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@ Quaterndare Ammoniumverbindungen mit muskelentspannender Wirkung.

@) Quaterndre Ammoniumverbindung mit Muskelent- eine ganze Zahl von 1 bis 8 ist. b 0 oder 1 ist. m eine ganze
spannungswirkung. die durch die Formel (I) aufweist: Zahl von 1 bis 4 ist und (Z) einen dreiwertigen Benzolring.
+ einen dreiwertigen Naphthalinring. ein dreiwertiges Diphe-
m nyl- oder ein dreiwertiges Ethanradikal ist.
[ (I)
Ry-(CH,),- J:H CH .R4m'
Ry ( ) -Ry

worin R1 eine Methylengruppe, eine niedere Alkylenoxy-
gruppe. eine niedere Alkenylengruppe. eine niedere Alki-
nylengruppe, -CO-, -COO-, eine niedere Alkylencarbonyl-
oxygruppe, -CH(ORs)-, eine niedere Alkylencarbonyl-
gruppe. eine durch Hydroxy substituierte niedere Alkylen-
gruppe. -O-, -S-, -SO- oder -SO2- darstellt: Rz ein Wasser-
stoffatom, eine durch Hydroxy substituierte niedere Alkyl-
gruppe. eine Aldehydgruppe. eine niedere Alkylcarbonyl-
gruppe. -NOo. oder -NHRg darstellt: Rs ein Wasserstoff-
atom oder die Gruppe -R1~-(CHz)a-|CH(CH2A)-CHzjo-A dar-
stellt: R4 ein Anion darstellt: Rs eine Acetylgruppe dar-
stellt: Rg ein Wasserstoffatom oder eine Acetylgruppe dar-
stelit: A eine quaternare Ammoniumgruppe darstellt; a
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Beschreibung

Die vorliegende Erfindung bezieht sich auf neue quaternére Ammoniumverbindungen mit muskelent-

- spannender Wirkung, auf Verfahren zu deren Herstellung und auf pharmazeutische Zusammensetzun-

gen, die diese Verbindungen enthalten. Die erfindungsgeméssen Verbindungen sind fiir die Entspan-
nung des Muskels vor der Einfithrung eines Trancheotomie-Schlauchs (trancheotomy tube) oder vor ei-
nem Einschnitt vorteilhaft.

Es sind zwei Muskelentspannungsmittel bekannt, und zwar der konkurrierende (antagonistische
Acetlycholin-Rezeptor)-Typ und der depolarisierende Typ. Die Mittel vom konkurrierenden Typ umfas-
sen d-Tubocurarin, Pancuroniumbromid, Aicuroniumchlorid und &hnliche, als Mittel vom depolarisieren-
den Typ wird jedoch nur Succinylcholin (Suxamethonium) verwendet. Die Mittel vom konkurrierenden
Typ sind im allgemeinen deshalb nachteilig, da sie keine unmittelbare Wirkung haben. Die Mittel vom de-
polarisierenden Typ weisen eine unmittelbare Wirkung auf, sie sind jedoch deshalb von Nachteil, da sie
bei der Verabreichung oft eine voriibergehende frithzeitige Kontraktion hervorrufen und nach der Ope-
ration Muskelschmerzen und Muskelbelastung hervorrufen.

Folglich ist es Aufgabe der vorliegenden Erfindung, Muskelentspannungsmittel vom depolarisieren-
den Typ zu schaffen, die eine sofortige Wirkung aufweisen und die obengenannten Nachteile nicht zei-
gen.

Die vorliegende Erfindung schafft eine quaterndre Ammoniumverbindung, die durch die Formel (1)
dargestellt wird:

CH.,-A (1)
R,-(CH,)_ - éHECH] b-a ‘R,m"
11 2’a 2 4
Ry=(Z)-Rq

worin Ry eine Methylengruppe, eine niedere Alkylenoxygruppe, eine niedere Alkenylengruppe, eine nie-
dere Alkinylengruppe, -CO-, -COO-, eine niedere Alkylencarbonyloxygruppe, -CH(ORs)-, eine niedere
Alkylencarbonylgruppe, eine durch Hydroxy substituierte niedere Alkylengruppe, -O-, -S-, -SO- ader
-802- ist,
Rz ein Wasserstoffatom, eine durch Hydroxy substituierte niedere Alkyigruppe, eine Aldehydgruppe,
eine niedere Alkylcarbonyigruppe, -NO2, oder -NHRs ist,
Rs ein Wasserstoffatom oder die Gruppe -Ri~(CHz)a-[CH(CH2A)-CHz]p-A darstellt,
R4 ein Anion darstelit,
Rs eine Acetylgruppe darstellt,
Re ein Wasserstoffatom oder eine Acetylgruppe darstell,
A eine quaterndre Ammoniumgruppe darstellt,
a eine ganze Zahl von 1 bis 8 ist,
b 0 oder 1 ist,
m eine ganze Zahl von 1 bis 4 ist und
(Z) einen dreiwertigen Benzolring, einen dreiwertigen Naphthalinring, ein dreiwertiges Diphenyl- oder ein
dreiwertiges Ethanradikal ist.
Dariber hinaus liefert die vorliegende Erfindung ein Verfahren zur Herstellung der Verbindung (1),
das den Schritt der Reaktion der Verbindung der Formel (1):

H,-R
i 2 7
Rl-(CHZ)a- [EH-Cﬂzj b—R7 (II)
Rz‘( )’R3

worin die Symbole die gleiche Bedeutung aufweisen, wie es bei der Formel (I) definiert ist,
Rs ein Wasserstoffatom oder die Gruppe -Ri-(CHz)a-[CH(CH2R7)-CHz]p-Ry darstelit,
Ry ein Halogenatom oder eine reaktive Estergruppe, wie eine Sulfonylgruppe, darstellt, und
die anderen Symbole die gleichen Bedeutungen wie oben definiert aufweisen, mit einem tertiiren Amin um-
fasst.

Die vorliegende Erfindung liefert ebenfalls ein Verfahren zur Herstellung der Verbindung (I), wel-
ches die Schritte der Reaktion eines terfifren Amins, das durch die Formel (lll) dargestellt wird:
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B
R,-(CH,),~ \CH-CH, b-Rg (III)

Rz- ({Z)-R 3
worin Rz ein Wasserstoffatom oder die Gruppe -Ri-(CHz)a-[CH(CH2Rs)-CHz]b-Rs darstellt,
R

Rg eine tertiare Aminogruppe, wie ‘NL_/O oder -N > darstellt und die anderen Symbo-

le die gleichen Bedeutungen wie bei der Formel (I) definiert aufweisen, mit einem Halogenalky! oder einem
reaktiven Derivat eines Alkohols umfasst.

Ausserdem liefert die vorliegende Erfindung eine pharmazeutische Zusammensetzung zur Muskel-
entspannung, die die Verbindung (I) zusammen mit einem {blichen pharmazeutischen Trager umfasst.

Um die gewiinschten Verbindungen zu erhalten, die die obengenannten Anforderungen erfilllen, wur-
den verschiedene quaternire Ammoniumverbindungen mit unterschiedlichen Absténden zwischen den
Ammoniumgruppen, unterschiedlichen Substituentenarten und unterschiedlichen Typen des Kettenan-
teils synthetisiert.

In der Verbindung (1) ist das Anion, das das quaternare Ammonium bildet, zum Beispiel ein anorgani-
sches lon, wie Chlorid, Bromid, Jodid, Sulfat, Sulfit oder Phosphat, oder ein organisches lon, wie
Tosylat, Citrat, Succinat, Acetat, Malat oder &hnliche. Verbindungen in Form dieser Salze werden vor-
teilhaft einfach isoliert und gereinigt und haben hervorragende pharmakologische Wirkungen und eine
einfache Formulierung.

In der Formel (I) wird die quaternire Ammoniumgruppe A z.B. aus Trialkylammonium, wie Trimethylam-
monium, Triethylammonium, Methyldiethylammonium oder Tripropylammonium; gesattigtem cyclischem Am-
monium, wie N-Methylmorpholin-, N-Methylmorpholin- oder Tropinderivaten; ungesattigtem cyclischem
Ammonium, wie Pyridin, Chinolin oder Thiazolin oder &hnlichen gebildet.

Die niedere Alkylenoxygruppe R ist z.B. Methylenoxy, Ethylenoxy oder Propylenoxy.

Die niedere Alkenylengruppe Ry ist z.B. eine Vinylengruppe oder eine Propenylengruppe.

Die niedere Alkinylengruppe R ist z.B. eine Ethinylengruppe.

Die niedere Alkylencarbonyloxygruppe Ry ist z.B. Methylencarbonyloxy, Ethylencarbonyloxy oder
Propylencarbonyloxy.

Die niedere Alkylencarbonylgruppe Ri ist z.B. Methylencarbonyl, Ethylencarbonyl, Propylencarbonyl
oder Isopropylencarbonyl.

Die durch Hydroxy substituierte niedere Alkylengruppe Ry ist z.B. Ethylen mit einer Hydroxygruppe,
in der 2-Stellung, bezogen auf (Z), und Propylen mit einer Hydroxygruppe in der 3-Stellung, bezogen auf
@.
Die durch Hydroxy substituierte niedere Alkylgruppe Re, ist z.B. Hydroxymethyl, 1-Hydroxyethyl, 2-
Hydroxyethyl, 1-Hydroxypropyl, 2-Hydroxypropyl, 3-Hydroxypropyl, 1-Hydroxybutyi, 2-Hydroxybutyl
oder dhnliche.

Die niedere Alkylcarbonylgruppe Rz ist z.B. Methylcarbonyl, Ethylcarbonyl, Propylcarbonyl, Iso-
propylcarbonyl oder &hnliche.

Bei einer bevorzugten Ausfiihrungsform stellt Ry -CHz-, -CH20-, -C=C-, -CO-, -COO-,

-CH2CH2C00-, -CH(ORs)-, -CH2CO-, -CH2CH(OH)-, -O-, -S-, -SO- oder -SO2- dar und Rg steilt
-H, -CH20H, -CH(CHg)OH, -CH(C2Hs)OH, -CHO, -COC2Hs, -NO2 oder -NHRg dar.

Nach der Ausfiihrungsform (A) zur Herstellung der Verbindung (I) reagiert eine Verbindung der For-

mel (1l)

[CH2 R.]]
R,-(CH,),~ \CH-CH,J b-R, (1I1)
Rz-(ﬁ)-a3

worin Ry ein Halogenatom, wie Fluor, Chlor, Brom oder Jod oder reaktive Estergruppe, wie p-Toluolsul-
fonyloxy, Methansulfonyloxy, Benzolsulfonyloxy oder Sulfonyloxy darstellt, mit dem korrespondieren-

den tertidren Amin.
Nach einer weiteren Ausfiihrungsform (B) reagiert ein tertidares Amin der Formel (lll)
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?Hz-—Raj
Rl—(CHZ)a- CH-—CH2 b-R8 (I11)
Ry (2R,

worin Rg ein tertisres Aminradikal darstellf, mit einem Halogenalkyl oder einem reaktiven Derivat, wie ei-
nem reaktiven Ester, eines Alkohols.

Bei der Ausfiihrungsform (A) kann das Ausgangsmaterial (l) hergestellt werden, indem ein Alkohol
der Formel (IV)

[CH20H ]
Rl-(CHz)a- H-CHZ, b-OH (IV)
Ry=(2)-R

worin alle Symbole die gleiche Bedeutung aufweisen, wie es bei der Forme! (I) definiert ist, mit einem Halo-
genierungsmittel oder einem Veresterungsmittel umgesetzt werden.

Das Halogenierungsmittel ist z. B. Phosphortribromid, Bromwasserstoff, Phosphorpentabromid, Tri-
phenylphosphit/Cholin,  Triphenylphosphin/Kohlenstofftetrabromid, Thionylbromid, ~Chlorwasserstoff,
Phosphorylchlorid, Phosphoririchlorid, ~Phosphorpentachlorid, ~ Triphenylphosphit/Brom, Triphenyl-
phosphin/Tetrachlorkohlenstoff, Thionylchlorid oder &hnliche.

Das Veresterungsmittel ist z.B. p-Toluolsulfonylchlorid, Methansulfonylchlorid oder das Sulfonylan-
hydrid davon.

Die Reaktion des Ausgangsmaterials (IV) und des Halogenierungsmittels oder des Veresterungsmit-
tels wird ohne Lésungsmittel oder vorzugsweise in Gegenwart eines Lésungsmittels durchgefiibrt, z.B.
Methylenchlorid, Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff, Benzol, Toluol, Ether, wie Ethylether oder Dioxan,
Tetrahydrofuran, Pyridin, Triethylamin oder &hnliche. Die Veresterungsreaktion wird wahlweise in Ge-
genwart eines Dehalogenierungsmittels, z.B. einer organischen Base, wie Triethylamin oder Pyridin, vor-
zugsweise bei einer Temperatur zwischen Raumtemperatur und 100°C 1 bis 2 h lang durchgefiihrt.

Bei der Reaktion der Verbindung (Il) mit dem tertidren Amin wird dieses tertire Amin entsprechend
dem quaternéren Ammoniumanteil A ausgewahlt und ist z.B. ein Trialkylamin, wie Trimethylamin, Triethyl-
amin, Methyl-diethylamin oder Tripropylamin; ein geséftigtes cyclisches Amin, wie ein niederes N-Alkyl-
piperidin, wie N-Methylpiperidin, ein niederes N-Alkylmorpholin, wie N-Methylmorpholin, oder Tropinde-
rivate; ein ungeséttigtes cyclisches Amin, wie Pyridin, Chinolin oder Thiazolin oder &hnliche.

Die Reaktion der Verbindung (1l) mit dem tertiaren Amin wird ohne Lésungsmittel oder vorzugsweise in
Gegenwart eines Losungsmittels, z.B. eines Alkohols, wie Methanol oder Ethanol, eines halogenierten
Alkans, wie Methylenchlorid oder Tetrachiorkohlenstoff oder Dimethylformamid oder eines anderen tibli-
chen Losungsmittels bei einer Temperatur zwischen Raumtemperatur und 100°C 1 bis 20 h lang durchge-
fuhrt.

Es muss darauf hingewiesen werden, dass die Ausgangsverbindungen (IV) bekannt sind oder durch
an sich bekannte herkémmliche Verfahren, z.B. die in den Bezugsbeispielen beschriebenen Verfahren,
hergestellt werden kénnen.

Bei der Ausfiihrungsform (B) kann das Ausgangsmaterial (lll) durch Reaktion der oben beschriebe-
nen aktiven Verbindung (Il) mit dem korrespondierenden sekundéren Amin hergestellt werden.

Dieses sekundare Amin wird entsprechend dem quaterndren Ammoniumanteil A in der Formel (1) aus-
gewahlt und ist z.B. ein niederes Dialkylamin, wie Dimethylamin, Diethylamin oder Methylethylamin, ein
geséttigtes cyclisches Amin, wie Piperidin, Morpholin oder Pyridin.

Die Reaktion der Verbindung (i) mit dem sekundéren Amin wird ohne Lésungsmittel oder vorzugswei-
se in Gegenwart eines Losungsmittels, z.B. eines Alkohols, wie Methanol oder Ethanol, eines Ethers,
wie Ethylether oder Tetrahydrofuran, eines Halogenalkyls, wie Methylenchlorid oder Chloroform, eines
Ketons, wie Aceton, Dimethylholmamid oder einer Mischung davon mit Wasser bei einer Temperatur zwi-
schen Raumtemperatur und 100°C 1 bis 20 h lang durchgefiihrt.

Bei der Reaktion der Verbindung (Il mit dem Halogenalkyl oder dem reaktiven Derivat eines Alkohols
werden das Halogenalkyl und das reaktive Derivat des Alkohols entsprechend dem quaterndren Ammo-
niumanteil A in der Formel (Il) ausgewéhlt.

Das Halogenalkyl ist z. B. Methyljodid, Ethyljodid, Propyljodid, Ethylbromid, Propyljodid, das reaktive
Alkoholderivat ist vorzugsweise ein reaktiver Ester des korrespondierenden Alkohols, z.B. ein Sulfo-
natester, wie ein Methansulfonatester, Benzolsulfonatester, p-Toluolsulfonatester oder dhnliche.

Die Reaktion der Verbindung (lll) und des Halogenalkyls oder des reaktiven Alkoholderivats wird oh-
ne Losungsmittel oder vorzugsweise in Gegenwart eines Lésungsmitiels, wie eines Alkohols, wie Metha-
nol oder Ethanol, eines Halogenalkyls, wie Methylenchlorid oder Chioroform oder Dimethylformamid bei
einer Temperatur zwischen Raumtemperatur und 100°C 1 bis 20 h lang durchgefiihri.
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Beispiele

Unter Bezugnahme auf die folgenden Beispiele und Bezugsbeispiele wird die vorliegende Erfindung
weiter erlautert.

Bei diesen Beispielen und Bezugsbeispielen wurde der Schmeizpunkt durch ein Schmelzpunktanalyse-
gerdt, Yamato MP-21 (Yamato Kagaku, Japan) nach dem Kapillarverfahren (nicht geeicht) gemessen;
1H-NMR wurde durch ein Analysegerét fiir die kernmagnetische Resonanz vom Typ JEOL.JNM-EX200
(Nippon Denshi, Japan) gemessen, und das Molekulargewicht wurde mit einem Massenspekirometer
vom Typ JMS-D300 (Nippon Denshi, Japan) bestimmt.

Bezugsbeispiel 1.
1,4-Bis(4-hydroxybutyl)benzol

Zuerst wurden 16,5 g p-Dijodbenzol und 8,0 g 3-Butin-1-ol in 200 ml Triethylamin geldst, 0,35 g
Bis(triphenylphosphin)palladium (If) chlorid und 0,19 g Kupfer (1) jodid wurden zugegeben, und die Reak-
tionsmischung wurde 3 h lang bei Raumtemperatur unter einer Stickstoffgassirdmung gerlihrt. Nachdem
die Reaktion abgeschlossen war, wurde das unldsliche Material abfiltriert, und das Filtrat wurde bei re-
duziertem Druck verdampft. Dem Riickstand wurde eine kleine Menge Ethylacetat zugegeben, die dann
bei reduziertem Druck verdampft wurde. Dem Riickstand wurde Wasser zugesetzt, und die Mischung
wurde mit 100 mi Ethylacetat extrahiert. Dieser Exirakt wurde mit einer geséttigten wéssrigen Natri-
umchlorididsung gewaschen und iiber Magnesiumsulfat getrocknet. Auf der anderen Seite wurde das
oben erhaltene unldsliche Material mit 1 n HCI angesduert und mit 100 ml Ethylacetat exirahiert, und die-
ser Extrakt wurde mit einer geséttigten, wassrigen Natriumchloridigsung gewaschen und (ber Magnesi-
umsulfat getrocknet. Diese Ethylacetatschicht wurde mit der oben erhaltenen Ethylacetatschicht kombi-
niert, und die Mischung wurde bei reduziertem Druck verdampft, um 10,2 g 1,4-Bis(4-hydroxy-1-bu-
tinyl)benzol als gelben Rickstand zu erhalten.

10,2 g des oben erhaltenen gelben Riickstandes wurden in 300 ml Methanol gel6st und 3,0 g 5% Palladi-
um auf Kohlenstoff wurden zugegeben. Die katalytische Reduktion wurde bei Raumtemperatur bei atmo-
spharischem Druck durchgefiihrt. Wenn nach 2 h 4,3 | des Wasserstoffs absorbiert waren, war die Re-
aktion beendet, der Katalysator wurde abfiltriert, und das Losungsmittel wurde bei reduziertem Druck
entfernt. Dem Riickstand wurde Wasser zugegeben, die Mischung wurde mit 100 mi Chloroform exira-
hiert, und der Extrakt wurde mit einer gesattigten, wassrigen Natriumchloridlosung gewaschen und Gber
Magnesiumsulfat getrocknet. Das Lésungsmittel wurde bei reduziertem Druck entfernt, um 11,5 g 1,4-
Bis(4-hydroxybutyl)benzol als blassgelbe Kristalle zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,40-1,79 (10H, m), 2,61 (4H, t, d = 7 s71), 3,52-3,71 (4H, m), 7,11 (4H, s).

Bezugsbeispiel 2.
1,4-Bis(4-brombutyl)benzol

Zu 11,5 g 1,4-Bis(4-hydroxybutyl)benzol wurden 7,05 g Phosphortribromid unter Eiskiihiung zugege-
ben, und die Mischung wurde 2 h lang bei 80°C geriihrt. Der Reaktionsmischung wurde Eis zugegeben,
und nach der Auflésung und dem Aussalzen wurde die Reaktionsmischung mit 100 ml Chloroform exira-
hiert, mit einer geséttigten, wassrigen Natriumchloridiosung gewaschen und iber Magnesiumsulfat ge-
frocknet, und das Lésungsmittel wurde bei reduziertem Druck entfernt, um 15,2 g des Riickstands zu er-
halten. Dieser Riickstand wurde dann auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Chloroform eluiert,
um die erste Fraktion zu erhalten, aus der 13,1 g 1,4-Bis(4-brombutyl)benzol als blassgelbe Kristalle er-
halten wurden.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,65-1,99 (8H, m), 2,63 (4H, t, J = 8 571, 3,43 (4H, 1, J = 7 s71), 7,11
(4H, s).

Bezugsbeispiel 3.
1,4-Bis(4-dimethylaminobutyl)benzol

Zu 20 m! Ethanol wurden 3,48 g 1,4-Bis(4-brombutyl)benzol und 9 ml 50% Dimethylamin zugegeben,
und die Mischung wurde 3,5 h lang bei Raumtemperatur gerthrt. Nach Entfernung des Losungsmittels
bei reduziertem Druck und dem Zusatz von Chioroform wurde die Mischung bei reduziertem Druck ver-
dampft und Wasser zugegeben, und die Mischung wurde mit 1 n Chlorwasserstoffsaure angesiuert und
mit Chloroform gewaschen. Nach dem Alkalisieren mit 10% Natriumhydroxid und dem Aussalzen wurde
mit 100 m! Chloroform extrahiert, mit Wasser und einer gesattigten wéssrigen Natriumchlorididsung gewa-
schen, iber Magnesiumsulfat getrocknet und das Lésungsmiitel bei reduziertem Druck entfernt, um
2,70 g der gewiinschien Verbindung als blassgelbe Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,36-1,80 (8H, m), 2,09-2,38 (12H + 4H, m), 2,61 (4H,t,J =7 s7), 7,10
(4H, s).
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Beispiel 1.
1,4-Bis(4-trimethylammoniobutyl)benzoldijodid

3,1 g 1,4-Bis(4-dimethylaminobutyl)benzol und 7,2 g Methyljodid wurden in 50 m! absolutem Methanol
geldst, und die Reaktionsmischung wurde unter Riickfluss 2,5 h lang erwérmt. Nach dem Abschluss der
Reaktion wurde die Mischung bei reduziertem Druck verdampft. Den resultierenden Kristallen wurde
Methanol zugegeben, die Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Wasser gewaschen und bei
reduziertem Druck getrocknet, um 3,47 g der gewiinschten Verbindung als blassgelbe Kristalle zu erhal-
ten.

Schmelzpunkt: 245°C

H-NMR (DMSO-d6, Delta ppm): 1,40-1,81 (8H, m), 2,59 (4H, t, J = 7 s-1), 3,07 (18H, s), 3,21-3,39
(4H, m), 7,15 (4H, s).

Bezugsbeispiel 4.
1,4-Bis(3-dimethylaminopropyloxy)benzol

Zuerst wurden zu einer Lésung von 2,3 g metallischem Natrium in 35 ml absolutem Methanol geldst, ei-
ne Lésung von 2,2 g Hydrochinon in 15 ml absolutem Methanol und eine Lésung von 7,9 g 3-Dimethyl-
aminopropylchloridhydrochlorid in 10 mi absolutem Methanol zugegeben, und die Mischung wurde 5 h
lang unter Riickfluss erwédrmt. Nachdem die Reaktion abgeschlossen war, wurde die Mischung bei redu-
ziertem Druck verdampft, und nach Zugabe von Wasser zum resultierenden Riickstand wurde mit
10%igem Natriumhydroxid alkalisiert, mit Nairiumchlorid ausgesaizt und mit 100 ml Chioroform extrahiert,
der Exirakt wurde mit geséttigtem Natriumchlorid gewaschen und iiber Magnesiumsulfat getrocknet.
Das Lésungsmittel wurde bei reduziertem Druck entfernt, um eine rétliche Fliissigkeit zu erhalten, die in
1 n Chlorwasserstoffséure geltst wurde, diese Lésung wurde mit Chloroform gewaschen, mit 1 n Natrium-
hydroxid alkalisiert und mit 100 ml Chloroform extrahiert. Dieser Extrakt wurde mit einer gesattigten wass-
rigen Natriumchloridiosung gewaschen und iber Magnesiumsulfat getrocknet, und das Ldsungsmittel
wurde bei reduziertem Druck verdampft, um 0,60 g der gewiinschien Verbindung als rétlich-braune
Flissigkeit zu erhalten.

N-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,93 (4H, m), 2,28 (12H, s), 2,48 (4H, t, J = 8 s7), 3,98 (4H, 1, J = 7 s71),
6,82 (4H, s).

Bezugsbeispiel 5.
1,4-Bis(3-trimethylammoniopropyloxy)benzoldijodid

Zuerst wurden 0,6 g 1,4-Bis(3-dimethylaminopropyloxy)benzo! und 4,2 g Methyljodid in 20 ml absolu-
tem Methanol gelost, und die Losung wurde unter Riickiluss 2 h lang erwarmt. Nach dem Abschluss der
Reakfion wurde die Reaktionsmischung auf Raumtemperatur abgekihlt, und die resultierenden Kristalle
wurden durch Filtration aufgefangen, mit Methanol gewaschen und im Vakuum getrocknet, um 0,7 g ei-
nes blassgelben Produkies zu erhalten.

Schmelzpunkt: 255°C

H-NMR (DMSO-d6, Delta ppm): 2,03-2,25 (4H, m), 3,12 (18H, s), 3,41-3,59 (4H, m), 4,02 (4H, t, J =
6 s™1), 6,93 (4H, s).

Bezugsbeispiel 6.
1,4-Bis(4-dimethylaminobutyryl)benzol

Unter einem Stickstoffstrom wurden zu 70 ml absolutem Tetrahydrofuran 1,58 g metallisches Magnesi-
um zugegeben, gefolgt von einer tropfenweisen Zugabe von 1,13 g 1,2-Dibromethan. Beim Start der Re-
aktion wurde tropfenweise eine Ldsung von 7,0 g 3-(N,N-Dimethylamino)propylchlorid in 30 m! absolutem
Tetrahydrofuran zugegeben, und die Mischung wurde unter Riickfluss 1 h lang erwérmt. Auf der ande-
ren Seite wurden unter Stickstoffstrom 5,74 g Terephthaloyldichlorid in 40 ml absolutem Tetrahydrofu-
ran gelost, die Losung wurde mit Trockeneis/Methanol auf —70°C abgekiihit, und nachdem die oben her-
gestelite Losung des Grignard-Reagens in Tetrahydrofuran 2 h lang tropfenweise zugegeben wurde,
wurde die Mischung iiber Nacht gerhrt. Dieser Reaktionsmischung wurden Methano! und 1 n Chlorwas-
serstoffsdure zugesetzt, um die festen Materialien aufzuldsen, das organische Lésungsmittel wurde
bei reduziertem Druck entfernt, und die restliche wassrige Schicht wurde mit 6 n Chlorwasserstoffséu-
re angeséauert, mit Chloroform gewaschen, mit 10%igem Natriumhydroxid alkalisiert und mit 100 ml Chloro-
form extrahiert. Der Exirakt wurde mit einer geséttigten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen und
iiber Magnesiumsulfat getrocknet, und nach der Entfernung des Lésungsmittels bei reduziertem Druck
wurde der Riickstand der Kieselgelchromatographie mit Chloroform/Methanol (9:1) als Eluent unterzo-
gen, um 1,38 g der gewiinschten Verbindung als hellgelbe Fliissigkeit aus der zweiten Fraktion zu erhal-
ten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,95 (4H, m), 2,23 (12H, s), 2,38 (4H, t, J = 7 s, 3,08 (4H, 1, J = 7 s),
8,05 (4H, s).
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Beispiel 2.
1,4-Bis(4-trimethylammoniobutyryl)benzoldijodid

0,28 g 1,4-Bis(4-dimethylaminobutyryl)benzol und 1,42 g Methyljodid wurden in 5 ml absolutem Metha-
nol geldst, und die Lésung wurde 2 h lang unter Riickfluss erwarmt. Nach Abkiihiung auf Raumtempera-
tur wurden die resultierenden Kristalle durch Filtration aufgefangen, mit Methanol gewaschen und im Va-
kuum getrocknet, um 0,27 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als blassgelbes Kristall zu er-
halten.

Schmelzpunkt: 282°C (zersetzi)

“1H-NMR (DMSO-d8, Delta ppm): 2,07 (4H, m), 3,12 (18H, s), 3,13-3,43 (8H, m), 8,13 (4H, s).

Bezugsbeispiel 7.
1,4-Bis(4-dimethylamino-1-hydroxybutyl)benzol

Unter einer Stickstoffstrémung wurden zu 5 ml absolutem Tetrahydrofuran 0,73 g metallisches Ma-
gnesium zugegeben, gefolgt von einer tropfenweisen Zugabe von 0,56 g 1,2-Dibromethan, und beim
Start der Reaktion wurde eine Losung von 3,1 g 3-(N,N-Dimethylamino)propylchlorid in 5 ml absolutem Te-
trahydrofuran tropfenweise zugegeben. Die Mischung wurde 1 h lang unter Rickfluss erwérmt, danach
auf Raumtemperatur abgekiihlt, zu dieser Reaktionsmischung wurde eine L&sung von 1,47 g Terepht-
halaldehyd in absolutem Tetrahydrofuran tropfenweise zugegeben. Nach einer weiteren einstiindigen
Erwérmung unter Rickfluss wurde Chloroform zugegeben. Das Lésungsmittel wurde bei reduziertem
Druck entfernt, und der Riickstand wurde mit 6 n Chlorwasserstoffsdure angesauert, bei Raumtempera-
tur 20 min lang gertihrt und filtriert. Das Filirat wurde mit Chloroform gewaschen, mit 10%igem Natriumhy-
droxid alkalisiert, mit Natriumchlorid ausgesalzt und mit 100 ml Chloroform extrahiert. Der Exirakt wurde
mit einer geséttigten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, (ber Magnesiumsulfat getrocknet und
bei reduziertem Druck verdampft, um 2,76 g des Riickstands zu erhalten. Der Rickstand wurde mit
Chloroform/Triethylamin (10:1) auf einer Kieselgelkolonne verwendet, und aus der Methanol-Eluatfrakii-
on wurden 0,4 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Kristalle erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,55-2,06 (8H, m), 2,28 (12H, s), 2,38 (4H, m), 4,69 (2H, m), 7,35 (4H, s).

Beispiel 3.
1,4-Bis(1-hydroxy-4-trimethylaminobutyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 0,21 g 1,4-Bis(4-dimethylamino-1-hydroxybutyl)benzol und 1,0 g Methyljodid in 4 mi ab-
solutem Methanol geldst. Die Losung wurde unter Riickfluss 2 h lang erwérmt, auf Raumtemperatur ab-
gekihlt und iber Nacht im Gefrierapparat stehengelassen. Die resultierenden Kristalle wurden durch
Filtration aufgefangen, mit Aceton und Methanol gewaschen und im Vakuum getracknet, um 0,22 g der in
der Uberschrift genannten Verbindung als blassgelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunkt: 243°C (zersetzt);

1H-NMR (DMSO-d6, Delta ppm) : 1,47-1,90 (8H, m), 3,07 (18H, s), 3,25-3,43 (4H, m), 4,58 (2H, m),
5,29 (2H, d, J = 4 s71), 7,32 (4H, s).

Bezugsbeispiel 8.
1,4-Bis(1-acetoxy-4-dimethylaminobutyl)benzol

0,24 g 1,4 Bis(4-dimethylamino-1-hydroxybutyl)benzol, 1,02 g Essigséureanhydrid und 0,08 g Pyridin
wurden zu einer homogenen Lésung vermischt, die danach 7 h lang bei Raumtemperatur gerihrt wurde.
Nach dem Zusatz von Chloroform wurde die Mischung bei reduziertem Druck verdampft, und nach der
Zugabe von Toluol wurde bei reduziertem Druck verdampft, durch Zusatz von 10%igem Natriumhydroxid
alkalisiert und mit 50 ml Chloroform extrahiert. Der Extrakt wurde mit einer geséttigten wéssrigen Nairi-
umchloridlésung gewaschen, (iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft,
um 0,27 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als hellgelbe Flussigkeit zu erhaiten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,30-1,99 (8H, m), 2,08 (6H, s), 2,18 (12H, s), 2,20-2,32 (4H, m), 5,74
(2H,1,J =7 s™), 7,30 (4H, s).

Beispiel 4.
1,4-Bis(1-acetoxy-4-trimethylammoniobutyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 0,24 g 1,4-Bis(1-actoxy-4-dimethylaminobutyl)benzol und 1,42 g Methyljodid in 5 ml ab-
solutem Methanol geldst, und die Lésung wurde 2 h lang unter Riickfluss erwérmt und auf Raumtempera-
tur abgekiihit. Die resultierenden Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Methanol gewa-
schen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 0,21 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als
blassgelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunkt: 254°C (zersetzt);

1H-NMR (DMSO-d6, Delta ppm): 1,78 (8H, m), 2,10 (6H, s), 3,04 (18H, s), 3,33 (4H, m), 5,70 (2H, m),
7,39 (4H, s).



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

CH 679 581 A5

Bezugsbeispiel 8.
1,4-Bis(3-dimethylaminopropyl)benzol

Zu 1,60 g 1,4-Bis(3-brompropyl)benzol wurden 2,62 mi Ethanol und danach 2,62 m! einer 50%igen wiss-
rigen Dimethylaminolsung zugegeben, und die Mischung wurde bei Raumtemperatur iiber Nacht ge-
rihrt. Die resultierende farblose Flissigkeit wurde mit 50 ml Benzol verdiinnt, mit einer 5%igen wassri-
gen Natriumbicarbonatlésung, zweimal mit Wasser und danach mit einer gesattigten wassrigen Natri-
umchloridisung gewaschen, Uber Magnesiumsulfat gefrocknet und bei reduzieriem Druck verdampft,
um 960 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,77 (4H, m), 2,22 (12H, s), 2,29 (4H, t, J = 7,3 s~1), 2,60 (4H, t, J = 7,8
s7), 7,10 (4H, s).

Beispiel 5.
1,4-Bis(3-trimethylammoniopropyl)benzoldijodid

248 g 1,4-Bis(3-dimethylaminopropyl)benzol wurden in 2,5 ml absolutem Methanol gelést, zu dieser Mi-
schung wurden 1,42 g Methyljodid tropfenweise zugegeben. Die Mischung wurde 135 min lang bei
Raumtemperatur in einem dunklen Raum gelassen und 1 h lang unter Riickfluss erwérmt, um eine hellgelbe
LOsung zu erhalten. Diese L&sung liess man abkiihlen, und die resultierenden Kristalle wurden durch Fil-
tration aufgefangen, mit Methanol gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 358 mg der in
der Uberschrift genannten Verbindung als hellgelbes Kristall zu erhalten.

H-NMR (D20, Delta ppm): 2,0-2,3 (4H, m), 2,73 (4H, 1, J = 7,3 s™1), 3,09 (18H, s), 3,2-3,4 (4H, m),
7,29 (4H, s);

UV (max): 222 nm

Bezugsbeispiel 10.
1,4-Bis(3-diethylaminopropyl)benzol

Zu 1,60 g 1,4-Bis(3-brompropy)benzol wurden 3,66 ml Ethanol, 1,83 ml Wasser und 1,83 g Diethylamin
zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang bei 80°C geriihrt, um eine homogene hellbraune Lsung zu
erhalten. Diese wurde dann mit 50 ml Benzol verdiinnt, nacheinander mit einer 5%igen wassrigen Natri-
umbicarbonatldsung, zweimal mit Wasser und mit einer geséttigien wissrigen Natriumchlorididsung ge-
waschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 1,23 g der in der
Uberschrift genannten Verbindung als blassgelbe Fliissigkeit zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,00 (12H, t, J = 7,2 s71), 1,7-1,9 (4H, m), 2,4-2,7 (16H, m), 7,10 (4H, s).

Beispiel 6.
1,4-Bis(3-triethylammoniopropyl)benzoldijodid

304 mg 1,4-Bis(3-diethylaminopropyl)benzol wurden in 2,5 mi absolutem Methanol geldst, und nach der
tropfenweisen Zugabe von 1,56 g Ethyljodid wurde die Mischung 1,5 h lang im Dunklen unter Riickfluss
gehalten. Nach dem Abkiihlen wurde das Ethanol teilweise bei reduziertem Druck entfernt, die resultie-
renden Kristalle wurden filtriert, schnell mit Ethanol gewaschen und im Vakuum getrocknet, um 461 mg
der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Kristalle zu erhalten.

"H-NMR (D20, Delta ppmy): 1,18 (18H, brt, J = 7,1 s71), 1,9-2,1 (4H, m), 2,72 (4H, 1, J = 7,2 s71), 3,1-3,3
(16H, m), 7,30 (4H, s).

Beispiel 7.
1,4-Bis[3-(1-methyl-1-piperidino)propyljbenzoldibromid

Zuerst wurden 320 mg 1,4-Bis(3-brompropyl)benzol in 2,0 ml Ethanol gelést, 365 Mikroliter N-Methyl-
piperidin wurden tropfenweise zugegeben, und die Mischung wurde 5 h lang unter Riickfluss gehalten,
abgekdhlt und bei reduziertem Druck konzentriert. Nach der Zugabe von Aceton wurde die Mischung
stehengelassen. Das Kristallisationsprodukt wurde abfiltriert, schnell mit Aceton gewaschen und bei re-
duziertem Druck getrocknet, um 435 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kiri-
stall zu erhalten.

H-NMR (D20, Deita ppm): 1,5-1,7 (4H, m), 1,81 (8H, brs), 2,0-2,1 (4H, m), 2,72 (4H, t, J = 7,3 s-1),
2,99 (6H, s), 3,2~3,4 (12H, m), 7,29 (4H, s).

Beispiel 8.
1,4-Bis[3-(1-pridino)propyilbenzoldibromid

Zuerst wurden 320 mg 1,4-Bis(3-brompropyl)benzol in 5,0 ml Ethanol geldst, 202 Mikroliter Pyridin
wurden zugegeben, die Mischung wurde 18 h lang unter Riickfluss gehalten. Nach dem Abkiihlen wurden
der Reaktionsmischung 20 ml Ethylether zugegeben. Die resultierenden Feststoffe wurden aus Etha-
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nol/Ethylether rekristallisiert, um 215 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kri-
stall zu erhalten.

1H-NMR (DMSO-d6, Delta ppm): 2,1-2,4 (4H, m), 2,5-2,7 (4H, m), 4,68 (4H, 1, J = 7,3 s~), 7,13 (4H,
s), 8,16 (4H, dd, J = 5,4, 7,8 s, 8,61 (2H, t, J = 7,8 5-1), 9,14 (4H, d, J = 5,4 s71).

Bezugsbeispiel 11.
1,4-Bis(4,4-diethoxycarbonylbutyl)benzol

Zuerst wurden 483 mg metallisches Natrium in 21 ml absolutem Ethanol geldst, 6,72 g Diethylmalonat
wurden tropfenweise zugegeben, und die Mischung wurde 5 min lang unter Riickfluss gehalten. Nach
dem Abkiihlen wurde der Lésung eine Mischung von 3,2 g 1,4-Bis(3-brompropyi)benzol und Diethylmalo-
nat tropfenweise 5 min lang zugegeben, und die Mischung wurde 40 min lang unter Riickfluss gehalten,
um eine weisse Suspension zu erhalten. Nach dem Abkiihlen und der Zugabe von 21 ml Eiswasser wurde
die Mischung mit 1 n Chlorwasserstoffséure auf pH = 7,0 eingestellt, und das Ethanol wurde bei redu-
ziertem Druck entfernt, um eine wassrige Schicht zu erhalten, die danach zweimal mit jeweils 100 ml Ben-
zol extrahiert wurde. Dieser Exirakt wurde mit einer geséttigten wassrigen Natriumchloridldsung gewa-
schen, {iber Magnesiumsuifat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um das L&sungsmittel
zu entfernen, und danach wurde das gesamte nichireagierte Diethylmalonat bei reduziertem Druck bei
140°C entfernt, um 4,74 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Flissigkeit zu er-
haiten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,25 (12H, t, J = 7,1 s71), 1,5-1,7 (4H, m), 1,8-2,0 (4H, m), 2,60 (4H, 1, J =
7,7s),3,33 (2H,1, J=7,45), 4,18 (8H, q, J= 7,1 s71), 7,07 (4H, s).

Bezugsbeispiel 12.
1,4-Bis(5-hydroxypentyl)benzol

Zu 3,35 g 1,4-Bis(4,4-diethoxycarbonylbutyl)benzol wurden 20 mi Essigséure und 20 ml konzentrierte
Chlorwasserstoffséure zugegeben, und die Mischung wurde 19 h lang unter Riickfluss gehalten und ab-
gekihlt. Das auskristallisierte Produkt wurde filtriert, mit Wasser gewaschen und im Vakuum getrock-
net. Zu 1,70 g der so erhaltenen farblosen Kristalle wurden 12 ml Ethanol und 0,61 mi konzentrierte
Schwefelsaure zugegeben, und die Mischung wurde 405 min lang unter Rickfluss gehalten. Nach dem
Abkiihlen wurde die Reaktionsmischung auf Eiswasser gegossen, die Mischung wurde mit 10%igem Na-
triumhydroxid auf pH = 7,0 eingestellt und bei reduziertem Druck verdampft, um das Ethanolldsungsmit-
tel zu entfernen, danach wurde mit 100 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde mit einer geséttigten
wassrigen Natriumchloridlésung gewaschen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem
Druck verdampft, um 2,01 g einer hellgelben Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,24 (6H, t, J = 7,1 s~1), 1,5-1,8 (8H, m), 2,31 (4H, brt), 2,59 (4H, brt),
4,12 (4H, q,J =7,1 71), 7,08 (4H, s).

Danach wurden 2,0 g der so erhaltenen hellgelben Flussigkeit in 10 ml absolutem Tetrahydrofuran ge-
16st, dieser Losung wurde tropfenweise unter Riihren bei 50 bis 60°C eine Suspension von 342 mg Li-
thiumaluminiumhydrid in 24 ml absolutem Tetrahydrofuran zugegeben. Die Mischung wurde 1 h unter
Ruckfluss gehalten, danach mit Eis gekihlt, und danach wurden tropfenweise nacheinander 0,5 ml Was-
ser, 0,5 ml 5%iges Natriumhydroxid und 1,5 | Wasser zugegeben, die Mischung wurde bei Raumtempera-
tur 1 h lang gerthrt. Das resultierende unldsliche Material wurde abfiltriert, und das L&sungsmittel wur-
de bei reduziertem Druck entfernt, um 1,47 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses
kristallines Pulver zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,3-1,7 (14H, m), 2,59 (4H, t, J = 7,6 s™1), 3,63 (4H, t, J = 6,5 571), 7,08
(4H, s).

Bezugsbeispiel 13.
1,4-Bis(5-brompentyl)benzol

Zu 1,45 g 1,4-Bis(5-hydroxypentyl)benzol wurden unter Eiskithiung 451 Mikroliter Phosphoriribromid
zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang bei 80°C gerithrt. Nach der Abkiihiung und der Zugabe von
Eiswasser wurde die Mischung mit 100 mi Ethylacetat extrahiert, und der Extrakt wurde nacheinander mit
einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatidsung, Wasser und einer geséitigien wéssrigen Natrium-
chloridiosung gewaschen, {iber Magnesiumsulfat getrocknet, und das Ldsungsmittel wurde bei reduzier-
tem Druck verdampft. Der Riickstand wurde durch Kieselgelkolonnenchromatographie gereinigt, wobei
Benzol/Hexan (5:1) als Eluent verwendet wurden, um 1,70 g der in der Uberschrift genannten Verbindung
als farblose Flissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCla, Delta ppm): 1,4-1,8 (8H, m), 1,8-2,0 (4H, m), 2,59 (4H, brt), 3,40 (4H, t, J = 6,8 s77),
7,09 (4H, s).
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Bezugsbeispiel 14.
1,4-Bis(5-dimethylaminopentyl)benzol

Zu einer Lésung 376 mg 1,4-Bis(5-brompentyl)benzol, geldst in 0,5 ml Ethanol, wurden 523 Mikroliter
einer 50%igen wassrigen Dimethylaminlésung zugegeben, und die Mischung wurde tber Nacht bei
Raumtemperatur gerthrt. Nachdem die Reaktion beendet war, wurden der Reaktionsmischung 10 ml Ben-
zol und 5 ml einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatlésung zugegeben, und die Mischung wurde ge-
trennt. Die organische Schicht wurde nacheinander mit Wasser und einer geséttigten, wassrigen Natri-
umchloridldsung gewaschen, lber Magnesiumsuifat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft.
Der Riickstand wurde (iber Nacht stehengelassen, um 248 mg eines farblosen Kristalls zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,3-1,7 (12H, m), 2,22 (12H, s}, 2,2-2,3 (4H, m), 2,58 (4H, t, J = 7,7 s),
7,08 (4H, s).

Beispiel 9.
1,4-Bis(5-trimethylammoniopentyl)benzoldijodid

Zu einer Lésung von 237 mg 1,4-Bis(5-dimethylaminopentyl)benzol in 2 ml absolutem Methanol wurden
486 Mikroliter Methyljodid zugegeben, und die Mischung wurde danach bei Raumtemperatur 5 h lang ge-
rihrt und konzentriert. Diesem Konzentrat wurde Aceton zugegeben, um Kristalle zu bilden. Diese wur-
den filtriert, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 422 mg der in der Uber-
schrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,3-1,5 (4H, m), 1,5-1,9 (8H, m), 2,63 (4H, brt), 3,08 (18H, s), 3,2-3,3 (4H,
m), 7,23 {4H, s).

Bezugsbeispiel 15.
1,4-Bis(5-diethylaminopentyl)benzol

Zu 376 mg 1,4-Bis(5-brompentyl)benzol wurden 1,0 mi Ethanol und 0,5 ml Wasser und danach 516 Mi-
kroliter Diethylamin zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang unter Rickfluss gehalten. Dieser Re-
aktionsmischung wurden 15 ml Ethylacetat und 5 ml einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatlgsung zu-
gegeben, und die Mischung wurde getrennt. Die organische Schicht wurde mit Wasser und einer gesat-
tigten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei
reduziertem Druck verdampft, um 312 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als hellgelbe
Flssigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,02 (12H, t, = 7,2 s71), 1,1-1,8 (12H, m), 2,3-2,7 (16H, m), 7,08 (4H, s).

Beispiel 10.
1,4-Bis(5-triethylammoniopentyl)benzoldijodid

Zu einer L6sung von 312 mg 1,4-Bis(5-diethylaminopentyl)benzol in 2 mi absolutem Ethanol wurden 696
Mikroliter Ethyljodid zugegeben. Die Mischung wurde 3 h lang unter Riickfluss gehalten und nach dem
Abkithlen verdampft, um das Ethanol zu entfernen. Der heligelbe Olriickstand wurde mit 1 ml Aceton ver-
dinnt und mit 0,5 ml Ethylacetat verriihrt. Das Kristallisationsprodukt wurde filiriert, nacheinander mit
Aceton und Hexan gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 450 mg der in der Uberschrift
genannten Verbindung als hellgelbes Kristall zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,23 (18H, brt), 1,3~1,5 (4H, m), 1,5-1,8 (8H, m), 2,63 (4H, brt), 3,0-3,2 (4H,
m), 3,24 (12H, q, J =7,1 s71), 7,23 (4H, s).

Beispiel 11.
1,4-Bis[4-{1-methyl-1-piperidino)pentyl]benzyldibromid

Zu einer Losung von 376 mg 1,4-Bis(5-brompentyl)benzol in 2 ml absolutem Ethanol wurden 365 pl N-
Methylpyridin zugegeben, und die Mischung wurde 5 h lang unter Riickfluss gehalten. Nach der Konzen-
fration bei reduziertem Druck und der Zugabe von Aceton wurde die Mischung iiber Nacht stehengelas-
sen. Das Produkt wurde filtriert und aus Ethanol (0,5 ml)-Aceton (2 mi) rekristallisiert, um 4,55 mg der in
der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,3~1,5 (4H, m), 1,5-2,0 (20H, m), 2,63 (4H, t, J = 7,5 s77), 2,99 (6H, s),
3,2-3,4 (12H, m), 7,23 (4H, s).

Bezugsbeispie! 16.
1,4-Bis(2-chlorethoxymethyl)benzol

Zu 5,0 g p-Xylylendichlorid wurden 25 ml 2-Chlorethanol zugegeben, und die Mischung wurde 24 h

lang unter Riickfluss gehalten. Nach der Reaktion wurde das 2-Chlorethanol bei reduziertem Druck bei
100°C entfernt. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Hexan/Chloroform
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(1:1) als Eluent eluiert, und die relevante Fraktion wurde durch Destillation weiter gereinigt, um 2,44 g
der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Flissigkeit zu erhalten.
1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 3,6-3,8 (8H, m), 4,59 (4H, s), 7,34 (4H, s).

Bezugsbeispiel 17.
1,4-Bis(2-dimethylaminoethoxymethyl)benzol

Zu 240 mg 1,4-Bis(2-chlorethoxymethyl)benzol wurden 477 Mikroliter einer 50%igen wéssrigen Dime-
thylaminlésung und 0,5 ml Ethanol zugegeben, und die Mischung wurde 3,5 h lang bei 100°C in einem ab-
gedichteten Rohr erwérmt. Dieser Reaktionsmischung wurden 20 ml Ethylacetat und 5 ml einer 5%igen
wissrigen Natriumbicarbonatldsung zugegeben. Die Ethylacetatschicht wurde abgetrennt, mit einer ge-
séttigten, wéssrigen Natriumchloridiosung gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei redu-
ziertem Druck verdampft, um 205 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Flussig-
keit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,26 (12H, s), 2,63 (4H, t, J = 5,8 s7), 3,54 (4H, t, J = 5,8 s7), 4,58
(4H, s), 7,32 (4H, s).

Beispiel 12.
1,4-Bis(2-trimethylammonioethoxymethyl)benzoldijodid

Zu einer Lésung von 200 mg 1,4-Bis(2-dimethylaminoethoxymethyl)benzol in 2 ml absolutem Methanol
wurden 598 Mikroliter Methyljodid unter Rithren bei Raumtemperatur zugegeben, und nach Bildung des
unléslichen Materials wurde die Mischung 1 h lang unter Riickfluss gehalten. Nach dem Abkiihlen wurde
das unldsliche Material filiriert, mit Methanol gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um
335 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als heligelbes Kristall zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 3,18 (18H, s), 3,62 (4H, brt), 3,1-4,1 4H, m), 4,65 (4H, s), 7,47 (4H, s).

Bezugsbeispie! 18.
1,4-Bis[4,4-bis(hydroxymethyl)butyl]benzol

Zuerst wurden 525 mg Lithiumaluminiumhydrid zu 30 mi absolutem Tetrahydrofuran zugegeben, danach
wurden 20 ml einer Lésung von 2,39 g 1,4-Bis(4,4-diethoxycarbonylbutyl)benzol in absolutem Tetrahy-
drofuran tropfenweise unier Rithren bei Raumtemperatur zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang
unter Riickfluss gehalten. Nach der Zugabe von 4 mi Ethylacetat unter Eiskihlung wurde die Reaktions-
mischung 10 min lang gerihrt. Der Mischung wurden weiterhin nacheinander 0,5 ml Wasser, 0,5 mi einer
15%igen wassrigen Natriumhydroxidiosung und 1,5 ml Wasser zugegeben, und die Mischung wurde 1 h
lang geriihrt. Nach dem Abfiltrieren des unlgslichen Materials wurde das Filtrat bei reduziertem Druck
verdampft. Der so erhaltene dlige Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Chio-
roform/ Ethanol (5:1) eluiert, um 350 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kri-
stall zu erhalten.

El Masse m/z: 310 (M*);

1H-NMR (DMSO-d6, Delta ppm): 1,2-1,4 (4H, s), 1,4-1,7 (6H, m), 2,50 (4H, brt), 3,3-3,4 (8H, m), 4,26
(4H,t,J =5,1 571, 7,07 (4H, s).

Bezugsbeispiel 18.
1,4-Bis[4,4-bis(brommethyl)butyl]benzol

Zu 337 mg 1,4-Bis[4,4-bis(hydroxymethyl)butyllbenzol wurden 168 Mikroliter Phosphortribromid zuge-
ben, und, nachdem die Mischung 75 min lang bei 80°C geriihrt wurde, wurden 20 ml Ethylacetat und 10 ml
Eiswasser zugeben. Die abgetrennte organische Schicht wurde mit Wasser, einer 5%igen wéssrigen
Natriumbicarbonatldsung und einer geséttigten wéssrigen Natriumchlorididsung gewaschen, iber Ma-
gnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampit. Der &lige Riickstand wurde auf einer
Kieselgelkolonne verwendet und mit Benzol/Hexan (1:9) eluiert, um 151 mg der in der Uberschrift genann-
ten Verbindung als farblose Flissigkeit zu erhalten.

El Masse m/z: 558 (M+);

“iH-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,4-1,8 (8H, m), 1,9-2,1 (2H, m), 2,06 (4H, t, J = 7,5 s-1), 3,47 (4H, dd,
J=86,1,10,3 s1), 3,59 (4H, dd, J = 4,2, 10,3 s71), 7,09 (4H, s).

Bezugsbeispiel 20.
1,4-Bis[4,4-bis(dimethylaminomethyl)butyl]benzol

Zu 150 mg 1,4-Bis[4,4-bis(brommethyl)butyllbenzo! in einem Kolben wurden 283 Mikroliter 50%iges Di-
methylamin und 0,5 m! Ethanol zugegeben, und der Kolben wurde an der Oberseite mit einem Gummiballon
versehen. Die Mischung im Kolben wurde 1 h lang bei 70°C geriihrt, und der Reaktionsmichung wurden
20 ml Ethylacetat und 5 ml einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatiésung zugegeben. Die abgetrenn-
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te organische Schicht wurde mit einer gesattigten wassrigen Natriumchloridldsung gewaschen, ber Ma-
gnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 72 mg der in der Uberschrift ge-
nannten Verbindung als hellgelbe Flissigkeit zu erhalten.

El Masse m/z: 418 (M+);

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,3-1,5 (4H, m), 1,5-1,8 (6H, m), 2,1-2,3 (8H, m), 2,19 (18H, s), 2,57 (4H,
bri), 7,09 (4H, s).

Beispiel 13.
1,4-Bis[4,4-bis(trimethylammoniomethyl)butyl]benzoltetrajodid

Zu einer Lésung von 73 mg 1,4-Bis[4,4-bis(dimethylaminomethyl)butyllbenzol in 1 m! Methanol wurden
318 Mikroliter Methyljodid zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang unter Riickfluss gehalten und da-
nach abgekihit. Das Kristallisationsprodukt wurde filiriert, mit Methanol und Aceton gewaschen und bei
reduziertem Druck getrocknet, um 107 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als gelbes Kri-
stall zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,76 (8H, brs), 2,5-2,8 (6H, m), 3,19 (36H, s), 3,3-3,6 (8H, m), 7,26 (4H, s).

Bezugsbeispiel 21.
Ethyl-4-phenylbutylat

Zu einer Lésung von 16,4 g 4-Phenylbutylsédure in 200 mi Ethanol wurden tropfenweise bei Raumtem-
peratur unter Riihren 10 ml konzentrierte Schwefelséure zugegeben, und die Reaktionsmischung wurde
4 h lang unter Riickfluss gehalten. Die Reaktionsmischung wurde auf 200 ml Eiswasser gegossen, mit
10%igem Natriumhydroxid auf pH = 7,5 eingestellt und bei reduziertem Druck verdampft, um das Ethanol
zu entfernen. Die restliche Losung wurde mit 300 ml Ethylacetat exirahiert, und der Extrakt wurde nach-
einander dreimal mit Wasser und einmal mit einer gesattigten wéssrigen Natriumchloridldsung gewa-
schen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 18,5 g der in der
Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,25 (3H, 1, J =7,1 s71), 1,8-2,1 (2H, m), 2,32 (2H, t, J = 7,6 s™1), 2,65 (2H,
t,d=75s),412(2H,q,J=7,1s1),7,1-7,4 (5H, m).

Bezugsbeispiel 22.
4-Phenylbutanol

Zu einer Suspension von 266 mg Lithiumaluminiumhydrid in 10 ml absolutem Tetrahydrofuran wurde ei-
ne Lésung von 1,92 g Ethyl-4-phenyibutylat in 10 ml absolutem Tetrahydrofuran bei einer Temperatur von
50 bis 60°C 10 min lang tropfenweise zugegeben, und die Mischung wurde danach 1 h lang unter Riick-
fluss gehalten. Nach Kiihlung mit Eis wurden 0,27 ml Wasser, 0,27 ml einer 15%igen Natriumhydroxidlo-
sung und 0,81 ml Wasser nacheinander unter Rithren zugegeben. Die Reaktionsmischung wurde bei
Raumtemperatur 1 h lang geriihrt, filtriert, um das unigsliche Material zu entfernen, und verdampft, um
1,49 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,30 (1H, brs), 1,5-1,8 (4H, m), 2,65 (2H, {, J = 7,3 s-1), 3,65 (2H, 1, J = 6,1
s™), 7,1-7,4 (5H, m).

Bezugsbeispiel 23.
N,N-Dimethyl-4-phenylbutylamin

Zu 1,50 g 4-Phenylbutanol wurden 385 Mikroliter Phosphoriribromid unter Eiskiihlung zugegeben, und
die Mischung wurde 5 min lang bei Raumtemperatur geriihrt und danach 1 h lang bei 80°C. Der Reaktions-
mischung wurden 20 ml Eiswasser und 30 ml Ethylacetat zugegeben. Die abgetrennte organische Schicht
wurde nacheinander mit Wasser, einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatlésung und einer geséttig-
ten wassrigen Natriumchioridldsung gewaschen, Giber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem
Druck verdampft, um einen dligen Riickstand zu erhalten. Dieser Rickstand wurde auf einer Kieselgel-
kolonne verwendet und mit Hexan/Benzol (6:1) eluiert, um 1,94 g (4-Brombutly)benzo! als farblose Fliis-
sigkeit zu erhalten.

Zu 426 mg dieser farblosen (4-Brombutyl)benzol-Fliissigkeit wurden 1,05 ml einer 50%igen wéssrigen
Dimethylaminiésung und 1 ml Ethanol zugegeben, und die Mischung wurde 520 min lang bei Raumtempera-
tur gerthrt. Dieser Reaktionsmischung wurden 30 mi Ethylacetat und 10 ml einer 5%igen wassrigen Natri-
umbicarbonatldsung zugegeben. Die abgetrennte organische Schicht wurde mit einer gesattigten wéssri-
gen Natriumchloridiosung gewaschen, tiber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck
verdampft, um den Riickstand zu erhalten. Diesem Riickstand wurden 20 ml Benzol zugegeben, und da-
nach wurde mit Wasser und einer geséttigten wéassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, tiber Magne-
siumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 287 mg der in der Uberschrift genann-
ten Verbindung als farblose Flissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDClg), ppm): 1,2-1,7 (4H, m), 2,20 (6H, s}), 2,26 (2H, 1, J = 7,3 57), 2,63 (2H, t, J = 7,4 s7),
7,1-7,3 (8H, m).
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Bezugsbeispiel 24.
N,N,N-Trimethyl-4-phenylbutylammoniumjodid

Zu einer Lésung von 287 mg N,N-Dimethyl-4-phenylbutylamin in 3 ml absolutem Methanol wurden 505
Mikroliter Methyljodid bei Raumtemperatur unter Riihren zugegeben, und die Mischung wurde 6,5 h lang
bei Raumtemperatur geriihrt. Diese Reaktionsmischung wurde bei reduziertem Druck konzentriert und
nach der Zugabe von Ethylacetat stehengelassen, damit sich die Kristalle bilden konnten. Die Kristalle
wurden filtriert, mit Ethylacetat gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 439 mg der in der
Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (D20, ppm): 1,6-1,9 (4H, m), 2,71 (2H, brt), 3,05 (9H, s), 3,30 (2H, brt), 7,2-7,5 (5H, brs).

Bezugsbeispiel 25.
4-Phenylbutylaldehyd

Zuerst wurden 3,84 g Ethyl-4-phenylbutylat in 40 mi absolutem n-Hexan gelést, und nach dem Abkih-
len mit Trockeneis/Aceton wurden Uber einen Zeitraum von 15 min bei -60°C 28 ml 1 m Diisobutylaluminium-
hydrid in n-Hexan tropfenweise unter Rithren zu dieser Mischung zugegeben, und die Mischung wurde
bei der gleichen Temperatur 70 min lang gerihrt. Weiterhin wurden der Reaktionsmischung nacheinander
tropfenweise bei der gleichen Temperatur 3 mi Ethanol/3 mi n-Hexan, 3,6 ml Ethanol und 3,3 ml Was-
ser/6,6 ml Ethanol zugegeben, die Mischung konnte sich dann auf Raumtemperatur erwérmen, indem das
Kihlbad entfernt wurde. Die Reaktionsmischung wurde mit 1 n und 6 n Chlorwasserstoffséure auf pH =
3,0 eingestellt, um den grossten Teil des unlgslichen Materials zu entfernen. 100 ml n-Hexan wurden der
Reaktionsmischung zugegeben, und die Schichten wurden getrennt. Die n-Hexanschicht wurde mit Was-
ser und einer gesittigten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrock-
net und bei reduziertem Druck verdampft, um ein farbloses Ol zu erhalten. Dieses Ol wurde auf einer
Kieselgelkolonne verwendet und mit Hexan/Ethylacetat (20:1) eluiert, um 2,11 g der in der Uberschrift ge-
nannten Verbindung als farblose Fiiissigkeit zu erhalien.

IN-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,9-2,1 (2H, m), 2,45 (2H, d, t, J = 1,5, 7,4 s7), 2,66 (2H, 1, J = 7,4 s-1),
7.1-7,4 (5H, m), 9,75 (1H, 1, J = 1,5 s~).

Bezugsbeispiel 26.
Ethyl-8-phenyl-4-octenoat

Zuerst wurden 207 mg metallisches Natrium in 4 mi absolutem Ethanol gelést und das Ethanol ver-
dampft, um Natriumethoxidpulver zu erhalten, dem danach auf einmal eine Lésung von 4,75 g Ethoxycar-
bonylpropyltriphenylphosphoniumbromid in 15 mi absolutem Dimethylformamid unter Rihren zugegeben
wurden. Diese Mischung wurde 1,5 h lang geriihrt, und nachdem 5 min lang bei 5°C tropfenweise eine L&-
sung von 1,04 g 4-Phenylbutylaldehyd in 5 ml absolutem Dimethylformamid zugegeben wurden, wurde
iiber Nacht bei Raumtemperatur geriihrt. Dieser Reaktionsmischung wurden 100 ml n-Hexan und 30 mi
Wasser zugegeben und die resultierenden Schichten wurden getrennt, und die wassrige Losung wurde
mit 20 ml n-Hexan extrahiert. Diese n-Hexanschichten wurden kombiniert, mit Wasser und einer geséttig-
ten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, liber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem
Druck verdampft, um einen dligen Riickstand zu erhalten. Dieser Riickstand wurde auf einer Kieselgel-
kolonne verwendet und mit n-Hexan/Ethylacetat (50:1) eluiert, um 831 mg der in der Uberschrift genann-
ten Verbindung als farblose Fiiissigkeit zu erhalten.

IN-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,25 (3H, t, J = 7,1 s71), 1,6-1,8 (2H, m), 2,0-2,2 (2H, m), 2,33 (4H, brs),
2,62 (2H,1,J =7,8s"1),4,12 (2H,1,J=7,1 571, 5,3-5,5 (2H, m), 7,1-7,4 (5H, m).

Bezugsbeispiel 27.
8-Phenyloctanol

Zuerst wurden 831 mg Ethyl-8-phenyl-4-octenoat in 17 mi absolutem Ethanol geldst, und nach der Zu-
gabe von 83 mg 5% Palladium auf Kohlenstoff wurde die Mischung bei Raumtemperatur 80 min lang unter
Wasserstoffgasstrémung geriihrt. Nach dem Abfilirieren des Katalysators wurde das Filirat ver-
dampft, um 795 mg Ethyl-8-phenyloctenoat als farblose Flussigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,25 (3H, t, J = 7,1 s7), 1,32 (6H, brs), 1,5-1,7 (4H, m), 2,28 (eH, t, J =
7,457,260 (2H, 1, J=7,75),4,12 2H,1, J =7,1 57, 7,1-7,4 (5H, m).

Danach wurden 795 mg der so erhaltenen Fliissigkeit in 5 mi absolutem Tetrahydrofuran gelost, und
nach der tropfenweisen Zugabe einer Suspension von 122 mg Lithiumaluminiumhydrid in 5 ml absolutem
Tetrahydrofuran unter Riihren bei Raumtemperatur wurde die Mischung bei derselben Temperatur 160 in
lang geriihrt. Die Reaktionsmischung wurde mit Eis gekihlt, und nachdem nacheinander tropfenweise 122
Mikroliter Wasser, 122 Mikroliter einer 15%igen wéssrigen Natriumhydroxidlésung und 365 Mikroliter
Wasser zugegeben wurden, wurde 100 min lang geriihrt, filtriert, um das unlésliche Material zu entfer-
nen, und bei reduziertem Druck verdampft, um 825 mg des rohen 8-Phenyloctanols als farbloses Ol zu

erhalten.
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Bezugsbeispiel 28.
(8-Bromoctyl)benzol

Zu 825 mg des im Bezugsbeispiel 27 erhaltenen rohen 8- Phenyloctanols wurden unter Eiskiihlung 154
Mikroliter Phosphortribromid zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang unter Rihren auf 80°C er-
warmt. Dieser Mischung wurden 30 ml Ethylacetat und 10 ml Eiswasser zugegeben. Die abgetrennte or-
gamsche Schicht wurde mit Wasser, einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatiésung und einer gesét-
tigten wéssrigen Natriumchloridlésung gewaschen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduzier-
tem Druck verdampft. Der resultierende olige Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet
und mit Hexan eluiert, um 681 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fitissigkeit
zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,34 (8H, brs), 1,5-1,7 (2H, m), 1,8-2,0 (2H, m), 2,61 (2H, t, J = 7,7 s-1),
3,41 (2H, 1, J = 6,8 s™1), 7,1-7,4 (5H, m).

Bezugsbeispiel 29.
N,N-Dimethyl-8-phenyloctylamin

Zu 538 mg (8-Bromoctyl)benzol wurden 1 mi Ethanol und 1,05 ml einer 50%igen wéssrigen Diethylaminli-
sung zugegeben, und die Mischung wurde 7,5 h lang bei Raumtemperatur geriihrt. Dieser Mischung wur-
den 30 ml Ethylacetat und 5 ml einer wéssrigen 5%igen Natriumbicarbonatiésung zugegeben, und die re-
sultierenden Schichten wurden getrennt. Die organische Schicht wurde mit Wasser und einer geséittig-
ten wéssrigen Natriumchloridldsung gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem
Druck verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Chioro-
form/Methanol (9:1) eluiert, um die Verunreinigungen zu beseitigen, die am Beginn bei der Dinnschicht-
chromatographie erschienen. Auf diese Weise wurden 378 mg der in der Uberschrift genannten Verbin-
dung als farblose Fliissigkeit erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,31 (8H, brs), 1,3-1,5 (2H, m), 1,5-1,7 (2H, m), 2,21 (6H, s), 2,23 (2H, 1, J
=7,3s),2,60 (2H, 1, J =7,7 s71), 7,1-7,4 (5H, m).

Beispiel 14.
N,N,N-Trimethyl-8-phenyloctylammoniumjodid

Zu einer Losung von 193 mg N,N-Dimethyl-8-phenyloctylamin in 1,5 ml absolutem Methano! wurden
{ropfenweise 2,58 Mikroliter Methyljodid zugegeben, und die Mischung wurde 6,5 h lang bei Raumtempe-
ratur geriihrt. Nach der Zugabe von 3 ml Ethylacetat wurde die Mischung 30 min lang unter Eiskiihiung
geriihrt. Das resultierende Kristall wurde filtriert, mit Ethylaceat gewaschen und bei reduziertem Druck
getrocknet, um 238 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

IN-NMR (DMSO-d6, Delta ppm): 1,30 (8H, brs), 1,5-1,8 (4H, m), 2,75 (2H, bri), 3,03 (9H, s), 3,2-3,4
(2H, m), 7,1-7,4 (5H, m).

Beispiel 15.
N,N,N-Trimethyl-8-phenyloctylammonium-p-tosylat

Zu einer Losung von 184 mg N,N-Dimethyl-8-phenyloctylamin in 1,58 ml absolutem Methanol wurden
bei Raumtemperatur 368 mg Methyltosylat zugegeben, die Mischung wurde 4 h lang geriihrt und konzen-
triert. Die resultierenden Kiristalle wurden filtriert, mit Ethylacetat gewaschen und bei reduziertem Druck
getrocknet, um 315 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR D20, ppm): 0,9-1,3 (8H, m), 1,3-1,6 (4H, m), 2,19 (3H, s), 2,52 (2H, brt), 3,04 (11H, brs), 7,0-
7,1 (7H, m), 7,74 (2H, d, J = 8,1 s71).

Bezugsbeispiel 30.
1,3-Bis[4-(2-tetrahydropyranyloxy)butyl]benzol

Zu 17,5 ml absolutem n-Hexan wurden tropfenweise 530 mg m-Xylol und 1,40 g Kalium-t-butoxid zuge-
geben, gefolgt von einer 5 min langen Zugabe von 8,4 ml einer 1,6 m Lésung von n-Butyllithium in n-He-
xan unter Rithren bei Raumtemperatur, und die Mischung wurde 1 h lang unter Riickfluss gehalten, um ei-
ne orange Suspension zu erhalten. Diese Reaktionsmischung wurde mit Trockeneis/Aceton gekiihit, und
nach der Zugabe einer Lésung von 3,35 g 2-(3-Brompropyloxy)tetrahydropyran in absolutem n-Hexan
auf einmal unter Rilhren wurde weitere 5 min lang geriihrt, auf Raumtemperatur erwarmt und bei der glei-
chen Temperatur Gber Nacht gerlihrt. Zu der so erhaltenen hellgelben Suspension wurden 20 mi Eiswas-
ser und 50 ml n-Hexan zugegeben. Die abgetrennte organische Schicht wurde mit Wasser und einer ge-
séttigten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, liber Magnesiumsuifat getrocknet und bei redu-
ziertem Druck verdampft, um das Losungsmittel zu entfernen. Der resultierende olige Riickstand wurde
auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Hexan/Ethylacetat (20:1) eluiert, um 913 mg der in der Uber-
schrift genannten Verbindung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.
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1H-NMR (CDCla, ppm): 1,4-1,9 (20H, m), 2,61 (4H, brt), 3,3-3,6 (4H, m), 3,7—4,0 (4H, m), 4,57 (2H,
brt), 6,9-7,2 (4H, m).

Bezugsbeispiel 31.
1,3-Bis{4-hydroxybutyl)benzol

Zu einer Losung von 822 mg 1,3-Bis[4-(2-tetrahydropyranyloxy)butyllbenzol in 3 m! Ethanol wurden
1,5 ml 6 n Chlorwasserstoffsiure zugeben, und nachdem 7 h lang bei Raumtemperatur gerilhrt wurde,
wurden 30 mi Ethylacetat und 10 ml Eiswasser zugegeben. Die abgetrennte organische Schicht wurde mit
einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatldsung, Wasser und einer geséttigten Natriumchloridldsung
gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um das Ldsungs-
mittel zu entfernen. Der resultierende 6lige Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und
mit Chloroform/Methanol (100:1) eluiert, um 264 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als
farblose Filissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,47 (2H, brs), 1,5-1,8 (8H, m), 2,62 (4H, t, J = 7,2 s71), 3,65 (4H, 1, J =
6,4 s1), 6,9-7,2 (4H, m).

Bezugsbeispiel 32.
1,3-Bis(4-brombutyl)benzol

Zu 264 mg 1,3-Bis(4-hydroxybutyl)benzol wurden 92 Mikroliter Phosphortribromid unter Eiskiihlung
zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang bei 80°C gerihrt und nach der Zugabe von Eiswasser mit
50 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde mit einer 5%igen wéssrigen Natriumbicarbonatidsung,
Wasser und einer geséttigten, wéassrigen Natriumchloridiésung gewaschen, iiber Magnesiumsulfat ge-
trocknet und bei reduziertem Druck verdampft. Der olige Ruckstand wurde auf einer Kieselgelkolonne
verwendet und mit Hexan/Benzol (10:1) eluiert, um 288 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung
als farblose Fiiissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,7-2,0 (8H, m), 2,62 (4H, t, J = 7,3 s71), 3,42 (4H, t, J = 6,5 s1), 6,9-
7,2 (4H, m).

Bezugsbeispiel 33.
1,3-Bis(4-dimethylaminobutyl)benzol

Zu 288 mg 1,3-Bis(4-brombutyl)benzol wurden 0,7 ml Ethanol und 695 Mikroliter einer 50%igen wéssri-
gen Dimethylaminlésung zugegeben, und die Mischung wurde iiber Nacht bei Raumtemperatur geriihrt.
Dieser Reaktionsmischung wurden 30 mi Ethylacetat und 10 ml einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbo-
natldsung zugegeben. Die abgetrennte organische Schicht wurde mit Wasser und einer gesattigten
wassrigen Natriumchiorididsung gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem
Druck verdampft, um 187 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als hellgelbe Fiiissigkeit zu
erhalten.

iH-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,4-1,7 (8H, m), 2,21 (12H, s), 2,27 (4H, brt), 2,59 (4H, t, J = 7,5 s71),
6,9-7,2 (4H, m).

Beispiel 16.
1,3-Bis(4-trimethylammoniobutyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 187 mg 1,3-Bis(4-dimethylaminobutyl)benzol in 2 ml absolutem Methanol gelést, und
nach der Zugabe von 422 Mikroliter Methyljodid wurde die Mischung 4 h lang bei Raumtemperatur ge-
rihrt und konzentriert. Nach der Zugabe von 1 mi Aceton wurde das resultierende Kristall filtriert, mit
Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 348 mg der in der Uberschrift genannten
Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,6-1,9 {8H, m), 2,70 (4H, brt), 3,08 (18H, s), 3,33 (4H, brt), 7,1-7,4 (4H,
m).

Bezugsbeispiel 34.
1,2-Bis{4-hydroxybutyl)benzol

Zu 17,5 ml absolutem n-Hexan wurden 530 mg o-Xylol und 1,40 g Kalium-t-butoxid zugegeben, gefolgt
von einer 5 min langen tropfenweisen Zugabe von 8,4 ml 1,6 m n-Butyllithium in n-Hexan unter Riihren bei
Raumtemperatur, und die Mischung wurde 1 h unter Riickiluss gehalten, um eine Zinnoberrot-geférbte
Suspension zu erhalten. Diese Suspension wurde mit Trockeneis/Aceton abgekiihlt, und nachdem eine
Losung von 4,46 g 2-(3-Brompropyloxy)tetrahydropyran in 2,5 ml absolutem n-Hexan unter Rihren auf
einmal zugegeben wurde, wurde weitere 5 min lang geriihrt, auf Raumtemperatur erwérmt und tiber Nacht
gerthrt. Zu der so erhaltenen gelben Suspension wurden 20 m! Eiswasser und 50 ml n-Hexan zugege-
ben. Die organische Schicht wurde abgetrennt, mit Wasser und einer geséttigien wéssrigen Natri-
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umchloridlosung gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft.
Der resultierende olige Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Hex-
an/Ethylacetat (20:1) eluiert, um 747 mg rohes 1,2-Bis[4-(2-fetrahydropyranyloxy)butyllbenzol als farb-
lose Flissigkeit zu erhalten.

Zu einer Losung von 747 mg des rohen Produktes in 3 ml Ethanol wurden unter Riihren 1,5 ml 6 n Chior-
wasserstoffsdure zugegeben, und die Mischung wurde weitere 7 h lang geriihrt. Dieser Mischung wur-
den 30 ml Ethylacetat und 10 m! Eiswasser zugegeben. Die organische Schicht wurde abgetrennt, mit ei-
ner 5%igen wassrigen NafriumbicarbonatlGsung, Wasser und einer gesattigten wassrigen Natriumchlo-
ridldsung gewaschen, tber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um das
Lésungsmittel zu entfernen. Der resultierende Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet
und mit Chloroform/Methanol (100:1) eluiert, um 174 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als
farblose Flissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,5-1,8 (10H, m), 2,65 (4H, brt), 3,68 (3H, brt), 7,13 (4H, brs).

Bezugsbeispiel 35.
1,2-Bis(4-brombutyl)benzol

Zu 174 mg 1,2-Bis(4-hydroxybutyl)benzol wurden unter Eiskithlung 60 Mikroliter Phosphortribromid
zugegeben, die Mischung wurde 1 h lang bei 80°C geriihrt und danach abgekihlt und nach der Zugabe
von 10 ml Eiswasser mit 50 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde nacheinander mit einer 5%igen
wéssrigen Natriumbicarbonatldsung, Wasser und einer gesattigten wassrigen Natriumchloridlésung ge-
waschen, {iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wur-
de auf einer Kieselgelkolonne mit Hexan/Benzol (10:1) eluiert, um 189 mg der in der Uberschrift genannten
Verbindung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

TH-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,6-2,0 (8H, m), 2,64 (4H, brt), 3,45 (4H, t, J = 6,6 s™1), 7,14 (4H, s).

Bezugsbeispiel 36.
1,2-Bis(4-dimethylaminobutyl)benzol

Zu 188 mg 1,2-Bis(4-brombutyl)benzol wurden 1,1 mi Ethanol und 565 Mikroliter einer 50%igen wissri-
gen Dimethylaminldsung zugegeben, und die Mischung wurde Gber Nacht bei Raumtemperatur geriihrt.
Dieser Reaktionsmischung wurden 30 ml Ethylacetat und 10 ml einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbo-
natldsung zugegeben. Die organische Schicht wurde abgetrennt, mit Wasser und einer gesittigten Na-
triumchloridlosung gewaschen, {iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck ver-
dampft, um 125 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,5-1,7 (8H, m), 2,22 (12H, s), 2,28 (4H, brt), 2,62 (4H, bri), 7,12 (4H,
brs).

Beispiel 17.
1,2-Bis(4-trimethylammoniobutyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 125 mg 1,2-Bis(4-dimethylaminobutyl)benzol in 1,5 m! absolutem Methanol geldst, und
nach der Zugabe von 280 Mikroliter Methyljodid wurde die Mischung bei Raumtemperatur 3,5 h lang ge-
rihrt und bei reduziertem Druck konzentriert. Nach der Zugabe von 0,75 ml Aceton wurde die Mischung
stehengelassen. Die resultierenden Kiristalle wurden filtriert, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem
Druck getrocknet, um 217 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu er-
halten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,5-2,0 1(8H, m), 2,76 (4H, brt), 3,10 (18H, s), 3,3-3,4 (4H, m), 7,2-7,4
{(4H, m).

Bezugsbeispie! 37.
1,4-Bis(4-diethylaminobutyl)benzo!

Zuerst wurden 1,05 g 1,4-Bis(4-brombutyl)benzo! und 1,1 g Diethylamin in absolutem Erhanol gelést,
und die Mischung wurde 1 h lang unter Riickfluss gehalten und danach bei reduziertem Druck ver-
dampft, um das L&sungsmittel zu entfernen. Nach der Zugabe von Chioroform wurde die Mischung bei
reduziertem Druck verdampft. Nach der Zugabe von Ethylacetat wurde die Mischung mit 15 ml 1 n Chlor-
wasserstoffsdure extrahiert. Der wéssrige Exirakt wurde mit 10%igem Natriumhydroxid alkalisiert und
mit insgesamt 70 ml Chloroform exirahiert. Der organische Extrakt wurde mit Wasser und einer geséttig-
ten wéssrigen Natriumchlorididsung gewaschen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem
Druck verdampft, um 0,70 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fliissigkeit zu er-
halten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,01 (12H, t, J = 7 s-1), 1,35-1,69 (8H, m), 2,30-2,65 (16H, m), 7,09 (4H, s).
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Beispiel 18.
1,4-Bis(triethylammoniobutyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 0,56 g 1,4-Bis(diethylaminobutyl)benzol und 2,1 g Ethyljodid in 7 ml absolutem Ethanol
gelost, und die Mischung wurde 4 h lang unter Ruckfluss gehalten. Nach Entfernung des Ldsungsmittels
bei reduziertem Druck und der Zugabe von Aceton und einer kleinen Menge Ethanol wurde die Mi-
schung 30 min lang bei Raumiemperatur gerihrt. Die resultierenden Kristafle wurden filiriert, mit Aceton
gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 0,335 g der in der Uberschrift genannten Verbin-
dung als heligelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunkt: 221°C

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,01-1,42 (8H, m), 1,50-1,85 (8H, m), 2,56-2,79 (4H, m), 2,96-3,45 (16H,
m), 7,27 (4H, s).

Beispiel 19.
1,4-Bis[4-(1-methyl-1-piperidinio)butyl]benzoldibromid

Zuerst wurden 0,35 g 1,4-Bis(4-brombutyl)benzol und 0,5 g N-Methylpiperidin in 5 mi absolutem Etha-
nol gelést, die Losung wurde 9 h lang unter Rickfluss gehalten und bei reduziertem Druck verdampft.
Dem Riickstand wurden Aceton und eine kleine Menge Ethanol zugegeben, und die Mischung wurde bei
Raumtemperatur 30 min lang geriihrt. Die resultierenden Kiristalle wurden filiriert, mit Aceton gewaschen
und bei reduziertem Druck getrocknet, um 0,47 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farb-
loses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunkt; 244°C

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,53—1,95 (20H, m), 2,09 (4H, t, J = 5 s71), 2,98 (6H, s), 3,14-3,40 (12H, m),
7,26 (4H, s).

Bezugsbeispie! 38.
1,4-Bis(5-carboxypentyl)benzol

Zuerst wurden 483 mg metallisches Natrium in 21 ml absolutem Ethanol gel6st, und nach der tropfen-
weisen Zugabe von 6,72 g Diethylmalonat unter Eiskithlung wurde die Mischung 5 min lang unter Riick-
fluss gehalten. Nach Abkiihiung wurde ein Mischung von 3,48 g 1,4-Bis(4-brombutyl)benzol und 1,12 g
Diethylmalonat tropfenweise bei Raumtemperatur zugegeben, und die Mischung wurde 50 min lang unter
Riickfluss gehalten. Der resultierenden weissen Suspension wurden nach Abklhiung 21 ml Eiswasser
zugegeben. Die Mischung wurde mit 1 n Chlorwasserstoffséure auf pH = 7,0 eingestellt und bei redu-
ziertem Druck verdampft, um das Ethanol zu entfernen. Die wéssrige Schicht wurde zweimal mit 50 ml
Benzol extrahiert, und der Extrakt wurde mit einer gesattigten wéassrigen Natriumchlorididsung gewa-
schen, liber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um das LOsungsmittel
zu entfernen, und danach wurde das verbleibende Diethylmalonat auf 140°C erwérmt. Dem so erhalte-
nen farblosen Ol wurden 30 ml Essigsaure und 30 ml konzentrierte Chlorwasserstoffsiure zugegeben,
und die Mischung wurde 20 h lang unter Riickfluss gehalten und danach abgekihlt, Das resultierende
Kristall wurde filtriert, mit Wasser gewaschen und getrocknet, um 2,11 g der in der Uberschrift genann-
ten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (DMSO-d6, Delta ppm): 1,1-1,4 (4H, m), 1,4-1,6 (8H, m), 2,19 (4H, 5, J = 7,1 s~1), 2,51 (4H,
brt), 7,07 (4H, s), 11,99 (2H, brs).

Bezugsbeispiel 39.
1,4-Bis(6-hydroxyhexyl)benzol

Zu 2,10 g 1,4-Bis(5-carboxypentyl)benzol wurden 13 ml Ethanol und 0,69 ml konzentrierte Schwefelséu-
re zugegeben, und die Mischung wurde 400 min lang unter Riickfluss gehalten. Die Reaktionsmischung
wurde in 60 ml Eiswasser gegossen und mit 10%iger NaOH auf pH = 7,0 eingestellt, bei reduziertem
Druck verdampft, um das Ethanol zu entfernen, und mit insgesamt 100 ml Ethylacetat extrahiert. Der Ex-
trakt wurde mit Wasser und einer geséattigien wéssrigen Natriumchloridiésung gewaschen, ber Magne-
siumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 2,60 g eines farblosen Ols zu erhalten.
Eine Losung von 2,50 g dieses Ols in 20 ml absolutem Tetrahydrofuran wurde unter Riihren tropfenweise
einer Suspension von 367 mg Lithiumaluminiumhydrid in 21 mi absolutem Tetrahydrofuran zugegeben, die
auf 60°C erwarmt worden war, und die Mischung wurde 1 h lang unter Riickfluss gehalten. Nach dem Ab-
kithlen wurden der Reaktionsmischung unter Eiskiihlung nacheinander 0,37 m! Wasser, 0,37 ml 15%iges
Natriumhydroxid und 1,1 mi Wasser zugegeben, und das Ganze wurde bei Raumtemperatur 1 h lang ge-
rihrt. Die Mischung wurde filiriert, um die unldsfichen Materialien zu entfernen, und bei reduziertem
Druck verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Chloro-
form/Methanol (50:1) eluiert, um 1,36 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kri-

stall zu erhalten.
1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,2-1,7 (18H, m), 2,58 (4H, brt), 3,63 (4H, bri), 7,08 (4H, s).
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Bezugsbeispiel 40.
1,4-Bis(6-dimethylaminohexyl)benzol

Zu 1,30 g 1,4-Bis(6-hydroxyhexyl)benzol wurden 360 Mikroliter Phosphortribromid unter Eisklhlung
zugegeben, und die Mischung wurde bei Raumtemperatur 5 min lang und bei 80°C 70 min lang geriihrt und
nach dem Abkiihlen und der Zugabe von Eiswasser zweimal mit 50 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt
wurde mit Wasser, einer 5%igen, wassrigen Natriumbicarbonatlésung, Wasser und mit einer geséttigten
wéssrigen Natriumchloridldsung gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem
Druck verdampft. Der resultierende Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit
Benzol/Hexan (3:1) eluiert, um 1,63 g 1,4-Bis(6-bromhexyl)benzol als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,22—-1,96 (16H, m), 2,59 (4H, t, J = 7,0 s™1), 3,40 (4H, t, J = 7,0 s71), 7,10
(4H, s).

Danach wurden 0,40 g der so erhaltenen farblosen Fliissigkeit und 0,9 ml einer 50%igen, wassrigen
Dimethylaminlésung einer Mischung aus 2 ml Ethanol und 0,5 ml Chloroform zugegeben. Diese Mischung
wurde bei Raumtemperatur 2 h geriihrt und bei reduziertem Druck verdampft, um das Losungsmittel zu
entfernen. Dem Riickstand wurde Chloroform zugegeben, das dann bei reduziertem Druck verdampft
wurde, und nach der Zugabe von Ethylacetat wurde die Mischung mit 15 ml 1 n Chlorwasserstoffsaure
extrahiert. Der wéssrige Extrakt wurde mit 10%igem Natriumhydroxid alkalisiert und mit insgesamt 80 ml
Chloroform extrahiert. Der Extrakt wurde mit Wasser und einer wassrigen Natriumchloridiésung gewa-
schen, Uiber Magnesiumsulft getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 0,33 g der in der
Uberschrift genannten Verbindung als heligelbe Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,24-1,69 (16H, m), 2,11-2,30 (12H + 4H, m), 2,58 (4H, t, J = 7,0~1), 7,1
(4H, s).

Beispiel 20.
1,4-Bis(6-trimethylammoniohexyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 0,35 g 1,4-Bis(6-dimethylaminohexyl)benzol und 1,42 g Methyljodid in 5 m! absolutem
Methanol gelost, und die Mischung wurde 2 h lang unter Riickfluss gehalten, auf Raumtemperatur abge-
kiihit und weiter mit Eis/Natriumchlorid gekiihlt Die resultierenden Kristalle wurden filiriert, mit Methanol
gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 0,353 g der in der Uberschrift genannten Verbin-
dung als hellgelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunki: 223°C

IN-NMR (D20, Delta ppm): 1,20-1,82 (16H, m), 2,59 (4H, t, J = 7,0 s~1), 3,08 (18H, s), 31,6-3,36 (4H,
m), 7,20 (4H, s).

Bezugsbeispiel 41.
1,4-Bis(6-diethylaminohexyl)benzo!

Zuerst wurden 0,42 g 1,4-Bis(6-Bromhexyl)benzol und 0,44 g Diethylamin in 5 ml absolutem Ethanol ge-
16st, und die Mischung wurde 2 h lang unter Riickfluss gehalten. Nach der Entfernung des Lésungsmit-
tels bei reduziertem Druck und der Zugabe von Chloroform wurde die Mischung bei reduziertem Druck
verdampft. Der Riickstand wurde mit 1 n Chlorwasserstoffsdure angesduert, mit Chloroform gewa-
schen, mit 10%igem Natriumhydroxid alkalisiert, dem Aussalzen unterzogen und mit insgesamt 80 ml Chlo-
roform extrahiert. Der Exirakt wurde mit Wasser und einer geséttigten wassrigen Natriumchlorididsung
gewaschen, Gber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 0,37 g der in
der Uberschrift genannten Verbindung als heligelbe Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDClas, Delta ppm): 1,05 (12H, t, J = 7,0 s-1), 1,15-1,71 (16H, m), 2,31-2,63 (16H, m), 7,08
(4H, s).

Beispiel 21.
1,4-Bis(5-triethylammoniohexyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 300 mg 1,4-Bis(6-diethylaminohexyl)benzol in 3 ml absolutem Ethanol gelést, und nach
der Zugabe von 616 Mikroliter Ethyljodid wurde die Mischung bei Raumtemperatur 30 min lang gerihrt,
1,5 h lang unter Riickfluss gehaiten und danach abgekiihit. Die Mischung wurde bei reduziertem Druck
verdampft und nach der Zugabe von 3 ml Aceton bei reduziertem Druck verdampft. Der Rilckstand wur-
de in 1,5 ml Aceton geldst, und die Losung wurde in einem Gefrierapparat 2 Tage lang stehengelassen.
Das resultierende Kristall wurde durch Filtration aufgefangen, mit Ethylacetat gewaschen und bei redu-
ziertem Druck getrocknet, um 490 m! der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall
zu erhalten.

Schmelzpunkt: 153—155°C;

H-NMR (D20, Delta ppm): 1,23 (18H, brt), 1,35 (8H, brs), 1,58 (8H, brs), 2,58 (4H, bri), 3,0-3,2 (4H,
m), 3,23 (12H, brg), 7,18 (4H, s).
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Beispiel 22.
1,4-Bis[6-(1-methyl-1-piperidino)hexyl]benzoldibromid

Zuerst wurden 0,28 g 1,4-Bis(6-bromhexyl)benzo! und 0,5 g N-Methylpiperidin in 4 mi absolutem
Ethanol geltst, und die Mischung wurde 2 h lang unter Riickfluss gehalten und bei reduziertem Druck
verdampft, um das L&sungsmittel zu entfernen. Nach der Zugabe von Aceton und anschliessend von
Ethanol wurde das Ganze 3 Tage in einem Gefrierapparat stehengelassen. Das resultierende Kristall
wurde durch Filtration aufgefangen, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um
0,125 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunkt: 205°C;

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,27-1,95 (28H, m), 2,61 (4H, t, J = 7,0 s71), 2,99 (6H, s), 3,17-3,36 (12H,
m), 7,25 (4H, s).

Bezugsbeispiel 42.
1,4-Bis{4-brombutyl)-2-nitrobenzol

Zu 1 ml 60%iger Salpeterséure wurde unter Eiskihlung 1 ml 87%ige Schwefelsdure zugegeben, und die
Mischung wurde 10 min lang geriihrt. Nach der Zugabe von 0,42 g 1,4-Bis(4-brombutyl)benzol wurde
das Ganze bei Raumtemperatur 1 h lang geriihrt. Die Reaktionsmischung wurde auf Eis gegossen und mit
insgesamt 60 mi Chloroform extrahiert. Der Extrakt wurde mit einer geséttigten wassrigen Natriumchlo-
ridlésung gewaschen, tber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um das
Lésungsmittel zu entfernen. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Chloro-
form/Hexan (1:1) eluiert. Von der ersten Fraktion wurden 0,43 g der in der Uberschrift genannten Ver-
bindung als hellgelbe Fliissigkeit erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,60-2,02 (8H, m), 2,70 (2H, 1, J = 7,051, 2,88 (2H, 1, = 7,0 s71), 3,34~
3,50 (4H, m), 7,28 (1H, d, J =7,0 571, 7,37 (1H, dd, J = 7,0, 2,0 571, 7,73 (1H, d, = 2,0 571).

Bezugsbeispiel 43.
1,4-Bis(4-dimethylaminobutyl)-2-nitrobenzol

Zu 2 ml Ethanol wurden 0,42 g 1,4-Bis(4-brombutyl)-2-nitrobenzol und 0,9 mi einer 50%igen wéassrigen
Dimethylaminlésung zugegeben, und die Mischung wurde bei Raumtemperatur 4 h lang geriihrt und bei
reduziertem Druck verdampft. Nach der Zugabe von Chloroform wurde die Mischung bei reduziertem
Druck verdampft, danach wurde Ethylacetat zugegeben, und das Ganze wurde mit 15 ml 1 n Chlorwasser-
stoffsdure extrahiert. Der wassrige Exirakt wurde mit 10%igem Natriumhydroxid alkalisiert und danach
mit msgesamt 60 ml Chloroform exirahiert. Der organische Extrakt wurde mit Wasser und einer geséttig-
ten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen und iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduzier-
tem Druck verdampft, um 0,28 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als hellgelbe Fliissigkeit
zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,42-1,76 (8H, m), 2,13-2,36 (12H + 4H, m), 2,69 (2H, t, J = 7,0 s77), 2,88
(2H,t,J=7,0s"),7,25(1H,d, J=8,05), 7,33 (1H,dd, J=8,0, 1,087, 7,72 (1H, d, J = 1,0 s7).

Beispiel 23.
1,4-Bis(4-trimethylammoniobutyl)-2-nitrobenzoldijodid

Zuerst wurden 0,5 g 1,4-Bis(4-dimethylaminobutyl)-2-nitrobenzol und 2,0 g Methyljodid in 10 ml absolu-
tem Methanol geldst, und die Lésung wurde 2 h lang unter Rickfluss gehalten. Nach Abkiihlung wurden
die resultierenden Kristalle durch Filtration gewonnen, mit Ethanol gewaschen, bei reduziertem Druck
getrocknet und danach in 1 ml Wasser gelst. Die wéssrige Lésung wurde gefriergetrocknet bzw. durch
Sublimation getrocknet, um 0,164 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als hygroskopische,
hellgelbe, amorphe Substanz zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,58-1,98 (8H, m), 2,63-2,99 (4H, m), 3,10 (9H, s), 3,12 (9H, s), 3,25-3,43
(4H, m), 7,44 (1H, d, J = 8,0 s1), 7,63 (1H, dd, J = 8,0, 1,0 s71), 7,88 (1H,d, J = 1,0 s71).

Bezugsbeispiel 44.
2-Amino-1,4-bis(4-dimethylaminobutyl)benzol

Zu einer Losung von 3,5 g 1,4-Bis(4-dimethylaminobutyl)-2-nitrobenzol in 120 ml Methanol wurden 9 ml
6 n Chlorwasserstoffsdure und 1,5 g 5% Palladium/Kohlenstoff zugegeben. Die katalytische Reduktion
wurde bei atmosphérischem Druck und Raumtemperatur durchgefiihrt. Als nach 1 h etwa 710 ml Wasser-
stoff absorbiert waren, war die Reaktion beendet, und die Reaktionsmischung wurde filtriert, um den Ka-
talysator zu entfernen, und bei reduziertem Druck verdampft. Nach der Zugabe von Chloroform wurde
die Mischung erneut bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde mit 10%igem Natriumhy-
droxid alkalisiert, dem Aussalzen unterzogen und zweimal mit 50 ml Chloroform extrahiert. Der Extraki
wurde mit Wasser und einer gesattigten wéssrigen Natriumchloridiésung gewaschen und Gber Magnesi-
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umsulfat getrocknet. Das Losungsmittel wurde bei reduziertem Druck entfernt, um 2,7 g der in der Uber-
schrift genannten Verbindung als hellbraune Fliissigkeit zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,40-1,71 (8H, m), 2,18-2,60 (12H + 8H, m), 3,60 (2H, brs), 6,47-6,58
(2H, m), 6,93 (1H, d, J = 7,0 s-1).

Bezugsbeispiel 45.
2-Acetylamino-1,4-bis(4-dimethylaminobutyl)benzol

Zu 1 ml Essigsaureanhydrid wurden 0,58 g 2-Amino-1,4-bis-(4-dimethylaminobutyl)benzol zugegeben,
und die Lsung wurde 2,5 h lang bei 50°C geriihrt. Nach der Zugabe von 8 ml 5%igem Natriumcarbonat
wurde die Mischung 5 h lang bei Raumtemperatur geriihrt, mit 10%igem Natriumhydroxid alkalisiert, dem
Aussalzen unterzogen und mit insgesamt 70 ml Chloroform extrahiert. Der Extrakt wurde mit einer gesat-
tigten, wassrigen Natriumchloridldsung gewaschen, iiber Kaliumcarbonat getrocknet und bei reduzier-
tem Druck verdampit, um 0,56 g der in der Uberschrift genannien Verbindung als hellbraune Kristalle zu
erhalten.

'H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,38-1,75 (8H, m), 2,10-2,39 (19H, m), 2,42-2,68 (4H, m), 6,81-7,12 (2H,
m), 7,65 (1H, s).

Beispiel 24.
2-Acetylamino-1,4-bis(4-trimethylammoniobutyf}benzoldijodid

Zuerst wurden 0,55 g 2-Acetylamino-1,4-bis(4-dimethylaminobutyl)benzo! und 2,0 g Methyljodid in 5 ml
absolutem Methanol geldst, und die Ldsung wurde 2,5 h unter Rickfluss gehalten und bei reduziertem
Druck verdampft. Nach der Zugabe von Methanol und anschliessend Aceton wurde die Mischung 2
Wochen in einem Gefrierapparat belassen. Das resultierende Kristall wurde duch Filtration aufgefan-
gen, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 0,13 g der in der Uberschrift ge-
nannten Verbindung als hellgelbes Kristall zu erhalten.

Schmelzpunkt: 223°C;

H-NMR (D20, Delta ppm): 1,42-1,96 (8H, m), 2,24 (3H, s), 2,48-2,84 (4H, m), 3,10 (18H, s), 3,22~
3,48 (4H, m), 7,19 (1H, s), 7,28 (1H, d, J = 7,0 ™), 7,38 (1H, d, J = 7,0 s71).

Bezugsbeispiel 46.
1,4-Bis[4-(p-toluolsulfonyloxy)-1-butinyi]benzol

Zu einer Losung von 1,71 g 1,4-Bis(4-hydroxy-1-butinyl)benzol in 10 ml Pyridin wurden 3,05 g p-Toluol-
sulfonylchlorid zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang bei Raumtemperatur geriihrt. Nach der Zu-
gabe von 10 ml Tetrahydrofuran wurde die Mischung bei Raumtemperatur 1 h lang geriihrt und filtriert.
Das Filtrat wurde bei reduziertem Druck verdampft und nach der Zugabe von Wasser zweimal mit 50 ml
Chloroform exirahiert. Der Extrakt wurde mit einer geséttigen wéssrigen Natriumchlorididsung gewa-
schen, {ber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde
auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Chloroform/Hexan (1:1) eluiert, um 1,80 g der in der Uber-
schrift genannten Verbindung als hellgelbes Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,44 (6H, s), 2,80 (4H, 1, J = 7,0 s, 4,19 (4H, t, J = 7,0 s, 7,17-7,45
(8H, m), 7,82 (4H, d, J = 8,0 s).

Bezugsbeispiel 47.
1,4-Bis(4-dimethylamine-1-butinyl)benzol

Zu einer Mischung von 20 ml Ethanol und 30 ml Chloroform wurden 1,8 g 1,4-Bis[4-(p-toluolsulfo-
nyloxy)-1-butinylJbenzol und 8 ml 50%iges Dimethylamin zugegeben, die Mischung wurde 20 h lang bei
Raumtemperatur gerlihrt und bei reduziertem Druck verdampft. Nach Zugabe von Chloroform wurde die
Mischung bei reduziertem Druck verdampft. Dem Riickstand wurde Wasser zugegeben, und die Mi-
schung wurde mit 1 n Chlorwasserstoffséure angesauert, mit Chloroform gewaschen, mit 10%igem Natri-
umhydroxid alkalisiert, um das Aussalzen durchzufiihren, und mit insgesamt 70 mi Chloroform extrahiert.
Der Extrakt wurde mit einer gesétigten Natriumchlorididsung gewaschen und tiber Magnesiumsulfat ge-
trocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 0,43 g der in der Uberschrift genannten Verbindung
als hellgelbe Flissigkeit zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,32 (12H, s), 2,51-2,55 (8H, m), 7,31 (4H, s).

Beispiel 25.
1,4-Bis(4-trimethylammonio-1-butinyl)benzoldijodid

Zuerst wurden 0,4 g 1,4-Bis(dimethylamino-1-butinyl)benzol und 2,13 g Methyljodid in 7 ml absolutem

Methanol geldst, und die Losung wurde 2 h unter Riickfluss gehalten. Die Mischung wurde auf Raumtem-
peratur abgekiihit und einen Monat lang in einem Gefrierapparat gelassen. Das resultierende Kiristall
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wurde durch Filtration aufgefangen, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um
0,38 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als hellgelbes Kristall zu erhalten.

Schmelzpunki: 240°C;

1H-NMR (D20, Delta ppm): 3,08 (4H, t, J = 7,0 s1), 3,23 (18H, s), 3,66 (4H, t, J = 7,0 s7), 7,47
(4H, s).

Bezugsbeispiel 48.
1,4-Bis(4-dimethylaminobutyl)benzol

Zu einer Lésung von 2,01 g Lithiumaluminiumhydrid in 24 mi Tetrahydrofuran wurde bei Raumtempera-
tur 10 min lang tropfenweise eine Losung von 7,04 g Aluminiumchlorid in 36 m! Ethylether zugegeben, und
nach 10 min langem Rihren wurde eine L8sung von 5,09 g 1,4-Bis(3-cyanopropyl)benzol in 48 mi Tetrahy-
drofuran tropfenweise 30 min lang zugegeben, und die Mischung wurde 5 h lang gerihrt. Der Reaktions-
mischung wurden nacheinander 2,0 ml Wasser, eine 15%ige wassrige Natriumhydroxididsung und eine
Losung von 6,34 g Natriumhydroxid in 6 ml Wasser zugegeben. Die Mischung wurde 30 min lang gerihrt,
filiriert, um die Verunreinigungen zu entfernen, und mit Tetrahydrofuran gewaschen. Das gewaschene
Filtrat wurde bei reduziertem Druck konzentriert, zweimal mit Tetrahydrofuran und zweimal mit Chloro-
form kodestilliert und bei reduziertem Druck getrocknet, um 5,36 g 1,4-Bis(4-aminobutyl)benzol als gelbe
Flussigkeit zu erhalten.

Dieses Produkt stimmt in den NMR-Werten mit der Verbindung iberein, die in J. Chem. Soc. Perkin
Trans. 1,3125 (81) beschrieben ist.

Zu 4,84 g des oben erhaltenen 1,4-Bis(4-aminobutyl)benzols wurden 8,4 ml Ameisenséure und 7,9 ml
einer 37%igen, wassrigen Formaldehydldsung zugegeben, und die Mischung wurde 8 h lang unter Ruck-
fluss gehalten und danach abgekiihlt. Nach der Zugabe von 0,5 mi konzentrierter Chlorwasserstoffséu-
re wurde die Mischung bei 100°C und reduziertem Druck verdampft, um die Uibeschiissige Ameisenséure
und Wasser zu entfernen. Der Riickstand wurde mit einer 10%igen wassrigen Natriumhydroxididsung
auf pH = 12 alkalisiert, mit Natriumchlorid ausgesalzt und dreimal mit 100 mi Chloroform extrahiert. Der
kombinierte Extrakt wurde mit einer geséttigten, wéssrigen Natriumchloridlosung gewaschen und Gber
Magnesiumsulfat getrocknet, bei reduziertem Druck verdampft und bei reduziertem Druck getrocknet,
um 6,34 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als orange geférbte Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,55 (8H, m), 2,22 (12H, s), 2,29 (4H, brt), 2,59 (4H, 1, J = 7,5 s7), 7,09
(4H, s).

Bezugsbeispiel 49.
1,4-Bis(6-diethylaminohexyl)-2-nitrobenzol

Unter Eiskithlung wurden zu 2 ml 60%iger Salpeterséaure 2 ml 97%iger Schwefelséure zugegeben, und
nach 10 min langem Riihren wurden 2,3 g 1,4-Bis(6-bromhexyl)benzol zugegeben. Nach 5 h langem Rih-
ren unter Eisk{ihlung wurden 20 g Eis und danach Wasser zugegeben, und die Mischung wurde mit 100 mi
und 50 ml Chioroform extrahiert. Die Extrakte wurden kombiniert, mit einer geséttigten, wéssrigen Natri-
umchlorididsung gewaschen, (iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft,
um 2,0 g eines Riickstands zu erhalten. Dieser Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet
und mit Chloroform/Hexan (3:7) eluiert. Von der ersten Fraktion wurden 1,80 g 1,4-Bis(6-bromhexyl)-2-
nitrobenzol als heligelbe Flussigkeit erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,20-1,97 (16H, m), 2,68 (2H, t, J =7 s71), 2,86 (2H, 1, J = 7 s7), 3,42
(@H, 1, J =75, 7,25 (1H, d, J =8 s™), 7,33 (1H, dd, J = 8,2 57, 7,70 (1H, d, J = 2 571).

Zu einer Losung von 0,9 g der so erhaltenen heligelben Flussigkeit in einer Mischung aus 10 ml Etha-
nol und 8 ml Chioroform wurden 0,73 g Diethylamin zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang unter
Riickfiuss gehalten. Die Reaktionsmischung wurde bei reduziertem Druck verdampft und nach der Zuga-
be von Ethylacetat mit 20 ml und 10 ml 1 n Chlorwasserstoffsaure extrahiert. Der kombinierte Extrakt wur-
de mit 10%igem Natriumhydroxid alkalisiert und danach zweimal mit 50 mi Ethylacetat exirahiert. Der Ex-
trakt wurde mit Wasser und einer gesattigten wissrigen Natriumchloridiésung gewaschen, Uber Magne-
siumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 0,60 g der in der Uberschrift genannten
Verbindung als hellgelbe Flissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls), Delta ppm): 1,03 (12H, t, J = 7 s71), 1,15-1,72 (16H, m), 2,25-2,71 (14H, m), 2,84 (2H,
t,J=7s1),723(1H,d,J=85"),7,32(1H,dd, J =825 7,68 (1H, d, J =2 57).

Beispiel 26.
1,4-Bis(6-triethylammoniohexyl)-2-nitrobenzoldijodid

Zuerst wurden 600 mg 1,4-Bis(6-diethylaminohexyl)-2-nitrobenzol in 7 mi absolutem Ethanol gel6st,
und nach der Zugabe von 2,18 g Ethyljodid bei Raumtemperatur unter Riihren wurde die Mischung 3 h
lang unter Riickfluss gehalten und danach abgekiihlt. Die Reaktionsmischung wurde bei reduziertem
Druck verdampft, mit 3 ml Aceton verdiinnt und nach der Zugabe von 1 ml Ethylacetat iber Nacht im Ge-
frierapparat stehengelassen. Die restultierenden Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit
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Aceton/Ethylacetat (1:1) gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 555 mg der in der Uber-
schrift genannten Verbindung als hellgelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunkt: 115°C—117°C (zersetzt);

H-NMR (D20, Delta ppm): 1,27 (18H, brt), 1,39 (8H, brs), 1,64 (8H, brs), 2,68 (2H, brt), 2,82 (2H brt),
3,15 (4H, brt), 3,28 (12H, brq), 7,40 (1H, d, J = 7,6 s™), 7,50 (1H, brd), 7,75 (1H, brs).

Bezugsbeispiel 50.
1,4-Bis(6-ethoxycarbonyl-3-hexenyl)benzol

Zuerst wurden 2,78 g 1,4-Bis(2-ethoxycarbonylethyl)benzol in 40 ml absolutem Toluol geldst, die Lo-
sung wurde mit Trockeneis/Aceton auf —65°C abgekihit, und es wurde unter Riihren 25 min lang eine L&-
sung von 1 m Diisobutylammoniumhydrid in 24 ml Toluol tropfenweise zugegeben, und die Mischung wur-
de weiter 2 h lang bei —~70°C geriihrt. Danach wurden in dieser Reihenfolge tropfenweise 2,5 m! Ftha-
nol/2,5 mi Toluol, 3 ml Ethanol und 2,75 ml Wasser/5,5 ml Ethanol zugegeben, und nach der Entfernung
des Kihlbades konnte sich die Mischung unter Riihren auf Raumtemperatur erwérmen. Nach der Zuga-
be von 10 ml Wasser wurde die Mischung mit 6 n Chlorwasserstoffsiure auf einen pH-Wert von nicht
mehr als 3 eingestellt. Die organische Schicht wurde abgetrennt, mit Wasser und einer gesattigten wéss-
rigen Natriumchloridldsung gewaschen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck
verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Hexan/Ethylacetat (6:1)
eluiert, um 988 mg 1,4-Bis(2-formylethyl)benzol als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,7-2,8 (4H, m), 2,8-3,0 (4H, m), 7,12 (4H, s), 9,82 (2H, {, J = 1,4 s~1).

Natriumethoxid, hergestellt aus 292 mg Natrium, wurde in 22 mi absolutem Dimethylformamid geldst,
dieser Losung wurden auf einmal unter einer Stickstoffstrémung bei Raumtemperatur 6,76 g Ethoxycar-
bonylpropyltriphenyiphosphoniumbromid zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang geriihrt. Zu die-
ser Mischung wurde bei 5°C 5 min lang tropfenweise eine Losung von 966 mg des oben erhaltenen farb-
losen Kristalls in 7,3 mi absolutem Dimethylformamid zugegeben. Danach wurde die Mischung 30 min lang
unter Eiskiihlung und danach Giber Nacht bei Raumtemperatur geriihrt, auf 100 ml Wasser/50 ml Ethylace-
tat gegossen und filtriert, um das unlésliche Material zu entfernen. Die wéssrige Schicht wurde abge-
trennt und mit 50 ml Ethylacetat extrahiert. Der kombinierte Extrakt wurde zweimal mit Wasser und mit ei-
ner geséttigten wassrigen Natriumchloridlosung gewaschen, {iber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert
und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet
und mit Chioroform eluiert, um 707 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fliissig-
keit zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,25 (6H, t, J 0 7,1 s71), 2,2-2,4 (12H, m), 2,63 (4H, brt), 4,12 (4H, q, J =
7,1s7),5,3-5,5 (4H, m), 7,10 (4H, s).

Bezugsbeispiel 51.
1,4-Bis(7-bromheptyl)benzol

Zuerst wurden 707 mg 1,4-Bis(6-ethoxycarbonyl)-3-hexenyl)benzol in 14 ml Ethanol geldst, und nach
der Zugabe von 70 mg 5% Palladium/Kohlenstoff wurde die Mischung unter einem Wasserstoffstrom bei
Raumtemperatur 2 h lang gertihrt, filtriert, um den Katalysator zu entfernen, und bei reduziertem Druck
konzentriert, um 601 mg 1,4-Bis(6-ethoxycarbonylhexyl)benzol als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,25 (6H, t, J = 7,1 s71), 1,34 (8H, brs), 1,61 (8H, brs), 2,28 (4H, 1, J=7,5
s1),2,56 (4H,1, J=7,6571), 4,12 (4H, q, J = 7,1 s71), 7,07 (4H, s).

Eine Lésung von 601 mg der so erhaltenen farblosen Flissigkeit in absolutem Tetrahydrofuran wurde
unter Rihren 25 min lang bei 50°C bis 60°C tropfenweise einer Suspension von 82 mg Lithiumaluminium-
hydrid in 4,5 ml absolutem Tetrahydrofuran zugegeben, und die Mischung wurde 3 h lang unter Riick-
fluss gehalten.

Wahrend dieser Reaktion wurden in zwei Anteilen 82 mg Lithiumaluminiumhydrid zugegeben, um die Re-
aktion zu beenden. Nach der Zugabe von 250 Mikroliter Wasser, 250 Mikroliter 15%iges Natriumhydro-
xid und 750 Mikroliter Wasser unter Eiskithlung wurde die Mischung bei Raumtemperatur 2 h lang ge-
rihrt und filtriert, um das unldsliche Material zu entfernen. Das Filirat wurde bei reduziertem Druck
verdampft, und nach der Zugabe von 119 pl Phosphortribromid bei Raumtemperatur wurde die Mischung
1 h lang bei 80°C geriihrt. Nach dem Abklihlen und der Zugabe von Eiswasser wurde die Mischung mit
50 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde nacheinander mit Wasser, einer 5%igen wéssrigen Natri-
umbicarbonatldsung, Wasser und einer geséttigten wéssrigen Natriumchloridiésung gewaschen, iiber
Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft. Der Rickstand wurde auf
einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Benzol (10:1) eluiert, um 332 mg der in der Uberschrift
genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,35 (12H, brs), 1,60 (4H, brs), 1,7-1,9 (4H, m), 2,57 (4H, brt), 3,39 (4H,
t,J=6,8s),7,08 (4H, s).
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Bezugsbeispiel 52.
1,4-Bis(7-diethylaminoheptyl)benzol

Zu einer Lésung von 150 mg 1,4-Bis(7-bromheptyl)benzol in 0,35 ml Ethanol und 0,18 ml Wasser wurden
181 Mikroliter Diethylamin zugegeben, und die Mischung wurde 2 h unter Rickfluss gehalten. Nach der
Zugabe von 50 mi Ethylacetat wurde die Mischung mit einer 5%igen wéssrigen Natriumbicarbonatldsung,
Wasser und einer gesattigten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, Uber Magnesiumsulfat ge-
trocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 97 mg der in der Uberschrift genannten Ver-
bindung als hellbraune Flissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,01 (12H, t, J = 7,1 s), 1,32 (12H, brs), 1,41 (4H, brs), 1,59 (4H, brs),
2,39 (4H, brt), 2,51 (8H, q, J = 7,1 s71), 2,57 (4H, brt), 7,07 (4H, s).

Beispiel 27.
1,4-Bis(7-triethylammonicheptyl)benzoldijodid

Zu einer Losung von 97 mg 1,4-Bis(7-diethylaminoheptyl)benzol in 1 mi absolutem Ethanol wurden 187
Mikroliter Ethyliodid zugegeben, und die Mischung wurde 3 h lang unter Rickfluss gehalten und bei re-
duziertem Druck verdampft. Nach der Zugabe von Aceton wurde_die Mischung konzentriert und eine
Woche im Gefrierapparat stehengelassen, um 152 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als
hellbraune Kristalle zu erhalten.

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,29 (18H, brf), 1,30 (12H, brs), 1,55 (8H, brs), 2,53 (4H, brt), 3,07 (4H,
brs), 3,25 (12H, brq), 7,13 (4H, brs).

Bezugsbeispiel 53.
1,4-Bis(3-hydroxypropyithio)benzol

Zuerst wurden 1,03 g p-Dichlorbenzol in 35 ml absolutem Hexamethylphosphorséureamid geldst, und
nach der Zugabe von 2,06 g Natriumisopropylmercaptan wurde die Mischung 4 h bei 80°C gerihrt. Da-
nach wurde die Reaktionsmischung auf 100°C erwarmt und nach einer 15 min langen Zugabe von 419 mg
metallischem Natrium in zehn Anteilen wurde 3 h lang geriihrt, um eine dunkelrote Suspension zu erhal-
ten. Nach Eiskuhlung und 3 min langer tropfenweiser Zugabe von 3,06 g 3-Brompropanol in 2 ml absolu-
tem Hexamethylphosphorséureamid wurde die Mischung bei Raumtemperatur Uber Nacht gerthrt. Die re-
sultierende gelbe Suspension wurde in 300 mi Eiswasser gegossen und nacheinander mit 100 ml, 50 ml
und 50 ml Ethylether extrahiert. Die Extrakte wurden kombiniert, mit Wasser, einer gesattigten wassri-
gen Natriumchlorididsung und Wasser gewaschen, iiber wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet, fil-
triert und bei reduziertem Druck verdampft. Das erhaltene orange Ol wurde auf einer Kieselgelkolonne
angewendet und mit Hexan/Ethylacetat (2:1) eluiert, um 1,04 g der in der Uberschrift genannten Verbin-
dung als farbloses Kristall zu erhalten.

El Masse m/z: 258 (M*);

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,60 (2H, brs), 1,8-2,0 (4H, m), 3,02 (4H, t, J = 7,1 571, 3,75 (4H, 1, J =
6,1 s-1), 7,27 (4H, s).

Bezugsbeispiel 54.
1,4-Bis(3-dimethylaminopropyithio)benzol

Zu 640 mg 1,4-Bis(3-hydroxypropylthio)benzol wurden unter Eiskiihlung 191 Mikroliter Phosphortri-
bromid zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang bei 80°C geriihrt und nach der Zugabe von Eiswas-
ser mit 50 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde zweimal mit Wasser, einer 3%igen wissrigen Na-
triumbicarbonatlésung, Wasser und mit einer gesattigten wéssrigen Natriumchloridlosung gewaschen,
tiber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um das Losungsmittel
2u entfernen. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Ethylacetat
(50:1) eluiert, um 719 mg 1,4-Bis-(3-brompropyithio)benzol als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

El Masse m/z: 382 (M*)

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,0-2,2 (4H, m), 3,05 (4H, t, J = 7,0 s7), 3,52 (4H, 1, J = 6,3 s, 7,28
(4H, s).

Zu einer Lésung von 191 mg der erhaltenen Flilssigkeit in 260 Mikroliter Ethanol wurden unter Riihren
bei Raumtemperatur tropfenweise 260 Mikroliter einer 50%igen wéssrigen Dimethylaminldsung zugege-
ben, und die Mischung wurde 7 h lang geriihrt. Nach der Zugabe von 10 ml einer 5%igen wéssrigen Natri-
umbicarbonatlésung wurde die Mischung mit 50 ml Benzol extrahiert. Der Extrakt wurde mit Wasser und
einer gesitfigten wéssrigen Natriumchloridldsung gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet, fil-
triert und danach bei reduziertem Druck verdampft, um 125 mg der in der Uberschrift genannien Verbin-
dung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,7-1,9 (4H, m), 2,20 (12H, s), 2,37 (4H, 1, J = 7,2 s1),292 (4H, 1, J =
7,2 s1),7,25 (4H, s).
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Beispiel 28.
1,4-Bis(3-trimethylammoniopropylthio)benzoldijodid

Zu einer Ldsung von 124 mg 1,4-Bis(dimethylaminopropylthio)benzol, in 1 ml absolutem Methanol ge-
[bst, wurden bei Raumtemperatur unter Rihren tropfenweise 248 Mikroliter Methyljodid zugegeben und
2 h lang gerihrt, und die Mischung wurde 30 min lang unter Riickfluss gehalten und danach abgekiihlt.
Die resultierenden Kiristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Methanol und Aceton gewaschen
und bei reduziertem Druck getrocknet, um 190 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farb-
loses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunki: 247°C-248°C (zersetzt):

H-NMR (D20, Delta ppm): 2,0-2,2 (4H, brm), 3,0-3,1 (4H, m), 3,08 (18H, s), 3,4-3,5 (4H, m), 7,45
(4H, s).

Bezugsbeispiel 55.
1,4-Bis(3-dimethylaminopropylisulfinyl)benzol

Zuerst wurden 191 mg 1,4-Bis(3-brompropylthio)benzol in 2,5 ml absolutem Methylenchlorid geldst, und
nach der Zugabe von 190 mg m-Chlorperbenzoeséure unter Rilhren und Eiskiihlung wurde die Mischung
2 h lang unter Eiskihlung geriihrt. Nach der Zugabe von 10 ml 5%igem Natriumbicarbonat wurde die Re-
aktionsmischung mit 50 mi Chloroform extrahiert. Der Extrakt wurde mit Wasser und einer geséttigien
wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet, filiriert und bei redu-
ziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne verwendet und mit Ethylace-
tat eluiert, um 207 mg 1,4-Bis(3-brompropylsulfinyl)benzol als farbloses Kristall zu erhalten.

El Masse m/z: 414 (M+);

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,1-2,3 (2H, m), 2,3-2,5 (2H, m), 2,8-3,0 (2H, m), 3,0-3,2 (2H, m), 3,4-
3,6 (4H, m), 7,81 (4H, s).

Zu einer Suspension von 207 mg der so erhaltenen farblosen Kristalle in 0,5 ml Ethanol wurden unter
Rihren bei Raumtemperatur 0,5 m! einer 50%igen wéssrigen Dimethylaminlésung zugegeben, und die Mi-
schung wurde 3 h lang gerithrt, um eine farblose Losung zu erhalten. Nach der Zugabe von 10 ml einer
5%igen wéssrigen Natriumbicarbonatiosung wurde die Reaktionsmischung mit 30 ml, 20 m! und 20 ml Chlo-
roform exirahiert. Die kombinierten Extrakie wurden mit einer geséttigten wassrigen Natriumchloridls-
sung gewaschen, {iber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um
88 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Kristalle zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,7-2,1 (4H, m), 2,18 (12H, s), 2,3-2,5 (4H, m), 2,7-8,1 (4H, m), 7,78
(4H, s).

Beispiel 29.
1,4-Bis(3-trimethylammoniopropylsulfinyl)benzoldijodid

Zu einer Lésung von 88 mg 1,4-Bis(3-dimethylaminopropylsulfinyl)benzol in 1 ml absolutem Methanol
wurden bei Raumtemperatur unter Ruhren tropfenweise 159 Mikroliter Methyljodid zugegeben. Diese
Mischung wurde 3 h lang geriihrt, 30 min lang unter Riickfluss gehalten, danach abgekithlt und bei redu-
ziertem Druck konzentriert. Nach der Zugabe von 0,5 ml Aceton wurde die Mischung 1 h lang stehenge-
lassen. Das resultierende Kristall wurde durch Filtration aufgefangen, mit Aceton und Hexan gewa-
schen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 120 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung
als farbloses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunki: 172°C—174°C (zersetzt):

H-NMR (D20, Delta ppm): 2,0-2,5 (4H, m), 3,1-8,3 (4H, m), 3,14 (18H, s), 3,4-3,6 (4H, m), 7,96
(4H, s).

Bezugsbeispiel 56
1,4-Bis(3-dimethylaminopropylsulfonyl)benzol

Zuerst wurden 150 mg 1,4-Bis(3-brompropylthio)benzol in 5 ml trockenem Methylenchlorid geldst, und
nach der Zugabe von 339 mg m-Chlorperbenzoeséure unter Rihren und Eiskiihlung wurde die Mischung
unter Eiskiihlung 30 min lang und danach 40 min lang bei Raumtemperatur geriihrt. Nach der Zugabe von
50 mi Chioroform wurde die Reaktionsmischung mit einer 5%igen wéssrigen Natriumbicarbonatlésung,
Wasser und einer geséttigten wéssrigen Natriumchloridiésung gewaschen, iber Magnesiumsulfat ge-
trocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 174 mg 1,4-Bis(3-brompropylsulfonyl)benzol
als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,2-2,4 (4H, m), 3,34 (4H, brt), 3,50 (4H, t, J = 6,2 s71), 8,16 (4H,s).

Danach wurden 174 mg des so erhaltenen Kristalls in 0,5 mi Ethanol suspendiert, und nach der Zugabe
von 0,5 ml einer 50%igen wassrigen Dimethylaminlosung wurde die Mischung iiber Nacht geriihrt. Nach
der Zugabe von 1 ml Tetrahydrofuran wurde die kiare Lésung 7 h lang weitergerithrt. Nach der Zugabe
von Wasser wurde die Reaktionsmischung zweimal mit 20 mi und 10 m{ Benzol extrahiert. Der Extrakt wur-
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de mit einer gesittigten, wassrigen Natriumchloridiésung gewaschen, tber Magnesiumsuifat getrock-
net, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 119 mg der in der Uberschrift genannten Verbin-
dung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-(ZI,|IE|AR)(CDCI3’ Delta ppm): 1,8-2,0 (4H, m), 2,15 (12H, s), 2,33 (4H, t, J = 6,6 s™1), 3,22 (4H, brt),
8,13 (4H, s).

Beispiel 30.
1,4-Bis(3-trimethylammoniopropylsulfonyl)benzoldijodid

Zu einer Lésung von 119 mg 1,4-Bis(3-dimethylaminopropylsulfonyl)benzol in 1 ml absolutem Methanol
wurden unter Ruhren bei Raumtemperatur tropfenweise 197 Mikroliter Methyljodid zugegeben, und die
Mischung wurde 1,5 h lang geriihrt, 30 min unter Riickfluss gehalten und abgekihit. Nach der Zugabe
von 1 ml Aceton wurde die Reaktionsmischung 30 min lang gerthrt. Das resultierende Kristall wurde
durch Fiitration aufgefangen, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck verdampft, um 193 mg
der in der Uberschrift genannten Verbindung als hellgelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunkt: 102°C—105°C (zersetzt);

1H-NMR (D20, Delta ppm): 2,2-2.,4 (4H, m), 3,15 (18H, s), 3,4-3,7 (8H, m), 8,29 (4H, s).

Bezugsbeispiel 57.
2,6-Bis(brommethyl)naphthalin

Zu 5,84 g Dikalium-2,6-naphthalindicarbonat wurden 14,6 ml Thionylchlorid zugegeben, und die Mi-
schung wurde 5 h lang unter Riickfluss gehalten und abgekiihit. Die Mischung wurde bei reduziertem
Druck verdampit, um das Thionylchlorid zu entfernen, und nach der Zugabe von 45 ml Ethanol wurde die
Mischung 90 min lang unter Riickfluss gehalten. Nach der Abkiihlung wurden die resultierenden Kristal-
le durch Filtration aufgefangen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 4,91 g Diethyl-2,6-naphthalin-
dicarboxylat als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,46 (6H, t, J=7,157"),4,46 (4H,q,J=7,157),7,89 (2H,d, J=8,6
s, 8,13 (2H,dd, J=1,7,8,6 s7), 8,63 (2H, d, J = 1,7 7).

Zu einer Lésung von 1,67 g des oben beschriebenen Kristalls in 25 ml absolutem Tetrahydrofuran wur-
den 10 min lang bei Raumtemperatur unter Rithren 327 mg Lithiumaluminiumhydrid in kleinen Anteilen zuge-
geben, und die Mischung wurde bei Raumtemperatur 40 min lang geriihrt. Dieser Reaktionsmischung
wurden nacheinander unter Eiskiihlung 0,33 ml Wasser, 0,33 ml 15%iges Natriumhydroxid und 1 ml Was-
ser zugegeben, und die Mischung wurde bei Raumtemperatur 50 min tang geriihrt, filtriert, um das unlgsli-
che Material zu entfernen, und bei reduziertem Druck konzentriert. Die resultierenden rohen Kristalle
wurden in 8 ml heissem Tetrahydrofuran geldst, und nach der Zugabe von 16 mi Ethylacetat wurde die Mi-
schung tber Nacht stehengelassen. Die resultierenden Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen,
mit Ethylacetat gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet. Die erhaltenen Kristalle wurden in
20 ml absolutem Tetrahydrofuran suspendiert und nach der tropfenweisen Zugabe von 498 Mikroliter
Phosphortribromid bei Raumtemperatur unter Rilhren wurde die Mischung 9 h lang unter Ruckfluss ge-
halten, bei Erwarmung filtriert, um das unlésliche Material zu entfernen, und bei reduziertem Druck kon-
zentriert. Nach der Zugabe von 5 mi Ethylacetat wurde die Mischung 30 min lang stehengelassen. Die
resultierenden Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Ethylacetat gewaschen und bei redu-
ziertem Druck getrocknet, um 1,21 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Kristalle
zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 4,66 (4H, s), 7,52 (2H, dd, J = 1,5, 8,6 s7), 7,81 (2H, d, J = 8,6 s7), 7,82
(eH, d, J =1,5s™).

Bezugsbeispiel 58.
2,6-Bis(2-carboxyethyl)naphthalin

Zuerst wurden 228 mg metallisches Natrium in 10 ml absolutem Ethanol geldst, und nach der Zugabe
von 3,02 g Diethylmalenat wurde die Mischung 5 min lang unter Riickfluss gehalten und abgekiihit. Nach
der Zugabe von 504 mg Diethylmalonat und anschliessend 1,41 g 2,6-Bis(brom-methyl)naphthalin auf ein-
mal wurde die Mischung 2 h lang unter Riickfluss gehalten. Nach der Abkihlung und der Zugabe von
20 m! Eiswasser wurde die Reaktionsmischung mit 1 n Chiorwasserstoffsdure auf pH = 6,0 eingestellt
und zweimal mit 100 ml Benzol extrahiert. Die Extrakte wurden kombiniert, mit Wasser und einer gesétti-
gen wissrigen Natriumchioridldsung gewaschen, {ber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei re-
duziertem Druck verdampft. Dem resuitierenden hellgeloen Ol wurden 15 mi Essigséure und 15 mi konzen-
trierte Chlorwasserstoffsiure zugegeben, und die Mischung wurde 23 h lang unter Riickfluss gehalten,
abgekiihlt und konzentriert. Nach der Zugabe von 5 mi Wasser wurden die resultierenden Kristalle
durch Filiration aufgefangen, mit Wasser gewaschen und in Luft und danach bei reduziertem Druck ge-
trocknet, um 1,136 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (DMSO-dg, Delta ppm): 2,61 (4H, t, J = 7,4 s™1), 2,97 (4H, t, J = 7,4 s71), 7,37 (2H, dd, J =
1,5, 8,4 s71), 7,66 (2H, brs), 7,75 (2H, d, J = 8,4 s71), 12,13 (2H, brs).
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Bezugsbeispiel 59.
2,6-Bis(3-hydroxypropyl)naphthalin

Zuerst wurden 1,10 g 2,6-Bis(2-carboxyethyl)naphthalin in 8 m! Ethanol gelést, und nach der tropfen-
weisen Zugabe von 0,4 ml konzentrierter Schwefelséure wurde die Mischung 6 h unter Riickfluss gehal-
fen und abgekiihit. Nach der Zugabe von 30 mi Eiswasser und 50 ml Ethylacetat wurde die Mischung mit
10%igem Natriumhydroxid auf pH = 8,0 eingestellt. Die abgetrennte wéssrige Schicht wurde mit 50 ml
Ethylacetat extrahiert. Die Ethylacetatschichten wurden kombiniert, mit einer geséttigen wéssrigen Na-
triumchloridldsung gewaschen, Uber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck
verdampft. Der Rickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Chloroform (1:1)
eluiert, um die Diethylesterverbindung als farbloses Kristall zu erhalten. Zu einer Suspension von
120 mg Lithiumaluminiumhydrid in & ml absolutem Tetrahydrofuran wurde 3 min lang tropfenweise eine L6-
sung des obengenannten Kristalls in 10 ml absolutem Tetrahydrofuran zugegeben, und die Mischung wur-
de 80 min lang unter Riickfluss gehalten. Nach Abkilhlung wurden der Reaktionsmischung nacheinander
0,12 ml Wasser, 0,12 ml 15%iges Natriumhydroxid und 0,36 m! Wasser zugegeben. Die Mischung wurde
1,5 h lang bei Raumtemperatur geriihrt, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 429 mg der in
der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, ppm): 1,45 (2H, brs), 1,9-2,1, (4H, m), 2,86 (4H, 1, J = 7,7 s~), 3,71 (4H, 1, J = 6,3
s™), 7,32 (2H, dd, J = 1,5, 8,3 s™1), 7,60 (2H, brs), 7,71 (2H, d, J = 8,3 s-1).

Bezugsbeispiel 60.
2,6-Bis(3-dimethylaminopropyl)naphthalin

Zu 420 mg 2,6-Bis(3-hydroxypropyl)naphthalin wurden 133 Mikroliter Phosphortribromid zugegeben,
und die Mischung wurde 2 h lang bei 80°C geriihrt und abgekiihit. Nach der Zugabe von 10 m! Eiswasser
wurde die Mischung mit 50 ml Ethylacetat exirahiert. Der Extrakt wurde mit einer 5%igen wissrigen Na-
friumbicarbonatidsung, Wasser und einer gesatiigten wéssrigen Natriumchlorididsung gewaschen, {iber
Magnesiumsulfat getrocknet, filiriert und bei reduziertem Druck verdampft. Der Rickstand wurde auf
einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Benzol (10:1) eluiert, um 314 mg 2,6-Bis(3-brom-
propyl)naphthalin als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,2-2,3 (4H, m), 2,93 (4H, 1, J = 7,3 s1), 3,42 (4H, t, J = 6,6 s71), 7,32
(2H, dd, J = 1,6, 8,3 s71), 7,61 (2H, brs), 7,73 (2H, d, J = 8,3 s~1).

Zu einer Suspension von 150 mg des obengenannten Kristalls in 1 ml Ethanol wurden 424 Mikroliter
50%iges Dimethylamin zugegeben, und die Mischung wurde 24 h lang bei Raumtemperatur geriihrt, um ei-
ne hellgelbe Losung zu erhalten. Diese Losung wurde bei reduziertem Druck verdampft, um das Ethanol
zu entfernen, und nach der Zugabe von 20 ml Wasser wurde die Mischung mit 50 ml Benzol extrahiert.
Der Exirakt wurde mit einer geséttigten wéssrigen Natriumchlorididsung gewaschen, iiber Magnesium-
sulfat gefrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 98 mg der in der Uberschrift ge-
nannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,8-2,0 (4H, m), 2,23 (12H, s), 2,32 (4H, brt), 2,78 (4H, t, J = 7,6 s~1),
7,31 (2H, dd, J = 1,5, 8,3 s71), 7,58 (2H, brs), 7,70 (2H, d, J = 8,3 s71).

Beispiel 31.
2,6-Bis(3-trimethylammoniopropyl)naphthalindijodid

Zuerst wurden 98 mg 2,6-Bis(3-dimethylaminopropyl)naphthalin in 1 ml absolutem Methanol gelést, und
nach der Zugabe von 205 pl Methyljodid unter Eiskihiung und Rihren wurde die Mischung 2 h lang bei
Raumtemperatur geriihrt und 30 min lang unter Riickfluss gehalten. Nach Abkiihlung und Zugabe von
3 ml Aceton wurde die Reaktionsmischung 5 min lang geriihrt. Die resultierenden Kristalle wurden durch
Filtration aufgefangen, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet um 117 mg der in
der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunkt: oberhalb 270°C;

H-NMR (D20, ppm): 2,2-2,4 (4H, m), 2,91 (4H, t, J = 7,2 s-1), 3,08 (18H, s), 3,3-3,4 (4H, m), 7,50
(2H, brd), 7,79 (2H, brd), 7,90 (2H, d, J = 8,1 s71).

Bezugsbeispiel 61.
2,6-Bis(3-diethylaminopropyl)naphthalin

Zu einer Losung von 132 mg 2,6-Bis(3-brompropyl)naphthalin in 1 ml absolutem Ethanol wurden bei
Raumtemperatur unter Rihren tropfenweise 368 Mikroliter Diethylamin zugegeben, und die Mischung
wurde 2,5 h lang unter Rickfluss gehalten und danach abgekihlt. Die Reaktionsmischung wurde bei re-
duziertem Druck verdampft und nach der Zugabe von 20 ml Wasser mit 50 ml Benzol extrahiert. Der Ex-
trakt wurde mit einer geséitigten wéssrigen Natriumchloridiésung gewaschen, {iber Magnesiumsulfat ge-
trocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 78 mg der in der Uberschrift genannten Ver-
bindung als hellgelbe Flissigkeit zu erhalten.
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7,1 571, 1,8-2,0 (4H, m), 2,49 (4H, brt), 2,53 (8H, g, J =

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,01 (12H,t,J =
J=1,5, 8,3 s, 7,58 (2H, brs), 7,69 (2H, d, J = 8,3 s7).

7,171, 2,76 (4H, 1, J = 7,6 571), 7,30 (2H, dd,

Beispiel 32.
2,6-Bis(3-triethylammoniumpropyl)naphthalindijodid

Zu einer Lésung von 78 mg 2,6-Bis(3-diethylaminopropyl)naphthalin in 1 ml absolutem Ethanol wurden
176 Mikroliter Ethyljodid zugegeben, und die Mischung wurde 140 min lang unter Riickiluss gehalten und
abgekiihit. Nach der Zugabe von 2 ml Aceton wurde die Mischung 20 min lang geriihrt. Die resultieren-
den Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck ge-
trocknet, um 117 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunki: 248°C-250°C (zersetzt);

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,15 (18H, brt), 2,0-2,2 (4H, m), 2,91 (4H, brt), 3,1-3,3 (16H, m), 7,50 (2H,
brd), 7,79 (2H, brs), 7,90 (2H, d, J = 8,3 s71).

Bezugsbeispiel 62.
2-(5-Brompentyloxy)tetrahydropyran

Zu 31,2 g 1,5-Pentandiol wurden 380 mg p-Toluolsulfons&uremonohydrid und unter Eiskihiung und
Riihren 20 min lang tropfenweise 8,4 g Dihydropyran zugegeben, und die Mischung wurde 3,5 h lang bei
Raumtemperatur geriihrt. Nach der Zugabe von 300 ml Chloroform wurde die Mischung mit einer 2%igen
wissrigen Natriumbicarbonatidsung, Wasser und einer geséttigien wéssrigen Natriumchloridibsung ge-
waschen, (ber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampit. Der Riick-
stand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Ethylacetat (3:1) eluiert, um 6,0 g
2-(5-Hydroxypentyloxy)tetrahydropyran als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

Zu einer Losung von 1,88 g der farblosen Flussigkeit, 1,62 mi Pyridin und 6,64 g Tetrabrommethan in
20 ml absolutem Ethylether wurden unter Eiskithlung und Riihren auf einmal 5,25 g Triphenylphosphin zu-
gegeben, und die Mischung wurde 5 min lang unter Eiskilhlung geriihrt und danach Gber Nacht bei
Raumntemperatur. Nach der Zugabe von 20 ml Ethylether wurde die Mischung geriihrt, filiriert, um das
resultierende unldsliche Material zu entfernen und mit 100 ml Ethylether gewaschen. Die Ethylether-
schichten wurden kombiniert, mit Wasser und einer gesattigten wéssrigen Natriumchloridldsung gewa-
schen, (iber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riick-
stand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet, mit Hexan/Ethylacetat (20:1) eluiert, um 2,32 g der
in der Uberschrift genannten Verbindung als farblose Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,4-1,7 (10H, m), 1,7-2,0 (2H, m), 3,3-3,6 (2H, m), 3,42 (2H, 1, J =6,7
g-1), 3,7-4,0 (2H, m), 4,57 (1H, brs).

Bezugébeispiel 63.
1,4-Bis(5-hydroxypentylthio)benzol

Eine Losung von 169 mg metallischem Natrium in 5 ml absolutem Ethanol wurde bei reduziertem Druck
verdampft, um das Ethanol zu entfernen. Das resultierende Natriumethoxid wurde in 17,5 ml absolutem
Hexamethylphosphorsauretriamid gelést, und dieser Mischung wurden unter Eiskiihlung und Rahren
497 mg 1,4-Benzoldithiol und danach 2 min lang tropfenweise 2,20 g 2-(5-Brompentyloxy)tetrahydro-
pyran zugegeben. Diese Mischung wurde iber Nacht bei Raumtemperatur geriihrt, in 200 ml Eiswasser
gegossen, mit Natriumchlorid geséttigt und zweimal mit 100 ml Ethylether extrahiert. Die Ethyletherextrak-
te wurden kombiniert, mit einer geséttigten wassrigen Natriumchloridldsung gewaschen, iber Magne-
siumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampit. Der resultierende Riickstand wur-
de auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Ethylacetat (20:3) eluiert, um 1,02 g 1,4-Bis[5-
(2-tetrahydropyranyloxy)pentyithiolbenzol als hellgelbe Flussigkeit zu erhalten.

Zu einer Suspension dieses Produktes in 6 mi Methanol wurden bei Raumtemperatur unter Rihren
10 mg p-Toluolsulfonséuremonohydrid zugegeben, und die Mischung wurde 3 h lang geriihrt. Nach der
Zugabe von 50 mi Chloroform wurde die Mischung mit einer 5%igen wéssrigen Natriumbicarbonatlosung
und einer gesattigten wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet,
filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 642 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung
als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCl, Delta ppm): 1,4-1,8 (14H, m), 2,90 (4H, 1, J = 7,1 s7), 3,60 (4H, brt), 7,24 (4H, s).

Bezugsbeispiel 64.
1,4-Bis(5-dimethylaminopenthylthio)benzol

Zu 640 mg 1,4-Bis(5-hydroxypentylthio)benzol wurden unter Eiskithlung und Rihren 157 Mikroliter
Phosphorsauretribromid zugegeben, und die Mischung wurde 10 min lang bei Raumtemperatur und da-
nach 1 h lang bei 80°C geriihrt. Nach dem Abkiihlen und der Zugabe von 20 ml Eiswasser wurde die Mi-
schung mit 50 mi Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde mit einer gesattigten, wassrigen Natriumchlo-
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rididsung gewaschen, ber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck verdampft.
Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Ethylacetat (50:1) eluiert,
um 533 mg 1,4-Bis(5-brompentylthio)benzol als farbloses Kristall zu erhalten.

Zu einer Lésung dieses Kristalls in 3 ml in absolutem Ethanol wurden 1,25 ml Diethylamin zugegeben,
und die Mischung wurde 2 h lang unter Riickfluss gehalten und iber Nacht bei Raumtemperatur geriihrt.
Nach der Zugabe von 15 ml einer 5%igen wéssrigen Natriumbicarbonatiésung wurde die Mischung mit
50 ml Benzol exirahiert. Der Extrakt wurde mit einer gesattigten, wéssrigen Natriumchloridlésung gewa-
schen, liber Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert und bei reduziertem Druck verdampft, um 510 mg
der in der Uberschrift genannten Verbindung als schwach rétliche Fliissigkeit zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,01 (12H, t, J = 7,1 s~), 1,45 (8H, brs), 1,5-1,7 (4H, m), 2,40 (4H, brt),
2,50 (8H,q,J=7,1571),2,89 (4H, 1, J = 7,3 s7), 7,23 (4H, s).

Beispiel 33.
1,4-Bis(5-triethylammoniopentylthio)benzoldijodid

Zuerst wurden 510 mg 1,4-Bis(5-diethylaminopentylthio)benzol in 5 ml absolutem Ethanol geldst, und
nach der Zugabe von 960 Mikroliter Ethyljodid wurde die Mischung 4 h lang unter Riickfluss gehalten,
danach abgekihlt und bei reduziertem Druck verdampft, um das Ethanol zu entfernen. Nach der Zugabe
von 5 ml Aceton wurde die Mischung bei Raumtemperatur 3 h lang geriihrt und Giber Nacht im Gefrierap-
parat stehengelassen. Die resultierenden Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Aceton ge-
waschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 519 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung
als hellgraue Kristalle zu erhalten.

H-NMR (D20, Delta ppm): 1,24 (18H, brt), 1,4-1,6 (4H, m), 1,6-1,8 (8H, m), 2,9-3,2 (8H, m) , 3,24 (12H,
brg), 7,36 (4H, s).

Bezugsbeispiel 65.
4,4’-Bis(3-hydroxypropyl)biphenyl

Zu einer Lésung von 9,20 g 4,4-Dijodbiphenyl und 2,47 g Propargylalkohol in 90 ml Triethylamin wur-
den bei Raumtemnperatur 140 mg Di(triphenylphosphin). Palladiumdichlorid und 76 mg Kupfer(l)-jodid zuge-
geben, und die Mischung wurde 24 h lang geriihrt. Nach einer weiteren Zugabe von 0,90 g Propargylal-
kohol wurde die Mischung weitere 6 h lang geriihrt, in Wasser gegossen, mit 6 n Chlorwasserstoffséure
auf pH = 6 eingestellt und dreimal mit 200 ml Tetrahydrofuran extrahiert. Der Extrakt wurde tiber Magne-
siumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck konzentriert. Das Konzenirat wurde auf einer Kiesel-
gelkolonne angewendet und mit Chloroform/Methanol (20:1) eluiert, um 4,5 g 4,4"-Bis(3-hydroxy-1-pro-
pinyl)biphenyl als braune Kristalle zu erhalten.

H-NMR (DMSO-ds, Delta ppm): 4,33 (4H, d, J = 6,1 s™1), 5,36 (2H, 1, J = 6,1 s71), 7,52 (4H, d, J =
8,357),7,72 (4H,d, J=8,3s").

Zu einer Lésung von 2,32 g der so erhaltenen Kristalle in 200 m! 1,4-Dioxan wurden 2,3 g 5% Palladium
auf Kohlenstoff zugegeben, und die Mischung wurde unter einem Wasserstoffstrom 1,5 h lang gerithrt.
Die Reaktionsmischung wurde filtriert, um den Katalysator zu entfernen, und bis zur Trockenheit bei re-
duziertem Druck verdampft, um 2,09 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als schwachgraues
Pulver zu erhalten.

H-NMR (DMSO-ds, Delta ppm): 1,6-1,8 (4H, m), 2,64 (4H, t, J = 7,6 s~1), 3,43 (4H, dd, J = 6,4, 5,1
s™), 4,48 (H, 1, J =5,1s1),7,26 (4H, d, J, =8,3 s7), 7,54 (4H, d, J = 8,3 s-1).

Bezugsbeispiel 66.
4,4’-Bis(3-dimethylaminopropyl)biphenyi

Zu 2,09 g 4,4"-Bis(3-hydroxypropyl)biphenyl wurden bei Raumtemperatur 0,60 ml Phosphortribromid
zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang bei 80°C geriihrt, in eine geséttigte wéssrige Natriumbicar-
bonatlésung gegossen und mit 100 ml Chloroform und dreimal mit 100 mi Chloroform/Tetrahydrofuran (1:1)
extrahiert. Der Extrakt wurde Ober Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck konzen-
triert. Der resultierende Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Hexan/Benzol
(20:1) eluiert, um 2,09 g 4,4"-Bis(3-brompropyl)diphenyl als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,12,3 (4H, m), 2,82 (4H, 1, J = 7,3 s~1), 3,43 (4H,t, J = 6,7 s, 7,26
(4H,d,J=8,3s),7,51 (4H,d, J = 8,3 7).

Zu einer Lésung von 515 mg der so erhaltenen Kristalle in 4 ml Ethanol wurden bei Raumtemperatur
0,68 ml einer 50%igen wéssrigen Dimethylaminldsung zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang ge-
rihrt. Nach der Zugabe von 6 ml Tetrahydrofuran wurde die Mischung 1 h lang geriihrt. Nach einer wei-
teren Zugabe von 0,68 mi einer 50%igen wéssrigen Dimethylaminisung wurde die Mischung 20 h lang
geriihrt. Nach einer weiteren Zugabe von 0,68 ml einer 50%igen wassrigen Dimethylaminldsung wurde
die Mischung 2 h lang bei 80°C im Reaktionskolben geriihrt, der mit einem Gummibalion ausgestattet war.
Nach Abkiihlung wurde die Reaktionsmischung bei reduziertem Druck konzentriert, es wurde eine 5%ige
wéssrige Natriumbicarbonatiésung zugegeben, und die Mischung wurde dreimal mit 50 ml Benzol exira-
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hiert. Der Extrakt wurde mit einer 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatlésung und einer gesétigten
wassrigen Natriumchloridldsung gewaschen, lber Magnesiumsulfat getrocknet, bei reduziertem Druck
bis zur Trockenheit konzentriert und im Vakuum getrocknet, um 340 mg der in der Uberschrift genann-
ten Verbindung als farbloses Ol zu erhalten.

H-NMR (CDCls, ppm): 1,7-1,9 (4H, m), 2,24 (12H,s),2,32 (4H, 1, J=7,457),2,67 (4H,1, /=78
s™1), 7,25 (4H, d, J = 8,3 s71).

Beispiel 34.
4,4’-Bis(3-trimethylammoniopropyl)biphenyldijodid

Zu einer Lésung von 340 mg 4,4'-Bis(3-dimethylaminopropyl)biphenyl in 3 ml Methanol wurden 0,65 ml
Methyljodid zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang bei Raumtemperatur in der Dunkelheit unter ei-
nem Stickstoffstrom geriihrt, 1 h lang unter Riickfluss gehalten, abgekiihlt und 1 h lang in einem Gefrier-
apparat gekihlt. Die resultierenden Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Methanol, Ace-
ton und n-Hexan gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um die priméaren Kristalle zu erhal-
ten. Das Filirat wurde wie oben beschrieben behandelt, um die sekundéren Kristalle zu erhalten. Die
Kristalle wurden kombiniert und aus 1 ml Methanol rekristallisiert, mit Methanol, Aceton und n-Hexan ge-
waschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 393 mg der in der Uberschrift genannten Verbin-
dung als farbloses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunkt: 252°C-254°C;

1H-NMR (D20, Delta ppm): 2,1-2,3 (4H, m), 2,80 (4H, t, J = 7,3 s™), 3,10 (18H, s), 3,3-3,4 (4H, m),
743 (4H,d, J=8,35),7,69 (4H,d, J=83s7).

Bezugsbeispiel 67.
4,4-Bis(3-diethylaminopropyl)biphenyl

Eine Lsung von 515 mg 4,4*-Bis(3-brompropyl)biphenyl und 0,95 g Diethylamin in 1,3 ml Ethanol wurde
2 h lang in einem mit einem Ballon ausgestatteten Kolben unter Rickfluss gehalten, abgekuhlt und bei re-
duziertem Druck konzentriert. Diesem Konzentrat wurde eine 5%ige wassrige NatriumbicarbonatlGsung
zugegeben, die Mischung wurde dreimal mit 50 ml Benzol extrahiert. Der Extrakt wurde mit einer 5%igen
wassrigen Natriumbicarbonatldsung und einer gesatigten wéssrigen Natriumchlorididsung gewaschen,
iiber Magnesiumsulfat getrocknet, bei reduziertem Druck konzentriert und im Vakuum getrocknet, um
420 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als gelbes Ol zu erhalten.

1H-NMR (CDCl3), Delta ppm): 1,02 (12H, t, J = 7,1 -, 1,7-1,9 (4H, m), 2,4-2,7 (16H, m), 7,25 (4H, d, J
=8,3 5™, 7,50 (4H, d, J = 8,3 s-).

Beispiel 35.
4,4-Bis(3-triethylammoniopropy!)biphenyldijodid

Zu einer Lsung von 400 mg 4,4'-Bis(3-diethylaminopropyl)biphenyl in Ethanol wurden 0,84 mi Ethyljo-
did zugegeben, und die Mischung wurde 3 h lang unter Riickiluss gehalten. Nach einer weiteren Zugabe
von 0,42 ml Methyljodid wurde die Mischung 2 h unter Riickfluss gehalten und bei reduziertem Druck
konzentriert. Dem Konzentrat wurden 5 mi Aceton und 50 ml Ethylacetat zugegeben. Die resultierenden
Kristalle wurden durch Filtration aufgefangen, mit Ethanol, Aceton und n-Hexan gewaschen und bei re-
duziertem Druck getrocknet. Das erhaltene schwachgelbe Pulver wurde aus 10 ml Ethanol rekristalli-
siert, um 475 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als schwachgelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunkt: 260°C—262°C;

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,1,~1,3 (18H, m), 1,9-2,1 (4H, m), 2,78 (4H, 1, J = 6,8 ), 3,1-3,3 (16H, m),
7,43 (4H, d, J = 8,3s), 7,69 (4H, d, J=8,3577).

Bezugsbeispie! 68.
7-Octin-1-ol

Zu einer Losung von 14,37 g 6-Chlor-1-hexanol und 10,39 g Dihydropyran in 30 ml Methylenchlorid
wurden 0,95 g p-Toluolsulfonséuremonohydrat zugegeben, und die Mischung wurde 18 h lang bei
Raumtemperatur geriihrt, in 50 ml geséttigter, wassriger Natriumbicarbonatldsung gegossen, 10 min lang
gertihrt und dreimal mit 100 ml Chloroform extrahiert. Die Extrakte wurden kombiniert, mit einer geséttig-
ten wassrigen Natriumbicarbonatiésung und einer gesattigten, wassrigen Natriumchlorididsung gewa-
schen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet, bei reduziertem Druck konzentriert und im Vakuum getrock-
net. Das so erhaltene orangegefarbte Ol wurde im Vakuum destilliert, um 17,43 g 2-(6-Chlorhexyloxy)-
tetrahydropyran als farbloses Ol zu erhalten.

Siedepunkt: 108°C~110°C (2 mmHg (2,66.102 Pa))

1H-NMR (CDCls, ppm): 1,2-1,9 (14H, m), 3,3-4,0 (6H, m), 4,58 (1H, brs).

Zu einer Lésung von 6,8 g eines Lithiumacetylidethylendiaminkomplexes in 30 mi Dimethylsulfoxid wur-
de 20 min lang bei Raumtemperatur unter einem Stickstoffstrom tropfenweise eine Losung von 11,03 g
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des oben erhaltenen farblosen Ols in Dimethylsulfoxid zugegeben, und die Mischung wurde 4 h lang
gerihri, in Eiswasser gegossen, mit Natriumchlorid ausgesalzt und dreimal mit 100 ml Ethylether extra-
hiert. Die Extrakte wurden kombiniert, Gber Magnesiumsulfat getrocknet, bei reduziertem Druck kon-
zentriert und im Vakuum getrocknet, um 9,46 g 2-(7-Octinyloxy)tetrahydropyran als getbes Ol zu erhal-
ten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,2-2,3 (17H, m), 3,3—4,0 (4H, m), 4,57 (1H, brs).

Zu einer Lésung von 9,46 g des so erhaltenen Ols in 20 mi Methanol wurden 0,5 g p-Toluolsulfons&u-
remonohydrat zugegeben, und die Mischung wurde 19 h lang bei Raumtemperatur geriihrt. Nach der Zu-
gabe von Wasser wurde die Reaktionsmischung dreimal mit 100 ml Ethylacetat exirahiert. Der kombinier-
te Extrakt wurde mit einer geséttigten wéssrigen Natriumchlorididsung gewaschen, iiber Magnesiumsul-
fat getrocknet, bei reduziertem Druck konzentriert und im Vakuum getrocknet. Das resultierende gelbe
Ol wurde im Vakuum destilliert, um 4,18 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Ol
zu erhalten.

Siedepunkt: 78°C~80°C (2 mmHg (2,66.102 Pa))

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,2-2,3 (11H, m), 3,65 (2H, 1, J = 7,6 s~1).

Bezugsbeispiel 69.
1,4-Bis(8-hydroxyoctyl)benzol

Eine Lésung von 3,30 g 1,4-Jodbenzol, 2,77 g 7-Octin-1-ol, 70 mg Di(iriphenylphosphin). Palladium-
dichlorid und 38 mg Kupfer(l)-jodid in 40 ml Triethylamin wurde 17 h lang bei Raumtemperatur geriihrt.
Nach der weiteren Zugabe von 0,50 g 7-Octin-1-ol, 70 mg Di(triphenylphosphin).Palladiumdichiorid und
40 mg Kupfer(l)-jodid wurde die Reaktionsmischung 24 h lang geriihrt. Nach der weiteren Zugabe von
0,50 g 7-Octin-1-ol wurde die Mischung 5 h lang geriiht, nach der Zugabe von 170 mg Kupfer(l)-jodid wur-
de die Mischung 2,5 h lang geriihrt, und nach der Zugabe von 0,2 g 7-Octin-1-ol und 130 mg
Di(triphenylphosphin).Palladiumdichlorid wurde die Reaktionsmischung schiiesslich 18 h lang gertihrt. Die
Reaktionsmischung wurde filtriert, um das unlgsliche Material zu entfernen, bei reduziertem Druck kon-
Zentriert und nach der Zugabe von Wasser dreimal mit 100 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde
mit einer gesattigten wassrigen Natriumchloridigsung gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet, bei
reduziertem Druck konzentriert. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit
Chloroform/Methanol (100:1 bis 50:1) eluiert, um 1,39 g 1,4-Bis(8-hydroxy-1-octinyl)benzol als hellbrau-
nes Pulver zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,2-1,7 (16H, m), 2,41 (4H, t, J = 6,8 s, 3,66 (4H, q, J = 6,4 5™, 7,29
(4H, s).

Zu einer Losung von 1,93 g des oben erhaltenen 1,4-Bis(8-hydroxy-1-octinyl)benzols in 100 ml Ethanol
wurden 0,56 g 5% Palladium auf Kohlenstoff zugegeben, und die Mischung reagierte 1 h lang unter Was-
serstofistrom und wurde filiriert, um den Katalysator zu entfernen. Das Filtrat wurde bei reduziertem
Druck konzentriert und im Vakuum getrocknet, um 1,84 g der in der Uberschrift genannten Verbindung
als farbloses Kristall zu erhalten.

1H-NMR (DMSO-ds, Delta ppm): 1,1-1,6 (24H, m), 2,4-2,6 (4H, m), 3,1-3,3 (4H, m), 4,32 (2H, bri),
7,06 (4H, s).

Bezugsbeispiel 70.
1,4-Bis(8-diethylaminooctyl)benzol

Zu 1,84 g 1,4-Bis(8-hydroxyoctyl)benzol wurden 0,42 ml Phosphoriribromid zugegeben, die Mischung
wurde 2,5 h lang bei 80°C geriihrt, in Eiswasser gegossen und dreimal mit 50 ml Ethylacetat extrahiert.
Die Extrakte wurden kombiniert, mit einer gesattigten, wassrigen Natriumchlorididsung gewaschen, tber
Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck konzentriert. Der Riickstand wurde auf einer
Kieselgelkolonne angewendet und mit n-Hexan/Benzol (20:1) eluiert, um 2,13 g 1,4-Bis(8-bromactyl)benzol
als farbloses Kristall zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,2-1,9 (24H, m), 2,56 (4H, t, J = 7,5 s™1), 3,40 (4H, t, J = 6,8 s~1), 7,08
(4H, s).

Eine Lésung vom 924 mg der oben erhaltenen Kristalle und 1,46 g Diethylamin in 2 ml Ethanol wurde
3,5 h unter Rickfluss gehalten, abgekihlt und bei reduziertem Druck konzentriert. Nach der Zugabe ei-
ner 5%igen wassrigen Natriumbicarbonatlosung wurde die Mischung dreimal mit 100 ml Benzol extrahiert.
Der Extrakt wurde mit einer 5%igen wéssrigen Natriumbicarbonatlésung und einer geséttigten wéssrigen
Natriumchloridlésung gewaschen, iiber Magnesiumsulfat getrocknet, bei reduziertem Druck konzen-
triert und im Vakuum getrocknet, um 820 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als gelbes Ol
zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,03 (12H, 1, J = 7,3 s71), 1,1-1,7 (24H, m), 2,41 (4H, 1, J = 7,5 s, 2,53
(4H, brt), 2,53 (8H, g, J =7,3 s71), 7,08 (4H, s).
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Beispiel 36.
1,4-Bis(8-triethylammoniooctyl)benzoldijodid

Zu einer Lésung von 223 mg 1,4-Bis(8-diethylaminooctyl)benzol in 1 mi Ethanol wurden 0,40 mi Ethyljo-
did zugegeben, und die Mischung wurde 2 h unter Riickfluss gehalten, bei reduziertem Druck konzen-
triert und weiter bei reduziertem Druck getrocknet. Dem Riickstand wurden 38 ml Ethylacetat zugegeben,
um den Riickstand zu verfestigen. Dem Feststoff wurden 3 ml Aceton zugegeben, und das Ganze wurde
10 min lang geriihrt und filtriert. Die resultierenden Kristalle wurden mit Ethylacetat und n-Hexan gewa-
schen und bei reduziertem Druck getrocknet, um 315 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung
als gelbe Kristalle zu erhalten.

Schmelzpunkt: 122°C-127°C;

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,1-1,7 (42H, m), 2,52 (4H, brt), 3,0~3,4 (16H, m), 7,07 (4H, s).

Bezugsbeispiel 71.
2,2-Ethylenbis[2-(3-dimethylaminopropyl)-m-dithian]

Unter Stickstoffstrom wurden 2,66 g 2,2*-Ethylenbis(m-dithian) in 70 ml absolutem Tetrahydrofuran
suspendiert, und nachdem unter Rilhren bei —28 bis —23°C 10 min lang tropfenweise 7,69 ml 1,6 m n-Butyl-
lithium in n-Hexan zugegeben wurden, wurde die Mischung bei der gleichen Temperatur 1,5 h lang ge-
rithrt. Nach einer fiinfmindtigen tropfenweisen Zugabe von 1,46 g 3-Dimethylaminopropylchlorid bei —5
bis —3°C wurde die Mischung unter Eiskiihiung 1 h lang geriihrt. Die Reaktionsmischung wurde erneut
auf —28°C gekihlt, und nach der Zugabe der gleichen Menge n-Butyllithium und 3-Dimethylamino-
propyichlorid wie oben wurde bei Raumtemperatur iber Nacht weiter geriihrt.

Die so erhaltene schwachgelbe Fliissigkeit wurde eisgekihlt, und nach der Zugabe von 30 ml Eiswas-
ser wurde das Tetrahydrofuran bei reduziertem Druck verdampft, und die Mischung wurde mit 100 ml
und 50 ml Chloroform extrahiert. Die Exirakte wurden kombiniert, mit einer geséttigten wassrigen Natri-
umchloridisung gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und bei reduziertem Druck ver-
dampft. Der Riickstand wurde auf eine Kieselgelkolonne angewendet und mit Chloroform/Methanol/Trie-
thylamin (100:50:1) eluiert, um 1,03 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als schwachgelbe
Fliissigkeit zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,6-1,8 (8H, m), 1,8-2,1 (8H, m), 2,22 (12H, s), 2,2-2,3 (4H, brt), 2,7-3,0
(8H, m).

Bezugsbeispiel 72.
1,10-Bis(dimethylamino)-4,7-decandion

Zuerst wurden 695 mg 2,2"-Ethylenbis[2-(3-dimethylamino-propyl)m-dithian] in 24 ml absolutem Metha-
nol und 6 ml absolutem Tetrahydrofuran geldst, und nachdem 2 min lang unter Riihren bei Raumtempera-
tur tropfenweise eine Lésung von 3,12 g Thallium(lil)-nitratirihydrat in 18 ml absolutem Methanol zugege-
ben wurde, wurde die Mischung 30 min lang geriihrt, filtriert, um das unidsliche Material zu entfernen,
und bei reduziertem Druck verdampft, um das Lésungsmittel zu entfernen. Nach der Zugabe von 30 ml
Wasser wurde die Mischung mit 100 ml und 50 mi Chioroform extrahiert. Die Extrakte wurden kombiniert,
mit einer geséttigten, wassrigen Natriumchloridliésung gewaschen, dber Magnesiumsulfat getrocknet,
filtriert und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne ange-
wendet und mit Chloroform/Methanol/Triethylamin (80:20:1) eluiert, um 178 mg der in der Uberschrift ge-
nannten Verbindung als schwachgelbe Fliissigkeit zu erhalten.

El Masse m/z: 256 (M#);

1H-NMR (CDCls, ppm); 1,6-1,8 (4H, m), 2,20 (12H, s), 2,25 (4H, bri), 2,50 (4H, 1, J = 7,3 s71), 2,69
(4H, s).

Beispiel 37.
4,7-Dioxodecamethylenbis(irimethylammonium)dijodid

Zu einer Lésung von 79 mg 1,10-Bis(dimethylamino)-4,7-decandion in 0,8 ml absolutem Methano! wur-
den unter Riihren bei Raumtemperatur 192 Mikroliter Methyljodid zugegeben, und die Mischung wurde 3
h lang gerithrt, 20 min lang unter Riickfluss gehalten. Nach der Zugabe von 2 mi Aceton unter Erwar-
mung wurde die Reaktionsmischung iber Nacht unter Rihren in einem Gefrierapparat stehengelassen.
Danach wurde das resultierende Kristall durch Filtration aufgefangen, mit Aceton gewaschen und bei re-
duziertem Druck getrocknet, um 140 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kri-
stall zu erhalten.

Schmelzpunkt: 180°C-182°C;

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,9-2,1 (4H, m), 2,72 (4H, t, J = 2,7 s7), 2,81 (4H, s), 3,12 (18H, s), 3,2-3,4
(4H, m).
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Bezugsbeispie! 73.
1,10-Bis(dimethylamino)-4,7-decandiol

Zu einer Lésung von 95 mg 1,10-Bis(dimethylamino)-4,7-decandion in 3 ml Methanol wurden unter Eis-
kithlung 36 mg Natriumborhydrid zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang geriihrt, und nach der Zu-
gabe von 5 ml Aceton wurde bei reduziertem Druck konzentriert. Nach der Zugabe von Chloroform wur-
de die Mischung erneut bei reduziertem Druck konzentriert. Nach der Zugabe von 5 ml Chloroform wur-
de die Mischung filtriert, um das unlasliche Material zu entfernen, bei reduziertem Druck konzentriert
und weiter bei konzentriertem Druck getrocknet, um 79 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung
als gelbes Ol zu erhalten, die eine Syn/Anti(1:1)-Mischung umfasst.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,3-2,4 (28H, m), 3,51 (2H, brs), 7,14 (1H, brs), 7,26 (1H, brs).

Beispiel 38.
4,7-Dihydroxydecamethylenbis(trimethylammonium)dijodid

Zuy einer Ldsung von 79 mg 1,10-Bis(dimethylamino)-4,7-decandiol in 1 ml Methanol wurden 0,2 ml Me-
thyljodid zugegeben, und die Mischung wurde im Dunklen 3 h bei Raumtemperatur geriihrt und danach
1,5 h unter Riickfluss gehalten. Die Reaktionsmischung wurde bei reduziertem Druck bis zur Trockenheit
konzentriert, im Vakuum getrocknet und mit 10 ml Ethylacetat verfestigt. Das farblose Pulver wurde
durch Filiration aufgefangen, in 0,5 mi Methanol und 0,5 ml Aceton gel6st und bei reduziertem Druck
konzentriert und im Vakuum getrocknet, um 42 mg der in der Uberschrift genannten Verbindung als
farbloses Kristall zu erhalten, die eine Syn/Anti-Mischung umfasst.

Schmelzpunkt: 206°C-208°C; .

H-NMR (D20, Delta ppm): 1,4-2,0 (12H, m), 3,12 (18H, s), 3,34 (4H, 1, J = 8,5 5-1), 3,70 (2H brs).

Bezugsbeispiel 74.
Ethyl-p-(4-brombutyl)benzoat

Zu 50 mi Triethylamin wurden 5,52 g Ethyl-p-jodbenzoat, 1,54 g 3-Butin-1-ol, 41 mg Kupfer(l)-jodid und
77 mg Bis(triphenylphosphin)palladiumchlorid gegeben, und die Mischung wurde 2,5 h lang unter Stick-
stoffstrom geriihrt. Nach der Zugabe von 50 ml Ethylacetat wurde die Mischung filtriert, um den Nieder-
schlag zu entfernen, dreimal mit 30 ml Wasser gewaschen, {iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei re-
duziertem Druck verdampft, um 4,4 g Ethyl-p-(4-hydroxy-1-butinyl)benzoat als farbloses Ol zu erhal-
fen.

Danach wurden 4,4 g des oben erhaltenen Ols zusammen mit 1,2 g 5% Palladium auf Kohlenstoff in
50 ml Methanol in einer Wasserstoffatmosphére geriihrt, um 4,3 g Ethyl-p-(4-hydroxybutyl)benzoat zu
erhaiten. Zu diesem Produkt wurden unter Eiskilhlung 2,0 g Phosphoriribromid zugegeben, und die Mi-
schung wurde 1,5 h lang auf 80°C erwérmt. Diese Reaktionsmischung wurde in 50 ml Eiswasser gegos-
sen und zweimal mit 50 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde Giber Magnesiumsulfat getrocknet,
bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit
Chloroform/Hexan (1:1) eluiert, um 5,0 g der in der Uberschriit genannten Verbindung als farbloses Ol
zu erhalten.

H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,38 (3H, t, J = 7,1 s7), 1,85 (4H, m), 2,69 (2H, t, J = 7,1 s), 3,41 (2H, 1,
J=6,4571),4,36 (2H,q,J 07,1 5°1),7,25 (2H, d, J = 8,3 s), 7,98 (2H, d, J = 8,3 s71).

Beispiel 39.
2-Dimethylaminoethyl-p-(4-dimethylaminobutyl)benzoatbis(methyljodid)

Zuerst wurden 4,2 g des im Bezugsbeispiel 74 erhaltenen Ols in 30 ml Ethanol gelsst, und nach der Zu-
gabe von 26 ml einer wéssrigen 50%igen Dimethylaminlésung wurde die Mischung 4 h lang bei Raumtem-
peratur gerihrt und bei reduziertem Druck konzentriert. Nach der Zugabe von 50 ml Wasser wurde die
Mischung dreimal mit 20 ml Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde {iber Magnesiumsulfat getrocknet
und bei reduziertem Druck verdampft, um 3,0 g Ethyl-p-(4-dimethylaminobutyl)benzoat zu erhalten.

Zu 2,68 g dieser Verbindung wurden 10,7 mi 1 n Natriumhydroxid zugegeben, und die Mischung wurde
12 h bei 70°C gerlihrt und bei reduziertem Druck verdampft, um das Wasser zu entfernen. Der Riick-
stand wurde in Gegenwart von Phosphorpentoxid bei reduziertem Druck getrocknet, um 2,58 g eines
farblosen Pulvers zu erhalten.

1,9 g dieses Pulvers wurden in 30 ml Dimethylformamid suspendiert und nach der Zugabe von 1,25 g Di-
methylaminoethyichlorid wurde die Mischung 4 h lang bei 60°C geriihrt. Nach Abkihlung und Zugabe
von 50 ml Ethylacetat wurde die Mischung zweimal mit 20 m| Wasser gewaschen, {iber Magnesiumsulfat
getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 1,0 g 2-Dimethylaminoethyl-p-(4-dimethylaminobu-
tyllbenzoat zu erhalten. Dem so erhaltenen Ester wurden 7 ml Methanol und 2,1 ml Methyljodid zugege-
ben, und die Mischung wurde bei Raumtemperatur iber Nacht geriihrt. Die resultierenden Kristalle wur-
den durch Filtration aufgefangen, mit Methanol gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet, um
1,65 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als schwachgelbe Kristalle zu erhalten.
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Schmelzpunkt: 248°C (zersetzt);

IR (KBr) cm~1: 2960, 1715, 1275

1H-NMR (D20, Delta ppm): 1,75 (4H, m), 2,80 (2H, brt), 3,07 (6H, s), 3,28 (6H, s), 3,10-3,40 (4H, m),
3,90 (2H, m), 7,45 (2H, d, J = 8,3 571), 8,0 (2H, d, J = 8,3 571).

Bezugsbeispiel 75.
Methyl-p-(3-brompropylthio)benzoat

Zu 40 m! Chloroform wurden 4,0 g Methyl-4-mercaptobenzoat, 3,3 g 3-Brom-1-propanol und 2,38 ¢
Triethylamin zugegeben, und die Mischung wurde 1 h lang geriihrt und dann bei reduziertem Druck ver-
dampft. Nach der Zugabe von 50 mi Ethylacetat wurde die Mischung mit jeweils 30 mi Wasser, 1 n Chlor-
wasserstoffsdure und einer geséttigten, wassrigen Natriumbicarbonatlosung gewaschen, iiber Magne-
siumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde auf einer Kieselgel-
kolonne angewendet und mit Chloroform/Methanol (100:3) eluiert, um 3,6 g Methyl-p-(3-hydroxypropyl-
thio)benzoat als farbloses Kristall zu erhalten.

Zu 3,0 g dieser Kristalle wurden 1,44 g Phosphortribromid zugegeben, und die Mischung wurde 2 h
lang auf 80°C erwarmt, in 50 ml Eiswasser gegossen und dreimal mit 20 ml Ethylacetat extrahiert. Der Ex-
trakt wurde lber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand
wurde auf einer Kieselgelkolonne angewendet und mit Chloroform/Hexan (1:1) eluiert, um 3,0 g der in der
Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Ol zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 2,1-2,3 (2H, m), 3,15 (2H, t, J = 7,0 s71), 2,53 (2H, 1, J = 6,5 571), 3,9
(8H, s),7,28 (2H,d,J=8,05"1),7,93 (2H, d, J = 8,0 s77).

Beispiel 40
Dimethylaminoethyl-p-(3-dimethylaminopropylthio)benzoatbis(methyljodid)

Zuerst wurden 3,0 g des im Bezugsbeispiel 75 erhaltenen Ols in 30 mi Methanol geldst, und nach der
Zugabe von 18 ml einer 50%igen wéssrigen Dimethylaminlosung wurde die Mischung bei Raumtemperatur
5 h lang gerlihrt und danach bei reduziertem Druck verdampft. Nach der Zugabe von 30 ml Wasser wur-
de die Mischung zweimal mit 20 mi Ethylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde {ber Magnesiumsulfat ge-
trocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 2,2 g Methyl-p-(3-dimethylaminopropylthio)benzoat
als farbloses Ol zu erhalten. Diesem Ol wurden 8,7 ml 1 n Natriumhydroxid zugegeben, und die Mischung
wurde 2 h lang bei 80°C geriihrt und bei reduziertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde in Ge-
genwart von Phosphorpentoxid bei reduziertem Druck getrocknet, um 2,4 g Natrium-p-(3-dimethylami-
nopropylthio)benzoat als Pulver zu erhalten. 2,0 g dieses Puivers und 1,2 g 2-Dimethylaminoethylchiorid
wurden in 30 mi Dimethylformamid gegeben. Die Mischung wurde bei 60°C 4 h lang geriihrt und nach der
Zugabe von 100 ml einer wassrigen Natriumchlorididsung wurde dreimal mit 30 ml Ethylacetat exirahiert.
Der Exirakt wurde (iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 1,7 g
2-Diethylamino-ethyl-p-(3-dimethylaminopropylthio)benzoat als farbloses Ol zu erhalten. Zu 1,0 g dieses
Produktes wurden 7 ml Methanol und 4,5 g Methyljodid zugegeben, und die Mischung wurde {iber Nacht
bei Raumtemperatur gerithrt. Das resultierende Kristall wurde durch Filtration aufgefangen, es wurden
1,37 g der in der Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall erhalten.

Schmelzpunkt: 240°C—242°C;

IR (KBr) cm-1: 1710, 1590, 1270, 1110

1H-NMR (D20, ppm): 2,1-2,3 (2H, m), 3,08 (9H, s), 3,18 (4H, {, J = 6,8 s™1), 3,28 (9H, s), 3,5 (2H, m),
3,9 (2H,m),7,5(2H,d, J=8,5s"1),7,98 (2H, d, J = 8,5 571).

Bezugsbeispiel 76.
Methyl-p-(6-bromhexyl)dihydrocinnamat

Zu 40 ml Triethylamin wurden 3,68 g Methyl-p-jodidhydrocinnamat, 1,49 g 5-Hexin-1-ol, 40 ml Kup-
fer(l)-jodid und 77 mg Bis(triphenylphosphin).Palladiumchlorid zugegeben, und die Mischung wurde 2,5 h
lang in einer Stickstoffstromung geriihrt. Nach Zugabe von 50 ml Ethylacetat wurde die Mischung fil-
friert, um den resultierenden Niederschlag zu entfernen, dreimal mit 30 ml Wasser gewaschen, liber Ma-
gnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck verdampft, um 4,0 g Methyl-p-(6-hydroxy-1-
hexinyl)dihydrocinnamat als Ol zu erhalten. 4,0 g dieses Oles wurden mit 1,2 g 5% Palladium auf Kohlen-
stoff in 50 ml Methanol in einer Wasserstoffaimosphére gerithrt, um 2,41 g Methyl-p-(6-hydroxy-
hexyl)dihydrocinnamat zu erhalten. Dieser Verbindung wurden 1,0 g Phosphoriribromid unter Eiskihlung
zugegeben, und die Mischung wurde 2 h lang auf 80°C erwarmt, in 50 ml Eiswasser gegossen. Die Mi-
schung wurde zweimal mit 50 ml Ethylacetat extrahiert, Uber Magnesiumsulfat getrocknet und bei redu-
ziertem Druck verdampft, um den Riickstand zu erhalten, der dann auf einer Kieselgelkolonne angewen-
det und mit Chloroform/Hexan (1:1) eluiert wurde, um 2,1 g der in der Uberschrift genannten Verbindung
als farbloses Ol zu erhalten.

1H-NMR (CDCls, Delta ppm): 1,2~1,7 (6H, m), 1,8-1,9 (2H, m), 2,5-2,7 (4H, m), 2,92 (2H, 1, J =7,0 571),
3,4 (2H, 1, J=7,0s), 3,67 (3H, s), 7,1 (4H, s).
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Beispiel 41.
2-Diethylaminoethyl-p-(6-diethylaminohexyl)dihydrocinnamatbis(ethyljodid)

Zu 10 ml Methanol wurden 2,1 g Methyl-p-(6-bromhexyl)dihydrocinnamat und 4,67 g Diethylamin zuge-
geben, und die Mischung wurde 5 h lang unter Riickfluss gehalten. Das Lésungsmittel wurde bei redu-
ziertem Druck verdampft, 50 ml Ethylacetat wurden dem Riickstand zugegeben, und die Mischung wurde
zweimal mit 20 mi Wasser gewaschen, lber Magnesiumsulfat getrocknet und bei reduziertem Druck ver-
dampft, um 1,73 g Methyl-p-(6-diethylaminohexyl)dihydrocinnamat als farbloses Ol zu erhalten. Zu 1,5 g
dieses Ols wurden 4,7 ml einer 1 n wéssrigen Natriumhydroxididsung zugegeben, die Mischung wurde 3 h
lang unter Erwarmung auf 85°C geriihrt, und das Wasser wurde bei reduziertem Druck verdampft, um
einen Rickstand zu erhalten, der dann in Gegenwart von Phosphorpentaoxid bei reduziertem Druck ge-
frocknet wurde, um 1,5 g Natrium-p-(6-diethylaminohexyl)dihydrocinnamat zu erhalten. Zu 20 ml Dimethyl-
formamid wurden 1,4 g des obengenannten Salzes und 0,86 g Diethylaminoethylchlorid zugegeben, und
die Reaktionsmischung wurde 4 h lang bei 60°C geriihrt. Nach der Zugabe von 50 m! einer geséttigten
wéssrigen Natriumchloridlésung wurde die Reaktionsmischung dreimal mit 20 ml Ethylacetat extrahiert,
und der Exirakt wurde dreimal mit Wasser gewaschen, iber Magnesiumsulfat getrocknet und bei redu-
Ziertem Druck verdampft, um 1,43 g 2-Diethylaminoethyl-p-(6-diethylaminohexyl)dihydrocinnamat als
Rickstand zu erhalten. Danach wurden 1 g dieser Verbindung und 6 mi Ethyljodid zu 7 ml Ethanol gege-
ben, und die Mischung wurde 8 h unter Ruckfluss gehalten und im Gefrierapparat stehengelassen. Die
resultierenden Kristalle wurden durch Filtration gewonnen, zweimal mit 10 ml Ethanol gewaschen und in
Gegenwart von Phosphorpentoxid bei reduziertem Druck getrocknet, um 0,8 g der in der Uberschrift ge-
nannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunkt: 131°C bis 133°C;

IR (KBr) cm~1: 2960, 1730, 1450, 1240;

H-NMR (D20, Delta ppm): 1,15-1,30 (18H, m), 1,3—1,45 (4H, m), 1,50-1,70 (4H, m), 2,64 (2H, , J = 7,8
s), 2,75 (2H, brt, J = 6,1 s7), 2,93 (2H, brt, J = 6,1 s71), 3,0-3,3 (14H, m), 3,4-3,5 (2H, m), 4,3—4,4 (2H,
m), 7,22 (4H, s).

Beispiel 42.
1,4-Bis(6-triethylammoniohexyl)benzoldichiorid

Zuerst wurden 2,75 g der im Beispiel 21 erhaltenen Kristalle in 50 m! Wasser gelést, und die Lsung
wurde durch eine Kolonne geleitet, die mit 50 ml eines lonenaustauscherharzes vom Typ «Dowex 1-X8»
(Dow Chemical, USA) geflillt war, um eine Durchlauffraktion zu erhalten. Diese Fraktion wurde bei redu-
ziertem Druck konzentriert, und das Konzentrat wurde einer Gefriertrocknung bzw. Sublimationstrock-
nung unterzogen, um 2,0 g eines amorphen Pulvers zu erhalien. Dieses Pulver wurde in 25 mi Aceton
pulverisiert und bei Raumtemperatur 24 h lang gerlihrt, um ein Kristall zu bilden, das dann durch Filtra-
tion gewonnen, mit Aceton gewaschen und bei reduziertem Druck getrocknet wurde, um 1,56 g der in der
Uberschrift genannten Verbindung als farbloses Kristall zu erhalten.

Schmelzpunkt: 166°C bis 169°C (zersetzi);

NMR (D20) ppm: 1,22 (6H, t,  =7,3 s71), 1,23 (6H, t, J = 7,3 ™), 1,24 (6H, 1, J = 7,3 s71), 1,37 (8H,
brs), 1,62 (8H, brs), 2,60 (4H, t, J =7,4 s7), 3,10 (4H, m), 3,24 (12H, q, J = 7,3 s~1), 7,22 (4H, s).

Pharmakologische Untersuchung

Um den Vorteil der erfindungsgeméssen Verbindungen zu demonstrieren, wurden die Muskelentspan-
nungswirkung und die Muskelentspannungswirkung bei diabetischen Bedingungen bestimmt.

Muskelentspannungswirkung (ICso)

Zur Herstellung neuromuskulérer Praparate wurde 6 bis 10 Wochen alten ddY-Mausen mit einem Ge-
wicht von 27,0 bis 42,0 g der Kopf abgetrennt, sie wurden zur Ader gelassen und der hemiinterseptale
Neuromuskel wurde entfernt. Dieses Praparat wurde unter Anwendung einer Belastung von 1 g in einer
Krebs-Henseleit-Losung bei 36 +-1°C aufgehangt, durch ein gemischtes Gas aus Kohlendio-
xid/Sauerstoff (5:95) geleitet wurde, durch Platinekiroden wurde auf den Nerv ein elektrischer Schock
angewandt (0,4 bis 0,5 V, 0,2 Hz (s1), 1,0 n sec), und die resultierende kurze Kontraktionsreaktion wur-
de durch einen isometrischen Messwandler (Nippon Koden Sha, Japan) angezeigt und durch ein biophy-
siographisches System (San-Ei, Japan) aufgezeichnet. Der Durchschnittswert der Héhe von 12 Kon-
traktionswerten, die vor der Verabreichung der Testverbindung in 1 min erhalten wurden, wurde als Kon-
trollwert verwendet. Die Testverbindung wurde in Intervallen von 2 min akkumulativ verabreicht, und
die Kontraktionshéhe bei 2 min nach jeder Verabreichung wurde mit dem Kontrollwert verglichen, um den
Prozentsatz der Hemmung zu berechnen. Zur Sicherung der Zuverlassigkeit dieser Versuche wurden
liblicherweise bei jeder Verabreichung vier Messungen verwendet. Der ICso-Wert wurde auf einer Li-
nie erhalten, die durch das Verfahren mit mindestens Wasser aus einem Bereich von 10 bis 60% Hem-
mung in einer logarithmischen Dosierungs-Hemmungs-Kurve linearisiert wurde.
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Beispiel Nr. ICs0 (90% Zuverlassigkeit)
(* Bezugsbeispiel (Nr.) Mikromol

1 22,8 (20,0-26,0)
5* 77,7 (70,3-86,0)
2 26,0 (22,3-30,0)
3 209 (190-228)
4 450 (405-499)
g* 1290 (938-1760)
5 556 (481-644)
6 176 (160—194)
7 118 (103-138)

8 207 (177-242)
9 31,5 (28,1-35,3)
10 11,2 (9,59-13,1)
11 60,7 (47,8-77,2)
12 750 (679-829)
13 1440 (1370-1530)
24* 146 (137-154)
15 252 (221-288)
16 531 (454-622)
17 59,7 (57,3-62,2)
18 52,4 (45,7-60,0)
19 95,9 (82,6-111)
20 15,9 (13,4-19,0)
21 6,81 (6,41-7,23)
22 17,3 (15,9-18,9)
23 12,7 (11,1-14,7)
24 84,5 (78,9-90,6)
25 110 (89,0-137)
26 4,52 (4,12-4,97)
27 5,96 (5,70-6,23)
28 3,89 (3,24-4,68)
29 5,46 (4,80-6,21)
30 9,44 (8,73-10,2)
31 186 (156-221)
32 79,1 (74,1-84,1)
33 1,50 (1,40-1,60)
34 132 (117-148)
35 24,9 (23,5-26,5)
36 114 (97,2-134)

Succinylcholin
Decamethonium

25,2 (22,2-28,7)
101 (85,1-119)
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Muskelentspannungswirkung bei Diabetisbedingungen !Cso

Alloxanmonohydrat (Nakarai Kagaku, Japan) wurde in einer Dosis von 85 mg/kg der Hiiftvene von
ddY-Mausen mit einem Alter von 4 bis 5 Wochen verabreicht, und der Blutglucosewert wurde durch ein
Glucoseanalysegeréte beginnend vom 28. Tag von der Verabreichung des Alloxan (Bechmann Typ II) be-
obachtet. Es wurden 8 bis 11 Wochen alte Mause mit einem Gewicht von 19,0 bis 36,0 g und einem Blutglu-
cosewert von 310 bis 460 mg/dl ausgewahit und zur Herstellung der neuromuskuliren Préparate wie
oben beschrieben verwendet. Die Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle aufgefithrt.

Beispiel Nr. ICs0 (80% Zuverlassigkeit)
(* Bezugsbeispiel Nr.) Mikromol

1 25,9 (21,7-30,8)
5* 107 (97,5-116)
2 32,7 (28,6-37,3)
18 : 51,1 (48,0-54,5)
20 21,7 (20,1-23,5)
21 7,66 (6,93-8,45)
22 21,8(20,9-22,6)
23 11,9 (10,7-13,2)
Succinylcholin 19,3 (17,4-21,4)
Decamethonium 131 (123-141)

Patentanspriiche

1. Quaternére Ammoniumverbindung, gekennzeichnet durch die Formel ()

+
m

G | ) (1)
R,-(CH,),~ \CH-CH, | b-a ‘R,m
Ry=(%)-Ry

worin Ry -CHz-, eine niedere Alkylenoxygruppe, eine niedere Alkenylengruppe, eine niedere Alkinylen-
gruppe, -CO-, -COO-, eine niedere Alkylencarbonyloxygruppe, -CH(ORs)-, eine niedere Alkylencar-
bonylgruppe, eine durch Hydroxy substituierte niedere Alkylengruppe, -O-, -S-, -SO- oder -SOz- dar-
stellt,
Rz ein Wasserstoffaiom, eine durch Hydroxy substituierte niedere Alkylgruppe, eine Aldehydgruppe,
eine niedere Alkylcarbonylgruppe, -NOz, oder -NHRs darstellt,
Ra ein Wasserstoffatom oder die Gruppe -Ri-(CHz)a-[CH(CH2A)-CHa]-A darstelit,
R4 ein Anion darstellt,
Rs eine Acetylgruppe darstellt,
Rs ein Wasserstoffatom oder eine Acetylgruppe darstellt,
A eine quaterndre Ammoniumgruppe darstellt,
a eine ganze Zahl von 1 bis 8 ist,
b 0 oder 1 ist,
m eine ganze Zahl von 1 bis 4 ist und
(2) einen dreiwertigen Benzolring, einen dreiwertigen Naphthalinring, ein dreiwertiges Diphenyl- oder ein
dreiwertiges Ethanradikal darstellt.

2. Verbindung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass R; -CHz-, -CH20-, -C=C-, -CO-,
-CO0-, -CH2CH2C00-, -CH(ORs)-, -CH2C0O-, -CH2CH(OH)-, -O-, -S-, -SO- oder -SO2 darstellt,
Rz ein Wasserstoffatom, -CH2OH, -CH(CHs)OH, -CH(C2Hs5)OH, -CHO, -COC2Hs, -NO2 oder -NHRg
darstellt und die anderen Symbole die gleiche Bedeutung wie in der Formel (I) aufweisen.

3. Verfahren zur Herstellung der Verbindung (I) nach Anspruch 1, gekennzeichnet durch den Schritt
der Reakiion einer Verbindung der Formel (If)
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[Cﬁz‘R7j
R,-(CH,) - LcB-CHy Jb-R, (1I)

Ry=(2)-R3
worin Rs ein Wasserstoffatom oder die Gruppe -Ri-(CHz)a-{CH(CH2R7)-CHz]b-R7 darstelit,
Ry ein Halogenatom oder eine reaktive Estergruppe darstellt und
die anderen Symbole die gleiche Bedeutung wie in der Formel (i) aufweisen, mit einem tertiéren Amin.

4, Verfahren zur Herstellung der Verbindung (I) nach Anspruch 1, gekennzeichnet durch den Schritt
der Reaktion eines tertiaren Amins der Formel (HI)

CH.-R
(]
R~ (CH,),~ (CH-CH, | b-Rg (III)
R,-(2)-R,

worin Ra ein Wasserstoffatom oder die Gruppe -Ri-(CHz)a-[CH(CH2Rs)-CHz]p-Rs darstellt,
Rs eine tertiare Aminogruppe darstellt und
die anderen Symbole die gleiche Bedeutung wie in der Formel (I) aufweisen,
mit einem Halogenalkyl oder einem reaktiven Derivat eines Alkohols.
5. Pharmazeutische Zusammensetzung zur Muskelentspannung, dadurch gekennzeichnet, dass sie
eine Verbindung (I) nach Anspruch 1 und einen pharmazeutischen Tréger umfasst.
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