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Wynalazek dotyczy sposobu wytwarzania mo-
wych pochodnych iminodwubenzylu o wartoscio-
wych wlasciwo$ciach farmakologicznych oraz
ich produktéw posrednich.

Zwiazki te o wzorze ogélnym I w ktérym R
oznacza wodér, nizszg reszte alkilowg lub aral-
kilowa, X oznacza reszte alkilenowg, o lancu-
chu prostym lub rozgalezionym, zawierajgcg
2—6 atoméw wegla, Am oznacza niisza grupe
alkiloaminowag lub dwualkiloaminowsg, przy
czym jedna z obu reszt alkilowych grupy dwu-
alkiloaminowej Am jest zwigzana wprost z re-
sztg alkilenowa X lub obie reszty alkilowe sg
zwigzane z sobg wprost albo przez atom tlenu
z nizszag grupg alkiloiminowg, hydroksyalkilo-
iminowg lub alkanoilooksyalkiloiminows, wy-
iwarza sie w nastebujacy sposéb:

Zwiazek o wzorze ogélnym II, w ktérym R’
oznacza niskoczasteczkows reszte alkilowg, re-
szte aralkilowa, o — alkoksyalkilowa lub czte-
rohydropiranylowg poddaje sie reakcji w obec-

(Szwajcaria).

nosci alkalicznego czynnika kondensujgcego ze
zdolnym do reakecji estrem alkoholu o wzorze:

HO-X—-Am

w ktérym Am’ oznacza reszte odpowiadajacy
Am z wyjatkiem grupy monoalkiloaminowej
lub oznacza nizszg grupe N — arylometyloalki-
losminowg lub N — acyloalkiloaminowa, a X
ma znaczenie wyzej podane. W razie potrzeby
przeprowadza sie nastepnie produkt kondensa-
cji o wzorze ogblnym IV, ktéry ohejmuje.czesé
produktéw o wzorze I, w zaleinosci od znacze-
nia R’ i Am’, przez przede wszystkim kwasng
hydrolize lub przez . powtérne acetylowanie
ewentualnie przez hydrogenolize w pozadany
zwigzek, o wyzej podanym wzorze I.

Jako alkaliczne czynniki kondensujgce w re-
akecji zwigzkéw o wzorze II ze zdolnymi do
reakcji estrami zasadowych alkoholi o wzorze

. ogélnym III odpowiednimi sg szczegélnie: ami-
‘dek -sodowy, amidek litowy, amidek potasowy,

séd, potas, butylolit, fenylolit, wodorek sodowy



lub wodorek litowy. Reakcje meozna prowadzié

w ‘obecnoéci lub W . mnieobecnofci obojetnego
rozpuszcza].mlka, np. benzenu, toluenu i ksy-
lenu.

Jesli pozadane jest prowadzenie hydrogeno~
lizy, to znaczy zastapienie reszty aralkilowej
R’ przez wodér, to moze ona nastgpié¢ mp. w or-
ganicznym rozpuszczélnilk.u lub Kkorzystnie w
kwasnym, wodnym organicznym roztworze, np.
w metanolowym roztworze kwasu solnego
w -obecno$ci niklu albo metalu szlachetnego ja-
ko ‘katalizatora. )

Mozna mp. prowadzi¢ hydrogenolize w obec-
noSci. wegla palladowego jako katalizatora
w temperaturze pokojowej i normalnym ci$nie-
niu, az do pobrania okoto molowej ilosci wo-
doru; Po jedrioczesnego odszczepienia jednej
znajdujacej si¢ w grupie Am’ reszty aralkilo-
wej, najczesciej konieczne sg nieco energicz-
niejsze -warunki reakeji, np. uwodornianie w
‘vbcnodei niklu Raney’a w temperaturze do oko-
lo 80°C i ci$nieniu do okolo 50 atm; w tym
przypadku uwodornienie przerywa sig¢ dopiero
po pobraniu okolo podwédjnej iloSci molowej
wodoru.

Mozna réwniez otrzymywaé zwiazki o wzo-
rze T jesli zdolny do reakcji ester, np. haloidek,
zwigzku o wzorze V, w ktérym R’ i X majg
wyzej podane znaczenie, wprowadza si¢ W re-
akcje ze zwigzkiem o wzerze ogdélnym: .

Am — H wzér VI lub Am’ — H wzér VIT
w ktérym Am i Am’ maja wyzej podane zna-
czenie, w obecnosci czynnika wigzacego kwas,
przede wszystkim nadmiaru reagujacej -aminy
o wzorze VI lub VII lub amidku metalu alka-
licznego albo wodorku metalu alkalicznego w
reakcji N — acyloalkiloaminy o wzorze VIT,
a produkt kondensacji, je§li ze wzgledu na zna-
czenie reszt R’ i Am’ nie odpowiada jeszcze po-
zgdanemu produktowi koricowemu o wzorze I,
przeprowadza sie za pomocg Srodk6w podanych
przy omawianiu przeksztatcania z‘wiazku 0 Wzo-
rze IV w zwigzek -0 -wzorze 1. W Przeciwien-
stwie do majpierw’ podanégo sposobu sposéb ten
umozliwia bezﬁoéredmo wytwarzanie zwiazkow,
w ktérych Am 'eznacza nizszg grupe alkiloami-
nows. R
Nastepny sposéb wytwarzania polega na
traktowaniu zwiazku o wzorze VIII, w ktérym
Am’’ oznacza grupe aminowa lub nizsza grupe
alklloa,mmowa, a X i R’ maja wyzej podane
znaczenie, mizszym czynnikiem alkllujacym,
a produkt reakcji, jeSli ze wzgledu na znaczenie

- Wa,

reszty R’ nie odpowiada jeszcze pozadanemu
produktowi koncowemu wzoru og(.’Jlnego I, prze-
prowadza si¢ za pomocy S$Srodk6éw podanych
przy omawianiu przeksztalcania zwigzku o wzo-
rze IV, w zwigzek o wzorze I. Zwigzki o wzo-
rze I otrzymuje sie réwniez, jesli zwigzki
o wzorze 1X, w ktérym X’ i Am’” oznaczajg
reszty, ktére zgodne sg z resztami X ewentual-
nie .Am, ktérych znaczenie podano wyzej, z ta
jednak réznica, ze w jednej z nich lub w oby-
dwéch znajduje sie przynajmniej jedna grupa
karbonylowa zwiaza'na z atomem azotu, zamiast
tak zwigzanej grupy metylenowej, a R’ posiada
znaczenie podame przy wzorze II, redukuje sie
wodorkiem metalu alkalicznego i metalu ziem
alkalicznych szczegélnie wodorkiem litowo-gli-
nowym, a jezeli utworzony produkt reakcji ze
wzgledu na znaczenie reszty R’ nie cdpowiada
jeszcze pozadanemu produktowi kohcowemu
0 wzorze ogblnym I, przeprowadza sie za po-
mocg Srodké6w podanych przy omawianiu prze-
ksztalcenia zwigzku o wzorze IV, w zwigzek
0 wzorze I.

Wreszcie zwigzki o wzorze ogdlnym I, w kté-
rym podstawnik — OR oznacza znajdujgca sie
W polozeniu -2 grupe hydroksylowsa, otrzymuje
sie, jesli zwiazek o wzorze X, w ktérym X i-Am
maja wyzej podane znaczenie, utlenia sie tle-
nem albo nadtlenkiem wodoru w obojetnym do
slabokwasnego wodnym roztworze, w obecnosci
zwigzku o ugrupowaniu atoméw — CO — C
(OH) = C (OH) lub — CO — CO — CO — mp.
kwasu . askorbinowego Iub dehydroaskorbino-
wego i jonéw metalu cigzkiego grupy zelaza,
niklu, kobaltu i manganu i ewentualnie zwig-
zku tworzacego kompleks, np, kwasu etyleno-
dwuaminoczterooctowego, kwasu cytrynowego
lub o — fenantroliny.

- W zwigzkach o wzorze ogélnym I R oznacza
np. woddr, reszte metylowa, etylowa, n —propy-
lows, izopropylowsa, m— butylowa, benzylows
lub benzhydryiowa, x oznacza mp. reszte etyle-
nowa, 1,2 — propylenowa, 1,3 — propylenows,
2-metylo-1,3-propylenowa, 2,3 -- butylenows, 1,3
— butylenows, 1,4 — butylenows, 2,2 — dwu-
metylo — 1,3 — propylenowa, 1,5 — pentyleno-
wg lub 1,6 — heksylenowa, a Am oznacza np.
reszte¢ metyloaminows, etyloaminows, n — pro-
pyloaminows, izopropyloaminowa, n ‘— butylo-
aminows, izobutyloaminowg, dwumetyloamino-
metyloetyloaminowsg, = dwuetyloaminows,
dwu — n — propyloaminows, metyloizopropy-
loaminowa, dwu — n — butyloaminows, dwuizo-
butyloaminows, pirolidylowsg — 1, piperydyno:
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wa, heksametylenoiminowa, morfolinows, 4 —
metylopiperazynylowg — 1,4 — acetoksyetylopi-
perazynylowag — (1) lub 4 — hydroksyetylopips-
razynylowg — (1) a X — Am razem oznaczajg
ponadto grupe 1 — metylopiperydylo — 3 — me-
tylowsg; 1 — metylopiperydylo — 2 — etylowg lub
1 — metylopirolidylo — 2 — etylowa. Produkty
wyjsciowe o wzorze ogdélnym II wytwarza sie
np. w nastepujacy sposéb:

Przeprowadza sie zwigzek aminowy, o wzorze
cgbélnym XI w ktérym Y oznacza latwo dajacg
sie odszczepié reszte acylows, szczegblnie re-
szte acetylowa, w odpowiednia sél dwuazonio-
wg nieredukujgcego sie kwasu tlenowego np.
kwasu siarkowegb i rozklada jg przez ogrzewa-
nie wodg lub madmiarem wodnego mroztworu
kwasu. Otrzymany zwigzek hydroksylowy o wzo-
rze o0g6lnym XII wprowadza sie w reakcje
z niskoczasteczkowym czynnikiem alkilujacym,
haloidkiem aralkilowym lub ¢ — chlorowcodwu-
alkiloeterem w obecno$ci $rodka wigzgcegn
kwas albo z dwuhydropiranem albo winyloal-
kiloeterem, a produkt reakcji poddaje sie zwiasz-
cza al\kali-cznej hydrolizie, w celu odszczepienia
reszty Y. Odszczepienie tej reszty moze takze
ewentualnie nastgpié przez zeteryfikowanie lub
zestryfikowanie grupy hydroksylowej. Wymie-
nione zwigzki o wzorze XI wytwarza sie np.
przez reakcje Schmidt’a z odpowiednimi zwigz-
kami, ktére zamiast grupy aminowej posiadajag
reszte acetylowg i wreszcie czeScicwag hydrolize
powstalych zwigzkéw acetoaminowych przy

otrzymywaniu przede wszystkim reprezentowa- .

nej przez reszte acetylowsg reszty 5-acylowej Y
np. przez ogrzewanie do wrzenia z 2 n, kwa-
sem solnym az do catkowitego rozpuszczenia
produktu w kwasie.

Nalezgcy do produktéw hydrolizy zwigzkow
o wzorze XII 2 — hydroksyiminodwubenzyl mo-~
zna otrzymaé takze z iminodwubenzylu (10, 11 —
dwuhydro — 5 H — dwubenzo (b, f) azepina)
przez utlenianie za pomocg roztworu soli Fre-
my’ego, o wzorze ON(SO3K), (Chem. Ber. 85,
95 — 103, (1952) oraz Gmelin, Handbuch der
Anorg. Chemie Berlin 1938. Syst. Nr 22. Kalium,
stronica 784) do 2 — keto — 10, 11 — dwuhy-
dro — 2 H — dwubenzo (b, f) azepiny i redukcije
tej ostatniej ma drodze katalitycznej lub che-
micznej.

Nastepnie mozna otrzymywaé odpowiadajace
wzorowi ogélnemu XII 4 — hydroksy — 5 —
benzoiloiminodwubenzyl i 4 — hydroksy — 5 —
acetyloiminodwubenzyl z molowg ile§cig nad-
‘tlenku benzoilu ewentualnie nadtlenku acetylu,
.np. na zimno w_roztworze chloroformowym.

Wprowadzenie reszty R’ do zwigzkéw o wzo-
rze ogbélnym XII lub ich produktéw hydrolizy
otrzymanych mnp. przez ogrzewanie do wrzenia
z alkoholowym roztworem wodorotlenku pota-
sowego mozna przeprowadzi¢ np. przez reakcje
ze zdolnym do reakcji estrem niskoczgsteczko~
wego alkanolu, jak siarczan dwumetylowy,
siarczan dwuetylowy, jodek metylu, ester me-
tylowy kwasu p — toluenosulfonowego, ester
metylowy kwasu 2,4 — dwunitrobenzenosulfo-
nowego, bromek etylu, jodek etylu, bromek
n — prepylu, bromek n — butylu lub bromek
izobutylu w obecncéci wodorotlenku potasowe-
go lub takze np. przez reakcje z dwuazometa-
nem jako niskoczasteczkowym $rodkiem alkilu-
jacym. Zamiast wymienionych haloidké6w mo-
ga wystepowaé takze np. haloidki benzylu i ha-
loidki benzhydrylu. Jezeli hydroliza nastepuje
ro zeteryfikowaniu, ewentualna przerébka
eteru jest mie tylko niepotrzebna lecz z powo-
du wystepujgcej czesciowej hydrolizy juz przy
eteryfikowaniu nawet niecelowa. Jezeli zamiast
wlasciwych eteréow zostang wytworzone zwigzki
o charakterze acetali np. przez reakcje zwigzkow
o wzorze ogélnym XJI z dwuhydropiranem lub
chloriodwumetyloeterem, to szczegblnie wska-
zane jest w hydrolizie zastosowanie zgodnie
z wlasciwosciami alkalicznego czynnika takie-
go jak juz wymieniony alkohclowy roztwér wo-
dorotlenku potasowego.

Przykladem produktéw wyjéciowych o wzo-
rze ogélnym II sg: 2 — benzyloksyiminodwu-
benzyl (2 — benzyloksy — 10, 11 — dwuhydro
— 5fI — dwubenzo (b, f) azepina), 2- benzhydry-

loksyiminodwubenzyl, 2 — metoxsyiminodwu-
benzyl, 2 — (czterohydropiranyl — 2') — oksy)
— iminodwubenzyl, 3 — benzyloksyiminodwu-

benzyl, 3-metoksyiminodwubenzyl, 3-etoksyimi-
no-dwubenzyl, 3 (czterchydropironyl)—(2) —cksy)
syiminodwubenzyl, 3 — (czterohydropiranyl —
(2) — oksy) — iminodwubenzyl, 3 — metoksy-
metoksyiminodwubenzyl, 3 — (o — etoksyetoksy)
—, 4 — metoksy — i 4 — benzyloksyiminodwu-
benzyl.

Jako zdolne do reakcji estry alkoholi o wzorze
ogélnym III, cdpowiednie sg szczegdlnie ha-
loidki: chlorek f§ — dwuetyloaminoetylowy, chlo-
rek f§ — metyloetyloaminoetylowy, chlorek B -
dwumetyloaminoprcpylowy,  chlorek f§ — dwu-
metyloaminoizopropylowy, chlorek ¥ — dwume-
tyloaminopropylowy, chlorek vy — dwumetylo-
amino — f§ — metylopropylowy, chlorek § — dwu-
metyloaminobutylowy, chlorek f—(dwu —mn —
propyloamino) — etylowy, chlorek ﬁ — (N — me-
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tyloizopropyloamino) — etylowy, chlorek p —
(dwu — n — butyloamino) — etylowy, chlorek
f — @dwu — 1zobuty10ammo) — etylowy, chlorek
P — pirolidylo — (1) — etylowy, chlorek f§ — pi-
‘perydynoetylowy, chlorek vy — pirolidylo — (1)
‘propylowy,: chlorek ~y — piperydynopropy-
lowy,  chlorek v — heksametylenoiminopropy-
lowy, “chlorek B —' merfolinoetylowy, chlorek
B < (4 — metylopiperazynylo — (1) — propylowy,
chlorek ﬂ — [4 — acetoksyetylopiperazynylo —
(1)] — etylowy, chlorek ¥ — [4 — acetoksyetylo-
piperazynylo. (I)] — propylowy, chlorek 1 — me-
‘tylopiperydylo — (3) — metylowy, chlorek f —
i1 — metylopiperydylo — (2)] — etylowy, chlorek
f — [1 — metylopirolidylo — (2)] — etylowy, chlo-
rek § — (N — formyloetyloamino) — etylowy,
chlorek Y — (N — karboetoksyamino) — propy-
lowy, chlorek y — (N — metanosulfonyloetylo-
amino) — propylowy i chlorek y — (N — p — to-
luenosulfonyloamino) — propylowy, jak i odpo-
wiadajgce tym zwigzkom bromki i jodki.

Do zdolnych do reakeji estréw zwigzkow
o wzorze ogélnym V dochodzi sie¢ mnp. przez
reakcje zwigzkéw metali alkalicznych podsta-
wionego w pierscieniu bé¢hzenowym przez gru-
pe metoksylows, etoksylows, benzyloksylowa,
benzhydroloksylows, czterohydropirynylo — (2)
— oksylowa lub metoksymetoksylows imino-
dwubenzylu ze zdolnymi do reakcji, przede
wszystkim mieszanymi estrami alkilenoglikoli
‘np. 1" — chloro — 2 bromoetanem, 1 — chloro
‘=~ ‘3 '— bromopropanem, 1, 2 — dwuchloropro-
pariem, 1, 2 — dwubromopropanem, 1 — chloro
— 4 — bromo — n — butanem, 1, 4 — dwubro-
‘mobutanem, 1 — bromo — 2 metylo — 3 — chlo-
ropropanem lub estrami — chlorowcoalkileno-
‘wymi kwasu p — toluenosulfonowego, 2, 4. —
dwunitrobenzenosulfenowego lub metanosulfo-
.nowego. Otrzymuje sie réwniez zdolne do re-
akcji estry np. przez reakcje wyzej wymienio-
nych zwigzkéw metali alkalicznych z tlenkami
. alkilenowymi i traktowanie utworzonych zwigz-
kow hydroksyalkilowych niearganicznymi ha-
loidkami kwasowymi, chlorkami kwasu arylo-
sulfonowego lub metanosulfochlorkiem, przy
czym powstaja pochodne 5 — chlorowcoalkilo-
we, 5 — arylosulfonyloksyalknlowe 5 — arylo-

ffonyloksyal.kﬂowe ewentualnie metanosulfo-
'nyldksyalkllowe iminodwubenzylu podstawione-
go w pierScieniu benzenowym Jedna Z wyzej
wymienionych reszt.

Do reakcji ze zdolnymi do reakcji- estrami
'zwigzkéw, o wzorze ogélnym V- odpowiednimi
s3 aminy o wzorze ogélnym VI np. metyloamina,
" etyloamina, n — propyloamina, izopropyloamina,

- noalkanoile) — ,

n — butyloamina, dwumetyloamina, dwuetylo-

‘amina, dwia — n — tiuty’lda-miha;'pimndyna, pi-

perydyna, szeSciometylenocimina, morfolina, n =
metylopiperazyna. N — hydroksyetylopiperazy-
na, N — acetoksyetylopiperazyna. Jako zwigzki
o wzorze ogélnym VII odpowiednimi sg przede
wszystkim jeszcze aminy np. N — metylobenzy-
loamina, N — etylobenzyloamina, N — metylo-
formamid, N — etyloformamid i N — metylome-
tanosulfonoamid.

Produkty wyjSciowe o wzorze ogélnym VIIT
sa identyczne, o ile Am” oznacza nizsza grupe
alkiloaminows, szczegdlnie z otrzymywanymi za
pomocg wymienionego drugiego sposobu wytwa-
rzania, zwiazkami o wzorze ogdlnym IV. Zwigzki
o wzorze ogélnym VIII z grupg pierwszorzedo-
wej aminy jako Am” otrzymuje sié np. wycho-
dzgc z haloidk6w zwigzkéw o wzorze ogélnym
V, w ktérych atom chlorowca zastepuje sie
I-rzed. grupg aminows znanymi metodami.

Produktami wyjSciowymi o wzorze ogélnym
IX sa np. podstawione w pierScieniu benzeno-
wym przez reszt¢ — OR’ 5 — (III-rzed. amino-
karbonyloalkilo) — iminodwubenzyle, otrzymy-
wane np. przez reakcje poechodnych iminodwu-

‘benzylu o wyzej podanym wzorze II z dwualki-

loamidami nizszego kwasu: bromoalkanokarbo-
ksylowego, pirolidydami, piperydydami, — mor-

‘folidami lub 4 — alkilopiperyzydami. Dalszymi

produktami wyjSciowymi o wzorze ogdlnym IX -
sa np. odpowiednio podstawione 5 — (alkiloami-
5 — dwualkiloaminoalkanoilo —
i 5 — piperydynoalkanoiloimincdwubenzyle wy-
twarzane np. przez reakcje pochodnych metalu
alkalicznego 2zwigzké6w o wzorze ogélnym II
z haloidkami nizszych kwaséw chlorowcoalka-
nokarboksylowych i dalsza reakcje .otrzyma-
nych podstawionych 5 — chlorowcoalkanoilo-
iminodwubenzyli z nizszymi alkiloaminami,
dwualkilaminami lub piperydynami. Produkta-

‘mi wyjéciowymi o wzorze ogdlnym IX z jedny

lub dwoma grupami karbonylowymi, znajdujg-
cymi sie w reszcie Am’’’ sa np. podstawione.
w polozeniu 2 lub*3 przez reszte OR‘5 — (alka-
noiloaminoalkilo) —, 5 — (N — alkiloalkanoilo-
aminoalkilo) —, 5 — (N — alkiloalkanoiloamino-
alkilo) —, 5 — (dwualkanoiloaminoalkilo) — 5 —
(2" — keto — piperydynoalkilo) —, 5— (2'—keto
— sze$ciometylenoiminoalkilo) —, 5 — (sukcy-
nimidoalkilo) —, i 5 — (glutaroimidoalkilo) —
iminodwubenzyle. - Ich wytwarzanie nastepuje

‘np. przez reakcje zdolnych do reakcli estréw

Zwigzkéw o wzorze ogélnym V ze zwigzkami
metali alkalicznych amidéw nizszych kwaséw



alkanokarboksylowych, N — alkiloamidéw kwa-
sow alkanokarboksylowych, amidéw kwaséw
dwualkanokarboksylowych, § — walerolaktamu,
¢ — kaprolaktamu, imidu kwasu bursztynowego
Jub imidu kwasu glutarowego lub ewentualnie
takze przez acylowanie podstawionych 5 — ami-
mnoalkilo — lub 5 — alkiloaminoalkiloiminodwu-
‘benzyli, o wzorze ogdlnym VIII.

Produkty wyjsciowe o wzorze ogélnym X
beda analogicznie’ wytwarzane do poprzednio
wymienionego pierwszego sposcbu wytwarza-
nia, gdy iminodwubenzyl podda sie reakcji
z nizszym haloidkiem dwualkiloaminoalkilo-
wym lub analogicznie do drugiego sposobu wy-
twarzania przez reakcje nizszego 5 — chlorow-
coalkiloiminodwubenzylu z aming o wzorze
ogolnym VI.

Wytwarzane sposcbem wedlug wynalazku
zwiazki posiadaja szczegélne dzialanie przeciw-
alergiczne, wuspokajajace, serotoninoantagoni-
styczne, przeciw goraczkowe i tymcleptyczne,
przy bardzo nieznacznych wegetatywnych dzia-
laniach ubocznych. Nadaja sie np. do stosowa-
nia w niektérych chorobach umystowych, szcze-
gbélnie w depresji umyslowej, przy czym mozna
je stosowaé doustnie lub pozajelitowo w postaci
wodnych roztworéw nietoksycznych soli. Cze-
Sciowo nadaja sie takze jako produkty posred-
nie do wytwarzania dalszych produktow 0 po-
dabnych wlasciwosciach.

Z nieorganicznymi lub organicznymi kwasa-
mi jak kwas solny, kwas bromowodorowy, siar-
kowy, fosforowy, metanosulfonowy, etamodwu-
sulfonowy, octowy, bursztynowy, fumarowy,
maleinowy, jablkowy, winowy, cytrynowy, ben-
zoesowy i ftalowy, otrzymane sposcbem we-
dlug wynalazku zwigzki o wzorze ogélnym I,
tworza sole ktére sg czesciowo rozpuszczalme
w wodzie.

Nastepujace przyklady majg ma celu blizsze
wyjasnienie wytwarzania sposobem wedlug wy-
nalazku zwigzkéw o wzorze ogélnym I nie
przedstawiajg -jednak w zadnym razie - jedy-
nych mozliwoéci przeprowadzania tego sposobu.
W przykladach, czeéci, o ile nie jest to inaczej
zaznaczone, oznaczajg czesci wagowe; ktére ma-
ja sie do czesci objetosciowych jak g do cmd.
Temperatury s podane w stopniach Celsjusza.

Przyktad I. a) 3 czeSci iminodwubenzylu
rozpuszcza sie w 300 czesSciach acetonu. Do te-
go roztworu dodaje sie w ciggu 15 minut w 10
‘porcjach roztwdr z 9 czesci soli Fremy’ego i 75
czesSci m/6 fosforanu dwusodowego w 525 czes-
ciach wody, przy czym zabarwienie roztworu

zmienia sie z miebieskiego nia czgrwonobrunatne.
Gdy caty roztwér soli zostanie dodany przess-
cza sie calo$¢ przez warstwe Hyflo, odparowuje

z przesgczu aceton w prozni. Z -pomostajacego
wodnego roztworu wykrystalizowuje 2 — keto-
10, 11 — dwuhydro — 2H — dwubenzo (b, ) aze.
pina. W celu oczyszczenia chromatografuje sie
w kolumnie z zelu krzemionkowego, przy czym
eluuje sie czystq substancje mieszaming z 90Y/,
benzenu i 109, eteru. Po krystalizacji w eterze
naftowym produkt topmerJe w tempemturze
105 — 106°.

b) 18,6 czeSci 2 — keto — 10,11 — dwuhydro
— 2H — dwubenzo (b, f) azepiny rozpuszcza sie
W 450 cze$ciach metanolu i wytrzgsa w obec-
no$ci 2 czesci katalizatora Lindlar'a w tempe-
raturze pokojowej w atmosferze wodoru, az zo-
stanie pobrana wyliczona ilosé wodoru (1790
czesci objetoSciowych). Odsacza sie katalizator
i zageszeza metanol w atmosferze azotu w pro-
zni. Stalg pozostalo§¢ przekrystalizowuje sig
w chloroformie, przy czym otrzymuje sie 2 —
hydroksyiminobenzyl (2 — hydroksy — 10, 11 —
dwulydro — 5H — dwubenzo (b, f) azepine), ©
temperaturze topnienia 168—168>. :

¢) Otrzymana sposobem z a) 2 — keto —

10,11 — dwuhydro — 2H — dwubenzo (b, f) aze-
ping mozna zredukowa¢ na drodze chemicznej.
Np. rozpuszcza sie 1,0 cze§é tego produktu w 40
czesciach objetosciowych metanolu i ciemno-
czerwony roztwér zadaje roztworem z 1,6 czesci
kwasnego siarczynu sodowego w 10 czesciach
wody, przy czym wystepuje odbarwienie. Wle-
wa si¢ roztwér do duzej ilosci wody i ekstra-
huje eterem. Eterowy roztwér przemywa sie

-woda, suszy i odparowuje. Pozostalo§é krystali-

zuje si¢ w malej ilosci chloroformu; otrzymuje
si¢ 2 — hydroksyiminodwubenzyl.

--d) 18,6 czeSci 2 — hyldroksymumodwube'nzylu
rozpuszcza si¢ w .roztworze 6 czesci wodoro-
tlenku potasowego w 180 czesSciach absolutnego

.alkoholu, zadaje 11,5 czedciami chlorku benzy-

lu i 18 godzin ogrzewa do wrzenia pod chiod-

-nicg zwrotng. Oddestylowuje sie alkohol i-pozo-

stalosé rozpuszcza w eterze. Eterowy roztwér

-przemywa sie¢ rozcieniczonym lugiem sodowyrn

i w konicu woda, suszy i odparowuje. Pozostalosé
krystalizuje sie¢ w mieszaninie eteru i pentanu.
Otrzymany 2 — benzylohsylmlnodwubmzyl top-
nieje w temperaturze 92—94°.

€) Zasade uwolniong z 9 czesci chlorowodorku
chlorku y — dwumetyloaminopropylu i 14,3 cze-
sci 2 — benzyloksyiminodwubenzylu rozpuszcza
sie¢ w 200 czesciach benzenu i zadaje w tempe-
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raturze 50° zayiesing 2,5 czeéci amidku sodo-
wego w. toluenie. Nastepnie mieszanine reak-
cyjng ogrzewa si¢ do wrzenia w ciagu 18 godzin
pod chlodnicg zwrotna. Po tym ozichia sig i roz-
kladu woda. Warstwe henzenowsg wytrzasa sie
cztery razy kazdorazowo z 25 czeSciami obje-
toSciowymi 1 n kwasu solnego. i alkalizuje
kwasne wyciagi stezonym Jugiem sodowym.
Wydzielona zasade wyciaga si¢ eterem, eterowy
roztwor dokladnie przemywa woda, suszy i od-
parowuje. Pozastalo§¢ destyluje sie w wysokiej
prozni; 2 — benzyloksy — 5 — (y — dwumetylo-
aminopropylo) — aminodwubenzyl przechodzi
przy 0,002 mm piénienia w temperaturze
212—-215°.

"W analogiczny sposéb otrzymme sue 2 — ben-
zyloksy — 5 — (§ — dwumetyloaminopropylo) —
iminodwubenzyl stosujac zasad¢ uwolniong
z chlorawodonku chlorku § — dwumetyloamino-
propylo.

f) 1,23 czesci wymienionego destylatu roz-
puszcza sie¢ w 30 czesciach metanolu i 5 czeé-
ciach 1 n kwasu solnego iw obecnosci 0,36
czgéci wegla palladowego jako kata.llza’oora wy-
trzasa sie w temperat‘urze pokcjowej az do po-
brania - teoretycznej iloSci wodoru. Odsa,cza sie
katalizator i zageszcza przesgez w prozni. Po-
zostalo§é alkalizuje si¢ stezonym amomalk.lem,
przy czym wypada lkrys'tahcmy 2 — hydrolmy
— 5-(y — dwumetyloanmmopnopy]o) — iminodwu-
benzyl. Mozna go przekrystalizowaé z miesza-
niny "acetonu i eteru. Temperatura topnienia
132—133°.

Przyktad IL a) 25,2 czeSoi 3 — amino — 3
- acetylmmunodwuzen.zylu rozpuszcza sie w 150
czmlach obJetoé01om'ych wody i 30 czesciach obje-~
tosciowych’ stezonego kwasu siarkowego i dwu-
azuje w rtemperaturze 0° roztworu 7 czesci azotynu,
sodowego w20 ‘czeéciach objetosciowych wody.
Po’ pozostaw1en1u na 15 minut ogrzewa sie roz-
twér do te«mtperatury '80°, Po zakoficzeniu wy-
d21ehn1a sie azotu Toztwoér omebia sig i Zywico-
waty produkt rea:kcn oddmela po czym roz-
puszcza w cieplym eterze. Roztwér eterowy
w celu oddzielenia mnierozpuszczalnych czerwo-
nawych ubocznych produktéw przesacza sig
i przésa;g:z odparowuje do sucha. Po zadaniu
mala iloscia benzenu, pozostalo$¢ przechodzi
przejécww-o do roztworu i matychlrmast krystali-
zu]e Pzze'krystahmwamy w benzenie produkt
zaW1era w krysztalach benzen (okolo- 2/3 mola
benzanu) i ost'ro topmeje w wmperaturze
164 =104, 5°, Przez krétkie o-grzewame powyzej
fem[peratury topmlema otrzymuje sie wolny - od

-benzenu 3 — hydroksy — 5 — acetyloiminodwu-
benzyl, o temperaturze topnienia 78—82°.

b) 25,3 czesei 3 — hydroksy -- 5-acetylormino-
‘dwubenzylu rozpuszeza si¢ w eterze i do tego
roztworu dodaje sie 5 czeSci dwuazometanu
‘W eterze, po czym natychmiast wydziela sie
azot. Po dluzszym staniu w temperaturze poko-
iowej, rozklada sie madmiar dwuazometanu
przez dodanie paru kropli kwasu octowego.
Niéprzereagowany 3 — hydroksy — 5 — acetylo-
iminodwubenzyl usuwa sie z eteru przez wy-
trzasanie z rozcieniczonym lugiem sodowym. Po
przemyciu woda i wyszuszeniu roztworu etero-
wego, odparowuje si¢ go do sucha. Zielong ole-
jowa pozostalos¢ ogrzewa sie do wrzenia z 250
czedciami  objetosciowymi = alkoholu zawieraja-
cego 10 czesSci wodorotlenku potasowego. Przy
ozigbianiu produkt reakeji krystalizuje. Po roz-
cieficzeniu woda odsysa sie krysztaly, przemy-
wa wodg dokladnie i suszy. Przez krystalizo-
wanie z heksanu, otrzymuje si¢ 3 — metoksy-
iminodwubenzyl w postaci zéltawych kryszta-
16w, topniejgcych w temperaturze 94°.

c) 225 czesci 3 — metoksyiminodwubenzylu
rozpuszcza sie w 250 czedciach objetosciowych
absolutnego ksylenu, dodaje 4,3 czesSci sprosz-
kowanego amidku sodowego w toluenie i ogrze-
wa mieszajac do temperatury 90—100° w ciggu
3 godzin. Po tym dodaje si¢ chlorku y — dwu-
metyloaminopropylowego (uwolnionego z 16
czeéei chlorowodorku i rozpuszezonego w ksyle-
ni€) w iciggu 20 godzin ogrzewa sie do wrzenia
pod chiodnica zwrotng. Zasade ekstrahuje sig
z mieszaniny reakcyjnej 2 n — kwasem solnym,
po czym uwalnia 5 n lugiem sodowym. Wolng
zasade rozpuszcza sie w eterze. Po wysuszeniu
siarczanem sodowym i odparowaniu eteru pozo-
staje olej, ktéry w wysokiej prézni w tempera-
turze 140—142° (0,001 mm destyluje. Jezeli oczy-
szczong zasade przeniesie sie de 2 n kwasu sol-
nego, to krystalizuje po kilkugodzinnym staniu
chlorowodorek 3 — metoksy — 5 — (y — dwu-
metyloaminopropylo) — iminodwubenzylu, o tem-
peraturze topnienia 177°,

W. analogiczny spos6b otrzymuje sie 3 — me-
toksy — 8 — [} — (1’ — metylopiperydylo — (2") —
etylo] — iminodwubenzyl, stosujac zasade uwol-
niong z 20 czesci chlorowodorku chlorku B —
[— 1 — metylopiperydylo — (2)] — etylu.

Przyktad IIL. a) 253 czeéci 3 — hydroksy
— 5 — acetyloiminodwubenzylu rozpuszcza sie
w przygotowanym z 2,3 czeéci sodu i 200 czesei
objetosciowych absolutnego alkoholu roztworze
alkoholanu sodowego. Do czerwonego roztworn



dodaje sie 12,7 czesci chlorku benzylu i natych-
miast zaczyna sie wytraca¢ chlorek sodowy. Po
15-to godzinnym ogrzewaniu do wrzenia pod
chlodnicg zwrotng odsacza sie chlorek sodowy
1 roztwdér zageszcza w proézni. Pozostalo$é wy-
ciaga sig¢ eterem i wytrzasa z 2 n tugiem sodo-
wym, po czym roziwoér eterowy przemywa sie
wodg, suszy siarczanem sodowym i odparowuje
-do sucha. Pozosi:aje krystaliczny 3 — benzyloksy
— 5-acetyloiminodwubenzyl, ktéry mozna w ma-
lej iloSci alkoholu przekrystalizowaé. TopmeJe
w temperaturze 91°.

b) 34,3 czeSci 3 — benzyloksy — 5 — acetylo-
iminodwubenzylu hydrolizuje sie  przez 10-cio
‘godzinne ogrzewanie do wrzenia z alkoholowym
‘roztworem lugu potasowego (12 czesci KOH
w250 czeSciach objetosciowych alkoholu), po
czym roztwér zageszcza w prézni. Olejowg po-
zostulo$¢ zadaje sie wodg i 3 — benzyloksyimino-
owwbenzyl ekstrahuje eterem. Osuszony roztwor
eterowy odparowuje’ sie do sucha. Otrzymany
olej krystalizuje po okolo 24-godzinnym pozo-
stawieniu. Po przekrystalizowaniu =z benzenu
z eterem naftowym 3 — benzyloksyiminodwu-
bemzyl 'topnieje w temperaturze 111°,

c) 4,3 czeéci surowego 3 — penzquksyirnino-
dwubenzylu rozpuszcza sie w 60 cze§ciach ab-
solutnego toluenu i ogrzewany do wrzenia
pod chlodmca zwrotna., roztwoér zadaje sie
kroplami 1,6 czeSciami 33%,-owej zawlesmy
amidku sodowego W absoluﬂ:nyrh toluenie. Po
2 godzmaoh d;odaje sie Swiezo .pmygowwany
przez uwolmeme zasady z chlomwoldorku roz-
twoér z 2 czesci chlorku p — piperydyloetylo-
wego w 40 czeSciach objetosciowych absolut-
nego toluenu, a mnastepnie 0,8 czesci objeto-
$ciowych zawleéimy amidku sodowego. Po 14
godzinach ogrzewania do wrzenia pod chlod-
nica zwrotng mieszanine reakcygna omebla sie,
zadaje woda i rozdziela obie fazy. Warstwe
organiczng ekstrahuje sie trzykrotnie 2 n kwa-
sem solnym, polaczone wyciagi kwasu solne-
go alkahque sie stezonym roztworem amo-
niaku i otrzymang zanvsnes.me ekstrahuje ete-
rem. Wy\clag ete'rowy suszy sie¢ nad siarcza-
nem sodowym i odparowuje, przy CZym PpOozZO-
staje surowy — benzyloksy — 5-(3 — ° pipe-
rydynoetylo) — iminodwubenzyl, ktéry prze-
prowadza si¢ za pomocg etapolowego roztwo-
Tu kwasu ch.loro'wodomwego w chlorowodo-~
rek, po czym przekrysta.hzowme go z meta-

nolu i acetonu. Temperatura  topnienia
208—209°, po przeksz:talcemu w drobne igly
powyzej 185°.

W analogiczny sposéb ofrzymuje si¢ 3—ben-
zyloksy — 5-(Y — dwumetyloaminopropylo) . —
iminodwubenzyl, Kp. 0,025 202°, wychodzac
z 3 — benzyl,ok.symnnodwube.nzylu i ch]orku
Y — dwu.unetyloammopnopylu i 3 — benzylo-
ksy —5 — Iy — @ - metyloplperazynylo - 19
- p - metylopropylo] - 1mm;olbenzy1, Kp
0,008 260° stosujac '3 — benzyl»oksyumnodwu-
benzyl i chlorek Y — 4 - metyloplperazyny],o
— 1) — B — metylopropylu.

d) " Przez hydrogenolize analogicznie- jak
w przykitadzie I f otrzymuje sie¢ z 5 — podsta-
wionych 38 — nbenzyloksynmnonubenzyh oq-
powaedme 5 — podstawione 3 — hydmksylm-
nodwubenzyle, to znaczy 3 — hydroksy — 5
¢ - piperydynoetylo) — iminobenzyl, 3 — hy-
droksy — 5 (y - _dwumetyloa_mmopromylo) -
jminodwubenzyl i 3-hydroksy — 5-[y — (4 — -
metylopiperazynylo — 1) — B — metylopro-
pylo] — inﬁnodwubenzyl)

€) Analogicznie do a) i b) wychodzac z 4 —
hydroksy — 5-benzoiloiminodwubenzylu (otmzy-
manego przez utlenianie iminodwubenzylu
nadtlenkiem benzoilu w roztworze chlorofoy-
mowym w tempematume 10° temperatura top-
nienia 171°), otrzymuje sie 4 — benzy]nksy—
iminodwubenzyl i z niego analogicznie do (c:),
ewentualnie do przykladu I ¢f), otrzymuje sig
4 — bezyloksy — 5 — (y — dwumetyloaminp-
propylo) — imirodwubenzyl i 4 — hydroksy —
5 — y dwumetyloaminopropylo) — iminodwy-
benzyl.

Przyklad IV. a) 7,5 czesci 2 — benzylo-
ksyiminodwubenzylu i 5,5 czeSci 1 — chloro
— 3 — bromopropanu rozpuszcza si¢ w 150
czg¢scjach absolutnego- benzenu i temperaturze
58—60° zadaje porcjami zawiesing 1,5 czesci
amidku sodowego w toluenie. Miesza si¢ mic-
szanine w tej temperaturze w ciagu 16 godzin.
Po ozigbieniu zadaje wods, roztwér benzenq-
wy . zbiera sig, doktadnie przemywa woda, su-
szy i odnpamwme, przy czym pomosmage 5 —
(y — chloropropylo) — 2 — banzyloksyumno-

.dwube'nzyl ]aJko lqplm oleJ

b) 85 cze$ci wymienionego zwigzku chloro-

" propylowego rozpuszcza sie w 25 czgsciach ob-

Jeboécnowych absolutnego benzenu i -ogrzewa
w autoklawie z 40 czeéclam metanolu” nasy-

.conego w temperaturze 5° metyloaming, w cig-

gu 12 godzin do temperatury 80—90°. Po ozig-
bieniu rozpuszczalnik odparowuje sie, nozo-
stalo$¢ zadaje woda i ekstrahuje eterem. Przez
trzykrotne wytrzasanie z rozgiericzonym - klwa-
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sem octowym wyéiaga sie z eterowego roz-
tworu zasadowe czeSci.

Polaczone wyciagi kwasne alkalizuje sig
i ekstrahuje eterem. Eterowy ro_ztwér przemy-
wa sie, suszy i odparowuje. Olejowa pozosta-
loé¢ destyluje sie w prézni, przy czym 2 —
benzyloksy — 5-(y — metyloaminopropylo) —
iminodwubenzyl przechodzi przy 0,02 mm cis-
nienia w temperaturze 225°.

W analogiczny sposéb, stosujgc 50 czesci ob-
jetosciowych mnasyconego metanolowego ToZ-
tworu etyloaminy otrzymuje si¢ 2 — benzylo-
ksy — 5 — (y — etyloaminopropylo) — imino-
"dwubenzyl, a stosujac metanolowy roztwér 7
czesci N — (B — hydroksyetylo) — piperazy-
ny i dodatek 2 czeSci jodku sodowego otrzy-
muje si¢ 2 — benzyloksy — 5 — [y — 4 — hy-
" droksyetylopiperazynylo — 1) — propylo] —
" iminodwubenzyl. »

c¢) 3,4 czeSci wyzej wymienionego destylatn
rozpuszeza sie 'w 9,2 czeSciach objetosciowych
1 n kwasu solnego i dopelnia do 100 czesci
objetoéciowych metanolem. Roztwoér ten w
obecnoéci 1 czeSci 5%,-owej wegla palladowe-
go uwodornia sie w temperaturze pokiojowej
pod normalnym ci$nieniem az do pobrania
wyliczonej ilosci wodoru. Katalizator odsgcza
sie, zageszcza przesacz i pozostaloé¢ zadaje
rozciehczonym amoniakiem do. alkalicznej
reakcji. Wydzielone krysztaly odcigga sie
i krystalizuje w acetonie. Otrzymany 2 — hy-
droksy — 5 — (y — metyloaminopropylo) -

iminodwubenzyl topnieje W temperaturze
160°. ,

W podobny sposéb otrzymuje sig 2 — hydro-
ksy — 5-(y — etyloaminopropylo) — imino-

dwubenzyl i 2 — hydroksy — 5-[y — (4 — hy-
droksyetylopiperazynylo — 1’1 — propylo) —
iminodwubenzyl z odpowiednich zwiazkéw
“benzyloksylowych. -

Przyktad V. 10,5 czeSci siarczanu Zela-
zawego, 76,2 czesci soli dwusodowej kwasu
etylenodwuaminoczterooctowego, - 75  czesci
kwasu askorbinowego i 75 cze$ci 5 — (y —
dwumetyloaminopropylo)  — iminodwubenzy!u
przy energicznym mieszariu rozpuszcza sie
w 17,600 czeSciach objetoSciowych —III;— roztworu
buforowego fosforanu wedlug Soerensen’a, war-
tosé p‘I-f = 6,8. W temperaturze 37° wprowadza
sie tlen w ciggu 7 godzin przez szklang fryte,
przy: czym roztwér powoli zabarwia sie na
clemny’ kolof:- Roztwor oziebia sie, nastawia war-

“to$¢é pH = 10 stezonym amoniakiem i zabarwio-

ny na granatowo roztwér wytrzasa trzykiotnie -
z octanem etylu. Polaczone wyciagi przemywa
sie co najmniej sze$§é razy woda, w celu usu-
niecia - rozpuszczonych soli zelaza, po ¢zym
przezroczysty roztwér octanu etylu wytrzasa
sie trzykrotnie z 50 czeSciami objetoSciowymi
2 n kwasu solnego, nastawia przezroczyste
kwadne wyciagi stezonym amoniakiem na od-
czyn alkaliczny i. wytragoone zasadowe pro-
dukty wyciaga sie woctanem etylu. Roztwér
octanu etylu suszy sie nad siarczanem sodo-
wym i przez odparowanie w prézni uwalnia
od rozpuszczalnika, pmzy czym pozostaje pra-

- wie czarny olej. Olej ten rozpuszcza si¢ w 420

czesciach objetoSciowych 70%-owego metano--
lu i utworzony roztwér wytrzasa czterokrotnie
kazdorazowo z 420 czeSciami objetoSciowymi
pentanu, przy czym na S$ciankach rozdziela-
cza osiada czarna zywica, ktorej nie bierze
si¢ pod uwage. Metanolowy noztwor steza sie
w prozni, pozostatoS¢ rozpuszcza sie w octanie
etylu, przemywa woda, suszy nad siarczanem
sodowym i odparowuje w proézni. Pozostalosc
chromotografuje sie w przygotowanym w ete-

rze kwasie z 450 ozesci zelu krzemionkowego.
Przy eluowaniu mieszaning z réwmych czesci

eteru i acetonu eluuje sie frakcje surowego
produktu o temperaturze topnienia w zakre-
sie 120—126°. Laczy sie je i krystalizuje naj-
pierw w bardzo malej iloéci acetonu, a na-
stepnie w duze) iloéci eteru, przy czym ofrzy-
muje si¢ 2 — hydroksy — 5 — (y — dwumety-
loaminopropylo) — iminodwubenzyl, o tempe-
raturze topnienia 134—135°, Dalszy czysty pro-
dukt mozna otrzymaé z kolejnych -eluatéw
eteru i acetonu i z eluatu acetonowego, kt6-
rych pozostalo§¢ wykazuje zakres temperatu-
ry topnienia 100—114° przez kilkakrotng ana-
logiczng krystalizacje.

Zastrzezenia patentowe

1. Spos6éb wytwarzania nowych pochodnych
iminodwubenzylu, o wezorze ogélnym I
w ktéorym R oznacza wodér, nizsza reszte
alkilowsa ‘lub aralkilowa, X oznacza reszte
alkilenowg o lancuchu prostym lub roz-
galezionym, o 2—6 atounaxéh wegla, a Am.
oznacza nizsza grupe alk.iloa,minowav Tub:
dwualkiloaminowa, przy czym -jedna. z obu
reszt alkilowych grupy dwualkiloaminowej
Am moze by¢ zwigzana wprostz reszts alki-

-
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lenowa X .albo obie reszty alkilowe sa
zwigzane ze sobg.wprost. albo. przez .atom
tlenu, z nizsza grupa alkiloiminowsg, hy-
droksyalkiloiminowg lub alkanoiloksyai-
kiloiminowa, znamienny tym, Ze ezwigzek
o wzorze ogélnym II, w ktérym R’ ozna-
«<za . nizsza reszt¢ alkilowg, aralkilowg,
a — alkoksylowa lub czterohydropirany-
lowa, w obecnosci alkalicznego ° §rodka
kondensujacego poddaje sie reakcji ze
zdolnym do reakcji estrem alkoholu
o wzorze og0lnym HO — X — Am’, w kto-
rym Am’ oznacza reszte odpowiadajacy
podanym dla Am znaczeniom z wyjatkiem
grupy monoalkiloaminowej, nizszg grupe
N — arylometyloalkiloaminowg lub N —
acyloalkiloaminowg i produkt koéndensacji
o wzorze IV, jezeli ze wzgledu mna zna-
czenie R’ i Am’ nie odpowiada jeszcze
pozagdanemu produktowi koncowemu o
wzorze o0g0lnym I, przeprowadza sie
zwlaszeza przez hydrolize kwasowag 1ub
‘ponowne acetylowanie, ewentualnie przez
hydrogenolize w zwigzek o wrzorze O0gobi-
nym I. .

. Spos6b wedlug =zastrz. 1, w przypadku

wytwarzania zwigzkéw o wzorze ogdél-’

nym I, w ktérym grupa OR znajduje sie
w polozeniu 2, R oznacza wodér lub reszte
benzylowg a X reszte alkilenowa o lan-
cuchu prostym lub rozgalezionym o -2—6
atomach  wegla, .z czego 2—4 jako lan-

cuch bezpotredni miedzy N i Am, za§ Am

posiada znaczenie podane  w. zastrz. 1

z wyjatkiem nizszej grupy alkiloamino-
wej, znamienny tym, ze zwigzek o o0g6l-

nym wzorze II, w ktérym grupa OR’ znaj-
duje sie w.polozeniu 2, a R’ oznacza reszte
benzylows, reszte o — alkoksyalkilowa lub
reszte ozterohydropiranylowa, w obecno-
§ci alkalicznego §rodka kondensacyjnego
wprowadza sie w reakcje ze zdolnym do
reakcji estrem zwigzku o wzorze ogélnym
HO — X — Am, w ktérym X i Am maja
wyzej podane znaczenie i produkt reakcji,
je§li ze wszgledu na mnaczenie reszty R’
jeszcze nie odpowiada pozgdanemu pro-
duktowi koncowemu o ,wzorze ogélnym I,
przeprowadza sie¢ w pozadany zwigzek
o wzorze ogélnym I w sposéb podany
w zastrz. 1.

. Sposéb. wediug zastrz. 1, w przypadku wy-
twarzania zwigzkéw o wzorze ogélnym I
w ktérym grupa OR znajduje sie w po-
tozeniu 3, R i X maja znaczenie podane

=0 =

w zastrz. 1, za§ Am ma znaczenie podane

. w zastrz. 1 z wyjatkiem grupy alkiloami-

nowej, znamienny tym, ze zwigzek o 0gél-
nym weorze II, w ktérym grupa OR’ enaj-
duje sie w polozeniu 3, za§ R’ posiada
znaczenie podane w zastrz..1, w obecnosci
alkalicznego $rodka kondensujgcego wpro-
wadza sie w reakcje ze zdolnym do reak-
cji estrem zwigzku o wwmorze ogélnym
HO — X — Am, w ktorym X i Am maja
wyzej podane znaczenie i produkt reakcji,
jeSli ze wzgledu mna mznaczenie reszty R’
jeszcze nie odpowiada pozadanemu pro-
duk}owi. koncowemu o wzorze ogélnym I,
przeprowadza sie w pozadany zwigzek
o wezorze ogélnym I w sposéb podany
w zastrz. 1.

. Spos6b wedlug zastrz. 1, w przypadku

wytwarzania zwigzkéw o wezorze ogdl-
nym I, w ktérym grupa OR enajduje sie

‘w polozeniu 2, R oznacza mnizszg reszte

alkilowa, reszte benzhydrylowsa albo wo-
dér, X ma znaczenie podane w zastrz. 1,
za$ Am ma znaczenie podane w mastrz. 1
z wyjatkiem nizszej grupy atkiloamino-
wej, znamienny tym, Zze zwigzek o o0g0l-
nym wzorze II, w ktérym grupa OR’
znajduje si¢ w polozeniu 2, za§ R’ ozna-

- cza nizszy reszte alkilowa lub reszte ‘beaz-

hydrylowsa, w obecnosci alkalicznego S$rod-
ka kondensujgcego wprowadza sie w re-
akcje ze zdolnym do reakcji estrem
zwigzku o wzorze ogblnym HO — X —Am,
w ktérym X i Am maja wyzej podane
znaczenie i produkt reakcji, je§li R’ ozha-
cza w nim reszte benzylhydrylowa, prze-
prowadza si¢ na Zyczenie za pomocg hy-
drogenolizy w zwigzek w ktérym pod-
stawnikiem R jest atom wodoru.

. Odmiana sposobu wedtug zastrz. 1, -zna-

mienna tym, Ze zdolny do reakcji ester
zwigzku o wzorze ogélnym V, w ktérym
RiX maja znaczenie podane w zastrz. 1,
wprowadza sie w reakcje ze zwigzkiem
o wzorze ogélnym Am — H lub Am’ — H,
w ktérym Am i Am‘ maja znaczenie po-
dane w. zastrz. 1, w obecno$ci Srodka wig-
zgcego kwas, utworzony produkt konden-
sacji, jezeli ze wmzgledu na znaczenie R
i Am’ nie odpowiada jesazcze pozadane-
mu produktowi koncowemu o wzorze
ogbélnym I, przeprowadza sie w zwigzek
o wzorze ogoélnym I w sposéb . podany
w zastrz. 1.

.-6. Spos6b wedlug zastrz. 5, w -przypadku



wytwarzania zwigzkéw o0 wzorze ogélnym
I, w ktérym grupa OR znajduje sie w po-
lozeniu 2, R oznacza wodér lub reszte
benzylowsa, za§ X reszte alkilenows o lan-
cuchu prostym lub rozgalezionym o 2—6
atomach wegla, z czego 2—4 stanowig bez-
poSredni lancuch miedzy N i Am, przy
czym Am ma znaczenie podane w zastrz. 1
z wyjatkiem nizszej grupy alkiloamino-
'wej, znamienny tym, ze zdolny do reakeji
ester zwigzku o o0gdélnym wzorze V, w kto-
rym grupa OR’ znajduje sie w poloze-
niu 2, R’ oznacza reszte benzylows, reszte
o — alkoksyalkilowg lub reszte czterohy-
dropiranylowa, za§ X ma wyzej podane
znaczenie, wprowadza sie¢ w reakcje ze
zwigzkiem o ogélnym wzorze Am — H,
w ktérym Am ma wyzej podane znacze-
nie, w obecnosSci Srodka wigzgcego kwas
i produkt reakcji, jeSli ze wzgledu na
znaczenie reszty R’ jeszcze mie odpowiada
pozadanemu produktowi koncowemu o
‘0gélnym wzorze I, przeprowadza sie w po-
zgdany zwigzek o ‘wzorze ogélnym I
W spos6b podany w zastrz. 1.

. Spos6b wedlug zastrz. 5, w przypadka
zwigzkéw o wzorze ogélnym I, w ktérym
grupa OR znajduje si¢ w polozeniu 2,
R oznacza wodér, zas Am nizszg grupe
alkiloaminowa, a X ma @naczenie podane
w zastrz. 1, znamienny tym, ze zdolny do
reakcji ester zwigzku o o0gélnym wzorze
V, w ktéorym R‘ oznacza reszte benzylo-
w3a lub reszte benzhydrylows, za§ X ma
znaczenie wyzej podane, wprowadza sie
w reakcje z podanym w ewastrz. 5 zwigz-

kiem o wzorze ogélnym Am — H lub
Am’ — H, w kiérym Am oznacza nizsza
grupe alkiloaminowsg, wzglednie Awm’

oznacza nizszg grupe N — benzyloalkilo-
aminows, w obecnoSci $rodka wigzgcegn
kwas i produkt reakcji za pomocg hydro-
genolizy przeprowadza si¢* w zwiazek
z atomem wodoru jako R i nizszg grupa
alkiloaminowg jako Am.

. Spos6b wedlug =zastrz. 5, w przypadku
wytwarzania zwigzkéw o wzorze o0g6l-
nym I, w ktérym grupa OR znajduje sie
w. potozeniu 3, R i X majg znaczenie yo-
dane w zastrz. 1, za§ Am ma znaczenie
podane w zastrz. 1 z wyjgtkiem nizszej
grupy alkiloaminowej, znamienny tym, ze
zdolny do reakcji ester zwigzku o poda-
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nym ogolnym wzorze V, w kitérym grupa
OR’ znajduje si¢ w polozeniu 3, za§ R’
i X maja znaczenie podane w zastrz. 1,
wprowadza sie w reakcje ze zwigzkiem
o 0gélnym wzorze Am—H , w ktérym Am
ma wyzej podane znaczenie, w obecnosci
Srodka wigzgcego kwas, i produkt reakcji,
jeSli ze wzgledu na znaczenie reszty R’
jeszcze nie odpowiada pozgdanemu produ-
ktowi koncowemu o o0gélnym wzorze I,
przeprowadza sie w pozadany zwigzek
o wzorze ogoélnym I w sposob wedlug
zastrz. 1.

Sposéb wedtug zastrz. 5 w przypadku wy-
twarzania zwigzk6w o wzorze ogélnym I,
w ktorym grupa OR znajduje sie w poto-
zeniu 2, R oznacza nizszg reszte alkilowa,
reszte benzhydrolewg lub modér, zas X
ma znaczenie podane w zastrz. 1, a Am
ma znaczenie podane w zastrz. 1 z wy-
jatkiem nizszej grupy alkiloaminowe},
znamienny tym, ze zdolny do reakcji ester
zwigzku o ogélnym wzorze V, w ktérym
grupa OR’ znajduje sie w polozeniu 2, R’
oznacza nizszg reszle alkilowg lub reszie
benzhydrylowg, za§ X ma znaczenie po-
dane w zasirz. 1, wprowadza sie w reak-
cje ze zwiazkiem o ogdlnym wzorze
Am — H, w ktorym Am ma wyzej poda-
ne znaczenie, w obecno$ci Srodka wigza-
cego kwas i produkt reakeji, jeSli R
oznacza w nim ré'szte benzhydrylows,
lprz‘epr‘owadza sie za pomocg hydrogeno-
lizy w zwigzek z atomem wodoru jako
podstawnikiem R.

Odmiana sposobu wedlug =zastrz. 1, zna-
mienna tym, ze zwigzek o wzorze ogéi-
nym VIII w ktérym Am’’ oznacza grupeg
aminowg lub nizsza grupe alkiloaminowa,
a X i R’ majg znaczenie podane w zastrz.
1, traktuje sie Srodkiem wprowadzajacym
nizszg grupe alkilowa, otrzymany produkt
reakcji jeSli ze wzgledu na znaczenie reszty

R‘ mnie odpowiada jeszcze [pozgdanemu
produktowi koncowemu o0 wzorze og6l-
nym I, w spos6b podany w ezastrz. 1

przeprowadza sie w zwigzek o wzorze I.

Sposéb wedtug zastrz. 10, w przypadku
wybtwarzania zwigzk6w o wuzorze o0g0l-
nym I, w ktérym grupa OR znajduje sie

~ w potozeniu 2 lub 3, R i X majg znacze-

nie podane w =zastrz. 1, za§ Am ma zna-
czenie podane w zastrz. 1 z wyjatkiem niz-
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szej grupy alkiloaminowej, znamienny
nym, Ze zwigzek o o0gélnym wzorze VIIT,
w ktéorym grupa OR’ znajduje sie w po-
tozeniu 2 lub 3, R’ i X maja znatzenie
podane w zastrz. 1, zas§ Am” oznacza niz-
szg grupe alkiloaminowsa, traktuje sie
Srodkiem wprowadzajacym nizsza grupe
alkilowg i produkt reakcji, jesli ze wzgle-
du na znaczenie reszty R’ jeszcze nie od-
powiada produktowi koiacowenu o wzo-
rze ogdlnym I, przeprowadza sie w po-
zgdany zwigzek o wznrze ogélnym I.

Odmiana sposobu wedtug zastrz. 1, zna-
mienna tym, ze zwigzek o wzorze ogdl-
nym IX w ktérym X' i Am'” oznaczaja
reszty, ktore sg zgodne z resztami X i Am,
okreSlonymi w zastrz. 1, z ta jednak roz-
nicag, ze w jednej z nich albo w obydwo6ch
znajduje sie grupa karbonylowa zamiast
grupy metylenowej, zwigzana z atomem
azotu, a R’ posiada znaczenie podane
w zastrz. 1, redukuje si¢ wodorkiem me-
talu alkalicznego i metalu ziem alkalicz-
nych, szczegblnie wodorkiem litowo-glino-
wym i powstaly produkt reakcji, jeSli ze

—Am

‘Wazor]

wzgledu na znaczenie reszty R’ nie odpo-
wiada jeszeze pozadanemu produktowi
koncowemu o wzorze ogélnym I, przeprd-
wadza w zwigzek o wzorze I sposobem
podanym w ezastrz. 1.

. Odmiana sposobu wédlug zastrz. 1, ema-

mienna tym, ze zwigzek 0 wzorze o0g6l-
nym I, w ktérym X ma znaczenie podane
w zastrz. 1, a Am ma zna&eme podane
w zastrz. 1 z WyJabkaem mmeg g}rupy
alkiloaminowej, utlenia sie tlemem lub -
nadtlenkiem wodoru w obojetnym do lek-
ko kwasnego wodnym roztworze w obec-
no$ci zwiagzku o6 ugrupowamu aﬂ:umow
— CO — C(OH) = C (OH) = ub — €O

— CO — CQ—, i jonéw metalu cigezkiego

z grupy zelaza, miklu, kobaltu i manganu

i ewentualnie czynnika tworzgcego zwia-

zek kompleksowy, do zwiazku o _wzorze I

w ktérym OR oznacza znajdujacy sie

w polozeniu drugim grupe hydroksylows.
J.R. Geigy A.G.

Zastepea: Gustaw paute'r'
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