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Sposób wytwarzania l-metylo-4-amino-Ni-fenylo-Ni-/2-tenylo/-
-piperydyny

Wynalazek dotyczy sposobu wytwarzania 1-me-
tylo-4-amino-LN1-fehylo-!N1-/2-tenyilo/-piperydyny o
wzorze ogólnym przedstawionym na rysunku i jej
soli.

Znane są metody otrzymywania tego związku
.polegające na kondensacji l-metylo-4-amino-N!-
-fenylopilperydyny z chlorkiem 2-tenylowym (szwaj¬
carski opis patentowy nr 3019156), bądź na wielo¬
godzinnej reakcji N-metylo-4-/2 jtenyloamino/-pipe-
rydyny z bromobenzenem (francuski opis patento¬
wy nr 1.103.3127), lub na działaniu N-/2-tenylo/-ani-
łiny na N-metylo-4Hbromopiperydynę w obecności
środków kondensujących, np. amidku sodowego
(opis patentowy szwajcarski nr 344060).

Wreszcie znany jest sposób wytwarzania l-me-
tylo-4-amino-iN!-fenylo-Ni-/2-tenyloZ-piper ydyny o-
party na reakcji N-/2Ttenylo/-aniliny z chlorowo¬
dorkiem iN-metylo-4-chloropiiperydyny w obecności
nadmiaru admidku sodowego (opis patentowy nr
65741).

Stwierdzono, że można skrócić cykl syntezy
związku tytułowego, podnieść jego wydajność oraz
wyeliminować użycie .niebezpiecznego amidku so¬
dowego, gdy zamiast chlorowodorku N-metylo-4-
chloropiperydyny zastosuje się N-metylo-4-pipe-
rydon< Według wynalazku kondensuje się N-/2-te-
nylo/-aniiinę lub jej N-formyllo-podhodną z N-me-
tylo-4-piperydonem w obecności kwasu mrówko¬
wego.

Reakcję prowadzi się w temperaturze 150—I180°C
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w ciągu kilku godzin, korzylstnie w obecności kata¬
lizatora, np. sześciowodnego chlorku magnezu. Po
zakończeniu reakcji produkt rozcieńcza się woćfą,
alkalizuje stężonym roztworem wodorotlenku sodo¬
wego i ekstrahuje rozpuszczalnikiem organicznym
jak benzen (lub trójchloroetylen). Po odpędzeniu
rozpuszczanika i nadmiaru N-/2-tenylo/-aniliny w
próżni, pozostałość przeprowadza się w sól addy¬
cyjną, taką jak cytrynian lub bursztynian, a po
krystalizacji wydziela się l-metylo-4-amino-iNi-fe-
nylo-N1-/2-tenyi]p/-ipiperydynę działaniem rozcień¬
czonego roztworu wodorotlenku amonowego.

Przy'kład I. W kolibie 3-tuibusowej zaopatrzo¬
nej w mieszadło z zamknięciem rtęciowym, ter¬
mometr i chłodnicę Liebiega, umieszcza się 173,7 g
NN^ormyloHN-/2-tenylo/-aniiiny, 22^6 g N^metylo-
-4-piiperydonu, 10 g 85% kwasu mrówkowego oraz
6 g MgCl2.6/H^O, po czym ogrzewa się stopniowo
do temperatury 150—tf-WC, w trakcie czego od-
destylowuje woda. Zmienia się chłodnicę na
zwrotną i igotuje słabo przy mieszaniu iprzez około
8 godzin. Produkt reakcji wylewa się do wody
i alkalizuje do plH = #—9 za pomocą 20°/o roztwo¬
ru wodorotlenku sodowego, po czym ekstrahuje
benzenem, ekstrakt benzenowy wymywa się wodą
od substancji nieorganicznych, po czym osusza
bezwodnym węglanem [potasu, następnie oddeśty-
lowuje się benzen w próżni w temperaturze łaźni
30—50°C i N-/i2-tenylo/-ani!inę w temperaturze
150^C/3 mmiHg. Pozostały olej zadaje się 3-krotną
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objętościową ilością alkoholu izopropylowego w
temperaturze 60°C, po czym wlewa roztwór 44 g
kwasu cytrynowego jednowodnego w 3-krotnej
ilości izopropanolu. Uzyskany osad cytrynianu są¬
czy się, przemywa i suszy w temperaturze
30—40°C/100 mmHg.. Otrzymuje się biało-kremowy
krystaliczny proszek cytrynianu l-metylo-4-amino-
-Ni-fenylo-Nj- 2-tenylo/-piperydyny o temperatu¬
rze topnienia 143—146°C.

Wolną zasadę wydziela się z cytrynianu przez
rozpuszczenie w wodzie i zalkalizowanie 10°/o roz¬
tworem NH4OH. Temperatura topnienia tak otrzy¬
manej l-metylo-4-amino-Ni-fenylo-N!- 2-tenylo/-
-piperydyny wynosi 88—92°C.

Przykład II. W kolbie 3-tu'busowej pojem¬
ności 259 ml, zaopatrzonej w mieszadło z zamknię¬
ciem rtęciowym, termometr, wkraplacz, chłodnicę
pochyłą, umieszcza się 151,3 g N-'2-tenylo/-aniliny
i po ogrzaniu do temperatury 70°C wkrapla się
stopniowo 37 g &8°/o kwasu mrówkowego i ogrze¬
wa stopniowo do temperatury 150—180°C, w trak¬
cie czego oddestylow.uje woda.

Oziębia się, dodaje 22,6 g N-rnetylo-4-piperydo-
nu, 10 g 98% kwasu mrówkowego i 4 g
MgCl2.6H20, po czym ogrzewa ponownie przez
6 godzin do temperatury łaźni 160—1>80°C, aż usta¬
nie wydzielanie wody. Produkt przerabia się jak
w przykładzie I, oddestylowując nadmiar N-;2-te-

nylo/-aniliny. Oleisto-krystaliczny produkt roz¬
puszcza się w 5 częściach objętościowych izopro¬
panolu o temperaturze 60°C, po czym wlewa 23,6 g
kwasu bursztynowego w 10 częściach objętościo¬
wych izopropanolu o tej samej temperaturze.

Postępując analogicznie jak w przypadku cytry¬
nianu otrzymuje się biało-kremowy krystaliczny
proszek bursztynianu l-metylo-4-amino-Nj-fenylo-
-Nt-^-tenylo -piperydyny o temperaturze topnie¬
nia 120—124QC. Po przekrystalizowaniu z izopropa¬
nolu wydzielenie właściwego związku odbywa się
jak w przykładzie I.

Zastrzeżenie patentowe

Sposób wytwarzania l-metylo-4-amino-Ni-feny-
lo-Ni- 2-tenylo/-piperydyny, znamienny tym, że na
N-/2-ten^lo/-anilinę lub na jej N-formylo-pochod-
ną działa się N-metylo-4-piperydonem w środo¬
wisku kwasu mrówkowego w obecności sześcio-
wodnego chlorku magnezowego, jako katalizatora,
po czym produkt reakcji ekstrahuje się rozpusz¬
czalnikiem organicznym jak benzen, trójchloroety¬
len i po wstępnym oczyszczeniu od produktu
wejściowego otrzymany związek przeprowadza się
w sól addycyjną, korzystnie cytrynian lub bursz-
tynian, a po krystalizacji wydziela się wolną za¬
sadę działaniem rozcieńczonego wodorotlenku
amonowego.
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