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Hydrochlorid metyliminu l-hydro-
xycyklopentyl-/2- chlorfenyl/~ keton
je meziproduktem pripravy hydrochloridu
2- metylaminu~-2-/2-chlorfenyl/-cyklo-
hexanonu,

Tato lAtka se pod generickym naz-
vem ketamin pouZiva jako narkotikum
v injek&ni formé.

Hydrochlorid metyliminu l-~hydro-
xycyklopentyl-/2-chlorfenyl/~keton se
pripravuje tak, Ze se znamym zphsobem
reaguje l-bromcyklopentyl-/2-chlorfenyl/
-keton s metylaminem, nadbytedny metyl-
amin se odpari, roztok se nafedi apro=-
tickym rozpoustédlem, vylouéeny hydro-
bromid metylaminu se odfiltruje a ve
filtratu se odpafenim aprotického roz-
poudtédla ziské base metyliminu l-hydro-
xycyklopentyl-/2-chlorfenyl/-ketonu,
kter4 se zpusobem podle vynalezu
v etherickém roztoku etherickym roztokem
chlorovodiku pfevede na hydrochlorid.
0dlitim etheru, jeho nahrazenim aceto-
nem a zahi4tim acetonového roztoku k va-
ru se zisk4d Z4dana latka v krystalické
formé.
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Vyndlez se tyka zplsobu piipravy hydrochloridu
metyliminu 1~hydroxycyklopentyl=/2=-chlorfenyl/=~ketonu. Ta-
to Latka je meziproduktem pfipravy hydrochloridu 2-metyl-~
aminu-2/2-chlorfenyl/~cykloheéxanonu, ktery se ve farmacii
pouzivd jako narkotikum v injekini formé. ’

1=hydroxycyklopentyl=/2=-chlorfenyl/~keton se
ptipravuje podle americkych patentovych spist €.3254124
2 r.1966, 3394182 z r.1968 a belgického patentového spisu
€.634208 z r.1963. A
Podle tohoto postupu se uvedend latka pfipravuje z 1-brom-
cyklopentyl=/2-chlorfenyl/~ketonu a kapalného metylaminu
pfi teploté ~10°%C bez daldiho rozpou$Stédla. Po odpafeni
metylaminu z reak&ni sm&si za vakua se ke zbytku v reakd~
ni naddobd& pfidd benzen, odfiltruje se pevny podil /hydro=
bromid metylaminu/, benzenovy filtrat se odpafenim benzenu
ve vakuu zahusti a pridédnim malého mnoZstvi petroletheru se
v mrazniéce pii teploté =10 ai -15°C béhem n&kolika dnG vy~
loudt z roztoku pevnd Llatka ve vyt&iku 40%Z teorie.

' Velikou nevyhodou popsané metody 2z hlediska vy~
robniho postupu je isolace metyliminu 1-hydroxycyklopentyl-
~/2=chlorBfenyl/=ketonu. Vymrazovaci metodou petroletherové~
ho roztoku lLatky se ziskivaji nizké a kolisavé vytézZky.

Vy$e uvedené nedostatky jsou odstranény zpasobem
podle vynadlezu, ktery spoéivad v tom, Ze se metylimin 1-hydro-
xycyklopentyl=/2-chlorfenyl/~keton isoluje v podob& svého
hydrochloridu z reak&ni sm&si a metoda isolace latky se vyzna-
Euje tim, Ze se olejovity zbytek po odpafeni benzenu rozpusti
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v etheru, ethericky roztok se za chlazeni vodou okyself
etherickym roztokem chlorovodiku na pH=-1. Pak se z reaki-
ni{ smé&si odstrani ether, nahradi se acetonem a acetonovy
roztok hydrochloridu metyliminu 1= ~hydroxycyklopentyl-~
-IZ-chLorfenyl/ ~ketonu se vyhieje k varu acetonu. PFi
této teplotéd se vyloudi 2adana Latka jako krystalicky
pradek. Po ochlazeni v lednici, filtraci a promyti
Ladtky na filtru acetonem se ziskd 2adany produkt v krysta-
Lickém stavu a 60% vytéiku.

Nisledujici pFiklad provedeni uvedeny zpUsob
podle vynalezu pouze doklada, ale nijak neomezuje.

PFiklad provedeni

Za michani a chlazeni na =10 aZ -20°¢C se pr1kape k 680 ml
kapalného bezvodého metylaminu 492 g 1~ bromeyklopentyl=
-/2=-chlorfenyl/-ketonu. Pak se je3té& jednu hodinu reakéni
smds michd pki teplotd =10 aZ -20°¢.

Z7a vakua se metylamin ze smési odpafi a ke zbytku se pii=
Lije 1400 ml benzenu. Nafed&nd smés se filtruje a filtrat
se za vakua odpafi. Olejovity zbytek se rozpusti s 646 nml
etheru. Ethericky roztok se za michani a chlazeni vodou
okyseli etherickym roztokem chlorovodiku na pH-1. Vylouédi
se hnéda mazovitad Latka. Ether se pak z reak&ni smé&si od-
leje a misto né&j se prilije 516 ml acetonu.

Po zahtfati smé&si k varu acetonu se mazovitad Llatka rozpad-
ne na krystalicky pradek. Reak&ni smés se pak ponechad chlad-
nout v lednici 16 hodin a pak se zfiltruje a na filtru
promyje 300 ml acetonu. Po usudeni za teploty 20 a2 36°¢C
se ziska 281 g, tj.60% teorie hydrochloridu metyliminu
1-hydroxycyklopentyl-lz-chlorfenyl/-ketonu, ktery je do-
statedn& &isty k daldimu zpracovani.
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Zplsob piipravy hydrochloridu metyliminu 1-hydroxycyklo=
pentyl=/2- chtorfenyl/~ketonu reakci i-bromcyklopentyl=-
~/2=-chlorfenyl/=-ketonu s metylaminem, odpafenim nadbytel-
ného metylaminu, nafedénim zbytku aprotickym rozpoudtédlem,
odfiltrovanim hydrobromidu metylaminu a ve filtridtu odpa-
fenim aprotickeého rozpoudtédla vyznaleny tim, 2e se olejo=-
vité Latka takto ziskand nafedi etherem, okyseli etheric~
kym roztokem chlorovodiku do silné kyselé reakce, ether

se pak ve smési nahradi acetonem acetonovy roztok Lét-
ky se vyhieje k teploté varu acetonu a

po ochlazeni se Latka isoluje v krystalickém stavu.
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