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Stwierdzono, Zze mozna otrzymaé nader
cenne i bardzo skuteczne srodki lecznicze
przeciwko pasorzytom krwi, skoro amino-
pochcdne szeregéw chinolinowego, dwu- i
tréjarylometanowego, azynowego, oksya-
zynowego, tioazynowego, akrydynowego,
ksantonowego, ich pochodne, produkty
podstawienia i réwnowazniki przeprowa-
dzi¢ w bardziej zasadowe wieloaminowe
pochodne tego rodzaju, zawierajace nowo-
wprowadzone atomy azotu polaczone za-
pomoca reszt alkylowych z polaczonemi
aromatycznie aminogrupami zwigzkéw chi-
nolinowych, dwu- i tréjarylometanowych,
azynowych, oksyazynowych, lioazynowych,
akrydynowych i ksantonowych.

W celu otrzymania tych ciat postepuje
sig’w taki sposob, iz do aminopochodnych
zwiazkow chinolinowych, dwu- i tréjary-
lometanowych, azynowych, oksyazyno-
wych, tioazynowych, akrydynowych i
ksantonowych przylacza sie w sposéb zna-
ny reszte aminoalkylowa, jako to reszte
dwuelyloaminoetylowa, dwumetyloamino-
izopentylowa, i podobne,  np. dzialaniem
odpowiednich chlorowco-alkyloamin,. = jako
to chlorku dwumetyloaminoetylowego,
dwumetyloamino-  -metylo- 7 -chlorobuta-
nu lub ich produktow podstawienia, jak
np. bromoetyloftalimidu, a nastepnie od-
szczepia kwas ftalowy. Mozna réwniez
postepowa¢ i w ten sposoéb,
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aminoalkylowe wspomnianego powyzej
rodzaju,. przytacza sie kolejno do ami-
nopochodnych ;foi&hii:girch klas substancyj,
np. wten sposéb, iz te aminopochodne
poddaje sig¢ uprzednio reakcji z tlenkiem
etylenowym lub chlorowcowym alkoholem
i otrzymane w ten sposéb pochodne oksy-
alkyloaminowe przeprowadza sie jak zwy-
kle w chlorowcopochodne, a nastepnie w
wieloaminopochodne, albo tez zdolne do
reakcji pochodne wspomnianych substan-
cyj, jak np. chlorowcopochodne zwiazkow
chinolinowych, dwu- i tréjarylometano-
wych, azynowych, oksyazynowych, tioazy-
nowych, akrydynowych i ksantonowych
zadaje sie¢ alifatycznemi dwuaminami, jak
dwuetyloaminoetyloamina, = dwuetyloami-
noetylo-metyloamina, «-dwumetyloamino-
¢ -metylc- 7 -aminobutanem i dwuamina-
mi podobnemi. Mozna przytem réwniez
postgpowaé i w ten sposéb, iz odpowiednie
produkty posrednie, stuzace do otrzyma-
nia wspomnianych grup substancyj, prze-
prowadza si¢ w sposéb powyzej opisany
lub-w jakikolwiek badz inny znany sposéb,
np. przez gotowanie aromatycznych wielo-
oksybenzenow, jak np. rezorcyny z dwu-
siarczynem i dwuaming alifatyczna wspo-
mnianego powyzej rodzaju w wieloami-
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W celu otrzymania jedno-N-dwuetylo-
aminoetyloaniliny gotuje si¢ pod chtod-
nica zwrotna w ciggu 12 godzin 93 cze-
$ci wagowe aniliny ze 135 czeéciami
wagowemi chlorku dwuetylaminoetylowe-

go w 800 czesciach wagowych suchego ben-

zenu., Utworzony chlorowodorek dwuetylo-

nowe pochodne i nastepnie otrzymane
w ten sposéb produkty posrednie prze-
prowadza si¢ w wieloaminowe pochod-
ne wyzej wyszczegélnionych grup sub-
stancyj. Przeksztalceniu na wieloamino-
we pochodne mozna poddawaé zaréwno
pierwszorzedowe jak i drugorzedowe po-
chodne aminowe zwigzkow chinolinowych,
dwu- i tréjarylometanowych, azynowych,
oksyazynowych, tioazynowych, akrydyno-
wych i ksantonowych.

Powyzej wspomniane aminopochodne
moga zawieraé aromatycznie zwigzane gru-
py aminowe niejednokrotnie lecz wielo-
krotnie, a przylaczone do nich zasadowe
taricuchy boczne (reszty aminoalkylowe)
moga zawieraé jedna lub kilka grup ami-
nowych, zwigzanych alifatycznie; tarcu-
chy te moga byé proste lub rozgal¢zione i
zawarte w nich alifatyczne grupy amino-
we moga znajdowaé si¢ w polozeniu 3 lub
v wzgledem aromatycznie zwiazanych
grup aminowych, jak np. w reszcie «-7-
bis-dwumetylo - aminopropylowej lub N-
dwuetyloaminoetylo-etyloaminoetylowe;.

Przyklad I.  1-chlorek-3-dwumetylo-
amino-9-dwuetylo -aminoetyloamino - feno-
tiazoniowy.

H

7

N
CHz - CHz —N ('C2H5)2

aminoetyloaniliny odsacza si¢, przemywa
nieznaczng ilosciag benzenu, rozpuszcza w
wodzie i wytragca potazem w postaci wol-
nej zasady i w celu usunigcia ewentualnie
wysolonego czwartorzedowego zwiazku
amcnowego, zwiazek ten i-ozpuszcza si¢ w

nieznacznej ilosci benzenu. Po wysuszeniu
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potazem zwigzek ten odpedza sie jako
ciecz bezbarwna w temperaturze 121 —
123°C, pod ci$nieniem 5 mm, przy malych
ilosciach przedgonu i pozostalosci.
Otrzymywanie -chlorku-3-dwumetylo-
amino-9-dwuetyloaminoetylo-amino - feno-
tiazoniowego odbywa sie¢ w sposéb zwykly
droga kondensacji utleniajacej p-amino-
dwumetyloaniliny zapomoca kwasu chro-
mowego w obecnosci tiosiarczanu sodowe-
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W celu otrzymania N-metylo-dwuety-
loaminoetyloaniliny gotuje si¢ pod chlod-
nica zwrotna w ciagu 24 godzin 10 czesci
wagowych metyloaniliny ze 135 cze$ciami
wagowemj chlorku dwuetylo-aminoetylowe-
go w 250 czesciach suchego benzenu. Dal-
sza przerébke wydzielonego chlorowodorku
metylo-dwuetyloamino-etyloaniliny usku-
tecznia w sposéb wskazany w przykla-
dzie I. Otrzymana wolna zasada w posta-

ci cieczy bezbarwnej wrze w temperaturze °

124—126°C, pod ci$nieniem 5 mm, dajac
nieznaczne ilosci przedgonu.

Taki sam zwiazek mozna otrzymag,
skoro jednometylo-aniling przeprowadzié,
zadajac ja chloroalkoholem lub tlenkiem
etylenowym w oksyetylometyloaniling, te
za§ — dzialaniem chlorku tionylu'w chlo-
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go i chlorku cynkowego. Wydajno$é i czy-
sto§é barwnika jest dobra. Wydziela sie go
jako <6l podwéjna chlorku cynkowego.
Uwolniony od cynku barwnik ten tworzy
proszek bronzowy, Yatworozpuszczalny w
wodzie, posiadajacy odcieri niebieski po-
dobny do btekitu metylenowego.

Przyktad II. 7-chlorek 3-dwumetyloa-
mino-9-(N-dwuetyloaminoetylo - metyloa-
mino) -fenotiazoniowy.
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roetylometyloaniling, w ktérej chlor dzia-
taniem dwuetyloaniliny podstawia sie re-
szta dwuetyloaminy. Otrzymana w ten
sposéb metylo-dwu-etyloamino-etyloanilina
posiada taki sam punkt wrzenia, a miano-
wicie wrze w temperaturze 124—126°C
przy 5 mm cisnienia.

Otrzymywanie 7-chlorku 3-dwumetylo-
amino-9- (N- dwuetyloamino-etylo- metylo-
amino)-fenotiazoniowego uskutecznia sie
w sposéb podobny jak w przykladzie I.
Barwnik uwolniony od cynku tworzy pro-
szek latworozpuszczalny w wodzie o po-
tysku bronzu i odcieniu niebieskim.

Przyklad III. 7-chlorek 3-dwumetylo-
9-[N-(« -dwumetyloamino- f-metylo- 7-bu-
tylo)-metyloamino ] -fenotiazoniowy.
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W gelu otrzymania N-metylo- o -dwu-
metyloammo B-metylo 7 -butyloaniliny - o-
grzewa si¢ w ciggu okolo 24 godzin do 110—
120°C 107 czesai wagowych metyloaniliny
z 200 czesciami wagowemi chlorowodorku
o -dwumetyloamino- 8 -metylo- y-chlorobu-
tanu az do otrzymania stopu calkowicie
rozpuszczalnego w wodzie,

-Otrzymany produkt reakcji rozpuszcza
s1¢ w wodzie i alkalizuje potazem. Wy-
dzielonag N-metylo-N-(2-dwumetylo-ami-
no- § -metylo- 7 -butylo)-aniling przerabia
si¢ w sposéb wskazany w przykladzie I. Za-
sada ta odpedza si¢ jako ciecz bezbarwna w
temperaturze 133—135°C przy ci$nieniu 6
mm, dajac jako przedgon mala ilosé me-
tyloaniliny. Zwiazek ten mozna réwniez o-
trzymaé zapomoca gotowania w ciagu 30
godzin metyloaniliny z chloroalkylaming
w benzenie. Powstaly produkt przeprowa-
dza si¢ w zwykly sposéb w p-nitrozozwia-
zek, a nastepnie w p-amino-N-metylo- -
dwumetyloamino- 8 -metylo- 1 -butyloanili-
ne. I-chlorek 3-dwumetyloamino-9-[N-( -
dwumetyloamino- ? -metylo- 1 -butylo)-me-
tyloamino]-fenotiazoniowy otrzymuje sie
podobnie jak w przykladzie I, stosujac
dwumetyloaniling zamiast p-aminodwume-
tyloaniliny.

1-chlorek 3-dwumetylo-amino-9-[N-(a-
dwumetyloamino- ¢ -metylo- 7 -butylo)-me-
tyloamino]-fenotiazoniowy uwolniony od
cynku tworzy ciemnoniebieski, blyszczacy

proszek, latworozpuszczalny w wodzie,

barwigc ja niebiesko.

Metody znane, stuzace do otrzymywa-
nia oksazyn i azyn, z chwila zastosawania
ich do opisanych powyzej amin, ich nitro-
zo- i p-amino-pochodnych prowadza réw-
niez latwo do odnosnych oksyazyn i po-
chodnych azynowych. Rozumie sig, ze za-
miast opisanych powyzej wieloamin moz-
na stosowaé i inne zwigzki o budowie po-
dobnej, jak mp. zwiazki piperydynowe.
Réwniez i tiazyny, oksyazyny, akrydyny
it. d. zawierajace wolne aminogrupy daja
zwijzki wieloaminowe, skoro do catkowi-
cie wytworzonego zwiazku zastosuje sie
metody, wskazane w mniniejszym opisie i
stosowane wedlug wynalazku tylko do a-
ryloamin pierwszo- i drugorzedowych. Do-
bierajac do otrzymywania wieloamin, jako
materjal wyjsciowy hydroksylowane ary-
loaminy, dzialajac np. na N-metylo-mi-ami-
nofenol chlorkiem dwuetylo-aminoetylo-
wym i wytwarzajac N-dwuetyloaminoetylo-
N-metylo-m-aminofenol, udaje sie zapo-
moca metod zwyklych otrzymaé zwiazki,
nalezace do grupv ksantonu. Przy przepro-
wadzonei w sposéb zwykly kondensacji N-
dwuetyloaminoetylo- N-metylo-m-aminofe-
nolu z aldehydem mréwkowym otrzymuje

‘sie np. chlorek 3,6-bis-( N-metylo-dwuety-

loaminoetyloamino)-ksantoniowy o wzo-
rze
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Stapiajac N - dwuetyloaminoetylo - N-
metylo-m-aminofenol z kwasem ftalowym,
otrzymuje si¢ zwiazek w rodzaju rodami-
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ny, a mianowicie chlorek 3,6-bis-(N-mety-
lo-dwuetylo-aminoetyloamino)-9- (o-karbo-
ksyfenylo) -ksantoniowy o wzorze:
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Inne postacie wykonania sposobu we-
dlug wynalazku niniejszego sa nastepu-
jace.
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Przyklad IV. Chlorek dwu-p-(N-mety:

lo-dwuetyloamino - etyloamino) - tréjfeny-

lometanowy.
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31 czesci wagowych metylo-dwuetylo-
aminoetyloaniliny ogrzewa sie mieszajac z
13,5 czesciami wagowemi suchego kwasu
szczawiowego i 8 czeSciami wagowemi ben-
zaldehydu, dodajac 15 czesci wagowych
wody w ciggu 24 godzin przy tempe-
raturze 105—110°C. Produkt reakcji za-
daje sie obrachowana iloscia sody i zapo-

moca destylacji z parg wodna uwalnia od,

metylo-dwuetyloaminoetyloaniliny i ben-
zaldehydu, ktére nie ulegly przemianie.

W celu przeprowadzenia otrzymanego
produktu w postaci gestego oleju, jako leu-
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kozwiazku w barwnik, gotuje si¢ go w cia-
gu kilku godzin w roztworze octowym z
chloranilem lub innym srodkiem utlenia-
jacym, jak np. nadtlenkiem ofowiu i t. d.
Wytworzony barwnik wyosabnia sie jako
podwéjna s6l cynkowa i oczyszcza. Uwol-
niony od cynku barwnik ten tworzy pro-
szek blyszczacy, o polysku bronzu, latwo
rozpuszczalny w wodzie o odcieniu niebie-
skozielonym.

Przyktad V. Chlorek dwu-p -dwume-
tyloamino-p-(N - acetylo - dwuetyloamino-
etyloamino)-tréjienylometanowy.
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13 czesci wagowych czterometylo-dwu-
aminqbenzhydmlu rozpuszcza sie, chto-
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dzac lodem, w 20 czesciach wagowycl‘i.
20% -go kwasu solnego i dod.gie si¢ do roz-



tworu, zawierajacego 11,7 czeSci wago-
wych dwuetyloaminoetyloacetyloaniliny w
3 czesciach wagowych 10% -ego kwasu sol-
nego, poczem natychmiast ogrzewa sie,

mieszajac, na lazni wodnej do 40—50°C

w ciagu okolo 114 dnia.

Skoro hydrol zniknie, wéwczas zasade,
ktéra poczatkowo wydziela sie jako gaszcz
zywicowaty, wyosabnia si¢, chtodzac, 50% -
wym roztworem octanu sodowego, i prze-
prowadza w chlorowodorek zapomoca ete-
rowego roztworu kwasu solnego.

Otrzymany zwiazek tworzy zéltoszary
proszek krystaliczny, topniejacy z rozkla-
dem w temperaturze 120—125°C,

Zasade te rozpuszcza sie w uzytym w
nadmiarze 33%-wym kwasie octowym i o-
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grzewa pod chtodnica zwrotng w ciagu 6—
8 godzin z chloranilem, wzietym w ilosci
dwa razy wickszej od ilosci teoretyczne;j.

Roztwér barwnika o mocnem zabarwie-
niu niebieskiem odsacza si¢ od skladni-
kéw nierozpuszczonych i wytraca zasade
barwnika, dodajac lodu, 20%-ym lugiem
sodowym.

Powstaly zwiazek dwu-p-dwumetylo-
amino-p-{N-acetylo - dwuetyloaminoetylo-
amino)-tré6jfenylokarbinol tworzy czerwo-
nawobrunatny proszek latworozpuszczal-
ny w rozciericzonym kwasie octowym i top-
niejagcy w temperaturze 135—138°C,

Przyktad VI. Chlorek dwu-[-p-(N-
metylo - dwuetyloaminoetyloamino) - feny-
lo]-o-toluylometanowy.
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11 czesci wagowych kwasu o-toluylo-
wego miesza sie z 18 czesciami wagowemi
tlenochlorku fosforowego, poczem miesza-
ning zadaje sie¢ 125 cze$ciami wagowemi
dwuetylo-amino-etylo-metylo-aniliny i po
ochtodzeniu dodaje sie powoli, mieszajac
energicznie, 20 czeséci suchego chlorku cyn-
kowego. Skoro temperatura przestanie
wzrastaé, wéwczas mieszaning ogrzewa
sie jeszcze w ciagu 6 — 8 godzm na wrza-
cej tazni wodnej. : ‘

Zawartosé kolby wygotowuje sie woda,
osadza soda i pozostalo§é rozpuszcza w
rozcieficzonym kwasie solnym. Wreszcie
zasade barwnika osadza sie lugiem sodo-
wym i rozpuszcza w eterze. Z wysuszone-
go roztworu eterowego odpedza sie eter, a

pozostalo$é ‘wyciagga -alkoholem -absolut--
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nym i zakwasza 20%-ym kwasem solnym
do odczynu kwasnego przy proble papler-
kiem kongo. '

Po odparowaniu w prézni pozostaja
z6ltoczerwone blaszki krystaliczne, hygro-
skopijne o polysku metalicznym. '

- Przyktad VIIL Dwuetylo-am1noetylo-8-
aminochinolina.

108
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(C,H,), N— CH, — CH, — NH

14,4 czesci wagowych o-aminochinoliny
ogrzewa si¢ w ciagu.24 godzin w tempera-



turze 120—140°C na lazni olejowej z 17:2
czesciami wagowemi chlorowodorku chlor-
ku dwﬂuety’lcaminoetylowego 0 wzorze:

(H C.). — N — CH,CH,CI

| RN
“H (]

Stop wygotowuje si¢ z 200 czesSciami wa-
gowemi wody i przesacza. Przesacz, stu-
dzac, wysala si¢ potazem i wydzielajaca
si¢ mas¢ Zywicowata wyciaga si¢ eterem.
Po kilkokrotnem przemyciu i nastgpnie wy-
suszeniu roztwér eterowy odparowuje sig
i pozostalos¢ w kolbie destyluje si¢ z para
wodna dopéty, dopéki nie przestanie prze-
chodzi¢ o-amino-chinolina. Pozostalosé¢
wycigga si¢ ponownie eterem i po odparo-
waniu tegoz pozostala ciecz oleista desty-
luje frakcyjnie w celu oddzielenia od nie-
znacznych ilosci niezmienionej 8-amino-
chinoliny. Otrzymany produkt tworzy ja-
sna ciecz oleista o punkcie wrzenia 180—
182°C przy 4—5 mm cis$nienia, rozpu-
szczajaca si¢ qatkowicie w rozcieficzonym
kwasie solnym.

Przyktad VIII. 8-(a-dwumetyloamino-
f -metylo- 1 -butyloamino)-chinolina,
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14,4 czesci wagowych o-aminochinoli-
ny i 15,05 wag. chlorowodorku a -dwumety-
“loamino- 8 -metylo-{-chlorobutanu poddaje
sie reakcji jak w przykladzie poprzednim
i przerabia dalej réwniez w ten sam spo-
s6b.

Otrzymany produkt jest. gqsta clecza 6-
lemstq, wrzaca w temperaturze 175——183°C
przy 2—3 mm ci$nienia.

Zastrzezenia patentowe,, -

1. Sposéb otrzymywatia srodkéw
leczniczych dzialajacych przeciwko paso-
rzytom krwi, znamienny tem, ze albo do
aromatycznie zwiazanej grupy aminowej
zwiazkow chinolinowych, dwu- i tréjarylo-
metanowych, azynowych, oksyazynowych,
tioazynowych, akrydynowych i ksantono-
wych wprowadza si¢ wedlug metod zwy-
kiych grupy aminoalkylowe, albo tez pod-
stawione grupami aminoalkyloaminowemi
produkty posrednie kondensuje wedtug
metod znanych na aminoalkyloaminopo-
chodne zwiazkéw chinolinowych, dwu- i
tréjarylometanowych, azynowych, oksya-
zynowych, tioazynowych, akrydynowych i
ksantonowych.

2. Odmiana sposobu wediug zastrz. 1,
znamienna tem, ze pierwszorze¢dowe lub

drugorzedowe aminopochodne zwiazkéw

chinolinowych, dwu- i tréjarylometano-
wych, azynowych, oksyazynowych, tioazy-
nowych, akrydynowych i ksantonowych
poddaje si¢ dziataniu chlorowcoalkyloamin
lub ich pochodnych.

3. Odmiana sposobu wedlug zastrz.
1, znamienna tem, ze do pierwszorzedowej
lub drugorzedowej grupy aminowej zwiaz-
kéw chinolinowych, dwu- i tréjarylometa-
nowych, azynowych, oksyazynowych, tioa-
zynowych, akrydynowych i ksantonowych
wprowadza sie reszt¢ aminoalkylowa w
spos6b znany, np. poprzez zwiazki oksy-
lub chlorowcoalkyloaminowe, poczem dzia-
la si¢ dwuaming,

4, Odmiana sposobu wedlug zastrz, 1,
znamienna tem, ze zdolne do reakcji pod-
stawniki w zwigzkach chinolinowych, dwu-
i tréjarylometanowych, azynowych, oksya-
zynowych, ticazynowych, akrydynowych i
ksantonowych zastepuje si¢ grupami ami-
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noalkyloaminowemi wedlug metod zna-
nych.

5. Odmiana sposobu wedlug zastrz. 1,
znamienna tem, Ze odpowiednie dwualky-
loaminoalkyloamino-brnzeny poddaje sie
wedlug metod znanych syntezie chinolino-

wej, dwu- i tréjarylometanowe;, azynowej,

oksyazynowej, tioazynowej, akrydynowej
lub ksantonowej.

I. G. Farbenindustrie
Aktiengesellschaft.
Zastepca: M. Skrzypkowski,

rzecznik patentowy.

Druk L. Boguslawskiego | Ski, Warszawa.
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