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Sposob wytwarzania nowych eteréw zasadowych

1
 Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarza-
nia nowych eterow zasadowych o wzorze ogol-
nym 1, w ktéorym R oznacza nizsza grupe alkilo-
wa, za§ R; oznacza grupe alkilowa kub aryloalki-
lowg, oraz ich soli.

Etery o wzorze ogdélnym 1 posiadajg -interesu-
jace wlasnoS§ci farmakologiczne. Dzialajg one prze-
ciwbolowo i wstrzymuja objawy podobne do cho-
roby Parkinsona wywolane dzialaniem harminy
lup tremoriny. Ponadto dzialaja przeciwkurczowo.

Dzialanie przeciwbdlowe eteréw otrzymanych
sposobem wedlug "wynalazku nie jest tak silne
jak w przypadku morfiny lub podobnych zwiaz-
kow, ktore mozna stosowaé tylko pod S$cistg kon-
trolg lekarska, lecz sa to $rodki przeciwbdlowe
o dzialaniu stabszym i nie wywolujacym nalogu,
odpowiednie. zwlaszcza do doraznego stosowania
rowniez bez nadzoru lekarza we wszelkiego ro-
dzaju stanach boélowych. Wlasciwosci takich nie
wykazuja znane S$rodki przeciwbolowe, na przy-
ktad pochodne. dwufenylometanu.

Sposéb wytwarzania zwiazkéw o wzorze ogol-
rym 1 polega na tym, ze w N-dwupodstawionych
eterach zasadowych o wzorze ogélnym 2, w kté-
rym X oznacza grupe podatng do odszczepienia
hydrogenolitycznego, jak grupe benzylowa Ilub
benzhydrylowa, za§ R i R; maja wyzej podane
znaczenie, albo w ich solach dziatajac wodorem
molekularnym w obecnoSci katalizatora metalicz-
nego, odszczepia sie grupe podatng do hydroge-
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nelizy, po czym otrzymane zasady przeprowadza
sie w sole wzglednie z soli uwalnia sie zasady.

W celu przeprowadzenia redukcji sfosuje sie
najkorzystniej katalizatory z metali szlachetnych
jak na przyklad wegiel palladowany.

Najlepsze rezultaty uzyskuje si¢ stosujac suro-
wiec wyjsciowy o wzorze gélnym 2 w postaci
soli na przyklad chlorowodorku. W tym przy-
padku odpowiednie sa rowniez wszystkie inne
zwykle stosowane metody odszczepiania grup po-
datnych do odszczepienia hydrogenolitycznego,

Produkty reakcji wyodrebnia sie¢ znanymi me-
todami, przy czym uprzednio odsacza sie katali-
zator, a nastepnie oddestylowuje rozpuszczalnik.
W przypadku gdy produktami koficowymi sa za-
sady mozna je nastepnie przeprowadzi¢é w sole.
Jezeli w reakcji wystepuja bezposrednio sole, na
przyklad sole kwaséw chlorowcowodorowych, to
wowczas mozna z nich otrzymaé zaréwno wolne
zasady jak i sole innych kwas6w, na przyklad
takich jak siarkowego, azotowego, bursztynowego,
toluenosulfonowego, winowego i migdalowego.

N-dwupodstawione etery o wzorze ogdélnym 2,
stuzgce jake material wyjsciowy do wytwarzania
nowych eteréw zasadowych o wzorze 1 sg nowe.

‘Mozna je otrzymaé¢ poddajac eter dwufenylome-

tylowy o wzorze ogdlnym 3, w ktérym R ma wy-
zej podane znaczenie, reakcji z amidkami metalj
alkalicznych w cieklym amoniaku jako rozpusz-
czalniku, a nasteépnie powstale zwiazki konden-
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suje sie z N-dwupodstawionymi halogenkami
aminoetylu o wzorze ogbélnym 4, w kiérym Hal
oznacza atom chlorowca, za§ R i X maja wyzej
podane znaczenie, przyi czym réwniez podczas
prowadzema kondensacp jako rozpuszczalnk sto-
suje sie amoniak. -

Przyktad. 159 g chlorowodorku 1,1-dwufeny-
lo-1-metoksy-3-dwubenzyloaminopropanu przepro-

wadza sie w stan zawiesiny w 900 ml alkoholu

i w obecnosci 10 g 10%-wego wegla palladowa-
nego jako katalizatora, poddaje uwodornieniu w
temperaturze puokajowej, przy czym substancje
stale przechodzg stopniofwo do roztworu. Po po-
braniu 1 réwnowaznika fmolow-:go wodoru proces
uwodornienia przerywa sig, po czym odsgcza sig
katalizator i oddestylowuje rozpuszczalnik. Pozo-

statosé przekrystahz,owule si¢ z alkoholu. Otrzy-

muje sie 108 g “chlorowodorku 1,1-dwufenylo-1-
-metoksy-3-benzyloaminopropanu o temperaturze
topnienia 186,5—188°C, z wydajnosciag 85% teore-
tycznej. Wolna zasada otrzymana zwykle stoso-
wanymi metodami, ma temperature topnienia
69—69°C. Przez poddanie wolnej zasady reakcji
z odpowiednimi. kwasami otrzymuje sie nastepu-
jace sole:

azotan temp. topnienia 133—134,5°C
d-winian ' ” 150—151°C
d,1-maleinian ” ” 153—155°C
bursztynian o ” 142—144°C
cykloheksyloamido- S E

sulfonian ' . 127—129°C
561 kwasu 1-migda-

lowego 5, ' 134—135,5°C

Uzyty jako material wyjsciowy chlorowodorek
1,1-dwufenylo- 1-metoksy- 3-dwuBenzyloaminopro-
panu otrzymuje sie na drodze reakcji eteru
benzhydrylometylowego z amidkiem potasowym w
cieklym amoniaku, po czym otrzymany Vzwiazek
poddaje sie kondensacji 'z 1-dwubenzyloamino-2-
-chloroetanem. Mieszanine poreakcyjng po odde-
stylowaniu amoniaku zakwasza sie kwasem sol-
nym, przez co wytrgca sie otrzymany w reakcji
eter w postaci chlorowodorku. Chlorowodorek ten
odsacza sie pod zmniejszonym ci$nieniem.
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Temperatura topnienia 186—188°C.
W podobny sposob otrzymuje sie:
1,1-dwufenylo- 1-metoksy- 3-metyloaminopropan
(temperatura topnienia chlorowodorku 164—165°C,
temperatura topnienia wolnej zasady 46—48°C) z
chlorowodorku 1,1-dwufenylo-1-metoksy-3-metylo-
benzyloaminopropanu o temperaturze topnienia
198—199°C.

: 1,I-dwufenylo-1-etoksy-3- metyloammopropan (tem-

peratura topnienia chlorowodorku 81—84°C) z chlo-
rowodorku 1,1-dwufenylo-1-etoksy-3-metylobenzy-
loaminopropanu 0 temperaturze topnienia 149—
—151°C.

1,1-dwufenylo- l-propoksy- 3-metyloam1nopropan
(temperatura topnienia 'chlorowodorku 88°C) =z
chlorowodorku 1,1-dwufenylo-1-propoksy-3-metylo-
benzyloaminopropanu o | temperaturze . topnienia
142—145°C. - - i T
1,1-dwufenylo- 1- butoksy- 3- metyloaminopropan
(temperatura. topnienia ‘chlorowodorku 71—73°C)
1,1-dwufenylo- 1-butoksy- 3-metylobenzyloamino-
propanu o temperaturze topnienia 50—51°C.

Zastrzezenia patentowe

1. Spos6b wytwarzania nowych eteréw zasado-
wych o wzorze ogélnym 1, w ktéorym R ozna-
cza nizszg grupe alkilowa, za$§ R, oznacza gru-
pe alkilowag lub aryloalkilowa, oraz ich soli,
. znamlenny tym, ze. W, N dwupodstawionych ete-
rach zasadowych- o Wzorze ogdlnym 2, w ktoé-
rym X oznacza grupe podatng do odszczepie-
nia hydrogenolitycznego jako grupe benzylowag
lub benzhydrylowa, za§ R i Ry majg wyzej po-
dane znaczenie, albo w ich’ solach, odszczépia
sie grupe podatna do hydrogenolizy dziatajgc
wodorem molekularnym w obecno$ci- kataliza-
tora metalicznego, po czym gdy produktem ré-
akcji jest wolna zasada przeprowadza sie jg
ewentualnie w s6l, a gdy produktem reakcji

jest sol, 'ewentualnie uwalnia sie z niej wolna
zasade.
2. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze -

jako katalizator stosuje sie katalizator z me-
talu szlachetnego.
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