ceswosovmect | POPIS VYNALEZU | 198 883

REPUBLIKA a (B1)
(19) o -
K AUTORSKEMU OSVEDCENIU
(61) ' (51) Int. CIOC 07 D 295/02
(23) Vystavni priorita ‘

(22) Prihlasené 21 08 78
(21) PV 5444-78

URAD PRO VYNALEZY |  (40) Zverejnens 17 09 79
(45) Vydané 01 8 82

A OBJEVY
(75) »
Autor vymi]ezu DEVINSKY FERDINAND ing. a
LACKO IVAN ing., BRATISLAVA
(54) Spbdsob pripravy l-alkyl-4-metylpiperazinov

Vynédlez sa tyka spdsobu pripravy l-alkyl-4-metylpiperazinov obecného vzorca

R-N N - CH3 ’

kde R znaéi alkylovy retazec obsahujici 8 az 16 atémov uhlika. Ako je znédme, N,N°-dialkyl-
piperaziny sa pouzivaji ako antihelmintické pripravky, maji vSak aj bakteriostatickd iéin-
nost vodi Mycobacterium tuberculosis a Staphylococcus aureus. Okrem toho sa tieto zluleni-
ny pouzivaji ako jedna zo zloZiek do antimikrobidlne @Zinngch kompozicii h ako medziproduk-

ty pri priprave ich dal8ich derivitov, ktoré maji napr. antimikrobidlne ulinky.

Uvedené zlhdeniny sa daji pripravit niekolkymi spdsobmi, napr. z piperazinu cez jeho
monoacetylderivdt nislednou metyldciou a hydrolyzou takéhoto 1-acety1-4-meiylpiperazinu
v kyslom prostredf, Po izol4cii sa monometylpiperazin potom alkyluje, naJéaétejéie halogén-
alkénom. Vytazky tejto reakcie si v3ak veImi nizke a ako je uvedené, vyZaduje si niekoIko
reakénych medzistupriov. ' |

Dalgia z metéd pripravy je zaloZend na priamej katalytiékej aminolfze N-alkylovdnych
dietanolaminov p8sobenim primérneho aminu pri teplotéach 150 °C v atmosfére vodika a vyso-
kom tlaku, Ako katalyz&tory sa pouZzfvaji kysliiniky chrému, zinku alebo hlinfka. Touto me-
tédou pripravy vsak vznigajﬁ popri dialkylovanych aj monoalkylované piperaziny.
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Uvedené nevyhody /velks$ polet reakinych stupiiov a nfzke vy§taiky, pouZitie vysokych tla-
kov a tepldt, nutnost poui#t katalyzédtory/ odstraiiuje -spdsob podla vyndlezu, kde sa na
l-alkylpiperazin pdsobi metyla&nou zmesou pozostévajicou z formaldéhydu /vodny roztok/ a
kyseiiny mravéej pri teplote 90 aZ 100 oc potas 8 hodin. Vznikaji produkty v takmer kvanti-
tativnom vytaiku vysokej Sistoty. Priklady ilustruji spbsobd prippavy l-alkyl-A;metylpipera-

zinov podla vynélezu.

Priklad 1 ..

19,8 g l-oktylpiperazinu sa zmieSa po kvapkdch s metylainou zmesou /27 g 36 % formalde-
hydu a 23 g 98 % kyseliny mraviej/ pri teplote 90 ai 100 °C. Zmes sa po pridani aminu za-
hrieva e&te 8 hodin pri tejto.teplote. Po ochladeni sa k reakénej zmesi pridé prebytdk kon-
centrovanej kyseliny chlorovodikovej a nezreagované metylatnéd zmes sa oddestiluje. Pevny
zvySok sa spracuje s koncentrovanym vodnym roztokom hydroxidu sodného. Amin sa extrahuje
éterom a po vysulSeni a oddestilovani rozpistadla sa predestiluje. 1-oktyl-4-metylpiperazin
mé t.v. 124 °C/187 Pa; nil=1,4574, R=0,70; IC-spektrélne charakteristiky: 7 (N-CH,)@730 c
V(CN) 1020 em™l; vytazok 93 %.

1;

Priklad 2

Pracovny postup je ten isty ako v priklade 1, metyloval sa viak l-hexadecylpiperazin,
Produkt l-hexadecyl-4-metylpiperazin mé t.v. 220 ai 221 °C/93 Pa; t.t. 29 az 32 °C; Rg=0,77;

IC-spektralne charakteristiky: I (N-CH,) 2795 e, 9 (CN) 1011 em™}; vytazok 91 %.

Struktira vSetkfych zli&enin bola overend elementérgou analyzou prvkov, infradervenou

a IHANMR spéktroskdpiou.

PREDMET VYN i LEZU

Spdsob pripravy l-alkyl-4-metylpiperazinov obecného vzorca

R-N

- CH,

J

kde R zna%f alkylovy retazec s podtom atémov uhlika 8 e 16, vyznadujici sa tym, Ze sa

l-alkylpiperaziny obecného vzorca
R-N N-H

metyluji zmesou formaldehydu a kyselinou mraviou pri teplote 90 az 100 °C potas 8 hodin,
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