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Sposéb wytwarzania Nl- dwufenylo-N:-dwuetyloetylenodwuammy

oraz jej soli,

zwlaszeza chlorowodorku

Patent trwa od dnia 19 listopada 1962 r.

Wynalazek dotyczy sposobu wytwarzania Nj-
-dwiufenylo-N,-dwuetyloetylenodwuaminy i jej
soli zwlaszeza chlorowodorku, znanego jako
srodek o wiasnosciach amtyhistaminowych i an-
tyspazmolitycznych.

Znane jest wytwarzanie tej zasady (Chemi-
sches Zentralblatt 1955 str. 5605) przez ogrze-
wanie dwufenyloaminy z chlorkiem dwuetyloa-
minoetylu i sproszkowanym wodorotlenkiem po-
tasu w temperaturze 100°C i oczyszczenie otrzy-
manego produktu przez destylacje w tempera-
turze 166—168°C przy cisnieniu 7 mm Hg. Wed-
lug innego sposobu (Chemisches Zeniralblatt
1958 str. 801) zasade te otrzymuje si¢ z N;N-
—d:wufenylo-ﬁ.dwma{:yloamumetylouretanu wy-
tworzonego na drodze rea.'kcn dwufenyloaminy
z fosgenem w S$rodowisku lwylenu a nastepnie
z d'wue'tyloammoevtﬁﬁdlem S

*)" Wldsciciel wem~ asvvia'dezy';,{ “Ze twérea
wynalazKi jest mgr Nikodem: Iciek,

N;N-dwufenylo-f -dwuetyloaminoetyléuretan
ogrzewa sie ze sproszkowang miedzia w tempe-
raturze 180—200°C i produkt reakcji poddaje
destylacji w temperaturze 170—175°C przy cis-
nieniu 2 mm Hg.

Te znane sposoby wykazuja szereg niedogod-
no$ci, Wedlug pierwszego z nich otrzymuje sie
produkt ¢ zlej jakosci wymagajacy dodatkowe-
go oczyszczania, natomiast wedlug drugiego
sposobu prcces jest ucigzliwy ze wzgledu na
stosowanie fosgenu.

Nledogodnoscl iych unika sre W sposobie
wedlug wynalazku polegajacym na poddawamu
reakcji dwufenyloaminy z amidkiem sodowym
w. srodowisku benzenu a nastepnie -traktowaniu
tej mieszaniny reakcyjnej chlorkiem dwuetylo=

- aminoetylu réwniez w $rodowisku benzenu.

Pierwszy etap procesu '— mianowicie lgczenie
roztworu -amidku - dwufenyloaming — prowa-
dzi sie najpierw w temperatulze pokojowej @
nastqpme w temperarturze wmenla, nastepny



@s-etap W tanparamrze :wrzenia miegzaniny:
Otrzymany produkt po odwodnieniu oczyszcza
gie na drodze des;tylacu prézniowej a nastepnie
przeprowadza w pozadang sél mp. chlorowodo-
rek przez traktowanie chlorowodorem.

Korzystne jest stosowanie do procesu dlwuf&~
nyloaminy wstepnie oczyszczo:neg pmez krysta- .

lizacje z ligroiny.
Ponizej 'podano przyklad waasnuaJacy b]:uzej

istote wynalazku jednak mnie ograniczaj acy jej. -
Przy klad. Kry@talizacja teChIlicme‘-j' d'Wu—\‘

fenyloammy. Do 2-litrowej kolby okragiodennej
a si¢ 220 g surowej dwufenyloaminy
technicznej i 500 ml ligroiny. Zawarto§é kolby

ogrzewa sie pod chlodnicq zwrotng -do rozpusz-

czenia sie osadu, a néstqpnie dodaje 4 g wegla
aktyw.nego, utrzymuje roztwér przez 10 minut
W stanie” wrzeéria ‘i na goraco saczy sie przez
faldowany saczekR. Na drugi dzien otrzymany
krystahczny osad w postaci blaszek odsgcza
si¢, przemywa hg'noma i suszy w eksykatorze
prézniowym:. -Otrzymuje sie 182 g czystej sub-
stancji o temperatume topmema 54°C,
N;-dwufenylo-N-Cwuetylo -etylen@dJWLamma

Do kolby Witta o pojemnosci 1,5 1 z mieszad-
tem, chlodnicag zwrotng, wkraplaczem, umiesz-
czonej na lazni wodnej wprowadza sie 26 g
(0,66 mola) Swiezego i sproszkowanego amidku
sodu, 150 mil suchego benzenu i uruchamia sie.
mieszadlo. »

W naczyniu plaskodennym rozpuszcza sie 85
g (0,5 mola) czystej d!wmﬁenyloammy w 250 ml
suchego benzenu. -

Do kolby, zawierajgcej amidek sodu w ben-
zenie silnie mieszany, wkrapla si¢ otrzymany
roztwor dwufenyloaminy w temperaturze polko-
JOWIEJ w ciggu 40-tu minut, Po tym czasie za-
wartoéé kolby cgrzewa sie i utrzymuje w tem-
peraturze slabego Wwrzenia rozpuszczalnika w
ciggu 3-ch godzin, ciggle mieszajac.

* Z produktu reakcji wydziela sie obficie ga-
zowy amoniak, 4 masa ciemnieje. Kiedy wy-
dzielanie sie amoniaku ustaje, wkrapla sie do
zawartoéci kolby roztwor 68 g (0,5mola) Swiezo
destylowanego chlorku dwuetyloaminoatylowe-
go w 150 ml suchego benzenu w cigga jednej
godziny, przy cigglym mieszaniu masy reakocyj-
nej. .

Przez caly czas. wlkra'plama roztworu chlorku
dwuetyloaminoetylowego mnalezy utrzymywac
zawartto$¢ kolby w stanie stabego w‘mema_.‘Po
tym czasie produk{ reakcji ogrzewa sig i mjes
sza przy slabym  wrzeniu rozpuszgzahgjkﬁ,a,yg

ciggu 3-ch godzin Po zakoriczonej reakcji od-

stawia sie zawarto$é kolby do wystygniecia.
Na drugi dzien do ofrzymanego ciemnego

roztworu ostroznie wprowadza si¢ 500 ml wody

.. destylowanej, silnic mieszajac, powstajacg mie-

szanine przenosi si¢ do rozdzielacza i odstawia
do* dokladnego rozwarstwienia sie. Dolng war-

. .stwe wodng wylewa sie do kanalu, a gorna

. przenosi sie do plaskodennego naczynia. Do wy-

dzielonej warstwy benzenowej dedaje sie 30 g
bezwcdnego siarczanu sodu i odstawia sie na

24 godziny do wysuszenia.

‘Na drgi dzien osad odsgcza sie na lejku si-
towym, Otrzymany przesgcz przencsi sie do
kolby destylacyjnej i oddestylowuje si¢ benzen
pod Zmniejszonym cisnieniem. Pozostaly 26ty
olej destyluje si¢ pod zmniejszonym dlsn-emem,
to jest przy 3—4 mm Hg w femperaturze
180—185°C, Otrzymuje sie okolo 115 g jacno-zol-
tego oleju, co stanowi 75% wyd.aanosm teore-
tyczne;j.

Chlorowcdorek N;-dwufenylo-N,-dwuetylo-e-
tylenodwuaminy. Do ~1, 1 kolby ssawkowej
wprowadza sie 115 g otrzymanej z destylacji
zasady i 600 ml suchego benzenu, zabezpiecza
sie przed wilgocia i wprowadza 15 g suchego
chlorowodoru. Przez caly czas wprowadzania
chlorowodoru kolbe chlodzi sie w taZni zlodem
i solg kuchenng. Zawarto$é kolby odstawia sie

‘do nastepnego dnia w chiodnym miejscu.

Na drugi dzien otrzymany osad odsgcza sie
i przemywa oziebionym benzenem. Krystalicz-
ny produkt suszy sie w' suszarce prézmicwej. O-
trzymuje sie 118 g surowego produktu, ktéry o-
czyszcza sie przez krystalizacje, W -tym celu 59
g surowego produktu wprowadza sie do 2 1
kolby destylacyjnej i zalewa 1.500 mil suchego
i oczyszczonego tréjchloroetyléenu, Zawartosé
kolby ogrzewa sie¢ ma lazni wodnej pod chlod-
nica zwrotng do rozpuszczenia sie osadu, na-
stepnie dodaje 2 g wegla aktywhegp‘,,u‘ti‘z'ymu-'

je si¢ W ciggu 5-ciu minut w stanie wrzenia i

goracy roztwér saczy sie przez. faldowany sa-
czek. Naczynie z przesaczem zabezpiecza sig
przed wilgocia i §wiatlem i odstawia do kry-
stalizacji. Z przesaczu wypadaja dlugie igly. Na
drugi dziefi otrzymany osad oudsacza sie i prze-
mywa mréJchlometylenem

Otrzymany prod.uikt w postaa lsmacy'-h igie-
lek o Sniezno-biatej barwie suszy si¢ w eksyka-
torze . proZniowym, bez dostepu Swiatla. Otrzy-
muje si¢ 45 g czyste]-substancji o temperatu,
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1ze topnienia 172—173°C. Z lugéw pokrystalicz-
nych mozna jeszcze uzyskaé kilka gramow pro-
duktu, ktéry mnalezy przekrystalizowaé. Otrzy-
mana substancja jest wrazliwa na dzialanie
Swiatta. Dlatego tez roztwory w czasie krysta-
lizacji nalezy chronié¢ przed Swiattem, a. gotowa
substancje przechowywaé¢ w ciemnym sloju ze
szlifem. Przy dwukrotnej krystalizacji = tego
produktu =z 4trdjchloroetylenu otfrzymuje sie
produkt o tem.peréturze topnienia 174—175°C.
Surowy produkt réwniez mozna krystalizo-
waé¢ z suchego benzenu. Na 1 g substancji
bierze sie do krystalizacji 40 ml benzenu. Z -
roztworu bemzenowego krystalizuja igly o
temperaturze topnienia 172—173°C.

2279, RSW ,Prasa®, Kielce. Nak. 250 egz. '

Zastrzezenie patentowe

Spos6b wytwarzania Nj-dwufenylo-N,-dwue-
tyloetyleno-dwuaminy oraz jej soli, zwlaszcza
chlorowodorku, przez poddawanie weakcejl
dwufenyloaminy z chlorkiem dwuetyloaminc-
etylu, znamienny tym, ze dwufenyloamine o-
grzewa sie¢ z amidkiem sodowym w S$rodowis-
ku benzenu, po czym do mi-elszaniny‘reakcyj-
nej wprowadza sie benzenowy roztwér chlor-
ku dwuetyloaminoetylu i ogrzewa w tempe-
raturze wrzenia a otrzymany produkt oczysz-
cza przez destylacje prézmiows i ewentualnie
przeprowadza w pozgdang s6l1, zwlaszcza chlo-
rowodorek przez traktowanie chlorowodorem.

LtédZ_kiie Zaklady Farmaceutyczne
H»Polfa“

Zastepca: >m;gr inz. Antoni Sentek
rzecznik patentowy
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