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RO 117370 B

Inventia se refera la un procedeu de preparare a N-metil-(1-metilnaftil)aminei de
puritate avansata utilizata ca intermediar In sinteza medicamentelor antimicotice si la un
intermediar in realizarea procedeului.

Se cunosc procedee de obt,inére a N-metil-(1-metilnaftilyaminei, cu formula I:

U]
prin aminarea 1-clormetilnaftalinei cu metilamina in mediu de alcool etilic absolut sau benzen
anhidru, la temperaturi, de 0...5°C sau la 100°C in autoclava (US 4282251). Procedeul
prezintd dezavantajul ca izolarea N-metil-(1-metiinaftil)aminei se efectueaza prin distilare
fractionata la presiune redusa.

Procedeul, conform inventiei, inlatura dezavantajul procedeului de mai sus prin aceea
cé o solutie apoasa de metilamina reactioneaza cu a-clormetilnaftalina, in prezenta sau
absenta unui solvent organic, la un raport molar a-clormetilnaftalind/metilamina de 1/5..25,
la concentratii de lucru cuprinse, intre 15...50% In greutate si temperaturi cuprinse, intre
0...25°C, dupa care produsul brut de reactie se purifica prin tratare cu acid formic de diferite
concentratii, cu sau fara izolarea formiatului de N-metil-(1-metilnaftil)amina cristalizat.

Un alt obiect al inventiei il constituie intermediarul pentru realizarea procedeului care
este reprezentat de formiatul de N-metil-(1-metilnaftillamina cu formula structurala:

CH;

|
CH,NH

coon

si se prezinta ca un produs cristalin de culoare alb3, cu p.t.=96...98°C.

Inventia prezinta urmatoarele avantaje:

- asigura obtinerea N-metil-(1-metilnaftil)aminei de calitate superioara;

- foloseste o tehnologie simpla de sinteza si purificare evitand lucrul cu metilamina
si operatii de distilare |a vid inaintat.

Se dau, in continuare, trei exemple de realizare a procedeului, conform inventiei.

Exemplul 1. Prepararea N-metil-(1-metilnaftil)aminei

intr-un balon prevazut cu agitator magnetic, termometru si refrigerent ascendent
conectat la un vas de captare a metilaminei se introduc 100 g solutie apoasa de metilamina
50% (1,5 mol) si sub agitare si racire se adauga gradual o solutie formata din 17,6 g (0,1
mol) a-clormetilnaftalina si 70 ml toluen. Se mentine sub agitare si 1 h, la temperatura de
5...10°C si apoi, 1 h, la temperatura de 20...25°C. Dupa degazarea masei de reactie, sepa-
rarea straturilor si indepartarea toluenului prin distilare se obtin 17,5 g N-metil-(1-metil-
naftil)amina bruta sub forma de ulei care se purifica, conform exemplului 2.

Exemplul 2. Purificarea N-metil-(1-metilnaftil)aminei

A. Intr-un balon prevézut cu agitator si painie de picurare se introduc 17,5 g N-metil-
(t-metilnaftil)amina bruta, 70 ml toluen si sub racire se adauga gradual 47 mi solutie acid
formic 10%. Se mentine sub agitare, timp, de 20 min; se separa straturile iar stratul apos se
trateaza cu 5,2 g NaOH si 65 ml toluen. Stratul toluenic se separa si se indeparteaza
toluenul prin distilare. Se obtin 16,5 g N-metil-(1-metilnaftil)amina de puritate 95%.
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B. Prepararea formiatului de N-metil-(1-metilnaftil)amina

in instalatia de la exemplul A se introduc 13,4 g N-metil-(1-metilnaftil)amina bruta si
100 ml acetona dupa care se picurd sub agitare 3,68 g acid formic concentrat. Produsul
cristalizat format se filtreaza, se spald cu 20 ml acetona si se usuca. Se obtin 7,6 g formiat
de N-metil-(1-metilnaftillamina sub forma de cristale albe, cu p.t. 96...98°C, de puritate
94,25%.

Analiza elementara:

%C %N
- teoretic: 71,77 6,43
- gasit: 71,30 6,40

C.in instalatia de la exemplul A se introduc 7,3 g formiat de N-metil-(1-metil-
naftilyamina (0,33 moli) si 20 mi toluen. Peste suspensia formata se adauga 16,5 g solutie
de NaOH 10%.

Masa de reactie se mentine sub agitare, timp, de 15 min. Dupa separarea straturilor,
se face spalarea stratului toluenic la pH neutru si indepartarea toluenului.

Se obtin 5,7 g N-metil-(1-metilnaftil)amina de puritate 95%.

Exemplul 3. in instalatia de la exemplul 1 se introduc 41,1 g solutie apoasa de metil
amina de concentratie 40% (0,5 mol) si sub agitare si racire exterioara se adauga gradual
17,6 g (0,1 mol) clormetilnaftaling, astfel, incat temperatura sa nu depaseasca 25°C. Masa
de reactie se mentine sub agitare, timp de 4 h, la temperatura camerei. Peste masa de reac-
tie se introduc 100 ml toluen. Se separa straturile, iar stratul toluenic se spala cu apa la pH
neutru. Se indeparteaza toluenul prin distilare si se obtin 17,5 g N-metil-(1-metilnaftiljamina
bruta de concentratie 52%.

Revendicari

1. Procedeu de preparare a N-metil-(1-metilnaftil)aminei de puritate avansata prin
reactia de aminare a a-clormetilnaftalinei cu metilamina, caracterizat prin aceea ca, o solu-
tie apoasa de metilamina reactioneaza cu a-clormetilnaftaling, in prezenta sau absenta unui
solvent organic, la un raport molar a-clormetilnaftalind/metilamina de 1/5...25, la concentratii
de lucru cuprinse, intre 15...50% in greutate si temperaturi cuprinse, intre 0...25°C, dupa
care produsul brut de reactie se purifica prin tratare cu acid formic de diferite concentratii,
cu sau fara izolarea formiatului de N-metil-(1-metilnaftil)amina cristalizat.

2. Intermediar pentru realizarea procedeului de preparare, definit in revendicarea 1,
caracterizat prin aceea ca este reprezentat de formiatul de N-metil-(1-metilnaftijamina cu
formula structurala:

CHs

|
CH,NH

OO « HCOOH

$i se prezinta ca un produs cristalin de culoare alba, cu p.t.=96...98°C.
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