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Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwa-
rzania nowych amin, polegajacy na tym, ze ha-
loidki alkyléw, zawierajace podstawiong grupe
aminows, lub podstawniki, dajace si¢ w te gru-
pe przeprowadzaé, poddaje ‘sie reakcji z uwo-
dornionymi fluorantenami, ktérych‘ atom wodo-
ru w potozeniu 1 jest zastgpiony atomem meta~

lu, albo z uwodornionymi fluorantenami w obec- .

nos$ci Srodkéw, ktoére zdolne' sg do zastgpienia
atomu wodoru w potozeniu 1 atomem metalu.
Przedmiotem wynalazku jest réwniez sposob,
w ktérym wymienione podstawniki haloidkow
alkyléw dajgce sie przeprowadzaé w grupe ami-
nowa, przeprowadza sie po skor'lczohej reakcji
w tego.rodzaju grupe i, je§li to jest pozadane,
otrzymane produkty, traktuje $rodkami reduku-
jacymi 1 (albo) przeprowadza w zwiazki czwar-
torzedowe. ’

Jako material wyjSciowy siosuje sie zwlasz-

cza 1, 2, 3, 4 — czterohydrofluoranten. Nadaja
sie jednak réwniez jego produkty podstawienia
'z atomem wodoru w potoZeniu 1, jak 2,2, 4 —

tréjmetylo- 1, 2, 3, 4 ~czterohydrofluoranten.
Reszta alkylowa, uzytego do reakcji haloidku
alkylu,” moze by¢ prosta lub rozgaleziona, lub
przylaczona do pierScienia. Haloidki alkylowe
moga zawieraé grupe aminowa, podstawiona
resztg - alifatyczna, alicykliczng, aralifatyczna
lub heterocykliczha, przy czym atom azotu mo-

‘2e byé czeScig pierscienia np. piperydynowego

lub morfolijowego. Podstawnikami, dajagymi
sie przeprowadza¢ w grupy aminowe, moga byé¢
np. atomy chlorowcow, grupy oksy-, grupy acy-
lo-amino- lub grupy nitrilowe. Jako przyklady
takich haloidkéw mozna podac chloroetylodwu-
etyloémine, chloroetyloqubutyloaming, chloro-
etylopiperydyne, chloroetylomorfoling, chloro=
propylodwumetyloaming, bromopropymdwuet_y-
loaming, chlorobutylodwuetyloaming, chloropen-
tylopiperydyne, haloidki dwumetyloaminocyklo-
heksylu, - chlorowco-N-alkylopiperydyny, jak
3-chloro-N-metylopiperydyna, 1-chloro-2-oksy--
etan, I-bromo-I-chloropropan, ester . g-chloro-



¢tanolowy kwasu p-toluenosuonowego lub
chloroacetonitril.

‘Alkylowanie przeprowadza si¢ najkorzystniej
"w obecno$ci obojetnych rozpuszczalnikdw, np
‘toluenu, benzenu, ksylenu, nitrobenzenu i ewen-
“tualnie w_obecnoSci gazéw obojetnych, np. azo-
tu. Jako érodki zdolne do zastapienia w uwo-,
-dormonych, fluorantenach atomu wodoru w po-
-lozeniu 1 atomem metalu nalezy wymienié: me-
taliczne potasowcé*l wapniowce jak séd, potas,

1it, wapn oraz ich amidki, wodorki, zwiazki we-_

glowodorewe lub alkoholany, np. amidek. sodo-
wy, wodorek sodewy, butylolit, fenylosod, feny-
lolit, trzeciorzeddwy butylan potasowy lub trze-
.ciorzedowy amylan potasowy. Jesli w wyniku
reakcji otrzymuje sie zwigzki, posiadajace pod-
stawniki, dajace sie przeprowadzaé w grupy
aminowe, to przeprowadza si¢ je p6zniej w gru~
py aminowe, np. oksygrupe zastepuje sig¢ po-
czatkowo atomem chlorowca i otrzymany zwig-
zek chlorowcowy traktuje amoniakiem lub ami-
nami; zwiazek acyloaminowy zmydla sie lub
. nitryl przeéprowadza za pomoca redukcji w od-
no$na amine.

Otrzymane, czeSciowo zredukowane pochodne
fluorantenowe mozna nasyci¢é potem jeszcze
wodorem.

Nowe aminy tworzg tatwo sole, np. z kwasem
solnym, fosforowym lub siarkowym.

‘Mozna je tez przeprowadzaé w zwigzki
czwartorzedowe przez traktowanie ich haloid-
kami alkyléw, alkenyléw, estrami kwasu arylo-
sulfonowego, siarczanami dwualkylowymi.lub
haloidkami aralkyléw.

Otrzymane tym sposobem produkty posiadajg
cenne. wlasciwosci farmakologiczne, nDp.
1-( 3-dwuetyloamineetylo)-1,'2, 3, 4- ézterohydro-
fluoranten wykazuje silne dzialanie skurczowe.
Ponadto wykazuye on dzialanie zupelnie nowe,
ktore wyraza sie tym,-2e wrailiwo$é oSrodka
nerwu blgdzacego regulujacego oddychanie zo-
staje przesunieta jednokierunkewe w kierunku
wdychania. .

Nowe zwiazki winny znalei¢ zastosowanie

-w lecanietwie, lub jako produkty posrednie.

Wynalazek zostanie dokladniej opisany w po-
danych nizej przykladach, przy czym miedzy
czedciami wagowymi a czeSciami objetosciowy-
‘mi zachodzi taki sam stosunek, jak miedzy gra-
mem i centymetrem szeSciennym.

- Prayklad I 50 czefei wagdwych 1,2 3,4~
caterohydrefluorantenuy i 35 czedci wagowych

-chloroetylodwuetyloaminy ogrzewa sig@ W
ciggu kilku godzin w 200 czeSciach abjgtoscio-
wych toluenu w obecno§ci 12 czesci wagowych
-amidku sodu. Po ukonczonej reakeji otrzymany

roztwér toluenowy < wstrzasa .sie poczatkowa
z wodg, a nasigpnie z rozcieﬁczonym kwasem"
solnym. Wydziela si¢ przy tym chlorowodorek

1-(8-dwuetylbaminoétylo)-1, 2, 3, 4-czterohy- .

drofluorantenu o wzorze:
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w postaci krystalicinej. Zwigzek daje sie prze-
krystalizowywaé i topi si¢ w temperaturze 240
— 241°C. Wolna zasada stanowi 26ty olej
o temperaturze wrzenia 170 —172°C pod cis$nie-
niem 0,1 mm stupa rteci. Z tej-zasady mozna
réwniez wytworzyé inne sole, np. kwasny siar-
czan o temperaturze topnienia 138 — 160°C i fos~
foran, ktéry krystalizuje z 1 molem wody i po
dobrym wysuszeniu wykazuje temperature top-
nienia 168 —163°C. Fosforan jest w wodzie lat-
wo rozpuszczalny * podczas, gdy inne sole s3
mniej rozpuszczalne. .

Mozna tez czterohydrofluoranten zadawaé
uprzednio fenylopotasem i utworzony zdolny do
reakcji zwiagzek potasowy poddawaé reakcjl
z chloroetylodwuetyloammq

Przez reakcje 1, 2, 3, 4 -czterohydrofluorante—
nu .z 3-chloro-N-metylopirydyna otrzymuje sie
w sposéb podobny 1 -[N-metylopiperydylo-(3)]
-1, 2, 3, 4 -czterohydrofluoranten.

Przyktad II. 41,2 czeSci wagowych
1, 2, 3, 4-czterohydrofluorantenu w' 300 czeciach
objetosciowych toluenu ogrzewa sie w atmosferze
azotu z 8 czegSciami wagowymi amidku sodu do
temperatury 100°C i .w temperaturze tej utrzy-
muje przez kilka.godzin. Po ustaniu wydziela-
nia ‘sig amoniaku w temperaturze 95— 100°C
wkrapla- sie¢ powoli 45 czeSci wagowych B -chlo~
roetylodwumetyloaminy i ogrzewa jeszcze przez
2 godziny pod chlodnicg zwrotng. Po ochladze-
niu zadaje sie woda, roztwoér toluenowy wycig-
ga rozcienczonym kwasem fosforowym i czesS¢
wodng alkalizuje. Wydzielong przy tym zasade
wycigga si¢ eterem i pozostalosé destyluje
w' prézni. W ten sposéb otrzymuje . sig
1 ( §-dwumetyloaminoetylo) -1, 2, 3, 4-cztero-
hydrofluoranten w postaci oleju, ktéry wrze pod
ciénienjern 0,09 ‘mm_ slupa rtgei w temperaturze
150 —151°C. Po ksotkim odstaniu tworzg sig
krysztaly o temperaturze topnienia 78— 80°C.



Mozna je przeprowadzi¢ w chlorowodorek kt6-
Ty topi sie W temperaturze’ 263°C.

W powyzszej reakcji zamiast amidku sodu
mozna stosowaé réwniez fenyloséd. Ponadto to-
luen mozna zastapi¢ ksylenem.

Jesli 41,2 czesSci wagowej 1, 2, 3, 4 -cztero-
hydrofluorantenu poddaé¢ reakcji z. 30 czeScia-
mi wagowymi (3§ -chloroetylopiperydyny, za-
miast z 45 czeSciami wagowymi [§ -chloroety-
lodwumetyloaminy, to otrzymuje sie 1 -(8 -pi-
perydynoetylo) - 1, 2, 3, 4-czterohydrofluoran-
ten o temperaturze wrzenia 175 — 185°C pod
ci$nieniem 0,07 mm stupa rteci. Jego chlorowo-
dorek topi sie w temperaturze 278°C.

Przy pomocy takiej samej metody pracy z 33
czeSciami wagowymi 't -chloropropylopipery-
dyny otrzymuje sie¢ 1 -(*(-piperydyn_opropylo)-
-1, 2, 3, 4 - czterohydrofluoranten o temperatu-
rze wrzenia 180 —185°C pod cisnieniem 0,05
mm stupa rteci. Tworzy .on chlorowodorek
o temperaturze topnienia 215°C.

Podobnie" z 32,6 czeSci wagowych @-chloro-
etylomorfoliny otrzymuje sie 1-( 3 -morfolino-
etylo) -1, 2, 3, 4 -czterohydroﬂuoranten o tem-
‘peraturze wrzenia 178°C pod  ci$nieniem 0,05

mm slupa rteci i o temperaturze topnienia 85

—88°C; jego chlorowodorek topi sie w tempe-
raturze 228 — 232°C, pikrynian — w temperatu-
rze 202 -—203°C. Tak samo przy uzyciu jako
materialu wyjsciowego 35,8 czesci wagowych
1 -chloropropylomorfoliny wytwarza sie 1-( Y -
morfolinopropylo)- 1, 2, 3, 4 -czterohydrofluo-
ranten, ktéry wrze w temperaturze 185 — 190°C
przy 0,02 mm- ci$nienia i tworzy chlorowodorek
o temperaturze topnienia 223 — 226°C.

W podobny sposéb z 41,2 czeSci wagowych 7

1, 2, 3, 4-czterohydrofluorantenu i 30,0 cze$ci wa-
gowych '( -chloropropylodwuetyloaminy otrzy-
muje si¢ 1-(7 -dwuetyloaminopropylo) -1, 2, 3, 4
-czterohydroﬂuoranten o temperaturze wrze~
nia 165°C pod ci$nieniem 0,04 mm slupa rteci.
Jego chlorowodorek topi sig w temperaturze
194 —195°C a pikrynian w temperaturze 154 —
155°C. Z 42,0 czeSci wagowych {3 -chloroetylo-
dwubutyloaminy otrzymuje sie 1 -( ¥- -dwubutylo-
aminoetylo) -1, 2, 3, 4 -czterohydrofluoranten
jako olej o temperaturze wrzenia 165°C pod cis-
nieniem 0,005 mm stupa rteci. Jego chlorowodo-
rek posiada temperature topnienia 179 — 180°C.

Przy uzyciu za kazdym razem 12,5 czeSci wa-
gowych 2, 2, 4 -tréjmetylo -1, 2, 3, 4 -cztero-
hydrofluorantenu w wyniku reakcji z 5,9 czes-
ciami wagowymi B -chloroetylodwumetyloarﬁi—
ny otrzymuje sie 1-(B-dwumetylo'aminoetylo)
-2, 2, 4 -tr6jmetylo- 1, 2, 3, 4 -czterohydrofluo-
ranten o temperaturze wrzenia 141 — 143°C pod
- ciénieniem 0,02 mm stupa rteci. Chlorowodorek

- $Srodkami

"tego zwiazku topi sie w temperaturze 2203~

2220C. W wyniku reakeji z 7,0 czeSciami wago-
wymi B -chloroetylodwuetyloaminy otrzymuje
sie 1-( B-dwuetyloaminoetylo) -2, 2, 4 -tréjme-
tylo -1, 2, 3, 4 -czterohydrofluoranten o tempe-
raturze wrzenia 140 —145°C pod ciSnieniem
0,02 mm stupa rteci. Jego chlorowodorek topi
si¢ w temperaturze 205 — 207°C. _ '

Z otrzymanych amin przez traktowanie ich ~
zdolnymi do przeprowadzania ich
w zwigzki czwartorzedowe, np. bromkiem me-
tylu, mozna otrzymaé¢ odpowiadajgce im zwigz-
ki czwartorzedowe, np. bromoetylan 1-(8 -dwu-
metyloaminoetylo) -1, 2, 3, 4 -czterohydrofluo-
rantehu o temperaturze topnienia 215—-216°C;
brometylan 1 - ( 3 -dwumetyloaminoetylo)-
1, 2, 3, 4 -czterohydrofluorantenu- o temperaturze
topnienia 215 —216°C i bromometylan 1 -( -
piperydynopropylo) -1, 2, 3, 4 -cZterohydrofluo-
rantenu, ktéry topi si¢ w temperaturze 90°C. -

Podobnie mozna poddaé¢ reakcji 1, 2, 3, 4 =
czterohydrofluoranten z I-chloro-2-oksyetanem
lub 1-bromo-3-oksypropanem. W otrzymanych
tak 1-(3-oksyetylo) — lub 1-( Y-oksypropylo) -
-1, 2, 3, 4-czterohydrofluorantenach zastepuje sie
oksygrupe atomem chidrowca, np. chlorem za
pomoca chlorku tionylu, i -otrzymany zwigzek
chlorowcowy poddaje reakcji z amoniakiem,
pierwszorzedowymi lub drugorzedowymi amina-
mi, jak metyloaming, dwumetyloaming, dwuety-
loaming, piperydyna lub dwubutyloaming. W ten
sposOb oproécz zwigzkéw powyzej wspomnianych
otrzymuje sie np. I-( B -aminoetylo)- 1, 2, 3, 4-
czterohydrofluoranten, 1-( v -aminopropylo)-
1, 2, 3, 4-czterohydrofluoranten, 1-( B -mety}oami-
noetylo) -1, 2,3,4-czterohydrofluoranten -t 1-( v -
metyloammopropylo) -1, 2,3,4-czterohydrofluo-
ranten. '

Zastrzezenia patentowe
1. Spos6b wytwarzania nowych "amin, znamien-
ny tym, ze haloidki alkyléw, zawierajace pod- '
stawiong grupe’ aminowg ‘lub podstawniki,
dajgce si¢ w nig przeprowadzaé, poddaje sig
reakcji z uwodornionymi fluorantenami, kté- -
rych atom wodoru w polozeniu 1 jest zastg-
piony atomem metalu, albo z uwodornionymi
fluorantenami w obecno$ci $rodkéw, ktére
zdolne sa do zastgpienia atomu wodoru w po-
lozeniu 1 atomem metalu, po czym otrzyma-
ne produkty ewentualnie traktuje si¢ $rodka-
mi redukujacymi lub przeprowadza je

w zw1az}(1 czwartorzedowe..

2. Spos6b. wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze
jako material wyjsciowy stosuje sie 1,2, 3, 4-
czterohydrofluoranten.

Ciba Société Anonyme
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