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Zpusob p¥ipravy novych 1-(4-aminoalkoxy)fenyl)-

2-propylamind a jejich soli

ReSeni spadd do oboru synthesy 1lé&iv.
Jeho pfedm&tem je zplsob p¥ipravy novych
1- (4~ (aminoalkoxy) fenyl) -2-propylamint a
jejich solf, které jsou jednak meziproduk-
ty vyroby 1é&iv, jednak maji{ samy o sobé&
vlastnosti potencidlnich antidepresiv a
mirnych trankvilizéri. Zpusob pfipravy
spoéivd v O-alkylaci 1=-(4-hydroxyfenyl)-2-
-propylaminu a jeho N-methyl- a N,N-dimethyl-
-derivitu terc. aminoalkylchloridy ({(amino
je dimethylamino, diethylamino, pyrrolidino

nebo piperidino a alkyl je

ethyl

nebo propyl) ve vroucim 2-propanolu za pfi-~
tomnosti hydroxidu sodného. Ziskané nehomo-
genni base se pfevedou neutralisac{ anorga-
nickymi nebo organickymi kyselinami na so-
1i a v této formd& se &istf krystalisaci.
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Vynalez se tyka zpilsabu pripravy novych
1-C4-Caminocalko-xyYfenyl)-2-propylamini obecného vzorce I,

RCCHz Y0 CHa CHN = D)

ve kterém R znadi zbytek dimethyvlamino, diethylamino, pyrrolidi-
no nebo piperidiho, n znadi 2 nebo 3 a R! a R2 jsou steijné nebo
rizné a znacdi atom vodiku nebo methyl, a jeijich soli s farmaceu-
t.icky nezdavadnymi anorganickymi nebo organickymi kyselinami.

Latky vzorce I isou jednak mezipradukty synthesy 1é&div, jed-
nak samy o sob8 vykazuiji urdité farmakodynamickéeé efekty. Pr'i mir-
né toxicitd vykazuiji napi*. antagonismus viidi reserpinem vyvolanég
hypothermii u my3$i. Maiji tedy antireserpinovy iidinek a lze je te-
dy povaZovat za potencialni antidepresiva. N&které vykazuiji anti-
reserpinovy idinek je$t& v dalSich testech na zvifatech, zeiména
viifi reserpinové ptose u my3i a ddale vidi tvorbe reserpinem vyvo-
lavanych vitedfi u krys. Vé&tSinou maji mirné centrdlng tlumiveé pid-
sobenf (inhibuji spontanni lokomotorickou aktivitu nysi) takZe
jsou soufasnd mirnymi trankvilizéry. Pro ilustraci jsou uvedeny
n&inky nékolika typickych latek podle vynalezu; vsSechny byly po-
daviany oralng ve formé& uvedenvch soli a uvadéné davky v mg/kg)d
jsou prfepocty na base.

1-C(4~(2-Dimethylaminoethoxy)fenyl)-2-propylamin byl testo-
van Jjako dihydrochlorid. Akutni toxicita u mysSi, LDso = 563
ng/kg. V davce 10 mngs/kg signifikantné antagonisuije reserpinavou
hypothernii u my$i. V ddvce 50 mg/kg signifikantné inhibuije tvor-
bu reserpinovych vifedii u krys a v ddvce 10 mg/kg mirné inhibuije
lokomotorickou aktivitu u mysS{.

N-Methyl-1-(4-(2-dimethylaminoethoxy)fenyl)-2-propylamin byl
testovdn Jjako monohydrat biscChydrogenoxaldtu). Bkutni toxicita
u mys$i, LDso = 386 mg/kg. V davce 10 mg/kg signifikantné antago-
nisuje reserpinovou hypothermii u mys{ a v téZe davce mirné&, ale
signifikantng, tlum{ lokomotorickou aktivitu mysSi.

N.N-Dimethyl-1-(4-(2-dimethylaminoethoxy)fenyl)-2-propylamin
byl testovdn jako dihydrochlorid. Bkutnf toxicita u mysi, LDso ije
vySE{ neZ 1 000 mgs/kg. V davce 10 mg/kg signifikantn& antagonisu-
je reserpinovou hypothernii u my$i a v téZe davce mirne inhibuije
lokomotorickou aktivitu mysSi.

1-C4-(3-Dimethtylaminopropoxy)fenyl)-2-propylamin byl testo-
van rovngZ ijako dihydrochlorid. Akutnf{ toxicita u mysi, LDso =
306 mgskg. V davce 10 mg/kg mirné inhibuje lokomotorickou aktivi-
tu mysi.

N,N-Dimethyl-1-{4-(2-dimethylaminoethoxy)fenvl1)-2-propylamin byl
testovan rovné&Z Jjakao dihydrochlorid. Akutni{ toxicita u mysi,
LDso = 247 mg/kg. V davce 10 mg/kg mirné inhibuje lokomotorickou
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aktivitu mys$i a v davee 25 mng/kg signifikantng inhibuie reserpi-
novou ptosu u nysSi.

N.N-Dinethyl-1-(4-(2-dimethy laminoethoxy)fenyl)-2-praopylamin
by 1 test.ovan jako  hemihydrat dihydrochloridu. Akutni toxicita
u nvsi. Lhag = 273 ng/kg. V davce 10 mg/kg signifikantné antago-
nisuie reserpinovou hypothermii u mySi a v LéZe davee mirné inhi-
buie lokonotorickou aktivitu mysSi.

N.N-Dinethyl-1-(4-(3-dimethylaminoethoxy)fenyll)-2-propylamin
byl testovan rovnéZ jako hemihydrat dihydrochloridu. Akutni toxi-
cita u nysi. LDso = 186 mgskg. V davce 10 mg/kg signifikantne an-
tagonisuie reserpinovou  hypothermii u mySi a v téZe davce mirnég
inhibuije lokomotorickou aktivitu mysi.

Latky wvzorce 1 jsou pristupne synthetickym postupem podle
vynalezu, ktery spodivd v O-alkylaci 1-(4-hydroxyfenyl)-2-propyl-
aninil obecngho vzorce 11

. R1
HO) CHa CHN < (1Y,
| \\\Rz

CHz

~

ve kterém R a RZ2 znadi totéZ jako ve vzorci I terc.amincalkyl-
chlorid obecného vzorce IIIT,

RCCH2 ) nCL (III>,

ve kterém R a n znadi rovné&Z totéZ jako ve vzorci I. Tuto 0O-al-
kyvlaci lze provést za riiznych podminek, avSak zvl1asté vyvhodneé je
provedeni reakce ve vroucim Z2-propanolu za pifitomnosti potfebného
mnoZstvi 40 aZ 50% vodného roztoku hydroxidu sodného. Zvl1aste vy-
hodné je pouZit ldtek II jako hydrobromidid a latek III jako hyd-
rochloridi., pifi &femZ je tFeba pouZit prislusng vétsiho mnoZstvi
hydroxidu sodného, ktery v prvé ffadd uvelni =ze soli latek II
a IIT wvolné base a potom plevede fenolické aminy vzorce II na
pirislusné sodné soli, které jsou pak jiZ schopny reagovat a ami-
noalkylchloridy vzorce III. V pripadé, Ze vychozi latka vzorce II

je tercidalnim eminem (R = R2 = CHz), je priibéh reakci celkem
jednoznacny . V piipadech, kdy vychozi latka II je aminem primdar-
nim (R1 = RZ2 = H) nebo sekundarnim (R! = H, RZ = CH3), ijisou reak-

ce komplikovany paralelné& probihajici N-alkylaci, jeiimiZ produk-
ty dsou trisminoethexy obecného vzorce IV,

(CHZ )nR
ClaCHN = CIV)

R(CH2)>n0
i i , \Rz

CH3
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ve kterém R, n a R4 znaci LoltéZ jako ve vzorci [. V téchto plipa-
dech dsoun surove  reakdni produkty smésemi latek I a 1V, jejichZ
separace ie maZna jednak opakavanou krystalisaci soli, jednak
chromat.ografii. fak de Lo papsano v prikladech. Latky vzaorce
I dsou vesmds olejovitd, avSak poskvtuiji s kyvselinou chiorovodi-
kovou, s Kkyselinou pikrovou nebo s dikarhboxylovymi alifatickymi
kyselinami krystalicke soli, které jsou vhadné jak pro d¢istént,
tak i pro charakterisaci latek vzorce 1. Uvedeng neutralisadcni
reakce Jsou soudasti  zplisobu plfipravy podle tohoto vvnalezu.
Z Cistyech soli uvolnénég olejovitd base 1 jsou homogenni a vhodné
k mé&reni spekter. TéZ hydrochloridy isou vhadngé k mélfeni spekter,
pomoci kterych je zajisténa identita latek podle vynalezu. Vycho-
zi latky vzorcl II a III jsou vesnés znamné a pokud nejde o latky
komerdéneé plristupné (vSechny latky vzorce II1I1), je pfislugna lite-
ratura citovana v prikladech. Tyto jsou pouhou ilustraci moZnosti{
vynalezu a neni jejich dfelem vycerpavajicim zpiisobem vSechny ty-
ta moZnosti popisovat.

Priklad 1

1-(4-(2-Dimethtylaminoethoxy)fenyl)-2-propylamin

K suspenzi 4,7 g9 hydrobromidu 1-d4-hvdroxyfenyl)-2-propyl-
aminu (Walker G.N., Moore M.A., J.U0rg.Chem. 26, 432, 1961) v 30
ml Z2-propanolu se za michani pifikape roztok 3.6 g hydroxidu sod-
ného ve 4 ml vaody a4 po 30 min michani se prida 3,6 g hydrochlori-
du 2-dimethylaminoethylchloridu. Smés se vari za michani 6 h pod
zpetnym chladidem a 2-propanol se odparli ve vakuu. Zhytek se zie-
di 15 ml vody a extrahuije se benzenem. Extrakt se promnyie 5% roz-
tokem hydroxidu sadneha a vodou a pao vysugeni siranem sodnvm se
odparfi za sniZeného tlaku-s Ziska se 3,0 g nehomogenniho suroveého
produktu, ktery se rozpusti ve 20 mnl ethanolu a roztok se zneut.-
ralisuie roztokem chlorovodiku v etheru. Ziska se 4,1 g dihyd-
rochloridu, ktery po krystalisaci =z 2-propanolu je homogenni
a taje konstantné pli 250 aZ 251 °C.

Priklad 2
N-Methyl-1~-{4-(2-dimethylaminoethoxy)fenyl)-2-propylamin
Analagickou reakci 4,95 g N-methyvl-1-{4-hydroxyfenyl)>-2-

propylaminu U.S.pat.. 2.204,494) s 5,4 g hydrochloridu 2-dime-

thylaminoethylchloridu v 30 ml Z2-praopanclu =za pifidavku roztoku

4,0 g hydroxidu sadného v 6 ml vody se ziska 3.2 g surového neho-

maogenniho produktu., jehoZ vakuovou destilaci se ziska asi polovi-

na zZadan€ base vrouci pii 162 aZ 165 ©(C/0,5 kPa. Neutralisaci di-

hydratem kyseliny oxaloveé v acetonu poskytuje krystalicky

bisChydrogenoxalat), ktery krystalisuie z vodného ethanolu

a v fistém stavu taje pfi 154 aZ 156 ©C.

Priklad 3
N.N-Dimethyl-1-(4~-(2-dimethylaminoethoxy)fenyl)-2-propylamin
K suspensi 5,2 g hydrobromidu N,N-dimethyl-1-(4-hydroxyfe-
nyld)-2-propylaminu (D.R.P. 693,3%3) v 30 ml 2-propanalu se plida
roztok 2,9 g hydroxidu sodného ve 3 ml vady a po 30 min michani
se piida 2.9 g hydrochloridoa 2-dinethylaminoethylchloridu. Smés
se vari 3 h pod zpétnym chladicdem. Rozpougdtddlo se odparfi za sni-
Zenégho tlaku, zbyvtek se zPRedi 10 ml vody a extrahuje se benzenem.
Extrakt se promyije 5% roztokem hydroxidu sodného a vadou, vysu$i
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as

se a odpal*l. Ziska se 2.8 g (56 %) prakticky homogenni bhase,
ra se neutralisaci chlorovodikenm ve smési ethanolu a etheru p
vede na dihydraochlorcid, ktery se vydisti krvstalisaci z téZe sm
si rozpoustédel, t.t. 235 aZz 237 <C.

O]

te-
r'e-

{

%

Prriklad 4

1-(4~(3-Dimehtylaminopropoxylfenyl>-2-propylamin

Reakci 5.8 g9 hydrobromidu 1-(4d-hydroxvfenyl)-2-propylaminu
s 5,1 g hydrochloridu 3-dimethylaminopropylchloridu v 35 ml
2-propanolu za pritomnosti 4,95 g hydroxidu sodného v 5 ml vody se
ziska analogicky 4.5 g nehomogenni olejovité base, kterda se plfe-
vede na dihvdrochlorid a vydisti se jeho krystalisaci z ethanoclu,
t.t. 283 az 235 ©oC.

Priklad 5
N-Methyl-1-(4~-(3-dimethylaminopropoxy)fenyl)-Z2-propylamin
Reakci 7.3 g N-methyvl~1-{4-hydroxyfenvl)-2-propylaminu

s 8,0 g9 hydrochloridu 3-dimethylaminopropylchloridua v 45 ml
2-propanolu za pritomnosti 9,0 g hvdroxidu sadnéha v 10 ml vody
se ziska jako v predeglych prikladech 8,0 g nehomogenniho surové-
ho produktu, ktery neutralisaci chlorovodikem ve smeési
2-propanolu a etheru poskytne 10.8 g dihydrochloridu. Jeho krys-
talisaci ze smési ethanoclu a acetonu se ziskda homogenni dihyd-
rochlorid Zadané latky tajici pfi 212 aZ 214 °C.

Priklad 6
N,N-Dimethyl-1-(4-(3~-dimethylaminopropoxylfenyll-2-propyl-
amin
Reakci 5,2 9 hydrobromidu N,N-dimethyl-1-{4-hydroxyfenyl)-

2-propylaminu s 4,0 g hydrochloridu 3-dimethylaminopropylchloridu

v 30 ml Z2-propanolu za pritomnosti 3,6 g hydroxidu sodného ve 4

ml vody se ziskda analogicky 4,2 g témér® haomogenni olejovité hase,

kterda neutralisaci chlorovaodikem v 2-praopanolu poskytne krysta-

licky dihydrochlorid, ktery krystalisuje =ze sm&si ethanolu a et-
heru a taje v ¢cistém stavu pri 259 azZ 261 °C.

Priklad 7

1-(4-(3-Dimethtylaminoethoxylfenyl)-2-propylamin

K suspensi 10.5 g hydrobromidu 1-{4-hydroxyfenyl)-2-propyl-
aminu v 60 ml Z2-propanclu sg pridd roztok 5,4 g hydroxidu sodného
v 7 ml vody a po 30 min michani se prida 6,9 g hydrochloridu
2~-diethylaminoethylchloridu. Smés se wvari =za michani 6 h pod
zpétnym chladidem. Analogickym zpracovanim se ziska 10,2 g smési
basi, ktera se chromatografuje na 300 g neutralniho kyslicéniku
hlinitého C(aktivita II). Eluci benzenem se ziskda 5.59 g (35 %)
homogenniho vedlejsiho produktu, ktervym Jje N-(2-diethylamino-
ethyl)-1-4~-(2-diethylamninoethoxy)fenyl)-2-propylamin, ktery pos-
kytuje " krystalicky trihydrochlorid tajici pri 187 aZ 189 °C
(ethanal-ether). Pokracdavanim chromatografie eluci chloroformem
se ziska 6,15 g (84 %) homogenni Zadané base, ktera poskytuie
krystalicky dipikrat (t.t. 181 aZ 183 ©C (ethylacetat)) a krysta-
licky bis(hydrogenoxalat), t.t. 135 aZz 137 ©C, ktery krystalisuije
z ethanolu jako hemihydrat.
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Priklad 8

H-Methyl-1-(4-(2-dimethy laninoethoxy)feny 1) -2-propylamin

FPodobnou reakci 3,70 g N-methyl-1-d4d-hydroxkyfenyl)-2-prapyl-
aminu a 5.4 g hydrochloridua 2-diethylaminoethylchloridu v 35 ml
Cs-propanolu za pfitomnosti 3,2 g hydroxidu sadného ve 4 ml vody
se zZiska 5.4 o olejovite smési basi, 2 které se chromatografii na
120 o neutralniho kyslidniku hlinitého Cakbtivita II) pfedem oddé-
1{ elur{i smési petroletheru a benzenu a potom samotnym benzenem
1,79 g 22 % homogenniho vedleijsiho produktu, ti. N-(2-
diethylaminasthyl)-N-methyl-1-(4-(2-diethylaninoethoxy)-fenyl)-2-
propylaminu (tripikrat, t.b. 188 aZ 190 ©C (ethylacetat)). Pokra-
Sovanim chromatografie eluci smé&si benzenu a chloroformu a samot-
nym  chloroformem se =ziska 2,7 o (46 %) homogenni Zadané base,
ktera poskytuije krystalicky dipikrat tajici plfi 160 aZ
162 o (ethylacetat).

Priklad 9
N.N-Dimethyl-1-(4-(2-dimethylaminoethaoxy)fenyl)-2~-propylamin
Podobnou reakci 9,2 g hydrobromidu N,N-dimethyl-1-(4-hydro-

xwyfenyl)-2-propylaninu s 4,3 g hydrachloridu 2-diethylaminoethyl-

chloridu v 30 ml 2-propanolu za pritomnosti 3,6 g hydroxidu sod-
ného ve 4 nl vody a 0,2 g benzyltriethylamoniumchloridu se ziska

4,9 g surové base, ktera se vydisti krystalisaci dihydro-

chlovidu, t.t. 177 aZ 179 °C (etbthanal-ether).

Pi‘iklad 10

1-(4-(2-Pyrrolidinoethoxy)fenyl)-2-prapylamin

Podobnou reakci 5,8 g hydrobraomidu 1-(4-hydroxyfenyl)-2-
propylaminu s 5.3 g hydrochloridu 2-pyrrolidinoethylchloridu ve
40 ml 2-propanalu =za pffftomnosti 4,5 g hydroxidu sodného v 6 ml
vody se =ziskd 6.0 nehomogenniho olejovitéha produktu, ktery se
prevede na dihydrochlorid. Krystalisaci z vodneho ethanolu se
ziskd hemihydrat dihydrochloridu Z&adané latky s t.t. 208 aZ
210 °(.

Priklad 11
N-Methyl-1-C(4-(2-pyrrolidinocethoxy)fenyl)-2-propylamin
Podobnou reakci 3,7 g N-methyl-1-(4-hydroxyfenyl)-2-propyl-
aminu s 5.3 g hydrochloridu 2-pyrrolidinoethylchloridu v 35 ml
2-praopanolu za pfitomnosti 3,2 g hydroxidu sodného v 6 ml vody se
ziskda 5.6 g nehomogenniho olejovitého produktu. Ten se plevede na
bis(hydrogenoxalat), ktery se vy&isti krytalisaci =z vodneha
2-propanolu; krystalisuije jako hemihydrat tajici pi*i 145 aZ
147 °C.

Prriklad 12
N,N-Dimethyl-1-(4~(2-pyrrolidinoethoxy)fenyl)-2-propylamin
Podobnou reakci 5,2 g hydrobromidu N,N-dimethyl-1-(4-hydro-

wyfenyl)-2-propylaminu s 4.3 g hydrochloridu 2-pyrrolidinoethyl-

chloridu v 30 ml 2-propenalu za pritomnosti 3,6 g hydroxidu sod-
neho ve 4 ml vody se ziska 4,7 o suravého olejovitého produktu,
ktery se plevede na dihydrochlorid. Jeho krystalisaci ze snési

95% ethanolu a etheru se ziska v disté form& jako monohydrat ta-

jlci pri 221 az2 222 °C.
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Prriklad 13

1-(4-(2-Piperidinoethoxy)fenyl)-2-propylamin

Podobnou reakci 4,7 o9  hydrobromidu 1--hydroxyfenyl)-2-
propylaminu s 4.3 g9 hydrochloridu 2Z-piperidinoethylchloridu v
35 ml Z-propancolu za pritomnosti 3.6 g hydroxidu sodného ve 4 ml
vody se ziska 4,5 g smési hasi, ktera se plfevede na dihvdrochlo-
rid. Jeho aopakovanou krystalisaci ze smési 95% ethanolu a acetonu
se ziska hemihydrat. dihydrochloridu Zadané latky.

Piriklad 14

N-Methyl-1-{4-(2-peridinoethoxylfenvld-2-propvlamin

Podobnou reakci 3.3 g N-methyl-1-(4-hydroxyfenvl)-2-propyl-
aminu s 9,0 9 hydrochloridu 2Z-piperidinoethylchloridu v 35 ml
Z2-propanolu za pritomnosti 2,8 g hydroxidu sodného v 5 ml vady
a 0,2 g benzyltriethylamoniumchloridu se ziska 5,4 9 nehomogenni-
ho olejovitého produktu, ktery se destiluje ve vakuu: t.v. 175 a2
178 ©C/0,13 kPa. Prevede se na dihydrochlorid, ktery krystalisuije
ze mési ethanolu a acetonu a v ¢istém stavu taje prfi 140 azZ
142 °C.

Priklad 15
N,N-Dimethvl-1-(4-(2-piperidinoethoxyl)fenvl)-2-propylamnin
Podobnou reakci 9,2 g hydrobromidu N,N-dimethyl-1-(4-hvdro-

xyfenyl)-2-propylaminu s 4,6 g hydrochloridu 2-piperidinocethyl-

chloridu v 35 ml Z2-propancolu za pritomnosti 3,6 g9 hydroxidu sod-
ného ve 4 ml vody se ziska 5,1 g olejovitého produktu, ktery se
prevede na dihydrochlorid. Krystalizaci ze smési ethanolu a ethe-

ru se ziska Jjako homogenni hemihydrat tajici pri 236,5 aZ 238.,5%

OC_ .

Piriklad 16

1-(4-(3-Piperidinopropoxylfenyl)-2-propylamin

Podobnou reakci 5.8 g hydrobromidu 1-d{4-hydroxyfenyl)-2-~
propylaminu s 6,3 9 hydrochloridu 3-piperidinopropylchloridu ve
40 ml 2-propanolu za pritomnosti 4,5 9 hydroxidu sodného v 6 ml
vady se ziska 6,6 g nehomogenniho alejovitdho produktu, ktery se
prevede na dihydrochlorid. Jeho krystalisaci =z 95% ethanolu se
ziska Cdisty monchydrat 2Zadaného dihydrochloridu, t.t. 265 aZ
267 °C.

Pi‘iklad 17
N-Methyl-1-(4-(3-piperidinopropoxylfenyl)-2-propylamin
Podobnou reakci 7,4 g hydrobromidu N-methyl-1-{4-hydroxy-

fenyl)-Z-propylaminu s 14,7 g hydrochleridu 3-piperidinopropyl-

chloridu v 50 ml 2-propanclu =za pritomnosti 9,0 g hydroxidu sad-
neho v 10 ml vody se ziska 16,2 g9 nehomogenniho olejovitého pro-

duktu, ze ktereho se Zadana base vyvdestiluije jako frakce s t.v.

180 aZ 185 ©C/0,13 kPa. Prevede se na dihydrochlorid, ktery krys-

talisuje ze smési ethanaolu a acetonu a taje pri 236 aZz 238 ©°oC.

Prriklad 18
N.N-Dimethyl-1-(4-(3~-piperidinopropoxy)fenyl)-2-propylamin
Podobnou reakci %,2 g hydrobromidu N,N-dimethyl-1-(4-hydro-

xyfenvl)-2-propylaminu s 5,1 g hydrochloridu 3-piperidinopropyl-~

chloridu v 35 ml 2-propanolu za pritomnosti 3.6 g hydroxidu sod-
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ného ve 4 ml vady se ziska 4.6 4 surove alejovité hase, ktera se
vyCisti krystalisaci dihydrochlorvidu ze smési 99% ethanolu a et
heru; hemihydrat. tajici prri 2953 az 255 ©C.

PREDMET VYNAILE®ZU

1. Zpltisabh prfipravy novvch 1-(4-Caminoalkoxy)fenyl)-2-
propylaminti obecnéhao vzorce T

RCCHz dYn0 CHa CHN < 1y,
. .\\\Rz
CH3

ve kterém R znac¢i zbytek dimethylamino, diethvlamino, pyrroli-
dino nebo piperidino., n znadi 2 neba 3 a Rt a R2 jsou steiné neho
riizneg a znacdi atom vodiku nebo methyl a jejich soli s farmaceu-
ticky nezavadnymi anorganickymi nebo organickymi kyselinami, vyz-
nacujici se tinm, Ze se 1-(4-hydroxyfenyl)-2-praopylaminy obecného
vzorce 11

HO CHleITHN/ I,

ve kterém R1 a R2 znadi totéZ jako ve vzorci I, podraobi piisobeni
tero.aminoalkylchloridii obecnéha vzorce III

R(CH2 >nC1 (III>,

ve kterém R a n znadi opét totéZ jako ve vzorci I, ve vroucin
Z2-propanolu za pifitomnosti 40 aZ 50% vodnéha roztoku hydroxidu
sodného, nacdeZ se ziskané surové bhase I prfevedou na soli s farma-
ceuticky nezavadnymi anorganickymi nebo organickymi kyselinami
a vycCisti se jejich krystalisaci.

2. Zplsob podle bodu 1, vyznaduijici se tim, Ze vychozi aminy
vzorce II se pouZiiji ve form& basi nebo hydrobromidii a aminy
vzorce II1II vyhradné ve formé hydrochloridu a podle toho se pouZi-
je 2 nebo 3 ekvivalentd hydroxidu sodného.
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