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Поступило 7 V 1980Для веществ с р-адреноблокирующей активностью одной из струк­турных особенностей является наличие алкильных заместителей у ато­ма азота аминоспиртового фрагмента [1, 2]. На .ряде примеров нами показано, что наличие арил алкильного заместителя у атома азота оказы­вает положительное влияние на биологические свойства [3, 4].С целью дальнейшей проверки Этого факта нами получены новые производные практолола (II, И = СН (СН3)а) с Ы-арилалкильными за­местителями (II а—е).Синтез осуществлен взаимодействием 4-ацетамидофенокси-2',3'- эпоксипропана (I) с арилалкиламинами в среде изопропилового спирта.
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Па-е. R-CH.CHjCHjC.H5, СН(СН։)СН։С.Н։, СН(СН3)СН։СН։С,Н։, 
СН։СН,СН(С,Н5)։. СН(СН։)СН2СН(С,Н8)։, ,СН(СН։)СН։СН։С,Н։(ОСН3)։Чистоту гидрохлоридов Па-е проверяли тонкослойной хроматографи­ей. В ИК спектрах обнаружены полосы поглощения при 3000—3600 см՜1, характерные "для ассоциированных ОН- и ЫН-групп, при 1600— 156



1610 см~'—для С=С связи в ароматическом кольце, и 1650 см ՜1 — для амидной С-=О группы.р-Адреноблокирующсе действие II а-е исследовано по методике [5]. О влиянии препаратов па р։- и рг-адренорецепторы судили по их блоки­рующему эффекту на положительный хронотропный и депрессорный эф­фекты изадрииа [6]. Испытуемые препараты вводили внутривенно в дозе 5 мг/кг. В этой дозе практолол (II, R —СН(СН3)2) в аналогичных условиях проявлял выраженное р-адреноблокирующее действие. Гидро­хлорид Па умеренно блокировал хронотропный и депрессорный эффекты изадрина без существенного влияния на частоту’ сердцебиений и арте­риальное давление. Остальные соединения проявили слабую актив­ность.
Экспериментальная частьТемпературы плавления определены на микронаг.ревательном сто­лике, ИК спектры сняты на приборе UR-20b вазелиновом масле. Хрома­тография осуществлена на пластинках «Sihifol», проявитель—пары йода, подвижная фаза—пиридин : бутанол : уксусная кислота :вода, 4 : 2:1 : 1.

Гидрохлориды 1-(4 ацетамидофенокси)-3-Ы-арилалкиламино-2-про- 
панолов (II а-е). К смеси 0,025 моля 4-ацетамидофенокси-2',3/-апокои- пропа-на [7] и 0,075 моля арилалкилам-нна в 50 мл изопропилового спирта добавили несколько капель воды и нагревали с обратным холо­дильником 15—18 ч. После отгонки растворителя и избытка амина остаток закристаллизовать нс удалось, его растворили в смеси спирт- aq)Hp (1 : 15), затем добавили эфирный НС1. Выпавшие кристаллы пере­кристаллизовывали из смеси спирт-.эфир (1:5).Выходы и физико-химические константы гидрохлоридов полученных- аминоспиртов IIа-е приведены в таблице.

Гнлрохлорнды 1-(4-аиетамндофенокси)-3-М-арилалкнлаиино-3-пропанолов (Па-е)
Таблица
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Па CHjCHjCHjC.IIj 59 158-160 6,96 9,52 7,39 9,38 0,60՛
116 CH(CHS)CII։C.HS 47 82-84 6,94 9,60 7,39 9,38 0,69
Ив CH(CH3)CH,CH2C։HS 56 89-92 6,81 9,30 7,26 9,53 0,79
11г CHjCHiCHtC.Hj)։ 71 96-98 6,14 8,31 6,16 8,36 —
Пд СН(СНэ)СН5СН(С,Н։)3 64 169-172 5,91 7,62 5.97 7,37 0,84

Не
СН(СН։)СН։СНа-^”^-ОСН։

52 145-146 6,60 7,99 6,19 7,84 0,51

хосн3
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