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Znang jest rzeczy, Ze mozna otrzymywaé, lecz
tylko z bardzo zlg wydajnodcig, trzeciorzedowe
aminoalkohole, na przyklad l-arylo-1-cykloalki-
lo-3-aminopropanole, przez poddawanie reakeji
Grignard’a odpowiednich zasadowo podstawio-
nych ketonéw (patrz na przyklad Denton, Neier
i Lawson, J. Amer, chem. Soc. 71,2054-2056/
1949). Stwierdzono, %e reakeje Grignand’a daje
sle prowadzié z parokrotnie wyZszg wydajnosécia
i w sposéb bardziej prosty z ketomami, ktére
zamiast resziy zasadowej zamvieraja halogenki,

przy czym ofrzymuje sie odpowiedrie asymet-

rycane chlorowcoalkohole.

Wiadomo wprawdzie, ze trzeciorzedowe chlo-
rowcoalkohole modna z aminami przeprowadzaé
do odpowiednich trzeciorzedowych aminoalko-
holi albo hezpodrednio alho ewentualnie po
uprzednim odszczepieniu chlorowcowodoru, moz-
»a jednalhe w tem sposbb wytworawé tylko

‘aminoslisohole z dwoma jednakowymi podstaw-

nikah (CHBR. Weizmamn 3 E. Bergm:rm,

J. chem. Soc. Londyn 1938, 401/2). Wytwarzanie
na tej drodze odpowiednich chloroweco-lub ami-
noalkoholi podstawionych resztami aromatycz-
nymi dotychezas w ogéle mie bylo opisane w
literaturze.

Sposéb wedlug wymnalazku przeprowadza sie
tak, Ze ofrzymane wedlug znanych metod aro-
matyczno-alifatyczne hetony, podstawione w
reszeie alifatycznej chlorowcem w pozycii §, o
ogélnym wzarze:

Ar — C — CBR; — CHR; — Bal,
8
w-kiérym Ar cznacza resate aromatyczng ewen-
tuglnie podstawiony, R; i Ry oanaczajg wodér i
(luby alkil zaé Hal omnacza C!, Br lub J pod-
daje sie¢ reakcji z organieznymt magnezohato-
genkami o wzorze egllaym Rs-Mg-Hal, w &t6-
rym Rs = cykloallil, alkil, aralkil albo arome-
tyczna reszta réina od Ar, otrymwjac odpe-



przeprowadza sie w odpowiednie aminoalkohole
albo bezpoérednio Przex reakcje z aminami albo
réwniez ; po uprzedn:l!n odszczepiemu chlorowco-
wodoru poprzez odpowiednie zwigzki allilowe.

W sposobie wedlug wymalazku nie jest ko-
nieczne wyodrebnianie w czystej postaci chlo-
rowcoalkoholi lub zwigzkéw allilowych, stano-
wigcych produkty posrednie, lecz mozna kazdo-
razowo surowe produkty reakcji poddawaé dal-
szej ko.leme,] reakcji.

Osiggane wydajno$ci anmma.lkoholli wytwa-
rzanych w fen spos6b w postaci wyjatkowo
‘czystej, sa przewaznie parokrotnie wyzsze miz
przy zasbtosowaniu innych sposobéw znanych z
literatury. Otrzymywane zwigzki sg pelnowar-
toéciowymi érodkami leczniczymi, zwlaszcza ja-
ko §rodki spazmolityczme albo jako péiproduk-
ty do ich wytwarzania,

Przyklad I. Chlorowodorek 1-fenylo-1-cyk-
loheksylo-3-piperydynopropanolu-1.

1) 1-fenylo- 1-cykloheksylo-3-chloro~propanol-1.
Do roztworu Grignard’a, sporzadzomego w zmamy
spos6b z 40 g bromku cykloheksylu, rozpuszczo-
nego w 100 cm® absolutnego eteru, 1 6,4 g widr-
kéw magnezowych, wkrapla si¢ przy stalym
 wmieszaniu w temperaturze 5—10°C, roztwoér
17 ¢ p — chloropropiofenonu w 100 cm*® abso-
lutnego eteru i mastepnie mieszanine reakcying
miesza sie w temperaturze 30°C w ciggu 3 go-
dzin. W koncu mieszaning wylewa sie do lodu
i zadaje 20 gramami chlorku amonowego. -Po
oddzieleniu i wysuszeniu roztworu eterowego
odpedza sie rozpusaczalnik, po czym destyluje
si¢ dalej podnoszge temperature do 100°C przy
ci$nienju 1 mm Hg. Otrzymuje sie brumatng
oleistyq pozostaloéé (20 g), kiéra zaraz w nieczy-
stej postaci moze byé dalej przerabiana dwoma

2a) 20 g pozostalosci {nieoczyszczony 1-feny-
lo- 1-cykloheksylo- 3-chloro-propanol-1) ogrzewa
si¢ pod chlodnicg zwrotng w ciggu 5 godzin z
15 g piperydyny. Nastepnie madmiar piperydy-
ny oddestylowuje sie pod prédmig, pozostalo§é
rozpuszcza w eterze i roztwér eterowy przemy-
wa najpierw stezonym roztworem sody, a na-
stepnie parg razy wods.

Po osuszeniu roztworu eterowego i odpedze-
niu eteru zasade przekrystalizowuje sie w alko-
hqlu (temperatura topnienia 112—115°C) albo
destyluje pod préénia (temperatura wrzenia

185—190°C) 7 mm Hg i mnastepnie przeprowa-
dza sie w chlorowodorek (temperatura topnie-
nia 245—247°C).

2b) 20 g pozostaloSci miesza sie z 12 g bez-
wodnego octanu potasowego i 50 cm® absolut-
nego metanolu i ogrzewa do wrzenia w ciggu
1 godziny, po czym dodaje si¢ 8 g piperydy-
ny i ogrzewa jeszcze 20 godzin ma lazni wodne].
Po ostudzeniu produkt reakcji rozpuszcza sie
w rozcieficzonym kwasie solnym, czesci mie-

rozpuszczalne oddZiela @ przez wyekstrahowanie

eterem 1 kwasna warstwe chlodzac alkalizuje
lugiem sodowyfm. -Wydzielong zasade ekstrahuje
sie eterem i przerabia dalej w spos6b podalny
pod 2a.

Przyklad II. Chlorowodorek 1-piperydyno-
3-fenylo-heptanolu- 3 S

1) 1-chloro- 3-fenylo-heptanol-3. Z 17 g p-
chloropropiofenonu w 100 cm® absolutnego ete-
ru i roztworu Grignard’a, wytworzonego z 17,5 g

bromku * butylu w 50 cm® absolutmnego eteru

i 3,2 g wi6rkéw magnezowych, otrzymuje sig
21 g surowego 1l-chloro- 3-fenylo-heptanolu- 3.
2) Z 21 g surowego l-chloro- 3-fenylo-hepta-
nolu-3 i 17 g piperydyny otrzymuje si¢ w spo-
séb opisany w przyktadzie I punkt 2a) 1-pipe-
rydyno- 3-fenylo-heptanol-3. Chlorowodorek po-
siada temperature topmienia 217°—219°C. Wydaj-
noéé wynosi 49%.
Przyklad III. Chlorowodorek 1-piperydyno-
3-fenylo-i 20-oktanolu-3.

1) 1-chloro-3-fenylo- i 20-oktanol-3.

Z 17 g p~chloropropiofenonu w 100 cm?® abso-
lutnego eteru i roztworu Grignard’a, wytworzo-
nego z 20 g bromku izoamylu w 50 cm? abso-
lutnego eteru i 3,2 g wibrkéw magnezowych
otrzymuje sie 22 g surowego 1l-chloro-3-fenylo-i
20-oktanolu-3.

2) Z 22 g surowego l-chloro-3-fenylo-i 20-
oktanolu-3 i 17 g piperydyny otrzymuje sie w
spos6b podany w przykladzie I punkt 2a) 1-pi-
perydyno-3-fenylo-i 20-oktanol-3. Chlorowodo-
rek posiada temperature topmienia 233°—234°C.
Wydajnoéé wynosi 47%,.

Zastrzezenie patentowe

Sposéb wytwarzania trzeciorzedowych amino-
alkoholi, znamienny tym, Ze aromatyczno-alifa-
tyczne chlorowcoketony o waorze ogélnym:?



Ar — C — CHR, — CHR, — Hal
' I
(0]

w ktérym Ar oznacza reszte aromatyczng ewen-
tualnie podstawiong, R; i R, oznaczajg wodér
i (lub) alkil, a Hal oznacza C1, Br lub J, pod-
daje sige reakcjli z organicznymi magnezohalo-
genkami o wzorze ogllnym:

R3 — Mg — Hal
w ktérym R; = cykloalkil, alkil, aralkil albo

aromatyczng reszte rézng od Ar, i otrzymame

w ten sposéb odpowiednie trzeciorzedowe chlo-

rowcoalkohole przeprowadza w odpowiednie

aminoalkohole albo przez bezposrednig reakcje

z aminami albo réwniez po uprzednim odszcze-

pieniu chlorowcowodoru mpoprzez odpowiednie
zwigzki allilowe.
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