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(64) Zplsob vyroby L-efedrinu

Vyroba podle vyndlezu spolivé v tom,
%e se na butylacetdtovy roztok surového
/-/-fenylacetylmethanolu piisobi bezvodym
methanolickym roztokem methyleminu za
tlaju 250 aZz 350 kPa a pii teﬁ%oté 20 aZ
25 °C v pritomnosti platinového katalyzé-

toru podle Ademse.
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_ Vyndlez se tfkd zplisobu vyroby L-efedrinu methyleminac{ /-/-fenylacetylmethanolu na
pfirodni L-efedrin, /1R,25/-/-/-1-fenyl-2-methyl emino-!-propanol.

Primyslovd syntetickd vyiroba L-efedrinu ':)evnlo!onn na biochemické syntéze
_/=/=-fenylacetylmethanolu a jeho hydrogenainf aminaci methyleminem v pF¥ftomnosti platiny
Jeko katalyzdtoru. Reduktivni methyleminace se uskut.oéﬁud_e v heterogennim prostiedi
vode-butylacetét vodikem v pif tomnosti platiny na hydroxidu hlinitém /¥s. sutorské osvid¥e-
ni % 105624 a 213 159/, Popsané uepoi‘éddn:t redukce Jje zdrojem ztrét pii JeJf zpitné
iz0laci.

Uvedené nedostatky odstranuje zpisob reduktivni methylaminace /=/~fenylacetylmethanolu

podle vynélesu za pF{tomnosti platinového katalyzdtoru. ‘Podstata vyndlezu spo¥ivéd v tom,

%e se pracuje v bezvodém prostiedi, methylamin se priddvd k 30.a% 50 % hmot. roztoku
/-/-fenylacetylmethanolu v butylacetdtu ve form& roztoku v methenolu v hmotnostnim pomru
1 a¥ 5:1. Hydrogenace se provédi za tlaku 250 e% 350 kPa a teplotd 10 af 25 °C na plati-
novém ketelyzdtoru podle Adamse, pfipraveném tavenim chloroplati¥itenu amonného s dusi¥~
nanem sodnym p¥i teplotd 400 aZ 500 %¢. Del¥f pFednosti vyndlezu Je, Ze timto uspo!‘édénim
reakinich pedminek 12é pouZit recyklizace katalyzétoru. Katalyzétor, ktery po redukci
' kleaé ke dnu reskini nddoby je snadno izolovatelny ne% p#i dosud pouZivaném katalyzétoru.
Timto postupem se dosahuje znaénjch dspor na katelyzédtoru.

Vynélez je ddle bli%e objasndn v nédsledujicich pFikladech.
P¥r1klad 1

Do autoklévu bylo umfstdno v 150 ml methanolu 99,8 mg Pt0, dle Ademse a pFedhydrogeno-
véno bshem 10 minut p#i tlaku 300 kPa a teplot¥ kolem 20 °C. Poté -bylo pFidéno 37,5 g
surového ketolu /40% butylacetdtovy roztok/-/-fenylacetylmethanolu/ a 113,8 g roztoku
" methylaminu v methenolu /koncentrace 5,17 % hmotnostnich/. Propléchnuto 3x vodikem a
hydrogenovéno za intenz{vniho michéni p#i pol¥éte¥nim tlaku 300 kPa p¥i teplotd 15 aZ 25 °¢,
Spotfeba vodiku bylas m¥éfena z poklesu tlaku. Po 30 minutdch byla hydrogenace ukon&ena a po
usazen{ katalysdtoru /cca 10 minut/ byl odsét produkt hydrogenace /1. podfl/. Ke kataly-
zétoru bylo pfidéno 54,1 mg Pt0, a 200 ml methanolu 37,5 g surového ketolu a 113,8 g
roztoku methylaminu v methanolu. Druhé hydrogenace trvala 60 minut. Analogickym zpracovénim
byl ziskén 2. podfl, Odpefenim obou podild po predchozim okyselenf 1 M HCL bylo z{skéno
z 1. podilu 14,65 g hydrochforidu L-efedrinu /a/y = -34,23° /voda, ¢-1,75/ a z 2. podilu
13,3 & podobné optické ¥istoty. Hmotnostni vytsiek byl 74,5 %, optickéd ¥istota minimdl-
ng 96,7 %.

P¥f{klad 2

X predhydrogenovanému Pt0, /91,2 mg/ v 100 m)l methenolu bylo p¥idéno 23,7 g ketolu
/59,4 % nmot. butylecetdtovy roztok /-/fenylacetylmethanolu/ a 95 g methanolického rozto-
ku methylaminu /6,14 % hmotnostnich/., Hydrogenovéno za tleku 300 a% 320 kPa 35 minut.
Izolovéno bylo snalogickym spracovénim 16,6 g hydrochloridu /-/-efedrinu /82,6 %/. K zby-

1lému katalysétoru bylo pridéno 44,7 mg PtO,, deldich 23, 7 g uvedeného surového ketolu
s 95 g uvedeného roztoku methylaminu., Izolovédno bylo 16,6 g hydrochloridu /-/-efedrinu
/82,6 %/. Optickd Eistota obou produktd byla 89 %.
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PREDMET VYNALEZU

1. Zplsod viroby L-efedrinu reduktivni methyleminaci /-/-fenylacetylmethanolu za
pFfitommosti platinového katslyzdtoru, vyznsdujfc{ se tim, Ze se na 30 af 50 % hmot. roz-
tok /-/-fenylacetylmethenolu v butylacetétu pisobl bezvodnym methenolickym roztokem
methylaminu v hmotnostnim pomdru 1:1 e 5 za tlaku 250 a2 350 kPa a teploty 10 a% 25 °C
v p¥itomnosti platinového katalyzdtoru dle Ademse, pFipraveného tavenim chloroplatiZitanu
_amonného s dusilnanem sodnym pri teplotd 400 aZ 500 °C.

2. Zpisob podle bodu !, vyznaZujici se tim, Ze se katalyzdtor recykluje.
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