-
zett kristalyositaskor.
Témegspektrum (EI) m/z: 255 (M™1).
Elemzési eredmények a C;H;N;O képlet
alapjan: )
szamitott: C%=70,56 H% =6,71 N%=16,46;
talalt: CY%=70,45 HY% =6,77 N% =16,41.

17, Példa /(XXXVII) képletii vegyiilet/
3-( Ciano-metil)-2-metil-8-( 1-metil-butoxi)
-imidazo(1,2-a)piridin-2/3 fumarat
Olvadaspont 135—140°C etanol és dietil-
-¢ter  elegyébdl végzett kristalyositaskor.
Témegspektrum (EI) m/z: 257 (M™T).
Elemzési eredmények a C,;H,,N,0-2/3C,H,0,
képlet alapjan:
szamitott: C% =63,40 H% =6,52 N9% =12,55;
talalt: C9% =63,46 H% =6,58 N% =12,73.

18. Példa /(XXXVHI) képletli vegyiilet/
3-(Ciano-metil )-8-(2-etil-butoxi)-imidazo-
(1,2-a)piridin
Olvadaspont 123—124°C dietil-éterbdl vég
zett kristdlyositaskor.
Tomegspektrum (EI) m/z: 271 (M™T).
Elemzési eredmények a C,4H,, N30 képlet alap-
jan:
szamitott: C%=70,82 H% =7,80 N% =15,48;
talalt: C%=70,64 H%=7,78 N% =15,42.

19. Példa /(XXXIX) képletii vegyiilet/
8-Butoxi-3-(ciano-metil )-2-metil-imidazo-
(1,2-a)piridin
Olvadaspont 105—107°C dietil-éterb&l vég-
zetl kristalyositdskor.
Témegspektrum (EI) m/z: 243 (M1).
Elemzési eredmények a C,,H,;N;O képlet alap-
jan:
szamitott: C9%=69,11 H%=7,04 N%=17,27;
talalt: C%=69,13 H%=7,13 N%=17,23.

20. Példa / (XL) képletii vegyiilet/

3-(Ciano-metil ) -2-metil-8- (oktil-oxi) -imid-

azo(1,2-a)piridin

Olvadaspont 90,5-—91,5°C dietil-éter és
hexdn elegyéb8l végzett kristalyositaskor.
Tomegspektrum (EI) m/z: 299 (M1).
Elemzési eredmények a C,gHy5N;O képlet alap-
jan:
szamitott: C%=72,21 H% =8,42 N% =14,03;
talalt: C%=72,18 H% =8,40 N% =14,01.

21. Peélda /(XLI) képletii vegyiilet)

3-(Ciano-metil )-8-(2-ciklohexil-etoxi)-2-

-metil-imidazo(1,2-a)piridin

Olvadaspont 142—144°C.
Témegspektrum (EI) m/z: 297 (M),

-12-
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Elemzési eredmények a C,;;H,;N;O képlet alap-
jan:

szamitott: C%=72,70 H% =7,80 N% =14,13,
taldlt:  C%=72,65 H%=7,75 N%=14,06.

22. Példa (17. reakciovazlat)

30 ml etanolhoz hozzdadunk 3,60 g. 2-
-amino-3- (pentil-oxi) -piridint és 2,0 ml brém-
-acetont, majd az {gy kapott reakcidelegyet
visszafolyatd hiit6 alkalmazdsaval 2 ordn &t
forraljuk. Ezutan vizes hiités kdzben 1,0 ml
brém-acetont adunk a reakcidelegyhez, majd
keverés kozben visszafolyaté hiité alkalma-
zasaval 1 éjszakan &t forraljuk. Ezt kove-
téen az oldoszert csdkkentett nyomason le-
-desztillaljuk, majd a maradékhoz vizes nat-
rium-karbonét-oldatot adunk. Az igy kapott
elegyet kloroformmal extrahdljuk, majd az
extratumot vizmentes magnézium-szulfat {6-
16tt széritjuk és csdkkentett nyomason be-
paroljuk. A maradékot oszlopkromatografia-
san tisztitjuk, majd hexdnbodl atkristalyosit-
juk. fgy 2,04 g mennyiségben a 68—69°C
olvadasponti 2-metil-8- (pentil-oxi) -imidazol-
(1,2-a)piridint kapjuk.

Tomegspektrum (E1) m/z: 218 (M™*).

23. Példa

A 22. példaban ismertetett modszerhez ha-
sonl6 moédon allithato elé a (XLII) képle-
ti  8-(ciklohexil-metoxi)-2-metil-imidazo (1,2-
-a) piridin olaj formaéjaban.
Tomegspektrum (EI) m/z: 244 (M),
'"HNMR (CDCly): 0,8—2,1 (m, l1H), 2,48
(s, 3H), 3,89 (d, 2H), 6,36 (dd, 1H), 6,60
(dd, 1H), 7,28 (s, {H), 7,64 (dd, [H).

24. Példa /(XLIII) képletii vegyilet/

8-(Ciklohexil-metoxi)-2-metil-3-nitr6zo -

-imidazo(1,2-a)piridin

28 ml dioxdnhoz hozzdadunk 2,8 g 8- (cik-
lohexil-metoxi) -2-metil-imidazo (1,2-a) piridint
majd az igy kapott elegyhez 50°C-on 5 perc
leforgdsa alatt 20,75 g izoamil-nitritet ada-
golunk. Az igy kapott reakcidelegyet vissza-
folyaté hiité alkalmazasaval 25 percen at
forraljuk, majd bepdroljuk. A maradékot osz-
lokromatografidsan tisztitjuk, majd hexanbdl
kristalyositjuk. Igy 1,27 g mennyiségben a
88—89°C olvadasponti 8- (ciklohexil-metoxi)-
-2-metil-3-nitrézo-imidazo(1,2-a) piridint kap-
juk.
Témegspektrum (EI) m/z: 273 (M™).

25. Példa /(XLIV) képletii vegyiilet/

A 24. példéban ismertetett modszerhez ha-
sonlé moédon allithaté el a 67—68°C olva-
déasponti (hexanbol végzett kristalyositaskor)
2-metil-3-nitrozo-8- (pentil-oxi) -imidazo (1,2-
-a) piridin.

Tomegspektrum (EI) m/z: 247 (MT).

26. Példa /(XLV) képletii vegyiilet/

14,5 ml ecetsav és 11,5 ml viz elegyében
feloldunk 1,27 g 8-(ciklohexil-metoxi)-2-me-
til-3-nitr6z6-imidazo(1,2-a) piridint, majd az
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igy kapott oldathoz kozel 30 perc leforgasa
alatt 1,50 g cinkport adunk keverés kozben.
Az adagolas befejezése utdn a keverést még
30 percen at folytatjuk, majd az oldhatat-
lan részt kisziirjik Celite markanevii sz{irg-
anyagon és a szlirletet szarazra paroljuk.
A maradékhoz vizes natrium-karbonat-oldatot
adunk, majd az igy kapott elegyet metilén-
-kioriddal extrahaljuk. Széritas utdn az ext-
raktumbdl az oldoszert ledesztillaljuk. A ma-
radékot feloldjuk kis mennyiségii etanolban,
majd a kapott oldathoz hozzaadjuk 0,45 g
fumarsav etanolos oldatat. A képz8dott sot
kisziirjiik, majd szaritjuk. Igy 0,85 g meny-
nyiségben a 188—190°C olvadaspontu 3-ami-
no-8- (ciklohexil-metoxi)-2-metil-imidazo (1,2-
-a) piridin-fumaratsét kapjuk.

Etemzési eredmenyek a C,;H,,N;O0-CH,O
képlet alapjan:

szamitott: C%=60,79 HY% =6,71 N% =11,19;
talalt: C%==60,53 H% =6,69 N% =11,00.

27. Példa /(XLVI) képletii vegyiilet/

A 26. példaban ismertetett modszerhez ha-
sonld modon allithato el6 a 3-amino-2-metil-
-8- (pentil-oxi)-imidazo(1,2-a) piridin-fumarat-
sot, amelynek olvadaspontja 183—185°C me-
tanol és etanol elegyébdl végzett kristalyo-
sitaskor.

Tomegspektrum (EI) m/z: 233 (MT).
Elemzési eredmények a C,;H,(N,0-C,H,O,
képlet alapjan:

szamitott: C%=>58,44 H% =6,64 N% =12,03;
talalt: C%=58,35 H% =6,61 N% =11,97.

28. Példa (18. reakcibvaziat)

30 ml etanolban feloldunk 1,8 g 2-amino-
-3- (pentil-oxi) -piridint, 2,29 g 4-metoxi-fenacil-
-bromidot és 0,84 g natrium-hidrogén-karbo-
natot, majd az igy kapott elegyet visszafo-
lyaté hiité6 alkalmazdsaval 2 ordn 4t forral-
juk. Ezutdn az eldészert csokkentett nyoma-
son ledesztillaljuk, majd a kapott kristalyo-
kat vizzel messuk és etil-acetatbdl atkris-
talyositjuk. Igy 0,8 g mennyiségben a 118—
119°C olvadaspontii 2- (4-metoxi-fenil) -8- (pen-
til-oxi) -imidazo (1,2-a) piridint kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 310 (M™)).
Elemzési eredmények a C,;Hy,N,0, képlet
alapjan:
szamitott: C%=73,52 H% =7,14 N%=9,03;
talalt: C%=73,66 HY%=7,11 N%=9,11.

29. Példa /(XLVII) képletii vegyiilet/

A 28. példaban ismertetett modszerhez ha-
sonlé mddon eljarva, de kiinduldsi anyag-
ként 4-metoxi-fenacil-bromid helvett 2-brém-
-3-butanont hasznilva az 53—55°C olvadas-
ponta  2,3-dimetil-8- (pentil-oxi)-imidazo (1,2-
-a)piridin allithato eld.
Témegspektrum (EI) m/z: 232 (M%), 175, 162

30. Példa (19. reakcidvazlat)
250 mg fémnatrium 30 ml etanollal ké-
szillt oldatdban feloldunk 1,0 g 8-propoxi-
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-3- (klor-metil) -2-metil-imidazo (1,2-a) piridin-
hidrokloridot, majd az igy kapott reakcié-
clegyet szobahdémérsékleten 24 6ran at ke-
verjilk. Ezt kovetéen az oldoszert csokken-
tett nyomdson ledesztillaljuk, majd a mara-
dékot szilikagélen oszlopkromatografidsan
tisztitjuk, eludloszerként etil-acetat és n-hexan
elegyét hasznalva. Az igy kapott vegyiiletet
fumarsavval kezelve 0,2 g mennyiségben a
160—161°C olvadaspontit 8-propoxi-3- (etoxi-
-metil)-2-metil-imidazo (1,2-a) piridin-1/2-fu-
maratsot kapjuk.
Tomegspektrum (EI) m/z: 284 (MY).
Elemzési eredmények a C,HyN,O, X
x1/2C,H,0O, képlet alapjan:
szamitott: C%=62,73 H% =7,24 N%=9,14;
talalt: C%=62,60 H%=7,08 N%=9,33.

31. Példa (20. reakciovazlat)

1,50 g (9,8 mmél) 2-amino-3- (n-propoxi)-
-piridin, 2,0 g (15,2 mmél) 3-klor-4-oxo-pen-
tan-nitril és 1,0 g (9.8 mmol) trietil-amin
40 ml etanollal késziilt keverékét visszafo-
lyaté hiité alkalmazasaval 16 o6ran at for-
raljuk, majd az etanolt ledesztillaljuk es a
maradékot szilikagélen oszlopkromatografia-
san tisztitjuk, eludlészerként kloroformot
hasznalva. Végiil hexdn és etil-acetdt elegyé-
bél végzett atkristalyositds utan 0,30 g
(13,3%) mennyiségben a 106—107°C clvadas-
pantil  3-(ciano-metil)-2-metil-8- (n-propoxi) -
-imidazo(1,2-a)piridint kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 229 (MT).
Elemzési eredmények a C,;H,;N;O képlet alap-
an:

Jszé\mitott: C% —=68,10 H% =6,59 N% =18,33;
taldlt: CY% =67,92 H% =6,59 N%=18,21.

32. Példa (21. reakciovazlat)

10 g (55,48 mmol) 2-amino-3-(n-pentoxi)-
-piridin, 12,98 g (66,56 mmol) etil-brom-pi-
ruvat és 7,0 g (83,33 mmél) natrium-hidro-
gén-karbonat 200 ml etanollal késziilt keve-
rékét szobahdmérsékleten 2 6ran at keverjiik,
majd visszafoylyato hiité alkalmazasaval to-
vabbi 2 6ran at forraljuk. Azt kovetden az
oldoészert csokkentett nyomason ledesztillal-
juk, majd a maradékot dietil-éterben felold-
juk és a kapott oldatot vizzel mossuk. Viz-
mentes magnézium-szulfat {6l6tt végzett sza-
ritas utan az éteres fazist csokkentett nyo-
mason szarazra paroljuk. Igy 8,0 g (52,2%)
mennyiségben a 120—121°C olvadaspontua 8-
-(n-pentoxi)-2- (etoxi-karbonil)-imidazo(1,2-
-a)piridint kapjuk.

Tomegspektrum (EI) m/z: 276 (M™), 231,
219, 206.

A kovetkezd vegyiilet hasonlé moédon al-

lithato eld.

33. Példa /(XLVIII) képletli vegyiilet/
2- (Etoxi-karbonil-metil)-8- (n-pentoxi) -
-imidazo (1,2-a) piridin-hemifumarat, olvadas-
pontja 78°C.
Elemzésieredményeka C,sH,,N,O5- 1/2C,H,0,
képlet alapjan:
14
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szamitott: C%=62,05 HY =6,94 N% =8,04;
talalt:  C%=61,97 H%=6,88 N9 =8,03.

34. Példa (22. reakcidvazlat)

5 ml vizmentes dietil-éterben feloldunk
0,72 g 2-amino-3- (ciklohexil-metoxi) -piridint,
majd az igy kapott oldathoz elészér 0,28 g
piridint és ezutan 0,34 ml 2-klér-propanoil-
-klorid 2 ml dietil-éterrel késziilt oldatat
adjuk, —10°C-on. Ugyanezen a hoémérsék-
leten 1 6rdn 4t tartd keverést kovetéen a reak-
cioelegyet jeghideg vizzel mossuk, majd sza-
ritjuk és az olddszert csokkentett nyomaéson
ledesztildljuk. A maradékot dietil-éter és
hexan elegyébdl atkristalyositjuk. Az igy ka-
pott  2-klor- (N-ciklohexil-metoxi) -2-piridil) -
-propanamid-hidrokloridot 120°C-on 2 6ran
at hevitjik, majd az igy kapott maradé-
kot etanol és dietil-éter elegyébdl atkrista-
Ivositjuk, amikor 0,35 g mennyiségben a ki-
vant terméket, azaz a 167—169°C olvadas-
pontd 8- (ciklohexil-metoxi)-2-hidroxi-3-me-
til-imidazo (1,2-a) piridin-hidrokloridot kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 260 (M™T).
Elemzési eredmények a C,sHy,N,0O,-HCI-
1/4 H,0O képlet alapjan:
szamitott: C% =>59,79 H% =7,19 N% =9,30

Cl%=11,75;
talalt: C%=59,75 H%=7,12 N% =9,22
Cl%=11,65.
35. Példa (23. reakciovazlat)
150 ml dioxanhoz hozzdadunk 8,0 g

(34,4 mmol) 8- (izohexil-oxi)-2-metil-imidazo-
(1,2-a) piridint és 68,5 ml (0,51 mol) izo-
amil-nitritet. Az igy kapott reakcidelegyet
visszafolyato hiité alkalmazasdval 30 percen
at forraljuk, majd az olddszert ledesztllaljuk
és a maradékhoz 200 ml ecetsavat és 100 ml
vizet adunk. Az igy kapott elegyhez szoba-
hémérsékleten hozzaadunk 9,0 g (0,137 mol)
fémcinket, majd 4 6ran at keverést végziink.
Ezt kovetSen a reakcidelegyet szfirjiik, majd
a szlirletet beparoljuk. A maradékhoz klo-
roformot és vizet adunk, majd az igy ka-
pott elegyet vizes natrium-hidroxid-oldattal
megligositjuk és ezutan szfirjiik. A sziirle-
tet kloroformmal extrahaljuk, majd az extrak-
tumot vizmentes magnézium-szulfat {6l6tt
szaritjuk és bepdroljuk. A maradékot szili-
kagélen oszlopkromatogréafidsan tisztitjuk,
eludloszerként etil-acetatot hasznalva. A ka-
pott termékhez 0,75 g (6,5 mmol) fumérsa-
vat adunk, hogy fumaratsova alakitsuk. Me-
tanolbol végzett atkristalyositas utan 1,20 g
(9,6%) mennyiségben a 194—196°C olvadas-
pontd  3-amino-8- (izohexil-oxi) -2-metil-imid-
azo(1,2-a)piridin-fumaratsot kapjuk.
Tomegspektrum (EI) m/z: 247 (M1).
Elemzési eredmények a C,,H,N;O0-C,H,0,
képlet alapjan:

szamitott: C%=59,49 H%=6,93 N%=11,56;
talalt: C%=59,61 H%=6,91 N% =11,58.

36. Példa (24. reakciovazlat)
60 ml dioxdanban feloldunk 1,90 g
(7,71 mmol) 8- (n-heptil-oxi)-2-metil-imidazo-
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(1,2-a) piridint, majd a kapott oldathoz hoz-
zdadunk 20,7 mi (0,154 mol) izoamil-nitritet.
Az igy kapott reakcidelegyet visszafolyato
hiit6 alkalmazédsaval 30 percen at forraljuk,
majd az oldészert csOkkentett nyomédson le-
desztillaljuk, és a maradékhoz hozzaadunk
30 ml ecetsavat és 10 ml vizet. Az igy ka-
pott elegyhez 2,1 g (32,1 mmol) fémcinket
adunk, majd szobahdmérsékleten 2 oran Aat
keverést végziink és az olddszert ledesztil-
laljuk. A maradékhoz 50 ml metilén-kloridot
€s 20 ml vizet adunk, majd az igy kapott
reakcidelegyet vizes natrium-hidroxid-oldattal
meglugositjuk. Celite markanev{i sziirGanya-
gon at torténd szlirés, metanolos mosds és
kis mértékii betdbményités utan a kapott kon-
centratumot metilén-kloriddal extrahaljuk,
majd az extraktumot vizmentes magnézium-
-szulfat [6l6tt szaritjuk és az olddszert elpd-
rologtatjuk. A maradékot szilikagélen osz-
lopkromatografidsan tisztitjuk. A tisztitott tee
meket hagyoményos médon fumaratsova ala-
kitjuk, majd etanolbol atkristatyositjuk. igy
0,40 g (20%) mennyiségben a 171—173°C
olvaddspontil 3-amino-8- (n-heptil-oxi)-2-metilk
-imidazo (1,2) piridin fumaratsot kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 261 (M™T).
Elemzési eredmények a C,;H,3N;0.C,H,O,
képlet alapjan:
szamitott: C%=60,46 H% =7,21 N%=11,13;
talélt: C%=60,49 H%=7,26 N%=I11,12.

37. Példa (25. reakcidviazlat)

Argongaz-atmoszféraban 100 ml vizmen-
tes tetrahidrofurdnban szuszpendélunk 1,5 g
(39,5 mmol) litium-aluminium-hidridet, majd
az igy kapott szuszpenzidhoz cseppenként
hozzaadjuk 16 g (57,9 mmol) 8- (n-pentoxi)-
-2- (etoxi-karbonil)-imidazo(1,2-a) piridin
300 ml vizmentes tetrahidrofurannal késziilt
oldatat. Szobahomérsékleten 30 percen at tar-
to keverést kdvetden a reakcicelegyet 65°C-on
tartjuk 20 percen 4t, majd 6vatosan cseppen-
ként hozzaadunk koézel 15 ml vizet. Ezt ko-
vet8en az oldhatatlan részt kisziirjilk, majd
a szfirletet csokkentett nyoméson bepdrol-
juk. A maradékhoz etanolos sosavoldatot
adunk, majd a kivalt csapadékot acetonbol
dtkristalyositjuk. fgy 13,9 g (88,7%) meny-
nyiséghen a 102—103°C olvadésponta 8-(n-
-pentoxi)-2- (hidroxi-metil)-imidazo (1,2-a) pi-
ridin-hidrokloridsét kapjuk.
Elemzési eredmények a C,;H,;N,0,-HCI kép-
let alapjan:
szdmitott: C%=57,67 H%=7,07 N%=10,35

C19%=13,09;
talalt:  C9%=57,67 HY%=7,06 N%=10,36
C19%,=13,33.

38. Példa (26. reakcidvizlat)

a) 2,5 liter metilén-kloridhoz hozzdadunk
248 g 3-karbamoil-metil-2-metil-8-/ (3-metil-
-2-butenil) -oxi/-imidazo (1,2-a) piridint és
204 ml piridint, majd az igy kapott elegy-
hez 0°C-on cseppenként hozzdadagolunk
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297 ml trifluor-ecetsav anhidridet. A reakci6
befejez6dése utdn a reakcidelegyet belednt-
jilk 5 liter hideg telitett vizes natrium-hid-
rogén-karbonat-oldatba, majd faziselvélasz-
tast végziink. Vizmentes magnézium-szulfat
folott végzett szaritast kovetGen a szerves
fazist csokkentett nyomdson széarazra pérol-
juk. A maradékot metilén-klorid és dietil-
-éter elegyébd! atkristalyositva 198 g mennyi-
ségben 3-(ciano-metil)-2-metii-8-/ (3-metil-2-
-butenil) -oxi/-imidazo(1,2-a) piridint kapunk.

Az igy kapott termék fizikai tulajdonsagai
megegyeznek a 16. példa szerinti terméké-
vel.

A példa kiindulasi anyagat a kovetke-
zGképpen allitjuk eld.

b)-1 (Hivatkozunk a Abs.,
102. 148704c referatumra)

5,5 liter vizmentes dietil-éterben feloldunk
715 g metil-levulinatot, majd az igy kapott
oldathoz katalitikus mennyiségben ecetsavat
és hidrogén-bromidot adunk. Az igy kapott
reakcidelegyet ezutdn 5°C-ra vagy még ennél
is alacsonyabb hémérsékletre lehiitjiik, majd
cseppenként hozzdadunk 283 ml elemi brémot
igy, hogy belsé hémérséklete 2°C és 5°C ko-
zo6tt maradjon. (Az adagolést ugy végezziik,
hogy a brom cseppenkénti adagoldasakor mu-
tatkozé vordses-narancs szin eltiinjék.) A
reakcio befejez6dése utan a reakcioelegyet
6 liter jeges vizbe ontjiik, majd fazisaira
szétvalasztjuk. A szerves fazist hideg teli-
tett vizes natrium-hidrogén-karbonat-oldattal
mossuk, vizmentes magnézium-szulfat f6l6tt
szaritjuk és csokkentett nyoméson beparol-
juk. A maradékot desztillaldsnak vetjik alad
(forraspont 92—96°C kozel 10 mmHg nyo-
mason), amikor 642 g (gazkromatografias
tisztasdga kozel 85%) mennyiségben 3-brom-
-levulinsav-metil-észtert kapunk.

b)-2 4,3 liter izopropanothoz hozzaadunk
430 g 2-amino-3-/(3-metil-2-butenil) -oxi/-pi-
ridint és 488 g trietil-amint, majd beadago-
lunk 870 g (gédzkromatografids tisztasaga
85—90%) 3-brom-levulinsav-metil-észtert és
az igy kapott reakcidelegyet keverés koz-
ben visszafolyato hiité alkalmazésaval 2,5
oran at forraljuk. Ezt kovetden az oldoszert
csOkkentett nyomdson ledesztillaljuk, majd a
maradékhoz 5 liter vizet adunk és az igy
kapott vizes elegyet 6 liter etil-acetattal extra-
haljuk. Az extraktumot 5 liter vizzel, majd
5 liter ftelitett vizes natrium-klorid-oldattal
mosstik, vizmentes magnézium-szulfat 1616tt
szaritjuk és csokkentett nyoméson szdraz-
ra paroljuk. fgy 3-(metoxi-karbonil-metil)-
-2-metil-8-/(3-metil-2-butenil) -oxi/-imidazo-
(1,2-a) piridint kapunk.

b)-3 Az igy kapott vegyiiletet feloldjuk
2,5 liter metanolban, majd a kapott olda-
ton 10 6rdn 4t amméniagazt buborékolta-
tunk at. Ezutdn jeges hiités kozben az oldat-
hoz 2 liter dietil-étert adunk, majd a kép-
z6dott  kristdlyokat sziiréssel elkiilonitjik.
[gy 248 g mennyiségben 3-(karbamoil-me-
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til) -2-metil-8-/ (3-metil-2-butenil) -oxi/-imid-
azo(1,2-a)piridint kapunk.

39. Pelda (27. reakciovazlat)

4,0 g (8,94 mmol) (8- (n-pentoxi)-2- (met-
oxi-metil)-imidazo (1,2-a) piridin-3-il}-metil-
-trimetil-ammonium-jodid és 0,47g(9,59mmol)
natrium-cianid 25 ml dimetil-formamiddal ké-
sziilt elegyét 99°C-on 1 oran at keverjik,
majd a reakcidelegyet oOvatosan beledntjiik
150 ml jéghideg vizbe. Ezt kovetéen meti-
fén-kloriddal extrahdlast végziink, majd az
extraktumot vizmentes magnézium-szulfét
folott szaritjuk és csokkentett nyomdson be-
paroljuk. A" maradékot szilikagélen oszlop-
kromatografiasan tisztitjuk, eludlészerként
kloroform és etil-acetat elegyét hasznalva.
fgy 0,7 g (27,3%) mennyiségben a 101—
102°C olvadasponti 8-(n-pentoxi)-2- (metoxi-
-metil) -3- (ciano-metil ) -imidazo(1,2-) piridint
kapjuk.

Elemzési eredmények a CH; N;O, képlet
alapjan:

szamitott: C% =66,88 H%=7,37 N%=14,62;
talait: C9% =66,65 H% =7,30 N%=14,50.

40. Példa (28. reakciovazlat)

0,17 g litium-aluminium-hidrid 5 ml! tet-
rahidrofurannal késziilt oldatdhoz hozzaad-
juk 095 ¢ 8- (ciklohexil-metoxi) -2-metil-3-
- (metoxi-karbonil-metil)-imidazo (1,2-a) piri-
din 5 ml fetrahidrofurannal készilt, a 38.
példa b)-2 lépésében ismertetett modszerhez
hasonlé médon elgallitott oldatat, majd az
igy kapott reakcioelegyet szobah8mérsékleten
3 oran at keverjik. Ezutan hiités kdzben
a reakcidelegyhez 2 ml etil-acetatot, majd
telitett vizes natrium-szulfat-oldatot adunk.
Ezt kovetden dietil-étert adagolunk, majd
kétszer dekantalast végziink. Miutan a mara-
dékbol az oldoszert csdkkentelt nyomason
ledesztillaltuk, etanolos sosavoldatot adago-
lunk a hidroklorids6 elGallitasa céljabol.
Acetonitril és tetrahidrofuran elegyébdl vég-
zett atkristalyositds utan 0,58 g mennyiség-
ben a 147—149°C olvadasponti 8- (ciklohexil-
-metoxi)-3- (2-hidroxi-etil)-2-metil-imidazo-
(1,2-a)piridin-hidrokloridsét kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 288 (M™).
Elemzési eredmények a C,;H,,N,0,-HCIX
X0,1 H,O képlet alapjan:
szamitott: C9% =62,51 H%=7,78 N% =8,58

C1%=10,85;
talalt:  C%=69,45 H%=7,80 N% —=8,36
Cl1%=10,71.

41. Példa (29. reakciovdzlat)

5 ml vizhez hozzdadunk 2,7 g (18,2 mmaol)
acetaldehid-natrium-hidrogén-szulfitsét, majd
az igy kapott keverékhez 1,0 g (6,0 mmol)
2-amino-3- (n-butoxi) -piridint adunk. Az igy
kapott reakcidelegyet visszafolyaté hiité al-
kalmazéasaval 1 oran at forraljuk, majd je-
ges fiirdében lehiitjikk és cseppenként hozza-
adjuk 0,95 g (19,3 mmol) natrium-cianid
1.6 ml vizzel késziilt oldatat. Visszafolya-
16
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t6 hiitd alkalmazdsaval 2 oran &t végzett
forraldst kovetden 4 ml metanolt adagolunk,
majd a visszafolyato hiitd alkalmazédsaval
végzett forralast 6 oran at folytatjuk. Ez-
itan a reakcidelegyet lehiitjiik, majd kloro-
iormmal extrahaljuk. Az extraktumot vizzel
mossuk, vizmentes magnézium-szulfat {6l6tt
szaritjuk és az oldészert ledesztilldljuk. A
maradékot szilikagélen oszlopkromatografia-
san tisztitjuk, elualoszerként etil-acetatot hasz-
nalva. Etil-acetitbél végzett atkristalyositas
utan 0,25 g (19,2%) mennyiségben a 106—
107°C olvadaspontt 3-amino-8-(n-butoxi)-2-
-metil-imidazo(1,2-a) piridint kapjuk.
Témegspektrum (EI) m/z: 219 (M™).
Elemzési eredmények a C;,H,;N;O képlet alap-
jan:

szamitott: C%=65,73 H%=7,81 N%=19,16;
talalt: CY% =65,54 H%=7,78 N%=19,09.

42. Példa (30. reakciovazlat)

| ml vizben feloldunk 0,43 g néatrium-hid-
rogén-szulfitot, majd a kapott oldathoz hozza-
adunk 0,23 ml acetaldehidet. Az igy kapott
elegyet szobahdmérsékleten 1 6ran at kever-
jitk, majd 95°C-on hozzaadunk 0,8 g 2-amino-
-3- (n-hexil-oxi)-piridint. 1 o6rdn at tarté ke-
verést kovetéen 0,40 g néatrium-cianid 0,7 ml
vizzel késziilt oldatat adagoljuk, majd 2 6ran
at keverést végziink. Lehiités utan a reakcio-
elegyet kloroformmal extrahdljuk, majd az
extraktumot vizzel mossuk és csokkentett nyo-
mason beparoljuk. A maradékot oszlopkro-
matografidsan tisztitjuk, majd hexannal mos-
suk. Igy 50 mg mennyiségben a 45—65°C
olvadéspontii 3-amino-8- (n-hexil-oxi)-2-metil-
-imidazo(1,2-a) piridint kapjuk.
Tomegspektrum (EI) m/z: 247 (M¥).
Elemzési eredmények a C,,Hy,N;O képlet alap-
jan:
szamitott: C%=67,98 H%=8,56 N% =16.99;
talait: CY,=67,62 HY%=8,47 N%=16,88.

43. Példa (31. reakciovazlat)

50 g piridin és 7,85 g trietil-amin ele-
gyében feloldunk 20 g (77,72 mmol) 8-(n-
-pentoxi) -2-metil-3- (ciano-metil)-imidazo (1,2
-a)piridint, majd az igy kapott oldaton vizes
hiités kézben 4 6ran at gazalaka hidrogén-
-szulfidot buborékoltatunk &t. Ezt kovetden
a reakcidelegyet 6vatosan beledntjiik 300 ml
jéghideg vizbe, majd keverést végziink. A
kicsapodott kristalyokat kiSziirjitk, majd eta-
nolbal atkristalyositjuk. {gy 15,11 g (66,7%)
mennyiségben a 157—159°C olvadésponti
18- (n-pentoxi) -2-metil-imidazo (1,2-a) piridin-3
-il}-tioacetamidot kapjuk.

Elemzési eredmények a C;sH, N,;0S-0,1H,0
képlet alapjan:
szamitott: CY% =61,44 HY% =7,29 N% =14,33

$%=10,94;
talalt:  C9%=61,45 H% =7,28 N%=14,28
S9%=10,77.

44. Példa (32. reakciovazlat)
1,0 g (3,43 mmol) {8- (n-pentoxi)-2-metil-
-imidazo(1,2-a)piridin-3-il}-tioacetamid és
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0,35 g (3,78 mmoél) klor-aceton 15 ml eta-
nollal késziilt elegyét visszafolyato hiité al-
kalmazasaval 1 oran at forraljuk, majd az
oldészert csokkentett nyomason ledesztillal-
juk. A maradékot feloldjuk vizben, majd a
vizes oldathoz kdlium-karbonitot adunk la-
gossa tétele céljabol. Ezt kovetden a lagos
kémhatédsu oldatot kloroformmal extrahéljuk,
majd az extraktumot vizmentes magnézium-
-szulfat {616tt szaritjuk és csdkkentett nyo-
mason bepdroljuk. A maradékot szilikagé-
len oszlopkromatografidsan tisztitjuk, elualo-
szerként kloroform és etil-acetat elegyét hasz-
nadlva. Ezutan a terméket fumaratséva ala-
kitjuk acetonban, amikor 1,11 g (73%) meny-
nyiségben a 117—118°C olvadasponta 8-(n-
-pentoxi) -2-metil-3- (4-metil-2-tiazolil) -metil-
-imidazo(1,2-a})piridin-fumaratsét kapjuk.
Elemzési eredmények a C,,H,,N;0S-.-C,H,0,
képlet alapjan:

szamitott: C%=59,30 H% =6,10 N%=9,43

SY%=7,19;
talalt: CY%=59,15 HY% =6,09 N%=9,34
S =7.16.

A kovetkezd vegylileteket hasonlé modon
allithatjuk eld.

45, Példa /(XLIX) képletii vegyiilet/

8- (n-pentoxi)-2-metil-3- (4,5-dimetil-2-tia-
zolil)-metil-imidazo(1,2-a) piridin-hidrobro-
midso, olvadaspontja 166—167°C.

Elemzési eredmények a C,qH,sN;OS - HBr kép-
let alapjan:

szamitott: C% =53,77 H% =6,17 N%=9,90
S%=756 Br%=18,83%;
CY%=53,6881% =6,11 N9%=9,86
S9%=7,60 Br%=18,98.

tatalt:

46. Példa /(L) képletit vegyiilet/

8- (n-pentoxi) -2-metil-3- (4-metil-5- (n-pro-
pil)-Q-tiazolil)-metiHmidazo(1,2‘a)piridin-
-hidrobromidsé, olvadaspontja 162—164°C.
Elemzési eredmények a C, HyeN;OS-HBrX
%0,2 H,O képlet alapjan:
szamitott: C%=>55,30 H% =6,71 N%=9,21
$%=7,03 Br%=17,52;
C%=55,34 H%=6,55 N%=9,25
S9%=7,30 Br%=17,76.

talalt:

47, Példa /(L1) képletii vegyiilet/

8- (n-pentoxi) -2-metil-3- (5-metil-4-fenil-
-2-tiazo]il)-metil-imidazo(l,2-a)piridin-fu-
maratso, olvadaspontja 126—127°C.
Elemzési eredmények a C,H,,N;0S-C,H,0
0,25 H,0 képlet alapjan:
szamitott: C%=63,92 H%==6,03 N%=7,89

S

%="56,09;
talalt:  C%=63,75 H%=5,90 N%=7.77
$%="6,05.

48. Példa /(LII) képletii vegyiilet/

8-(n»pentoxi)-2-metil-3-(5-_(etoxi-karbo-
nil)—4-metil-2~tiazolil)-metil‘imldago(l,QAa)-
piridin-hidrokloridsé, olvadaspontja 160—
163°C.
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Elemzési eredmények a C,H,,N;0,S-HCIxX
X0,4 H,O képlet alapjan:

szamitott: C% =>56,66 H% =6,52 N% =9,44
SY% =7,20 C1%=7,96;

C%=56,70 H% =6,46 N%=9,39
S9%=7,18 C1% =8,22.

talAlt:

49. Példa (33. reakciovazlat)

a) 5 ml vizmentes etanol és 150 ml viz-
mentes kloroform elegyében feloldunk 10,0 g
(38,836 mmol) 8- (n-pentoxi)-2-metil-3- (ciano-
-metil)-imidazo(1,2-a) piridint, majd az igy
kapott oldatot lehiitjiik 0—10°C-ra. Ezutan
az cldaton 2 o6ran at géazalaka hidrogén-
-kloridot buborékoltatunk at, majd az igy
kapott reakcidelegyet 4°C koriili homérsék-
leten 2 napon &t alini hagyjuk. Ezt kdve-
téen a reakcioelegyet dvatosan jeges vizbe
ontjiik, amelyben elGzetesen {6loslegben véve
kalium-karbonatot oldottunk. Ezt kévetden fa-
ziselvalasztast végziink, a vizes fazist klo-
roformmal még egyszer extrahaljuk. Ezt ko-
vetéen az extraktumot az elébbi szerves {a-
zissal egyesitjik, majd az igy kapott elegyet
vizmentes magnézium-szulfat f6lott szériti‘[uk
és csOkkentett nyomason bepéroljuk. Igy
10,1 g (93%) mennyiségben olaj formaja-
ban etil-(8- (n-pentoxi) -2-metil-imidazo(1,2-a)-
piridin-3-il}-acetamidatot kapunk.

Az imidatot a kovetkezd reakcidban to-
vabbi tisztitds nélkiil hasznositjuk.

b) Az el6z6 Iépésben kapott imidatbél
1,5 g (4,94 mmol) és 03 g (544 mmol)
propargil-amin 30 m! etanollal késziilt ele-
gyét szobahSmérsékleten 18 ordn at kever-
jiik, majd 65°C-on tartjuk tovabbi 1 oran
at. Ezt kovetéen az oldoszert csdkkentett nyo-
mason ledesztillaljuk, majd a maradékot szi-
likagéler oszlopkromatografidsan tisztit-
juk, elualészerként kloroform és metanol ele-
gyét hasznalva. Ezutan a termeéket aceton-
ban fumaratséva alakitjuk. fgy [,1 g mennyi-
ségben  N:propargil-(8- (n-pentoxi)-2-metil -
-imidazo (1,2-a) piridin-3-il}-acetamidin-3/2-
-fumaratsét kapunk.

Elemzési eredmények a C,3H,,N,0-3/2C,H,O¢
d4/4 H,O képlet alapjan:

szamitott: C%="58,70 HY% =6,26 N9 =11.41;
talalt: C9%=58,69 H% =6,37 N%=11,32.

A kovetkez§kben ismertetett vegyiileteket
hasonlé madon allitjuk elé a 49. pelda a)
lépésében emlitett amidint hasznalva.

50. Példa /(LIII) képletii vegyiilet/

A 49. példaban ismertett modon eljarva,
de propargil-amin helyett szulfamidot hasz-
nalva a 194—196°C olvadaspontd N-szuli-
amoil-{S-(n—pentoxi)-2-metil-imidazo(l,2-a)-

piridin-3-il}-acetamidint kapjuk. ,

Elemzési eredmények a C,sHyNsO5S képlet

alapjan:

szamitott: C%=50,97 H% =6,56 N% =19.81
S$% =9,07;

talalt: C%==51,07 H%=6,61 N%=19,23
S 9% =8,90.

17
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51. Példa /(LIV) képletii vegyiilet/

A 49. példaban ismertetett modon eljarva,
de propargil-amin helyett acetohidrazidot hasz-
nalva a 195—196°C olvadaspontu N-acetil-
-[8- (n-pentoxi) -2-metil-imidazo (1,2-a) piridin-
-3-il}-acetamidorazont kapjuk.

Elemzési eredmények a C,;Hy;N;O, képlet
alapjan:

szamitott: C%=61,61 H%=7,60 N%=21,13;
taldlt: C%=61,67T H% =7,64 N%=21,07.

52. Példa (34. reakcidvazlat)

0,8 g (2,4 mmol) N-acetil-(8- (n-pentoxi) -
-2-metil-imidazo(1,2-a) piridin-3-il}-acetamido-
razont 200°C-on tartunk 3 percen &at, majd
etanol és dietil-éter elegyébd6l &atkristalyosi-
last végziink. Igy 0,37 g (48,9%) mennyi-
séghen a 187—188°C olvadaspontd 3-{8-(n-
-pentoxi) -2-metil-imidazo (1,2-a) piridin-3-il}-
-metil-5-metil-triazolt kapjuk.

Elemzési eredmények a C,;Hy;N;O képlet
alapjdn:

szamitott: C%=65,15 H%=7,40 N % =22,35;
talaft: CY% =65,07 H%=7,40 N% =22,33.

53. Példa (35. reakcidvazlat)

1,6 g (4,94 mmol), a 49. példa a) 1épésé-
ben ismertetett médon elgallithato etil-{8-(n-
-pentoxi)-2-metil-imidazo (1,2-a) piridin-3-il}-
-acetimidat és 0,72 g (5,40 mmdl) amino-
-acetaldehid-dietil-acetal 30 ml etanollal ké-
szillt elegyét szobah6mérsékleten 18 o6ran at
keverjitk, majd 65°C-on tovabbi | 6ran at ke-
verést végziink. Ezt kovetden az oldészert
csGkkentett nyomason ledesztilldljuk, majd
a maradékhoz 15 ml tomény soésavoldatot
adunk. Az igy kapott keveréket 100°C-on 90
percen at keverjilk, majd jeges hiités kdzben
vizes kalium-karbonat-oldattal meglugositjuk.
Ezt kovetden kloroformmal extrahalunk, majd
az extraktumot vizmentes magnézium-szuliat
folott szaritjuk és csdkkentett nyomason be-
paroljuk. A maradékot szilikagélen oszlop-
kromatografiasan tisztitjuk, elualoszerként
kloroform és metanol elegyét hasznalva. fgy
0,7 g (47,6%) mennyiségben a 148—149°C
olvadasponti 8- (n-pentoxi)-2-metil-3- (2-imid-
azolil) -metil-imidazo (1,2-a) piridint  kapjuk.
Elemzési eredmények a C,H,,N,0-0,2 H,0O
képlet alapjan:
szamitott: C%=67,61 H% =7,47 N% =18,55;
talalt: C9%=67,97 H%=7,49 N%=18,16.

54. Példa (36. reakciovazlat)

1.35 g 3-amino-8- (ciklohexil-metoxi) -2-me-
til-imidazo(1,2-a) piridin és 1,656 g etil-orto-
formiat keverékéhez hozzaadunk | csepp 1o-
mény kénsavat, majd az igy kapott reak-
cidelegyet 150°C-on tartjuk | o6ran at keve-
rés kozben. Lehiités utan a reakcidelegyhez
kloroformot adunk, majd vizes natrium-hid-
rogén-karbonéat-oldattal mossuk és szaritjuk.
Ezt kovetben az olddszert csdkkentett nyoma-
son ledesztilldljuk, majd a maradékot fel-
oldjuk 10 ml tetrahidrofuranban. A kapott
oldathoz hozzaadjuk 0,40 g litium-aluminium-
18
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-hidrid 10 ml tetrahidrofurannal késziilt ol-
datat, majd az igy kapott reakcidelegyet ke-
verés kozben visszafolyatd hiité alkalmaza-
saval 1,5 ordn at forraljuk. Lehiités utan
1 ml etil-acetatot, majd telitett natrium-szul-
fat-oldatot adagolunk o6vatosan a reakcio-
elegyhez. Ezt kévetGen dietil-étert adagolunk,
majd kétszer dekantalunk. Ezutan az oldé-
szert csOkkentett nyomdson . ledesztilldljuk,
majd a maradékot oszlopkromatografidsan
tisztitjuk, végiil pedig dietil-éter és hexdn
elegyebdl atkristalyositjuk. fgy 0,31 g mennyi-
ségben a 133—135°C olvadaspontt 8- (ciklo-
hexil-metoxi) -2-metil-3- (metil-amino) -imid-
azo(1,2-a)piridint kapjuk.

Tsmegspektrum (EI) m/z: 273 (MY).
Elemzési eredmények a C,sH,3N,O képlet alap-

jan:

szamitott: C%=70,30 H% =8,48 N% =15,37;
talalt:  C%=70,19 H% =843 N% =15,20.

55. Példa (37. reakcioviazlat)

10 ml vizmentes dietil-éterben feloldunk
091 g 3-amino-8-(ciklohexil-metoxi)-2-metil-
-imidazo(1,2-a) piridint és 0,36 g trietil-amint,
majd az igy kapott oldathoz 0°C-on cseppen-
ként hozzaadjuk 0,25 mi acetil-klorid 5 ml
dietil-éterrel késziilt oldatat. 1 6ran at tar-
to keverést kovetéen a reakcidelegyhez klo-
roformot adunk, majd vizes mosast és sza-
ritast végziink. Ezt kéveten az olddszert
csokkentett nyomdson ledesztillaljuk, majd a
maradékot etil-acetat és dietil-éter elegyébél
atkristdlyositjuk. Az igy kapott kristalyokat
ezutan argongaz-atmosziérédban hozzaadjuk
(,14 g litium-aluminium-hidrid tetrahidrofu-
ranos oldatahoz, majd keverés kézben visz-
szafolyato hiit6 alkalmazasaval 1,5 6ras forra-
last végziink. Lehiités utan 1 ml etil-acetatot,
majd telitett vizes natrium-szuliat-oldatot ada-
golunk fokozatosan a reakcidelegyhez. Mi-
utan dietil-étert adagoltunk, kétszer dekan-
talunk. Végiil az olddszert csokkentett nyo-
mason ledesztillaljuk, majd a maradékot osz-
lopkromatografidsan tisztitjuk, ezt kéveten
pedig dietil-éter és hexén elegyébdl atkris-
talyositjuk. Igy 0,36 g mennyiségben a 89—
90°C olvadéasponti 8- (ciklohexil-metoxi)-3-
- (etil-amino) -2-metil-imidazo (1,2-a) piridint
kapjuk.

Témegspektrum (EI) m/z: 287 (MT).
Elemzési eredmények a C,;Hy;N,0 képlet alap-
jan:

szamitott: C%=71,05 H% =8,77 N% =14,62;
talalt: C%=71,03 H% =8,70 N% =14,38.

56. Példa (38. reakciovdziat)

50 m! etanolban feloldunk 1,0 g (3,3 mmél)
8- (n-pentoxi) -3- (klor-metil) -2-metil-imidazo-
(1,2-a)piridin-hidrokioridot, majd a kapott
oldathoz hozzdadunk 0,25 g (3,3 mmol) tio-
karbamidot. Az igy kapott reakcicelegyet visz-
szafolyatdo hiitd alkalmazasaval 2 oran at
forraljuk, majd az etanolt ledesztilldljuk. A
maradékot feloldjuk 30 ml etanol és 30 ml

18-
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viz elegyében, majd a kapott oldathoz 0,22 mi
(3,42 mmadl) kloér-acetonitrilt adagolunk. Je-
ges hiités kézben argongdaz-atmoszféraban a
reakcioelegyhez hozzaadjuk 0,40 g (10 mmél)
natrium-hidroxid 5 ml vizzel késziilt olda-
tat cseppenként, majd a rakcioelegyet 40 per-
cen at keverjiikk és az etanolt ledesztillal-
juk. A maradékhoz vizet adunk, majd a vizes
elegyet etil-acetattal extrahaljuk. Az extrak-
tumot vizmentes magnézium-szulfat f6lott
szaritjuk, majd beparoljuk. A maradékot szi-
likagélen oszlopkromatografiasan tisztitjuk,
eludloszerként kloroform és etil-acetat 4:1
térfogatarany(i elegyét hasznalva. Hexdn és
etil-acetat elegyébdl végzett dtkristdlyositas
utan 0,30 g (30%) mennyiségben a 94—95°C
olvadéspontt 3- (ciano-metil-tio-metil) -2-metil-
-8-(n-pentoxi)-imidazo(1,2-a) piridint  kap-
juk.

Témegspekirum (EI) m/z: 303 (MTY).
Elemzési eredmények a C;gH, N3OS képlet

alapjan:

szamitott: C% =63,33 H% =6,98 N% =13,85
S$%=10,57,

talalt: C%=063,21 H%=6,94 N%=13,76
S%=10,63.

A kovetkezd vegyiiletet hasonlé modon
allitjuk el6.

57. Példa /(LV) képletii vegyiilet/
2-Metil-8- (n-pentoxi) -3-(2-propinil-tio) -
-metil-imidazo (1,2-a) piridin-fumaratso, olva-
daspontja 127—128°C.
Tomegspektrum (EI) m/z: 302 (M™1).
Elemzési eredmények a C,,H,,N,0S-C,H,O,
képlet alapjan:
szamitott: C% =60,27 H% =6,26 N% =6,69

S9% =7,66;
talatt: C9% =60,32 H% =6,35 N% =6,65
SY% =1,76.

58. Példa (39. reakcidvazlat)

Argongéz-atmoszféraban jeges hiités koz-
ben 70 mi tionil-kloridhoz hozzdadunk 10,6 g
(39,15 mmol) 8- (n-pentoxi)-2- (hidroxi-metil) -
-imidazo(1,2-a) piridin-hidrokloridot, majd az
igy kapott elegyet szobah8mérsékietre keve-
rés kozben melegedni hagyjuk és ezutdn a
keverést 2 oran at folytatjuk. Ezt kovet8en
a tionil-kloridot csékkentett nyomason ledesz-
tillaljuk, majd a maradékot feloldjuk 200 ml
metanolban. A kapott oldathoz 5,3 g natrium-
-metildtot adunk jeges hiités kdzben, majd
az igy kapott ,elegyet szobahémérsékleten
20 6ran at keverjiikk. Ezt kovetéen az oldé-
szert csdkkentett nyomason ledesztillaljuk,
majd a maradékot feloldjuk dietil-éterben és
a kapott oldatot vizzel mossuk, vizmentes
magnézium-szulfat {616tt szaritjuk és csékken-
tett nyomason bepdaroljuk. A kicsapddott kris-
talyokat dietil-éter és n-hexdn elegyével mos-
suk és végil kisziirjiikk. Igy 7,8 g (80,4%)
mennyiségben az 50°C olvaddspontd 8- (n-
-pentoxi) -2- (metoxi-metil) -imidazo (1,2-2)-
piridint kapjuk.
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Elemzési eredmények a C,,H,,N,O, képlet
alapjan:

szamitott: C%=67,72 H% =8,12 N% =11,28;
talalt: C%=67,67 H%=8,06 N%=11,21.

59. Példa (40. reakciovazlat)

Argongaz-atmoszférdban 1,5g (5,54 mmol)
8- (n-pentoxi)-2- (hidroxi-metil)-imidazo(1,2-
-a) piridin-hidroklorid 30 ml metilén-kloriddal
késziilt szuszpenzidjat lehitjik —20°C-ra
szarazjéghdl és acetonbdl allo fiirdében, majd
a szuszpenzidhoz hozzdadunk1,3g (12,87 mmo)
trietil-amint, majd ezutan cseppenként 0,83 g
(6,07 mmol) acetoxi-acetil-kloridot. Ezt kdve-
téen a hdmérsékletet fokozatosan szobahd-
mérsékletre melegitjiik, majd az utébbi hé-
mérsékleten | oran at keverjlik a reakcio-
elegyet. Ezt kdvetéen a reakcidelegyet vizzel
mossuk, majd a metilén-kloridos fazist viz-
mentes magnézium-szulfit f616tt szaritjuk és
csOkkentett nyomason bepéroljuk. A mara-
dékot etanolban fumarsavval kezelve 1,2 g
(35,3%) mennyiségben a 97°C olvadaspontd
8- (n-pentoxi)-2- (acetoxi-acetoxi-metil)-imid-
azo(l,2-a)piridin-hemifumaratot kapjuk.
Elemzési eredmények a C;;Hy,N,0;X
x1/2C,H,0, képlet alapjan:
szamitott: C% =58,16 H% =6,16 N% =7,14;
talait: C9%=58,06 H% =6,12 N% =7,13.

60. Péida (41. reakciovazlat)

Az 58. példaban ismertetett mddszerhez
hasonlé médon eljarva, de acetoxi-acetil-klo-
rid helyett acetil-kloridot hasznélva a 101—
102°C olvadaspontii 8- (n-pentoxi)-2- (acetoxi-
-metil)-imidazo (1,2-a) piridin-hemifumaratot
kapjuk.

Elemzési eredmények a
X1/2C,H,0, képlet alapjan:
szamitott: C%=61,07 H% =6,63 N% =8,38;
talalt: C%=60,95 H% =6,63 N% =8§,25.

C15H20N203X

61. Példa (42. reakcidvazlat)

5,0 g (20,13 mmol) 8-(n-pentoxi)-2- (met-
oxi-metil)-imidazo(1,2-a)piridin, 1,8 ¢
(22,07 mmol) dimetil-amin-hidroklorid és
0,66 g (21,98 mmal) paraformaldehid 70 ml
metanollal késziilt elegyét visszafolyato hiitd
alkalmazéasaval 10 6ran at forraljuk, majd
hozzdadunk 0,9 g (11,03 mmél) dimetil-amin-
Hidrokloridot és 0,33 g (10,99 mmél) para-
formaldehidet. Ezt kdvetéen a reakcidelegy
visszafolyaté hiité alkalmazasaval végzett for-
raldst 5 ordn at folytatjuk, majd az oldé-
szert csokkentett nyomason ledesztillaljuk. A
maradékot feloldjuk vizben, majd a kapott
vizes oldatot dietil-éterrel mossuk és ezutan
kalium-karbonattal meglagositjuk. A ligos
oldatot dietil-éterrel extrahaljuk, majd az
extraktumot vizmentes magnézium-szulfat {6-
[6tt szaritjuk és csékkentett nyomason be-
paroljuk. A maradékot feloldjuk 50 ml eta-
nolban, majd a kapott oldathoz 3,7 g
(26,05 mmol) metil-jodidot adunk. Az igy
kapott reakcicelegyet szobahémérsékleten
18 oran at keverjik, majd a kivalt kristalyo-

19
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kat kisziirjik. fgy 7,71 g (85,7%) mennyi-
ségben a 155— 156°C olvadasponti1 {8- (n-pent-
oxi)-2- (metoxi-metil)-imidazo(1,2-a) piridin-
-3-il}-metil-trimetil-ammoénium-jodidot kapjuk.
Elemzési eredmények a  C;gH;N;O,IX
X1/2H,0 képlet alapjan:

szamitott: CY%=47,37 H%=6,84 N% =9.20;
talalt: CY%=47,58 H%=6,63 N9% =9,02.

62. Példa (43. reakciovazlat)

10 m! dietil-éterben feloldunk 1 g 3-amino-
-2-metil-8- (n-pentoxi)-imidazo (1,2-a) piridint,
majd a kapott oldathoz 0,43 g trietil-amint
és ezutan 5°C-on vagy ennél alacsonyabb
hémérsékleten ©,30 ml acetil-kloridot adunk.
Szobahémérsékleten 1 oran at végzett keve-
rést kovetden az oldoszert csokkentett nyoma-
son ledesztilldljuk. A maradékot oszlopkro-
matografiasan tisztitjuk, majd ezutan fu-
maratsova alakitjuk. A kapott terméket vé-
giil etanol és etil-acetat elegyébdl &tkris-
talyositjuk. gy 0,31 g mennyiségben a 183—
186°C olvadasponti 3- (acetil-amino)-2-metil-
-8-(n-pentoxi)-imidazo(1,2-a) piridin-hemifu-
maratsot kapjuk.

Tomegspektrum (EI) m/z: 275 (M™).
Elemzési eredmények a  CgHyN3OypX
x1/2C,H,0, képlet alapjan:

szamitott: C%=61,25 H%=6,95 N% =12,60;
talalt: C% =60,98 H%=6,96 N% =12 46.

63. Példa (44. reakciovazlat)

10 ml dietil-éterben feloldunk 1 g 3-ami-
no-2-metil-8- (n-pentoxi)-imidazo (1,2-a) piri-
dint, majd a kapott oldathoz 0,43 g trietil-
-amint adunk. Ezt kovetden az igy kapott
elegyhez 5°C-on vagy ennél alacsonyabb hg-
mérsékleten 0,4 ml etil-szulfonil-kloridot ada-
golunk. Az igy kapott reakcioelegyet szoba-
hémérsékleten 1 6ran at keverjik, majd etil-
-acetalot adagolunk hozza. Vizes mosast ko-
vetéen az oldoszert csokkentett nyoméson le-
desztillaljuk, majd a kapott maradékot te-
litett etanolos sésavoldatban visszafolyato
hiité alkalmazasaval forraljuk. Az oldoszert
ezutan csdkkentett nyomdason ledesztillaljuk,
majd a maradékot etil-acetdt és diizopropil-
-éter elegyébdl atkristalyositjuk. Igy 0,13 g
mennyiségben a 114—115°C olvadasponti 3-
- (etil-szulfonil-amino)-2-metil-8- (n-pentoxi) -
-imidazo(1,2-a)piridint kapjuk.
Toémegspektrum (EI) m/z: 325 (M™T).
Elemzési eredmények a C,;H,3,N;0,S képlet

alapjan:
" szamitott: C%=55,36 H%=7,12 N% =129]
S$9%=9,85;
talalt: g(;/o =95§:(357 H%=6,96 N%=12,80
0= .

SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Eljaras az (I) altalanos képletii imid-
azo-piridin-szdrmazékok — a képletben
R' jelentése 4—6 szénatomot tartalmazo al-
kenilcsoport vagy 4—8 szénatomos ciklo-
20
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alkilcsoporttal adott esetben helyettesitett,
1—10 szénatomot tartalmazé alkilcsoport,
jelentése hidroxilcsoport, (1—4 szénato-
mot tartalmazo)alkoxi-karbonilcsoport,
adott esetben hidroxil-, 1—4 szénatomot
tartalmazo alkoxi- vagy (1—4 szénatomot
tartalmazo) alkoxi-karbonilcsoporttal  he-
lyettesitett 1 —4 szénatomot tartalmazé al-
kilcsoport, adott esetben 1-—4 szénatomot
tartalmazo alkoxicsoporttal helyettesitett
fenilcsoport vagy adott esetben (2—4 szén-
atomot tartalmazod)acil-oxi-csoporttal he-
lyettesitett (2—4 szénatomot tartalmazo)-
acil-oxi- (1 —4 szénatomot tartalmazo)al-
kil-csoport, €s

jelentése hidrogénatom, 1—4 szénatomot
tartalmazo alkilcsoport, halogén-(1—4
szénatomot tartalmazo)alkilcsoport, (1—4
szénatomot tartalmazé)alkoxi- (1—4 szén-
atomot tartalmazo)alkilcsoport, hidroxi-
-(1—4 szénatomot tartalmazo)alkilcsoport,
ciano- (1—4 szénatomiot tartalmazé)alkil-
csoport, mono- vagy di(l—4 szénatomot
tartalmazo)alkil-amino- (1—4 szénatomot
tartalmaza)alkilcsoport, aminocsoport, mo-
no- vagy di(l1-—4 szénatomot tartalmazo)-
alkil-amino-csoport, nitrézécsoport, (1—4
szénatomot  tartalmazo)alkoxi-karbonil-
-csoport, (2—4 szénatomot tartalmazd)-
acil-amino-csoport, (1-—4 szénatomot tar-
talmazo)alkil-szulfonil-amino-csoport,

[S]

R

Ra

(IX) altalanos képletii csoport — ebben
a képletben '
D jelentése iminocsoport vagy kén-

atom,

jelentése nitrogénatom vagy me-

tincsoport, és ;

R® és R® egymastol fiiggetleniil hidrogén-
atomot vagy 1—5 szénatomot tar-
talmaz¢é alkil-, (1—4 szénatomot
tartalmazo) alkoxi-karbonil- vagy
fenilcsoportot jelent —,

(X) altalanos képletii csoport — ebben a

képletben

X jelentése kénatom vagy =N-R’

dltalanos képletii csoport és az

utébbiban R’ jelentése szulfamoil-,

(2—4 szénatomot tartalmazd)-

acil-amino- vagy 2—5 szénatomot

tartalmazo6 alkinilesoport —,
vagy (XI) altalanos képletii csoport — eb-
ben a képletben
Y jelentése kénatom és R® jelentése
ciano-(1—4 szénatomot tartalma-
z6)alkil- vagy 2—5 szénatomot
tartalmazdé alkinilcsoport —,
valamint gydgyaszatilag elfogadhaté séik
elallitasara, azzal jellemezve, hogy

E

a) az (I) éaltalanos képletli vegyiiletek
sziikebb csoportjat alkoté (Ia) altalanos kép-
letii vegyiiletek — a képletben R' és R? je-
lentése a targyi kérben megadott és Ra je-
lentése hidrogénatom, 1—4 szénatomot tar-
talmazo alkilcsoport, ciano- (1—4 szénatomot
tartalmazd)alkilcsoport vagy (1—4 szénato-
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mot tartalmazé)alkoxi-karbonil-csoport
elgallitdséra valamely (II) 4ltalanos képletii,
amino-szubsztitualt piridil-étert — a képlet-
ben R! jelentése a targyi korben megadott —
valamely (III) altaldnos képletii vegyiilet-
tel — a képletben R%a jelentése halogénatom,
{1—4 szénatomot tartalmazo) alkoxi-karbonil-
-csoport, adott esetben (1—4 szénatomot tar-
talmazo)alkoxi-karbonil-csoporttal helyettesi-
tett 1—4 szénatomot tartalmazoé alkilesoport
vagy adott esetben 1—4 szénatomot tartal-
mazo6 alkoxicsoporttal helyettesitett fenilcso-
port, és X jelentése halogénatom vagy szer-
ves szulfonsav maradéka, mig Ra jelenté-
se az (la) altaldnos képletnél megadott —
reagaltatunk, vagy

197572
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15

b) az (I) 4ltaldnos képletii vegyiiletek

sziikebb csoportjat alkoté (Ih) altaldanos kép-
leti vegyiiletek — a képletben R' jelentése
a targyi kérben megadott és R’ jelentése
1—4 szénatomot tartalmazé alkilcsoport —
eldallitasara valamely (II) dltalanos képletd,
amino-szubsztitualt piridil-étert — a képlet-
ben R' jelentése a targyi kérben megadott —
valamely (VII) altalianos képletii aldehiddel
— a képletben Rl jelentése a kordbban meg-
adott — és valamely (VII) 4ltalanos kép-
letii alkalifém-cianiddal — a képletben M
jelentése alkalifém — reagaltatunk.

és kivant esetben

i) az (I) é&ltaldnos képletli vegyiiletek
sziikebb csoportjat alkotdé (Ib) vagy (I'b)
altaldnos képletii vegyiiletek — a képletek-
ben R' jelentése a targyi kdorben megadott,
R?b 1—4 szénatomot tartalmazo alkilcsopor-
tot jelent és R®b jelentése hidroxi-(1—4 szén-
atomot tartalmazo)alkil-, ciano-(1—4 szén-
atomot tartalmazo)alkil- vagy aminocsoport
— eléallitasara valamely (IV) vagy (IV’)
dltaldnos képletii vegyiiletet — a képletek-
ben R' és R?b jelentése a korabban meg-
adott, mig R'b jelentése hidroxi-(1—4 szén-
atomot tartalmazo)alkil-, ciano-(1—4 szén-
atomot tartaimazo)alkil- vagy aminocsoport-
ta redukalhato csoport — redukdlunk, vagy

ii) az (I) é4ltalanos képletii vegyiiletek
szlikebb csoportjat alkoté (Id) édltalanos kép-
letii vegyiiletek — a képletben R' jelenté-
se a targyi kérben megadott, R%c jelentése
1—4 szénatomot tartalmazo alkilcsoport vagy
adott esetben 1-—4 szénatomot tartalmazo
alkoxicsoporttal helyettesitett fenilcsoport és
R3d jelentése halogén-(1—4 szénatomot tar-

talmazo)alkilcsoport — eléallitdsara vala-
mely (Ic) altalanos képlet{i vegyiiletet — a

képletben R' és R?c jelentése a kordbban
megadott, mig R3c jelentése hidroxi-(1—4
szénatomot tartalmazo)alkilcsoport — halo-
génezdszerrel reagéltatjuk, vagy

iii) az (1) altalanos képletli vegyiiletek
sziikebb. csoportjat alkoté (le) altaldnos kép-
letii vegyiiletek — a képletben R' jelenté-
se a targyi korben megadott, R% jelenté-
se adott esetben 1—4 szénatomot tartalma-
z0 alkoxicsoporttal szubsztitudlt fenilcsoport
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vagy |—4 szénatomot tartalmazo alkoxicso-
porttal adott esetben szubsztitualt 1—4 szén-
atomot tartalmazé alkilesoport és R jelen-
tése ciano-(1—4 szénatomot tartalmazd)al-
kilcsoport — elGallitdsdra valamely (V) al-
taldnos képletii vegyiiletet — a képletben
R' és R’ jelentése a korabban megadott,
mig R® jelentése ciano-(1—4 szénatomot tar-
talmazd)alkilcsoportta alakithato csoport —
cianocsoport bevitelére alkalmas szerrel vagy
dehidrataloszerrel reagéltatunk, vagy

iv) az (I) altalanos képletli vegyiiletek
sziikebb csoportjat alkoté (Ig) 4ltaldnos kép-
letii vegyiiletek — a képletben R' jelentése
a targyi korben megadott, mig R?g jelenté-
se 1—4 szénatomot tartalmazo alkilcsoport
vagy adott esetben 1—4 szénatomot tartal-
mazd alkoxicsoporttal helyettesitett feniicso-
port — el6allitasara, valamely (If) altala-
nos képletii vegyiiletet — a képletben R!
és R2’g jelentése a korabban megadott —
vatamely (VI) altaldnos képletii nitrozalo-
szerrel — a képletben R® jelentése alkali-
fém- vagy hidrogénatom vagy [-—4 szénato-
mot tartalmazé alkilcsoport — reagaltatunk,
és

kiyant esetben a kapott (I) altalanos kép-
leti vegyiiletet -gyégydszatilag elfogadhato
sova alakitjuk.
(Els6bbsége: 1987.10.05.)

2. Eljaras az (I) altaldnos képletii imid-
azo-piridin-szarmazékok — a képletben
R' jelentése 4—6 szénatomot tartalmazé al-
kenilcsoport vagy 4—8 szénatomot tartal-
mazo6 cikloalkilesoporttal adott esetben he-
lyettesitett, 1 —10 szénatomot tartalmazo
alkilcsoport,
jelentése 1—4 szénatomot tartalmazo al-
kilcsoport vagy adott esetben 1—4 szén-
atomot tartalmazé alkoxicsoporttal he-
lyettesitett fenilcsoport, és
jelentése hidrogénatom, 1—4 szénatomot
tartalmazé alkilcsoport, halogén-(1—4
szénatomot tartalmazo)alkilesoport, (1—4
szénatomot tartalmazd)alkoxi- (1—4 szén-
atomot tartalmazo)alkilesoport, hidroxi-
-(1—4 szénatomot tartalmazo)alkilcsoport
ciano- (1—4 szénatomot tartalmazod)alkil-
csoport, mono- vagy di(l—4 szénatomot
tartalmazo)alkil-amino-(1—4 szénatomot
tartalmazo) alkilcsoport, aminocsoport,
mono- vagy di(l—4 szénatomot tartal-
mazd)alkil-aminocsoport, nitrozocsoport
vagy (1—4 szénatomot tartalmazd)alk-
oxi-karbonil-csoport —,
valamint gy6gyaszatilag elfogadhaté soik el6-
allitasara, azzal jellemezve, hogy ’

az (I) altalanos képletii vegyiiletek szi-
kebb csoportjat alkoté (la) altalanos kép-
leili vegyiiletek — a képletben R' és R? je-
lentése a targyi kdorben megadott és R3a je-
lentése hidrogénatom, 1—4 szénatomot tartal-
mazé alkilcsoport, ciano-(1—4 szénatomot
tartalmazo) alkilcsoport vagy (1—4 szénato-
mot tartalmazod)alkoxi-karbonil-csoport

R?

RS

)
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eldallitasara valamely (I1) 4ltalanos képle-
tii, amino-szubsztituait piridil-étert — a kép-
letben R' jelentése a targyi kérben megadott
— valamely (Ill) altaldnos képletii vegyii-
lettel — a képletben R%a jelentése halogén-
atom, (1-—4 szénatomot tartalmazé)alkoxi-
-karbonil-csoport, adott esetben (1—4 szén-
atomot tartalmaz())alkokaarbonilcsoporttal
helyettesitett 1—4 szénatomot tartalmaz al-
kilcsoport vagy adott esetben 1—4 szén-
atomot tartalmazé alkoxicsoporttal helyette-
sitett fenilcsoport, és X jelentése halogén-
atom vagy szerves szulfonsav maradéka, mig
R%a jelentése az {Ia) altalanos képletnél meg-
adott — reagéltatunk, és kivant esetben

i) az (I) altaldnos képletii vegyliletek
sziikebb csoportjat alkoto (Ib) vagy (I'b)
altaldnos képletii vegyiiletek — a képletek-
ben R' jelentése a targyi kérben megadott,
R’b 14 szénatomot tartalmazé alkilcsoportot
jelent és R’b jelentése hidroxi-(1—4 szén-
atomot tartalmazé)alkil-, ciano-(1—4 szén-
atomot tartalmazé)alkil- vagy aminocsoport
eldallitisdra valamely (IV) vagy (IV’) al-
talanos képletii vegyliletet — a képletekben
R' és R’ jelentése a korabban megadott,
mig R'b jelentése hidroxi-(1—4 szénatomot
tartalmazo) alkil-, ciano-(1—4 szénatomot
tartalmazo)alkil- vagy aminocsoportta redu-
kélhaté csoport — redukalunk, vagy

i) az (I) altaldnos képleti vegyiiletek
szlikebb csoportjat alkoté (Id) altalanos kép-
letli vegyiiletek — a képletben R! jelentése
a targyi korben megadott, R jelentése |—4
szénatomot tartalmazé alkilcsoport vagy adott
esetben [—4 szénatomot tartalmazo alkoxi-
csoporttal helyettesitett fenilcsoport és R3d
jelentése halogén-(1—4 szénatomot tartal-
mazod) alkilcsoport — el§allitasara valamely
(Ic) éltalanos képletii vegyiiletet — a kép-
letben R' és R jelentése a korabban meg-
adott, mig R’c jelentése hidroxi-(1—4 szén-
atomot tartalmazojalkilcsoport — halogénez6
szerrel reagdltatunk, vagy

iif) az (I) altalanos képletdi vegyiiletek
sziikebb csoportjat alkoté (le) altalanos kép-
letli vegyiiletek — a képletben R! jelentése
a targyi kdrben megadott, R% jelentése adott
esetben 1—4 szénatomot tartalmazé alkoxi-
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csoporttal  szubsztituslt fenilcsoport vagy
1—4 szénatomot tartalmazé alkoxicsoporttal
adott esetben szubsztitualt 1—4 szénatomot
tartalmazé alkilcsoport és Rl jelentése cia-
no-(l—4 szénatomot tartalmazoé)alkilcso-
port — elféllitasara valamely (V) altala-
nos képletli vegyiiletet — a képletben R’
és R’ jelentése a korabban megadott, mig
R® jelentése ciano-(1—4 szénatomot tartal.
mazo)alkilcsoportta alakithaté csoport — cia-
nogénezdszerrel reagaltatunk,

vagy

iv) az (I) 4ltalanos képletii vegyiiletek
sziikebb csoportjat alkoto (Ig) altalanos kép-
leti vegyiiletek — a képletben R' jelentése
a targyi kérben megadott, mig R%g jelentése
1—4 szénatomot tartalmazé alkilesoport vagy
adott esetben 1—4 szénatomot tartalmazo
alkoxicsoporttal helyettesitett fenilcsoport —
eldallitdsara valamely (If) 4ltalanos képle-
td vegyiiletet — a képletben R' és R2g jelenté-
se a korabban megadott — valamely (VI)
altaldnos képletii nitroz4loszerrel — a kép-
letben R® jelentése alkalifém- vagy hidro-
génatom vagy |—4 szénatomot tartalmazé
alkilesoport — reagéltatunk, és

kivdnt esethen az el5allitott (I) altalanos
képletii vegyiiletet gyogyészatilag elfogadhato
s6va alakitjuk. (Elsébbsége:1986.10.07.)

3. Eljaras gyégyaszati készitmények els-
allitasara, azzal jellemezve, hogy valamely
az 1. igénypont szerinti eljarassal elBalli-
tott (1) 4ltaldnos képletii vegyiiletet — a
képletben a helyettesiték jelentése az 1. igény-
pontban megadott — vagy gyogydszatilag
elfogadhatd sojat a gyogyszergyartasban szo-
kdsosan hasznalt hordozo- és/vagy segéd-
anyagokkal dsszekeverve gyogyaszati készit-
ménnyé alakitjuk. (Elsébbsége: 1987.10.05.)

4. Eljaras gyogyaszati készitmények elg-
dllitasdra, azzal jellemezve, hogy valamely,
a 2. igénypont szerinti eljarassal elGallitott
I) éltalanos képletii vegyiiletet — a kép-
letben a helyettesiték jelentése a 2. igény-
pontban megadott — vagy gyoégyaszatilag
clfogadhaté sojat a gyogyszergyartasban szo-
kdsosan hasznalt hordozé- és/vagy segédanya-
gokkal dsszekeverve gyogyaszati készitmény-
nyé alakitjuk. (Elsébbsége: 1986.10.07.)

27 lap rajz képletekkel
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