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Die Erfindung betrifft ein Verfahren zum Herstellen des neuen R-(-)-5-[2-{[2-(o-Athoxyphenoxy)&thyl]-
amino}propyl]-z-methoxybenzol-sulfonamids der Formel

% \ (Ia)
CE,0 \ , CHNHCE, CH,0 /
|
CHy
0,y

oder seines S3ureadditionssalzes.
3-Phenoxyalkylaminodthyl-benzolsulfonamide (1)

SOZNHR3
(1)
re/ N CHZTHNHCHZCH o/ \
2
R
o4

und deren Siureadditionssalze, worin R eine niedrige Alkylgruppe, eine niedrige Alkoxygruppe oder eine
Hydroxylgruppe; R2 Wasserstoff oder eine niedrige Alkylgruppe; R® Wasserstoff oder eine niedrige Alkyl-
gruppe und R* Wasserstoff, eine niedrige Alkylgruppe, eine niedrige Alkoxygruppe oder eine Hydroxylgrup-
pe bedeutet, haben gem&B der US-PS 4 373 106 eine a-Adrenerg-blockierende Wirkung und sind als
antihypertensive Wirkstoffe und als Mittel fur die Behandlung von kongestivem Herzfehler niitzlich.

Bislang wurden die Verbindungen (I) nach dem in der US-PS 4 217 305 oder der US-PS 4 373 106
beschriebenen Verfahren hergestelit.

Dieses bekannte Verfahren |4uft wie folgt ab:
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3
SO,NH g3 SO.NH R™ o
‘O Q R! D— E—cuT
! - _ - ——
R CI:H Cl:h A oder }]Z 2
2
H,NCH,CH: 0 -Q US-PS 4,217,305
R¢
SO,NH R?
B! —O—gz CHNE CHgCHgOQ —
OHR? R#
Halogenierung
3
SO.NHR ' Us-PS 4,373,106
R! _-O—ca CENE CE{gCI-IgOQ
}'\ l!tz R*
Hydrierung
(I -

(in den obigen Formein bedeutet A Halogen und R', R?, R?® und R* haben die oben bei (I) genannten '
Bedeutungen).

Es ist die Aufgabe der vorliegenden Erfindung, ein neues Verfahren zum Herstellen der neuen
Verbindung (la) anzugeben, das leicht auszufiihren und fiir die gewerbliche Produktion der Verbindung (la)
geeignet ist.

Diese Aufgabe wird gem3B der Erfindung bei dem Verfahren der oben genannten Gattung dadurch
gelSst, dag8 man R-(-)-5-(2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsuifonamid (Il)

SO, NH, (II)

39X \_HZ?HNHZ

oder ein Salz dersseiben mit einer Phenaxyverbindung (i)



10

15

20

25

30

35

45

50

55

AT 397 960 B

< .———E\O'CH:Z—Y , (III)-

OCZI-I5

worin Y eine Halogenmethylgruppe oder eine gegebenenfalls geschiitzte Aldehydgruppe bedeutet, umsetzt
und, falls Y eine gegebenenfalls geschiitzte Aldehydgruppe ist, die so erhaltene Verbindung hydriert.

Die Verbindung (la) enthdlt ein asymmetrisches Kohlenstoffatom, und ist daher eine optisch aktive
Substanz.

Beispiele flir die Schutzgruppe Y flir die Aldehydgruppe sind Dialkylacetale (z. B. Dimethylacetal oder
Didthylacetal), Acetale mit Ringstruktur (z. B. Athylenacetal), Acylale (z.B. Diacetyl). Diese Schutzgruppen
beeinflussen die Reaktion nicht und kdnnen leicht abgespalten werden.

Die Verbindung (la) oder die Ausgangsverbindung (ll) kann in Salzform vorliegen. Beispielsweise als
Salz einer anorganischen S#ure, wie Salzsdure, Bromwasserstoffsdure, Jodwasserstoffsiure, Schwefelsdu-
re, Salpetersdure oder Phosphorsdure, oder als Salz einer organischen Sdure, wie Ameisensdure, Essig-
siure, Zitronensdure, Bernsteinsdure, Fumarsiure, Maleinsdure, Weinsiure, Methansulfonsdure, Athansul-
fonsdure usw. Diese Salze k&nnen nach zum Herstellen derartiger Salze Ublichen Verfahren gewonnen
werden.

Die erfindungsgemaB erhililiche Verbindung (la) ist der aus Beispiel 20 der US-PS 4 558 156 (= EP-B-
34 432) bekannten racemischen Form von 5-{2-[2-(2-Athoxyphenoxy)dthylamino}-2-methyldthyl}-2-me-

‘thoxybenzolsulfonamid hinsichtlich ihrer Eigenschaften als pharmazeutischer Wirkstoff Uberlegten. Bei-

spielsweise ist das erfindungsgemaB erhiitliche optisch aktive Isomer (R-(-)-Verbindung) beziglich der a-
Adrenerg-blockierenden Wirkung etwa dreimal wirksamer als die bekannte racemische Verbindung.

Das Verfahren gemiB der Erfindung wird im folgenden in mehr Einzelheiten beschrieben:

Zundchst wird die Phendthylaminverbindung (If) oder ihr Salz mit einem reaktiven Aquivalent der
Phenoxyverbindung (llf) in einem organischen L&sungsmittel, das fiir die Reaktion geeignet ist (Verfahren ),
umgesetzt und dann, falls Y eine Aldehydgruppe ist, die geschiitzt werden kann, die gebildete Verbindung
hydriert (Verfahren li).

Das Verfahren wird nachstehend schematisch dargestellt:
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SO?_NI-I'2
4
cn3o._b.cazfz-m2 + @-—OCHZ—Y
(oder sein Salz) CH \ (III)
3 OC_H
(II) 25

Verfahren II
Verfahren I
(£3r den Fall, daB Y eine
Aldehydgruppe ist, die
geschitzt werden kann)

Hydrierung

SO NH

2772
: % X\ (Ia)
< S
CH.0 E)—CHZCEHNHCHZCHZO _
CH,

oC,Hg

HC1

Verfahren |: Dieses Verfahren, d. h. die Reaktion der Phendthylaminverbindung (ll) oder ihres Saizes
mit der substituierten Phenoxyverbindung (I}, kann in einem L&sungsmittel (das bezliglich der Reaktion
inert ist) wie einem Alkohol (z. B. Methanol, Athanol oder Iso-Propanol), einem Ather (z. B. Dioxan oder
Tetrahydrofuran), Acetonitril, Dimethylformamid oder, Dimethylsulfoxid ausgefiihrt werden. Eine dquimolare
oder {iberschiissige Menge der Verbindungen wird flr die Reaktion verwendet.

Es ist bevorzugt, eine dquimolare Menge der Verbindungen zu verwenden, wenn im Reaktionsmedium
eine anorganische Base (z. B. Kaliumcarbonat, Natriumcarbonat oder Natriumhydrogencarbonat) oder eine
organische Base (z. B. Tridthylamin, Pyridin, Picolin, N,N-Dimethylanilin oder N-Methylmorphofino) vorfiegt.

Falls die Verbindung (ll) verwendet wird, wird es bevorzugt, die Reaktionen in Gegenwart einer
anorganischen oder organischen Base auszufihren.

Die Reaktionstemperatur und -dauer wird mit Riicksicht auf die Art der Verbindung (i} sowie des
Ldsungsmittels gewahit.

Die Reaktion wird vorzugsweise bei Raumtemperatur oder unter Erwdrmen, z.B. unter RlckfiuBkuhien,
ausgefihrt.

Verfahren It: Die Reaktion der Phendthylaminverbindung (It} oder ihres Salzes mit der substituierten
Phenoxyverbindung (llf) wird, wenn Y eine Aldehydgruppe ist, die geschiitzt sein kann, fir gewShnlich in
einem bezliglich der Reaktionspartner inerten Ldsungsmittel, das die Reaktionspartner solubilisieren kann,
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ausgefiihrt. Beispiele fiir solche L&sungsmittel sind Alkohole (z.B. Methanol, Athanol, Iso-Propanol), Ather
(z.B. Tetrahydrofuran, Dioxan), Acetonitril, Dimethylformamid und Dimethylsulfoxid.

Die Reaktion wird flir gewShnlich, bei Raumtemperatur oder unter Erwdrmen ausgeflhrt.

Die Reaktion kann in etwa einer Stunde beendet sein.

Die gebildete Verbindung wird dann in der Reakiionsldsung oder nachdem sie abgetrennt wurde,
hydriert.

Bei diesem Verfahren kann die Verbindung (IIl} in Form einer Acetalverbindung verwendet werden. In
diesem Fall wird die Acetalverbindung zun#chst mit einer anorganischen S&ure (z. B. Salzsiure), einer
organischen S3ure (z. B. Essigsdure, Ameisensdure, Toluolsulfonsdure, Methansulfonsdure) oder einem
organischen Siuresalz (z. B. Pyridinsulfonsduresalz) hydrolisiert und dann der folgenden Reaktion unterwor-
fen.

Das Hydrieren kann in einem Alkohol (z. B. Methanol, Athanol, Isopropanol) oder Ather (z. B. Dioxan,
Tetrahydrofuran) ausgefiihrt werden, indem man katalytisch in Gegenwart von Platinoxid, Palladiumkatalysa-
tor oder Raney-Nickel oder unter Verwendung eines Metallhydrides, wie Natriumborhydrid, Natriumborcy-
anohydrid, Lithiumborhydrid oder Lithiumaluminiumhydrid hydriert.

Die erfindungsgemiB angestrebte Verbindung (la) wird als freie Base oder ihr Salz erhalten. Die freie
Base kann auf herkémmliche Weise in die Salzform Ubergefiihrt und das Salz auf herkdmmliche Art und
Weise abgetrennt und gereinigt werden. Das Abtrennen und Reinigen der erfindungsgema8 erhdltlichen
Verbindung kann durch Ubliche chemische Verfahren, Filtration, Exiraktion, Umkristallisieren, Umfallen,
verschiedene Chromatografieverfahren usw. ausgeflihrt werden.

Die bekannten Verfahren zum Herstellen der Verbindungen () sind vielstufige Verfahren, so daB die
gewerbliche Anwendung der bekannten Verfahren schwierig ist. Das Verfahren gem&B der Erfindung umfaBt
hingegen nur wenige Stufen, da die Reaktion einfach ist. Uberdies wird die angestrebte Verbindung in hoher
Ausbeute erhalten. Demzufolge ist das erfindungsgeméBe Verfahren fiir die gewerbliche Anwendung sehr
geeignet.

Weiters tritt bei den Umsetzungen des Verfahrens geméB der Erfindung keine Racemisierung auf.
Demnach kann das optische Isomere (la) selektiv hergestellt werden, indem man das entsprechende,
optische Isomere der Ausgangsverbindung (ll), das leicht hergestellt werden kann, verwendet.

Um die Erfindung zu ertiutern, werden im folgenden Vorschriften und Beispiele angegeben. Die
Verbindungen (ill), welche die Ausgangsverbindungen fir die erfindungsgeméBen Verfahren sind, sind neue
Verbindungen und die Vorschriften zeigen deren Herstellung. Weiters werden in den Vorschriften 2 und 3
die optischen Isomere der Phendthylaminoderivate (II) und ihre Herstellung erldutert.

Vorschrift 1: 4,6 g Natriumhydrid (in 81, 60 %) wurden in 100 ml trockenem Dimethylformamid gerlihrt
und nach langsamem Zugeben von 13,8 g o-Athoxyphenol wurde die erhaltene Mischung 1 Stunde lang bei
60 * C geriihrt. Dann wurden zur Reaktionsmischung unter Eiskihlung wéhrend 1 Stunde 19,7 g Bromacetal-
dehyddigthylacetal zugetropft. Das Reaktionsgemisch wurde Uber Nacht bei Raumtemperatur gerlihri, 2
Stunden lang unter Riihren auf 60 °C erhitzt und dann in 500 ml Eiswasser gegossen. Nach der Extraktion
mit Athylacetat wurde der Exirakt mit Wasser gewaschen und Uber wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet.
Die L&sungsmittel wurden abdestilliert und man erhieit einen dligen Riickstand. Der Riickstand wurde unter
verminderten Druck destilliert. Man erhdlt 2-(o-Athoxyphenoxy)-acetaldehyddidthylacetal (12 g) als Slige
Substanz.

Siedepunkt: 113 - 116 ° C (0,5 mmHg)

NMR-Spektrum:

'H-NMR (CDCls) 5: 1,24 (6H, t, J= 7Hz, -CH2CHa x 2), 1,42 (8H, t, J = 7Hz, -CHz CHs), 3,4~3.9 (4H,

m, -OCH.CHs x 2), 3,8~4,2 (4H, m, -OCH2CHs, -OCHzCH< 4,86 (1H, t, J= 5Hz, -OCHgCH<) 6,8 8 (4H,
s, aromatischer Ring)

Vorschrift 2: Herstellen der R(-)-Verbindung

a) 1,5 g R(-)-2-(p-Methoxyphenyl)-1-methyldthylamin

([e13® : -30,1° c= 1,2, Methanol))

wurden in 6 mi Pyridin aufgeldst. Nach Zugabe von 3 ml Essigsdureanhydrid wurde die Mischung 1
Stunde lang bei Raumtemperatur stehen gelassen. Nach dem Abdestillieren des LGsungsmittels wurde
der Riickstand mit Athylacetat extrahiert. Der Athylacetatexirakt wurde mit Wasser gewaschen, Uber
wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet und das L&sungsmittel abdestilliert. Die so erhaltenen, rohen
Kristalte wurden aus einer Mischung aus n-Hexan und Benzol umkristalliert. Man erhielt 1,8 g (R)}(+)-N-
Acetyl-2-(p~methoxyphenyl)-1-methyldthylamin.
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Schmelzpunkt: 92-93°C

Elementaranalyse flir C12H17NO2:
C(%) H(%) N(%)

berechnet: 69,54 827 6,76
gefunden: 69,41 8,18 6,66

.

[«]2* : 14,8° (c = 1,09, Methanol)

b) in 60 g Chiorsulfonsdure wurden unter Kiihlen auf 0 bis 10°C 6 g (R)(+ )-N-Acetyl-2-(p-methoxyphe-
nyl)-1-methyléthylamin eingetragen. Die Mischung wurde 1 Stunde lang bei 0 bis 5°C gerlihrt und das
Reaktionsgemisch in 600 g Eiswasser gegossen. Die ausgefallene, &lige Substanz wurde mit Athylacetat
extrahiert. Der Athylacetatextrakt wurde mit einer gesattigten, wésserigen Natriumhydrogencarbonatid-
sung gewaschen und Uber wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet. Nach dem Abdestillieren des L&-
sungsmittels wurde der gebildete Riickstand (ohne Reinigung) in 120 ml Tetrahydrofuran aufgeldst. Nach
dem Zutropfen von 180 ml konzentriertern, wisserigem Ammoniak wurde die Mischung 1 Stunde lang
bei Raumtemperatur geriihrt. Die gebildeten Kristalle wurden abfiltriert, mit Wasser gewaschen und aus
Methano! umkristallisiert. Man erhielt 6 g (R)( + )-N-Acetyl-5-[(2-amino-2-methyl)-4thyl]-2-methoxybenzol-
sulfonamid (oder R(+)-5-[2-(Acetylamino)propyi]-2-methexybenzolsulfonamid).
Schmelzpunkt: 197 - 198°C

Elementaranalyse flir C12HigN20.S:
C(%) H(&) N(%)

berechnet: 50,34 6,34 9,78
gefunden: 50.28 6.41 9,69

[@]?* : 14,7° (c = 1,0, Methanol)

c)5¢g (R)(+)-N-Acetyl-s-[(z-amino-2-methyI)-éthyl]—2-’methoxybenzolsulfonamid wurden in 125 ml § %-
iger Salzsdure aufgeldst und die Ldsung 16 Stunden lang unter RiickfluBkiihlung erhitzt. Nach dem
Abdestillieren des Lsungsmittels wurden die rohen Kristalle aus Isopropanol umkristaliisiert. Man erhielt
45 g (R)(-)-5-{(2-Amino-2-methyl)dthyl}-2-methoxybenzolsulfonamid (oder R(-)-5-(2-aminopropyl)-2-me-
thoxybenzolsulfonamid) in Form des HCl-Salzes.

Schmelzpunkt: 273 - 277 ° C (Zersetzung)

Elementaranalyse fiir C1oH17CIN203S:
C(%) H(%) | N(%)

berechnet: 42,78 6,10 9,98
gefunden: 42,68 6,00 9,93

[¢]2* : -6,3° (c = 1,03, Methanol)

Beispiel 1: 2,8 g 2-{o-Athoxyphenoxy)acetaldehyddidthylacetal wurden in 20 mi Aceton aufgeldst. Nach
Zugabe von 3 mi 6 n Salzsdure wurde die Mischung 1,5 Stunden lang bei Raumtemperatur gerihrt. Das
Lésungsmittel wurde abdestiliiert. Nach Zugabe von Wasser zum Riickstand wurde die ausgefallene, &lige
Substanz mit Ather extrahiert. Der Atherextralt wurde mit Wasser gewaschen und (ber wasserfreiem
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Natriumsulfat getrocknet. Das L&sungsmittel wurde abdestilliert. Der &lige Riickstand wurde in 100 mi
Methanol aufgeldst. Nach Zugabe von R(-)-5-(2-Aminopropyl)-2- methoxybenzolsuifonamid (2,4 g) wurde
die Mischung unter Erwdrmen 1 Stunde lang rickfiuBgekocht. Nach dem Abklhlen wurden 0,25 g
Platinoxidkatalysator zugegeben und das Reaktionsgemisch auf Ubliche Art und Weise hydriert. Der
Katalysator wurde abfiltriert und nach dem Anséuern des Filtrates mit HCI-Athanol wurde das Losungsmittel
abdestilliert. Der Riickstand wurde aus Methanol umkristallisiert. Man erhielt das HCI-Salz von R(-)-5-[2-[{2-
(0-Athoxyphenoxy)ithyl]lamino}propyl]-2-methoxybenzolsulfonamid.
Schmelzpunki: 228 - 230°C

[«]% : -4,1° (Methanol)

Beispiel 2: 2,8 g 2-(o-Athoxyphenoxy)acetaldehyddidthylacetal wurden in 20 ml Aceton aufgelSst. Nach
Zugabe von 3 ml 6 n Salzsdure wurde das erhaltene Gemisch 1,5 Stunden lang bei Raumtemperatur
gerlihrt. Das L&sungsmittel wurde abdestilliert. Nach Zugabe von Wasser zum Riickstand wurde der Slige
Niederschlag mit Ather extrahiert. Der Atherexiraki wurde mit Wasser gewaschen und {iber wasserfreiem
Natriumsulfat getrocknet. Das L&sungsmitiel wurde abdestilliert. Man erhielt einen Gligen Rickstand. Der
Riickstand wurde in 100 ml Methanol aufgeldst und nach Zugabe von 2,4 g R(-)-5-(2-Aminopropyl)-2-
methoxybenzolsulfonamid wurde die Mischung 1 Stunde lang unter RiickfiuBklhlung erhitzt. Dann wurden
bei 5 bis 10°C zu dem Gemisch wihrend 1 Stunde 0,42 g Natriumborhydrid zugegeben. Die Mischung
wurde iiber Nacht stehen gelassen. Das L&sungsmittel wurde abdestilliert und der Riickstand mit Athylace-
tat extrahiert. Der Extrakt wurde mit Wasser gewaschen und Uber wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet.
Das L&sungsmittel wurde abdestilliert, der Riickstand mit HCl-Athanol behandelt und aus Methanol
umkristallisiert. Man erhielt das HCI-Salz von R(-)-5-[2-{[2-(0-Athoxyphenoxy)4thyllamino}propyl}-2-methoxy-
benszolsulfonamid.

Schmelzpunkt: 228 - 230°C

[«]? : -4,1° (Methanol)

Beispiel 3: In 120 ml Athanol wurden 2,4 g (R)(-)-5-(2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsulfonamid und 1,2
g 2-(o-Athoxyphenoxy)thylbromid aufgeldst und die Mischung 16 Stunden lang rlickfluBgekocht. Das
L&sungsmittel wurde abdestilliert, der Riickstand durch Zugabe von 10 %-igem Natriumhydroxid alkalisch
gemacht und der gebildete, lige Niederschlag mit Athylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde mit gesittig-
tem, wisserigem Natriumchlorid gewaschen und Uber wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet. Das
L8sungsmittel wurde abdestilliert und der Ruckstand einer Sdulenchromatografie unterzogen. Das Produkt
wurde mit CHClz-Methanol (9:5) eluiert. Man erhielt 1,5 g roher Kristalle von (R}-)-5-[2-[[2-(0-Athoxyphe-~
noxy)-athyllamino}-2-methyiéthy!]-2-methoxybenzolsulfonamid, die mit HCl-Atharci behandelt wurden, um
das Chlorwasserstoffsalz von (R)(-)-5-[2-{[2-(0-Zithoxyphenoxyéthyl]amino}propyl]-2-methoxybenzolsulfona-
mid zu erhalten.

Schmelzpunkt: 228-230°C

Elementaranalyse fiir C2oH29 CIN20s S:
C(%) H(%) | N(%)

berechnet: 53,99 6,57 6,30
gefunden: 53,80 6,64 6.27

[el? : -4,0° (c = 0,35, Methanol)

Beispiel 4: Herstelien von R~{-}-5-{2-{[2-{a-Athaxyphenoxy)dthyllamino}propyll-2-methoxybenzolsulfona-
mid
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*
I\ . (Ia)
HZCI:HNHCH2CI‘120
CH3 -

_ 0C, By

HC1l

1) In 40 ml Wasser wurden unter Erwirmen 4 g R(-)-5-{2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsulfonamid HCl-
Salz aufgel8st. Die Mischung wurde nach Zugabe von 14 ml einer geséttigten, wésserigen Natriumcar-
bonatidsung 2 Stunden lang bei 5°C gerlihrt. Die gebildeten Kristalle wurden abfiltriert und aus Athanol
umkristallisiert. Man erhielt 2,6 g R(-)-5-(2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsulfonamid.

Schmelzpunki: 166 - 167°C

(@]2® : -17,3° (C = 1,07, Methanol)

2) In 5 ml N.N-Dimethyiformamid wurden 976 mg R(-)-5-(2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsulfonamid
und 245 mg 2-(o-Athoxy-phenoxy)athylbromid aufgeldst und die L&sung 5 bis 7 Stunden lang auf 60°C
erwirmt, worauf das L&sungsmittel abdestilliert wurde. Der Riickstand wurde mit 28 ml Wasser verseizt
und die Mischung 30 Minuten lang rlickfluBgekocht. Die Mischung wurde 1 Stunde lang bei 5°C gerihrt
und die wihrend des Riihrens ausgefalienen Kristalle abfiltriert. Die Kristalle wurden aus Isopropanol
umkristallisiert. Man erhielt 320 mg R(-)-5-[2-[[2-(o-Athoxyphenoxy)athylJaminolpropyl]-2-methoxybenzol-
sulfonamid, das unter Erwdrmen in 9,6 mi Methano! aufgel8st wurde. Nach Ansduern der LGsung durch
Zugabe konzentrierter Salzsdure unter Erwdrmen wurde die Mischung iiber Nacht bei 5°C gerlhrt. Die
gebildeten Kristalle wurden abfiliriert. Man erhielt 270 mg des HCI-Salzes von R(-)-5-[2-{[2-(o-Athoxyphe-
noxy)athyllamino}propyl]-2-methoxybenzolsulfonamid.
Schmelzpunkt: 227-230°C

Elementaranalyse fiir C20H23CIN2Os S
C(%) H(%) | N(%)

berechnet: 53,98 6,57 6,30
gefunden: 54,01 6,35 6.27

{@]2% : -4,0° (c = 0,35, Methanol)

Patentanspriiche

1.

Verfahren zum Herstellen des neuen R-(-)-5-[2-{[2-(o-Athoxyphenoxy)-4thyl]-amino}propy!i-2-methaxy-
benzolsulfonamids (la)

SO, NH,
' % (Ia)
- \ cg.0<
c;13o HZICHNHCHZ 5 _—
CH, .
0,85
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oder seines S#ureadditionssalzes, dadurch gekennzeichnet, da8 man R-(-)-5-(2-Aminopropyt)-2-
methoxybenzolsulfonamid (l!)

€O, NH

5 Mg
CH o—}_ ~
30— __\>—-\_:{2<[:HNH2

CH3

(II1)

oder ein Salz desselben mit einer Phenoxyverbindung (lll)

(_—_\\OCHZ-Y . (1I1)
\

OC2H5

worin Y eine Halogenmethylgruppe oder eine gegebenenfalls geschiiizte Aldehydgruppe bedeutet,
umsetzt und, falls Y eine gegebenenfalls geschiitzte Aldehydgruppe ist, die so erhaltene Verbindung
hydriert.
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