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Regeni se tyka zptisobu &isténi 2,2,6,6-tetrasubstituovanych 4-
amino-piperidint, které byly pfipraveny z odpovidajicich
piperidin-4-oni s naslednou destilact, ktery zahrnuje reakci
destilovaného 2,2,6,6-tetrasubstituovaného 4-aminopiperidinu
s vodikem v pfitomnosti hydrogenacniho nebo
dehydrogenagniho katalyzétoru a separaci 4-aminopiperidinu
z reakéni smési.
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Zpisob ¢&isténi 4-aminopiperidinu

Oblast techniky

Vyndlez se tyk& zplsobu <&isténi 2,2,6,6-tetrasubstituovanych
4-aminopiperidint, které byly pfipraveny =z odpovidajicich
piperidin-4-onl s néslednou destilace. Konkrétné se vyndlez

tykd zplsob &isténi 4-aminopiperidind obecného vzorce I

NH,

ve kterém R! a? R® predstavuji C;-Cg-alkyl, R' a R® a/nebo R?
a R! spolu vytvafeji CH, fetézec ktery md 2 a¥ 5 atoml
uhliku, které byly pfipraveny z odpovidajicich piperidin-4-

onli obecného vzorce II

0O
R} R3
R2 g R4

ve kterych zbytky R maji vySe uvedeny vyznam, s néaslednou

destilaci.



Dosavadni stav techniky

4-aminopiperidiny, které v disledku 2,2,6,6-substituce,
napfiklad tetraalkylové sﬁbstituce, jsou navrZeny Jako
stericky brénéné, jsou pouzZividny v Fadé& aplikaci. Konkrétné
slouzi jako meziprodukty pfi pripravé UV stabilizdtort pro
syntetické polymery (viz napfiklad: R. Gachter, S. Miller
(editofi): Taschenbuch der Kunststoffadditive, Carl Hanser
Verlag, Munich, 1979; F. Gugumus, Polym. Degrad. Stabil. 44
(1994), 299 - 322) a jako regulatory fetézcl a stabilizatory
~ pti pripravé polyamidu (viz napfiklad: WO 952 84 43, DE-A- 4
413 177).

Je obzvlasté dilezité, aby stericky brénéné 4-
aminopiperidiny nemély pouze vysokou chemickou <&istotu, ale
také Zadné nebo velmi malé wvnitfni zbarveni a aby
nedochazelo k Zadnému zabarvovdni v pribéhu skladovani po
dobu fady mésicli. To se tykd obzvlasté pripadu, kdy 4-
aminopiperidiny se pouZivajl pro pripravu stabilizdtor® nebo
jsou pouzivany p¥imo jako aditiva, nebot jejich produktova
kvalita a tim také kvalita stabilizovanych polymertd zavisi
rozhodujicim zplsobem na chemické <Zistoté a konkrétné na

barevné kvalité.

Stericky branéné 4-aminopiperidiny se obecn& p#ipravuji
primyslovym zpUsobem z dialkylketond, napfiklad acetonu nebo
acetonovych derivatd. Piperidiny I mohou byt =ziskadny v

jediném kroku ze slouceniny
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reakci katalytického uzavfeni kruhu v pfritomnosti amonia a

vodiku (DE-A-2 412 750) nebo z piperidin-4-ona II

O
I I 7
Rl N R3
R2 H R4

amina¢ni hydrogenaci v jednom nebo dvou krocich,
(Viz napfiklad DE-A-35 25 387,
DE-A-2 349 962, DE-A-26 21 870,
EP-A-303 279, EP-A-410 970,
A-42 10 311).

napfiklad
DE-A-2 040 975,
EP-A-33 529, EP-A-42 119,
EP-A-611 137, EP-A-623 585 a DE-

Stericky branéné 4-aminopiperidiny vyrobené

katalyticky.

prunyslovym zplsobem se obecné Cisti destilaci.

napfriklad EP-A-~ 33 529).

(Viz

Nicméné v 4-amino-2,2,6,6~-tetraalkylpiperidinech, které jsou
pfipraveny obvyklymi

latek,

zplsoby, Jjsou stédle pritomna mnoZstvi

které prinédSeji potiZe tim, Ze produkt zabarvuji nebo

a nebo se takové latky vytvori po kratké dobé.

Uus 3
232081r)

Podle DE-A-195 55 58, 710

01,160,947 (Chem.

EP-A-28 555,
Abstr. 111:

819 a JP

mohou byt barvu

o




vytvafejici sloueniny v jistych aminoalkoholech, které se
vytvoril pfi pfipravé aminoalkoholtd z ethylenoxidu a vhodného
aminu, pfeménény na méné zabarvujici sloufeniny katalytickou

hydrogenaci.

JP 06 25,410 (Chem. Abstr. 121: 56988n), JP-0S 48-52708
(Chem. Abstr. 80: 36697y), JP 05,345,821 (Chem. Abstr. 120:
272327t), US 5 362 914 a EP-A-262 562 uvadéji, Ze zabarveni
u jistych polyamind mbZe byt redukovino zpracovadnim vodikem

v pritomnosti hydrogenacniho katalyzatoru.

DE-A-22 05 958 popisuje zpusob ¢&isténi tercidrnich amint,
které byly ziskdny reakci primdrnich alkohold s amoniem,
hydrogenaci nelistot pFfed koneénou destilaci tercidrniho

aminu.

VySe wuvedené sloucCeniny pat¥i do Jiné t¥Fidy 1l4atek ne?
uvedené stericky branéné 4-amino-piperidiny podle
pfedloZeného vynadlezu. Krom& toho plvod barvu vytvafejicich
nec¢istot wve vy3e uvedenych sloucenindch spodivad ve
specifickém zplsobu pripravy a vychozich materidlech,

pouZitych v kaZdém pripadé.

Japonska prihlaska wvyndlezu JP-0S 02-311 457 popisuje
¢isténi 2,2,6,6-tetraalkyl-4-piperidinonu Zpracovanim
vodikem v pritomnosti hydrogena&niho katalyzdtoru. Podle
pfikladl, wuvedenych v této prihldSce vyndlezu produkt
zpusobu (triacetonamin, TAA) je tak barevné nestabilni, zZe
m& daleko horsi barevnou kvalitu neZ vychozi materidl po

pouze tydennim skladovani pfi teploté& 60 °C.

(X X ]




Vyvoj zpusobu p¥ipravy chemicky d&istych stericky branénych
4-aminopiperidind s nizkym zabarvenim se ubiral zcela
odlidnymi sméry:

DD-A-266 799 popisuje reakci 4-amino-2,2,6,6-tetramethyl-
piperidinu v roztoku aceton/voda s CO, odseparovani
precipitéatu, promyvéani acetonem, néslednou tepelnou
dekompozici a ¢i3téni produktu destilaci.

SU 18 11 527 popisuje odlisny zplsob ¢&i13téni stericky
branénych 4-aminopiperidintd I. Pri  tomto zplsobu se
kontaminovany SUrovy produkt rozpusti v aprotickém
rozpouStédle, nechd reagovat s ethylenglykolem, reakédni
produkt se izoluje, wuvolni se 4-aminopiperidin pouZitim
vodné alkdlie a po odstrané&ni vodné féaze se frak&né
destiluje.

Oba zplUsoby jsou nesmirné& komplikované a nakladné.

Nakonec driveéj3i némeckd prihlaska vynadlezu ¢&. 19622269.9
popisuje destilacdni zpusob  ¢isténi  surovych  4-amino-

piperidintd I v prvnim kroku odstrané&nim vysokovroucich latek

a popripadé vody ze surovych piperidin®l destilaci, v druhém

kroku pridéni od 0,01 do 5% hmot., vztaZeno %k mnoZstvi
produktu prvniho  kroku, redukéniho ¢&inidla, napfiklad

borhydridu sodného a ve t¥etim kroku izolaci piperidint T

destilaci.

Podstata vynalezu
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Vynalez se tyké& zptUsobu &idténi 2,2,6,6—tetrasubstituovanych
4-aminopiperidinf, které byly ptfipraveny =z odpovidajicich
piperidin-4-ont s néaslednou destilace. Konkrétn& se vyndlez

tykéd zptsob &iidté&ni 4-aminopiperidint obecného vzorce I

NH,
I,
Rl R3
RZ g R4

ve kterém R! a3 RY predstavuji C;-Ce-alkyl, R' a R?® a/nebo R®
a R* spolu vytva¥eji CH, fetdzec ktery m&d 2 a? 5 atomd
uhliku, které byly pfipraveny z odpovidajicich piperidin-4

onli obecného vzorce IT

11,

ve kterych zbytky R maji vySe uvedeny vyznam, s né&slednou
destilaci.

PredloZeny vyndlez se tyka nendkladného zptsobu, ktery se
snadno provadi a kterym je moZno vytvorit bezbarvé, barevns
stabilni a vysoce &isté stericky brénéné 4-aminopiperidiny,

napriklad obecného vzorce I. To znamena produkty, jejich#




velmi nizké vnit¥ni zabarveni se udrZuje po velmi dlouhou
dobu a které maji soucasn& nizky obsah vedlej$ich produktd a
neobsahuji Zadnaddodatelnd stabilizacni ¢inidla. Reference na
4-aminopiperidiny I jako "bezbarvé" zahrnuje minimdlni
zabarveni, konkrétné do barevného ¢isla nejvyse 40 APHA
(m&¥eno podle normy DIN-ISO 6271).

Bylo =zjist&no, Ze <cile predloZeného vyndlezu Jje moZno
doséhnout zphsobem &idténi 2,2,6,6-tetrasubstituovanych 4-
aminopiperidinﬁ, které byly pfipraveny =z odpovidajicich
piperidin-4-ont s néslednou destilaci, kde zplsob zahrnuje
reakci destilovaného 2,2,6,6-tetrasubstituovaného 4-
aminopiperidinu s vodikem v pfitomnosti a hydrogenacniho
nebo dehydrogenadniho katalyzdtoru a potom opétnou separaci

4-aminopiperidinu z reakéni smési.

Ve stericky bréan&nych 4-aminopiperidinech I pZedstavuji
zbytky RY, R?, R’ a R nezavisle na sob& vyhodné& C;-C3-alkyl,
naptriklad ethyl nebo methyl, obzvla3té methyl.

Cisty, ale zabarveny a/nebo barevné nestabilni 4-amino-
piperidin, nap¥iklad obecného vzorce I, ktery byl =ziskan
znamymi zpusoby  reakci odpovidajiciho piperidin-4-onu,
napriklad aminadcni hydrogenaci a naslednou frakéni
rektifikaci se podle ptfedloZeného vynalezu necha reagovat s
vodikem v pritomnosti hydrogenaéniho katalyzatoru, napfiklad
pFi teplotach od 20 do 200 °C. Vy38si teploty jsou take

mozné.

Vyhodné jsou reakéni teploty v rozmezi od 50 do 150 °C.
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Reakce 4-aminopiperidinu s vodikem mlZe byt provadéna za
atmosférického tlaku nebo vyhodné =za tlaku vy33iho neZ
atmosféricky, napfiklad od 0,1 do 50 MPa. Vy$3i tlaky Jjsou
také moZné. Vyhodné Jjsou reakéni tlaky od 1 do 30 MPa,
obzvlasté od 1 do 20 MPa.

Reakce 4-aminopiperidinu s vodikem mGZe byt provaddéna v
pritomnosti rozpoudtédla nebo smeési rozpoustédel, které jsou
inertni za reakc¢nich podminek, nebo vyhodné za nepritomnosti
rozpoudtédla. Pokud se pouzivd rozpoustédlo, napriklad
tetrahydrofuran, dioxan, 1,2-dimethoxyethan, methanol nebo
ethanol, reakéni podminky se =zvoli tak, aby rozpousdtédlo

bylo v reakéni smési pfitomno v kapalné formé.

Nejsou 2z&dné& omezeni vzhledem k pouZitym hydrogenadnim

katalyzatorum, MbzZe byt také pouzZit dehydrogenaéni
katalyzator.
Vhodné hydrogenadni katalyzétory jsou napriklad,

katalyzdtory, které zahrnuji méd stiibro, =zlato, Zelezo,
kobalt, nikl, ruthenium, rhodium, paléadium, rhenium, osmium,

iridium, platinu, chrom, molybden nebo jejich smési.

Hydrogenaéni katalyzator mizZe byt pouzZit homogenné
rozpustény v 4-aminopiperidinu nebo ve smési 4~
aminopiperidinu a rozpoudtédla, napfiklad pokud se pouZivé
chlorid tris(trifenylfosfin)rhodia nebo, obzvlasdté Vyhodné,

muZe byt pritomen v nerozpusténé form&, to jest heterogenni.

Vhodné heterogenni katalyzédtory jsou katalyzdtory bez nosice

jako je Raney nikl nebo Raney kobalt, kde posledné& jmenovany

ey



je v reakéni smési p¥itomen jako suspenze, nebo katalyzatory
na nosic¢i, které jsou vyhodné usporadany jako pevné loZe v
reaktoru. V pripadé katalyzator® s nosidem jsou vyhodné
materidly nosife pro katalyticky  aktivni kovy  nebo
slouCeniny kovlh napfiklad uhlik, oxid hlinity, oxid
uhlicity, oxid titani&ity, oxid zirkonicity, oxid zinecnaty,

oxid hofec&naty, karbid k¥emiku, zeolity nebo jejich smési.

Priklady, které mohu byt uvedeny Jjsou katalyzdtory s
nosicem, obsahujici m&d a/nebo kobalt a/nebo nikl a oxid

hlinity a/nebo oxid zirkonigity.

Napfiklad mohou byt pouZivany dva katalyzdtory s nosidem,

které maji nésledujici sloZeni:

76 % hmot. Al, politédno jako A1203, 4 $ hmot. Cu, pocitéano
jako Cu0O, 10 % hmot. Co, pocditéno jako Co0 a 10 % hmot. Ni,
pocitano jako NiO (jak je popsan v DE-A-1 953 263)

nebo

31.5 % hmot. Zr, po&itdno jako 2r0O,, 50 % hmot. Ni, pociténo
jako NiO, 17 % hmot. Cu, poditano jako Cu0 a 1,5 % Mo,
poc¢itdno jako MoO; (jak je popsén v EP-A-696 572).

Nutné doba pobytu d-aminopiperidinu v pritomnosti
katalyzadtoru se urdi mezi jinym ze stupn& =zabarveni
destilovaného 4~aminopiperidinu a pozadovaného odbarveni
a/nebo barevné stability piperidinu. Jako pravidlo je moZno
uvést, Ze ¢&im Jje doba pobytu delsi, tim vy33i stuped

odbarveni 4-aminopiperidinu, pouzitého ve zplisobu podle
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pfedlozZeného vynalezu a vysSich poZadavk® na barevnou
kvalitu se dosédhne. V zédvislosti na zvolenych reak&nich
podminkdch se doba pobytu, ktera je obecné dostatedns,

pohybuje od 10 minut do né&kolika hodin.

Zplsob podle predlofeného vynalezu mUZe byt provadén bud
kontinu&ln&, napfiklad v trubkovych reaktorech, michanych
nadobdch nebo kaskadich michanych néadob nebo dévkove,

naprfiklad v michanych nadobach.

Po provedeni procesniho kroku podle predloZzeného vyndlezu se
4-aminopiperidin separuje od hydrogena&niho katalyzatoru a

od pripadné& pouZitého rozpoustédla nebo rozpoudtédel.

Hydrogena¢ni katalyzator rozpustény v reak&nim produktu se
odseparuje destilaci s libovolnym pouzZitym rozpouitédlem a

4-aminopiperidin se nasledns odebere obvyklym zptsobem.

Hydrogena¢ni katalyzator pouZity v suspenzi se odseparuije
usazovanim a/nebo  filtraci. Reaké&ni produkt muZe byt
nédsledné destilovan, cos je nutné v kazdém pfipadé&, pokud se

pouZiva rozpousté&dla.

Pokud se pouZiva hydrogenad&ni katalyzator usporédany jako
pevné loZe, reak&ni. produkt se vyhodn& filtruje pro
odstranéni katalyzatoru pfipadné pritomného v produktu.
Reakéni produkt miZe byt nisledné& destilovdn, co? je nutné v

kaZzdém pripad&, pokud se pouzivd rozpousdtédla.

Zpisob podle predlozeného vynadlezu dava jednoduchym a

nenakladnym zpusobem ¢isté stericky brédnéné 4~
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aminopiperidiny, které nemaji prakticky Za&dné vnit¥ni
zabarveni a zlstédvajil barevné stabilni pfi skladovéni, takiZe

neni nutné pridavani stabilizatoru.

P¥iklady provedeni vynalezu

Barva stericky branénych 4-aminopiperidind byla urdovana
mérenim APHA barevného &isla podle primyslové normy DIN-ISO
6271. Ve vsech ptripadech Dbylo skladovéni vzorkd TAD
provaddéno za srovnatelnych podminek (teplota okoli, ve

tme) .

Priklad 1 (Srovnavaci pfiklad):

1,632 kg surového syntetického produktu s nésledujicim

sloZenim (v hmotnostnich procentech)

85.6 % 4-amino-2,2,6,6-tetramethylpiperidin
(triacetondiamin, TAD)

9,0% H,0

asi 0,7 % NH;

1,4 % 4-hydroxy-2,2,6,6-tetramethylpiperidinu
(triacetonaminoalkohol, TAA-o0l)

3,3 % vedlejSich produktu, v to pocitaije
vysokovrouci latky,

ktery byl ziskéan aminadéni hydrogenaci 2,2,6,6-

tetramethylpiperidin-4-onu (triacetonamin, TAA) [GC c¢istota:

99%; APHA barevné c¢islo: pr¥iblizZné 370 (méfeno v 1% roztoku
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v ethanolu)] p¥i teploté 165 °C, 12 MPa H;, v pritomnosti
heterogenniho katalyzdtoru obsahujiciho 76 % hmot. Al,

po¢itano jako Aly03, 4 % hmot. Cu, pociténo jako CuO, 10

o°

hmot. Co, pocitano jako CoO a 10 % hmot. Ni, pocCitédno jako
NiO (jak je popsén v DE-A-1 953 263), bylo rektifikovano v
destila¢nim zatizeni zahrnujicim 2,0 1 wvnit¥ni nadobu se
zah¥ivanim dvojitymi sténami a 70 cm kolonu ze =zrcadlového
skla naplnénou 3 mm V2A dridtovymi spirdlami (3,5 cm vnit¥ni

prumér kolony) a hlavu kolony s rozdélovalem kapalin.

Jako hlavni frakce bylo zisk&no 1,191 kg mirné& Zlutavého TAD
s ¢istotou 99,9% (urceno pomoci GC) p¥i tlaku 40-42 hPa a
teplota v horni ¢&&sti 99-102 °C. Ziskany TAD stale vice
Zloutnul béhem nasledujicich dni, coZ znamend, Ze produkt

nebyl barevné stabilni.

Doba skladovéani ve dnech APHA barevné c¢islo
5 145
70 268
Priklad 2:

V 300 ml autokldvu s michac¢em a koSovym vstupem, pribliZné&
70 g (0,45 molu) Zlutévého TAD (Cistota urcCend pomoci GC:
alespon 99,9%; APHA barevné ¢&islo: 72), ktery byl ziskan v
Prikladu 1, byl zpracovan vodikem za tlaku 10 MPa po dobu 6
hodin pf¥i teploté 90 °C v pritomnosti heterogenniho
katalyzatoru, obsahujici 76 % hmot. Al, politdno jako Al,03,
4 % hmot. Cu, poc¢itano jako CuO, 10 % hmot. Co, po&itéano
jako CoO0 a 10 % hmot. Ni, po&itdno Jjako Ni0O (4 mm

extrudaty), ktery byl pritomen jako fixni loZe v ko3ovém
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vstupu.

Reakéni produkt byl potom filtrovén. Cistota ziskaného
bezbarvého TAD byla 99,9 $ urdeno pomoci GC. APHA barevné
¢islo TAD bylo nejvy%e 1 po skladovani 50 dni. Dokonce po
skladovani 147 dni se TAD zdal pii pozorovani okem jako

bezbarvy, to jest APHA barevné &islo bylo < 10.
Priklad 3:

Pokus z Prikladu 2 byl opakoVén, ale s pouZitim 5 g Raney
niklu Jjako heterogenniho katalyzdtoru (suspenze) a jole}
filtraci byl =ziskdn bezbarvy TAD s d&istotou 99,9% urceno
pomoci GC a APHA barevné ¢islo bylo 17 po skladovani po dobu
50 dni. Po skladovani po dobu 148 dni bylo APHA barevné

¢islo rovno 23.

Zastupuje:

Dr. Otakar Svor&ik
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PATENTOVE NAROKY

1. Zplsob <¢isténi 2,2,6,6-tetrasubstituovanych 4-amino-
piperiding, které byly ptipraveny z odpovidajicich

piperidin-4-on s naslednou destilaci, vyznadujici se tim,

ze zahrnuje reakci destilovaného 2,2,6,6-
tetrasubstituovaného 4-aminopiperidinu S vodikem v
pritomnosti - hydrogenacniho nebo dehydrogenacniho

katalyzdtoru a separaci 4-aminopiperidinu z reakéni smési.

2. Zptsob podle naroku 1 pro ¢&isténi 4-aminopiperidint

obecného vzorce I

NH;

L,

ve kterém R' a? R! predstavuji C;-Ce-alkyl, R! a R? a/nebo R’
a R' spolu vytva¥eji CH, Fetézec obsahujici 2 aZz 5 atomd
uhlik®, které byly pPripraveny z odpovidajicich piperidin-4-
ont obecného vzorce II
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ve kterém R' az R* maji vy%e uvedeny vyznam.

3. Zpusob podle naroku 1 pro ¢&is3té&ni 4-amino-piperidind
obecného vzorce I podle naroku 2 ve kterych R!', R*, R’ a R

predstavuji methyl.

4. Zptsob podle kteréhokoli z narokl 1 az 3, vyznadujici se

tim, ?e reakce s vodikem se provadi pfi teploté od 20 do 200

°C.

5. Zpusob podle kteréhokoli z né&rokh 1 aZ 4, vyznadujici se

tim, e reakce se provadi za tlaku od 1 do 30 MPa.

6. Zpusob podle kteréhokoli z nérokl 1 aZ 5, vyznadujici se

tim, ?e reakce se provadi v nepritomnosti rozpoustédla.

7. Zphsob podle kteréhokoli z narokd 1 aZ 6, vyznacujici se
tim, Z%e hydrogena&ni katalyzdtor =zahrnuje me&d, stIibro,
zlato, #elezo, kobalt, nikl, ruthenium, rhodium, paléddium,

rhenium, osmium, iridium, platinu, chrom, molybden nebo

jejich smési.

8. Zpusob podle kteréhokoli z narokd 1 az 7, vyznadujici se

tim, e pouZity hydrogenalni katalyzator je katalyzator na
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nosici.

9. Zplsob podle kteréhokoli z narokd 1 az 8, vyznadujici se
tim, %e pouZity hydrogena&ni katalyzator je katalyzadtor na
nosi&i =zahrnujici nikl a/nebo mé&d a/nebo kobalt a oxid

hlinity a/nebo oxid zirkonicity.

Zastupuje:

Dr. Otakar Svor&ik
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