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por"PROCEDIMIEMTO PARALAPREPARACION DE NUEVOS DERIVADOS ' 

DEL DIHIDROANTRACENO", a  fa v o r  de l a  f irm a  s u iz a  J^ R . GEIGY . 

A.G.", domi c i l i a d a  en BASILEA (S u iz a )% '

nmoRiA D EscRi^V A .; : ^

E s te  in ven to  se  r e f i e r e  a  nuevos d e r iv a d o s  d e l d ih id ro  

ah tracen o  dotados de v a l io s a s  p ro p ie d a d e s fa r m a c o ló g ic a s ,  y a l  

p ro ce  dim iento p a r a  su  p r e p a r a c ió n .

Los 9 )9 -d la H c il-9 ,ÍO -d in id c p - .a n tra c e n o s  s u b s t i tu id o s

en p o s ic ió n  10 p o r  un r a d ic a l  a m in o t e r c ia r io - a lk i lo  no se cono 

c ían  an te r io rm e n te . Ahora se  ha d e sc u b ie r to  que l o s  com puestos 

que corresponden  a  l a  fórm ula g e n e ra l 1 " ^



Ri Y Rg s ig n ific a n  ra d ic a le s  de a lk i lo  in fe r io r , 

K e Y s ig n ific a n  hidrogeno, átomos de halógeno 

o ra d ic a le s  de a lk i lo  o a lco x i in fe r io r ,

Z s ig n if ic a  un ra d ic a l a lk ile n o , de cadena, 

rec ta  o ram ifica da, con .6 átomos de carbo­

no a lo  .sumo, y

. Am s ig n if  ica  un grupo, monoalkilamind o d ia l-

en lo s 'que un ra d ic a l a lk ilo -d e  Am puede e s ta r  unido d irec­

tamente con e l r'ad icaí a lk ilen o  Z,< o bien -ambos rad ic a le s  

á lk i  I o' .dé unjgr'up o - d íalkilam ino A m.̂ .pue den.. estar, uni dos entre 

s í  directamente o por medio de un átomo de oxígeno, un grupo 

a lk ilim in o , h id roxia lk ilim in o  o a lcen o ilo x ia lk ilim in o , po­

seen v a lio sa s  propiedades farm acológicas, en p a r t ic u la r  

ac tiv id ad  antih istam ínica;,' anticonvulsiva y sedante, y a l  

mismo tiempo pueden potenciar la  acción de o tras substan­

c ia s  medicamentosas, en p a r t ic u la r  de lo s  n arcó tico s . \

Para preparar compuestos de la  fórm ula-general I en 

que Am^tiene e l s ig n ific ad o  indicado an tes, con la  excepción 

de un grupo alkilam ino in fe r io r , se iiace reaccionar deriva­

dos 10-alea1in orne t á1ic  os de 9 ̂  9 -di a lk i1-9 ,1Ó-dihi dr oant r a - ! 

ceños de la  fórmula genera1 i
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R^,/R2, X e Y tienen e l  sign ificad o /in d icad o  a n te s / 

con e ste re s  reaccionables. de aminoalcoholes de la  fórmula 

general I I I  \ " " /

HO - Z - Am1 (111)
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en le que Am̂  tien e e l .s ig n if ic a d o  indicado antes para Am, 

con excepción de un grupo alkilam ino in fe r io r , y Z tien e

e l .s ig n ific a d o  indicado an tes. -

 ̂ Como compuestos a lca lin om etá lico s de 9^9-dialkil-^

- 9 ,10-dihidro-antracenos sirven  en. p a r t ic u la r  lo s  .compuestos 

,.;. l í t i c o s  fácilm ente ob ten ib les.por reacción de lo s  9 ,9 - d ia lk i l-  

;-- '-9 ,1 0 -d ih í dro-antr acenos con, por e je  mplo, bu t i 1-1i  t i  o, fe n i l-  

l i t i o  o m e t i l - l i t io ,  y además, por e jem p lo ,'lo s  compuestos só ­

dicos- obtenibles por reacción  con fe n il- so d io . Las reacciones 

de los. compuestos a lca lin om etá lico s de 9 ,9 -d ia lk il-9 ,l0 -d ih i-^

. droantracenos con á s te re s  reaccionables de aminoalcoholes de la  

' fórmula general I I I  se llevan  a cabo de preferen cia  en -un d is q l .^ p  

.... vente orgánico in e rte , como por e j emplo,... el... é te r ' d i e t í l i c 0,'';../^ 

e l e ta r  de p etró leo  o e l  benceno." -

Materia le  s ' de *p e rti da. de la  fórmula general .11 ..son, 

por ejemplo, e l  9 ,9-d im etil-9 ,10-d ih id ro-an tracen o , e l  9 ,9- 

-d ie til-9 ,1 0 -d ih id ro -a n tra c e n o ,. e l  9 ,9 -d i-n -p ro p il-9 ,10 -d ih i- 

dro-antraceno, e l 9 ,9 -d i-n -b u til-9 ,lO -d in id ro-an tracen o , e l 

9 -m etil-9 -etil-9 ,10-d ih id ro-an tracen o  y e l 9-m etil-9-n -prop il-  

" - 9 , 10-dihidro-antraceno. E stos compuestos pueden obtenerse,

/a *



por ejemplo, del ác ido benzofenon-2-carboxílico por reducción

al àcido dif enilmetan-2-carboxilico, transformación de este 

o de los esteres, con compuestos metalórganicos de a lk ilo , en

i--

reaccián de una o dos etapas, a 2-(d ialk il-h idroxim etil)-d ife- íj 

nilmetaños y cierre del an illo , por ejemplo mediante ácido ^

su lfúrico . A compuestos de la  fórmula general I I  en que X y/0 

Y soh diferentes de hidrógeno, se puede llegar en la  sucesión t 

reaccional anterior, por ejemplo-empleando ácidos benzofenon-, /  

-2-carboxílicos substituidos, ta le s  como e l ácido 4'-*cloro-, 

el 4 *-bromo-, e l 4 ̂ -metilo- o e l 4*-metoxi-banzofenon-2-car- ^ 

boxilico . * - í;

Como ásteres reacclonablee de aminoalcoholes de l a  íg

fórmula general I I I  cabe considerar en particu lar los haluros, ¡y

de lo s que merecen mencionarse en deta lle :

El oloruro dimetilaminoetíllco, e l cloruro dietilamino- 

e t i l i co, e l cloruro m etíletilam inoetílico, el cloruro b e ta -d i- ' 

me t ilam i no-propili co, e 1 c1oruro b e ta-di met i 1amino-i s opropílioo, 

e lc lo ru ro  gamma-dimetilamino-propílico, e l cloruro gamma-dime- 

tilam ino-butílico, el cloruro beta-metil-gamma-dimetilamino- 

propílicd, e l cloruro delta-dimetilamino-bütilico, el oloruro, 

alfa-metil-gamma-dimetilamino-n-amílico, e l c loru robeta-(d i- 

-n-propilamino)-etiíico,, e l  cloruro beta-(m etil-isópropilam ino)- 

e t íl ic o , el oloruro beta-(di-n-but ilamino) -e t i  1 i co, el oloruro 

beta-(di - is  obu t í  lamino)-e ti l i  co, e l cloruro p irro lid in o -e tílico , 

el cloruro p ip erid in o -e tilico, el cloruro gamma-piperidino- 

propilico , el cloruro gamma-hexametilenimino-propílico, e l clo­

ruro m orfolino-étilico , el cloruro beta-(4-m etil-piperazino)- 

e t íl ic o , e l cloruro báta"(4^Acetoxietil-PÍ,peraz ^ t ' í l i co;,-"e l 

cloruro gamma-(4-acetoxietÍl-piperazino)- p r o p í l ic o ,y e l  cloruro 

1-metilpiperi di 1-(3 )-me t í l i  co, a s í como los bromuros y yoduros

i - '



.5.

to.,

correspondientes. " .q

Una varian te  del procedimiento para la  preparaci6n  dé­

lo s compuestos de la  fórmula general I ,  con siste  en hacer reac­

cionar un á s te r  reaccionabie de un compuesto de la  fórmula

(IV)

en la  que

15,

t

5 R ^  Rg? X, Y y Z tienen e l  s ig n ific ad o  indicado a n te s ,^

e n .p a rt ic u la r  un haluro, con una amina de la  fórmula gene- .

"  r s l  V ' . . . ' ..

' ... * Am - H . ... (V) ^ " 1 - '

en la. que Am tiene e l s ig n ificad o  indicado an tes, pero sin... 

.-.'.',.gu% pueda\texistijr, naturalmente,: 'ninguna' ligadura .entre un.'".,.. 

...rad ica l a lk i lo  .de,Am y Z. La reacción  puede 'llevarse  a cabo,.

por ejemplo, a-temperatura moderadamente elevada, w g r . de ^

:*'f 80 a 120;.,; en , un,- d iso lven te .. in ert e'. como, p or e j.emp.l o, un ale  a L''

5'.'. nol o una a lea nona de peso..molecular baj o, en cuyo caso es 

. conveniente emplear corno agente f i ja d o r  de ácido un exceso 

de la  amina que se hace reaccion ar.. Según e l punto de ebu- - 

I l ic ió n  de la  amina y del di solvent e ,que se emplea, a s i  c ornor-.

' se gun la  temp e ra t ur a n e e  e s a r i  a para la. r  e a c c i  ón, é sta  s e,:' l l e v a '  ̂̂ '( 

a cabo eventualmente en rec ip ien te  cerrado. A lo s e ste re s  reaco-^i
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cionables de compuestos de la  formula general.; IV se 'lleg a , por;

 ̂ ejem plo, mediante reacción  de, compuestos 1Q -alcalinom etálicos 

de 9^9-òialk il-9y10-dih idroan tracen os de la  formula generai 

- I I ,  eventualmente su b stitu id o s, con óxidos; de a lk ileñ o  y 

.... transform ación de lo s  derivados h id ro x ia lk ilo  obtenidos con 

; haluros de ácidos in orgán icos,'.cloruro ;de ácido metansu.lfónico;' 

o cloruros de acido a r i lsu lfó n ic ò , en cuyo caso se. obtienen!.

10 -h a lo gen a lk il- , 10-m etan su lfon ilo -ox i-a lk il-  o respectivam en-

rHiìbi.

-

R i

- !i
k## j

,

te 1 0 -a r ilsu lfo n il-o x ia lk il-9 ,9 -d ia lk il-9 ,1 0 -d ih id r .o -a n tra - .. -..

d-'

f ì
!f4-

.... . . .. "... .-
...ceños-, eventualmente substituidos-.. ..A ta le s  compuestos se . - R'?-

. ' - "  ' " ' " .-" "" . . * ' " '
.. puede lle g a r  también, sin  embargo, en una so la etapa, p ó r, ' '

reacción  de compuestos a lca lin om etá lico s de 9 ,9 -d ia lk il-9 ,1 0 -  

1' -dihidro-antraceno's. de la  fórmula general I l  eon dihalogenalca,- 

' nos- no'gem ínales, en p a rt ic u la r  lo s  que tienen dos átomos de 1 

halógeno'...distintos,, o con e ste re s  h a lo gen a lk ílico s de ácido 

a r ilsu lfó n ic o .*  Los á ste re s  reaccionablés de compuestos de la  

fórmula general IV, pueden hacerse reaccion ar, por ejemplo, con 

m.et ilam ina, a tilam in a ," propilam ina-,. butilam ina, dim etilam ina, 

m etile tilam in a, d ie tilam in a, d i-n-butilam ina, p ir ro l id in a , p i-

-..per i  diña., - hexamet ilenim ina,. m orfolina, 4-m etilp iperazin a,

.'....-4-hi.droxi,-etil-piperazina o 4-acetox iétil-p ..iperazin a...'

Según otra variante' del procedimiento,...se obtienen 

.cómpuastos, do la f  órmula general I con un. grupo amino Am . ; '

. secundario y te rc ia r io ., tratando un compuesto de la  fórmula 

.... general- VI - '.
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t.r.d- , *7'- f  .tty ' . ^ y ^ ^ . ^ y r - y .  ^
.-r.'"* ; ... ;... -1 -  ..J ,'r

- eny la,. que yàmg" Signi-f 1 ca yel*yg amino primar i o qjun . grupo y'

monoalki lamino.' cuyo rae i cal a lk ilo  puede. e star  también / 

uni d o".con. Z, m ientras .'R'̂ , Rg ) - - Y y Z ..tiene e l sign i f i  ca- ' yt'--"-. 

do Iindi cado ' ..antes,

" Con. un 'ágente \..de.' alk i.lación  de peso , molecular. ;b.ajq!''dáq'" bt.ié-y:y .* 

".non m ateria les *de p a rt id a  : de' l a  .formula *gieiñe'r.aí;.'iyl ')' .-.pór-J'qj empíqR 

haciendo re ac c io n a r , de-manera -análoga., a- l a  del .an terior .proce­

dimi ento/ en lugar .de una" amina, secundaria del la -  formula gene­

r a l  V, amoníaco o una monoalkilaminay de peso m o le c u la r ta jo  ' 

con un é ste r  reaccionable de un, compuesto de la  fórmula gene­

r a l  IV, a s í  como, por ejemplo, reduciendo o hidrogenando 10- 

-c ian oalk il-9 ,9-d ialk il-^9 ,10-áih idro-an tracen *o . En - calid ad  y y 

de agentes de a lk ila c ió n  de peso molecular bajo  cabe con siderar, 

por ejemplo, e l  su lfa to , de di me t i  lo ,  e 1 su lfa to , de di e t i lo ,  e l 

yoduro* dé metilo^ e l yoduro de e t i lo ,  e l  bromuro de e t i lo k  e l - 

bromuro ' de' n -prop ilo , - e l "éster metí l ic o  ""del-,ácido. p -to lu en su Íl 

-foni co-.*y e l: á s te r  met i l i  co... ,del-..ácido -2.,4-di'nitró..béncen-sülf óniy'; 

co, en 'presen cia -de agentes., f i jad o re s . de áoi'do, como, poryejem -.. 

pío* carbonat o sòdi co" o p o tá s i  oq^y- un* d isolvente organi co ' . .

in e rte , y  además, poriéjem plo,'form áldehído en presencia- de. -

rácido fórmico'.. .............  .... 'y.*-:-..''" **" - - i '  --"'

. Con* ácidos inorgánicos u orgánicos* como e l ácido clor 

h íd rico , e l ácido*'ttomhí'drico., e l ...ác'i.do-*-'su'lf.uric.oj.yel.^ácido fo s ­

fó r ic o ,"  e l ácido m etansülfónico, el ácido e tan d isu lfón ico , e l  . 

ácido, acé tico , e l  ácido c í t r ic o ,  e l ácido m élico, e l ácidé-suc- 

cín i co, e l áci do:. - fumar ic o , e l á c ido male i co, e l  á c ido t ar ta r i  c o, 

é l ácido.benzol co y e l ác i do f t a l i c o , ,  l a s  bases t e r c ia r ia s  fo r ­

man, s a le s  que son en parto  so lu b les en agua... . . - y

.t y Los 'ejem plos que siguen tienen por objeto exp licar ..

.con mayor.d e ta lle  l a  p rep arac ión de los^nuevos compuestos. En' ' 

e l lo s ,  l a s  p a rte s  s igni f i  can p a rte s  en peso,* y é s t a s .s e  r e f ie -

. E'.'

y
Et;.
§ ,
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ren a lo s  volúmenes como lo s  gramos a los, centím etros cúbicos, 

t a s  tem peraturas están: re g is tra d  

E "J E M'P L C 1.

Una solución  n -rb u til- lít ic a , preparada de manera o rd i­

n aria  a base de 2 ,$  parte s de l i t i o  y 28 p arte s de bromuro 

"" n -b u tílic o  en é te r  d ie t í l ic o  abso lu to , se in s t i la n ,  con a g it a ­

ción y simultánea introducción de nitrógeno seco, en una so lu ­

ción etérea de 24 p a rte s  de-9;9-dim etiÍdihidroantraceno.¿ Ter­

minada la  in s t i la c ió n  de la  solución b u t i l - l í t i c a ,  se c a lie n ta  

la  mezcla reaccion al en r e f lu jo  durante 4 h oras, hasta e b u l l i­

ción . Se en fria  luego a 0 °  y se in s t i la n ,  prosiguiendo la  ag i-  

tación  y la  introducción de n itrógeno, 13 p artes de cloruro 

' /  beta-dim etilam ino e t í l i c o ;  se continúa agitando una hora más 

a temperatura ambiente y luego dos horas.más hasta eb u llic ió n  

en r e f lu jo .  La< mezcla reacc io n a l, enfriada hasta la  temperátu-

ra..am biente,. se lava con agua en un embudo separador y luego "'

' s e 'extra e del " é t e r ,c o n  ácido e l orhí drico di lu id o , e l  9 ,9 -d i-  '_

- me t i  1 -9 ,1C-d ih i df .0-10 - (beta^dime t i  lamino- é t i l  )-antraceno f  or- 

mado.Dé'""la"Zsoluc'iónclorhí drieja* "de la  base- -se'* e l  iminant-.c'on 

.".éter las. porciones neutras a rra strad as y se lib e ra  le  base 'r 

..p.or 'adición de l e j í a  sódicaj..:fría-''5-h, después: de lo .c u a l  se "'" 

la  recoge en éter...-d ie tílicó , :.se' lav ad la  solución etérea, con - 

* agua y s e . l a  se.ca sobre su lfa to  sód ico . E l 9 ;9r<dim etil-9 ,10-

:..-di.hidro.-10-{beta-dim etilam ind-étil)-a.ntra.ceno^ oleoso..que qué-'

' ..da ..después, de T8"'destiíeción_ áel.'é ter,- hierve' a '137-1'39°/0;05 .. 

."T.orr;. su c lo rh id ra to  funde'," después de c r is t a l iz a c ió n  en alco- 

h o l/e te r , a 183/185°.

" /^Si:' e.n-.- el'ej.em plo an terior se emplean, en lugar- de c lo - 

: ¡ - ruro. be t a-r di mé t i  lamino e t í l  ic o ; 15 parte s de . c loruro'.propí-^ '/

' " ^ l ic 0'-de/g'amma,-dimetilamino,5''sé, qbtiene'.'9',.$-dimétíl-9, tc-dih idro-

'

/tí'
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,1C -(gamma-dimetilam in o -p ro p il)-en traceno, de punto do e b u lli-

'. 3 J  -3 M P L C -  2.

'̂3
-,

'írr-v ; ..En atm osfera seca de nitrogeno e e hacen reaccionar

primeramente en f r ío  y luego a l  puntó de eb u llic ión  del é ter* 

d ie t í l ic o  11,8 p a rte s  de 9 ,9 -di e t i 1-9,1 C -dih iòro-antraceno con ¡̂á.' 

una solución  etérea de n - b u t i í - l i t io  que contiene 4 p arte s de - ' 

b u t i l - l i t i o ,  después de lo  cual se in s t i la n  6 p arte s de cloruro 

beta-dim etilam ino e t í l i c o  y a continuación se c a lie n ta  en re - ,

.. -flu jo  hasta eb u llic ió n  durante 5 horas. Se en fría  a temperatu- 

-- ra ambiente,, se . tra ta  con'agua... y  .éter., se.-separa la  .splucí'ón'y./b ^

acuosa y se sacude la  solución  etérea en e l  embudo separador 

con ácido c lo rh íd rico  2-n, con lo  que se p re c ip ita  e l  c lo rh id ra- ( '/

' to ,".d ifíc ilm en t'e"So lu b le .. Se'..separa' é ste  en e l f i l t r o 'd e  su c c ió n ,^ ' 

se le  lava con é te r  d ie t í l ic o ,  sé le  cubre con éter enun em bu -'j*^

[r '. ./

K

do separador y, por adición  de l e j í a  sódica.aproximadamente 

se l ib e ra  la  base y se la  recoge por sacudim iento,en é te r . La

'-a  r 3 5-n, b d

solución  eterea se lava con .agua? se seca sobre su lfa to  spáico  y y y?*.
se la  exime por d e stila c ió n  del d iso lven te . E l 9 )9 -d ie t il-9 )1 0 -  

dihi dr o-10 ( b e t a - d ime t i l a  m ino-etil) -ant rae en o que se forma h ie r-  dd/, 

ve a 154-154,5/0)15 Torr y forma un clorh id rato  que funde á 212°.

: * .  S i  en este-ejem plo , en lugar del cloruro 2-dimetilamino 

e t í l i c o ,  se emplean 7 partes, de cloruro gamma-dimeti lamino pro-... . " ... . " '* *"
- ...p ílic o ,' entonces se obtiene;.el,.9)9-d iétil-9)..10-d ih í dro-10-( gamma-pd'

- dim etilem inoprópil)-antraceho de punto dé eb u llic ió n  145-147 /0,4.*Ñ.

.Torr, cuyo c lo rh id ra to , después de trahsformación: entre. 160 y.,

. 190°, funde a ..195)5°.' ' -  ./ 'r  - . 'cá*.A'- '
E ^  E M P L 0 5. ...- " ... -

. '... En una atm ósfera de nitrógeno y con ag itac ió n  S6 i n s t i ­

la  una s d u c i ón etérea que' contiene 3)5 p a rte s  de h - b u t i l - l i -

'H



t ic  a una solución .-.etérea de 13,1  p a rte s ' de 9 ,9 -d i-n -p ro p il-  r; 

- 9 , lO-^ii%*^r^ant'raceno y p.uhá ^vez terminadarjla: in s t i la c ió n , 

yS'eiñ'a-I'iént'&f'en^ne'f lujo-.--,durante 3 horas- h asta  eb u llic ió n . 3e -- 

.enfr í  a .h a st  a terne erat ur a - amb ion te ,  s e * i h s t  i  lan. 7 -pa-rt e s ̂  de ^

;Jó*Íóy.H?pyp.rppí í  i,cb*"def''''g%Bma'-di^e-t 'ilaía-íno- y j.se7 calientapen  =re-!:.'-,̂  

-iflh;j;ó/.-''du'ranté':.^.''hb'rasf.has.t.a.'r!eb.ulÍi.c ia  e l a - -

boración t a l  como sh-ha,..descrito en e l  ejemplo; l'p-se obtiene ----- 

9 ,9-dÍ--n-propil-9, ÍO-dihiáro-lO-('gaDmia-dimet ilaLiino-propil)----- 

- an tra  con o 3. he' punt o * d e eb u l l ic ió n , 175°/0,-7. Tor r . '

' ; jg';7; h 'p t i  g j  i '  ' y f  " í

-- "... En una atm ósfera soca de nitrógeno se in s t i l a ,  con y 

ag itac ió n , una so lución  etérea, de 3)5 p a rte s  de n - b u t i l - l i t io  " 

a una solución  e té re a  de 10,4 p artes, de 9 ,9 -d im etil-9 ,1 0 -d ih i-  

dro-antraceno y, una, *vez terminada la  in s t i la c ió n ,- s e  c a lie n ta  

en r e f  lu jo  curante "3 horas ..hasta eb u llic ió n . Se. en fr ia  h asta  3 

temperatura ambiente y se in s t i l a  una'solución  e té rea  de l í  

p a rte s  de N-metil^N'-(gamma-'cloro-.propil),-pipérazina," con -lo" ' 

que la  temperatura' se remonta de -14° aproximadamente a. 30° : * 

aproximadamente. Luego, se c a lie n ta  en re f lu jo  -la.mezcla r'eac.-. 

cional durante 6 horáh,. h asta  e b u llic ió n . -Se termina la  e la-  

bóración t a l  .como se  ha d escrito  en el-, ejemplo 1, y se  o b tie ­

ne 9,9-dim et i l - 9 , lO-dihidro-10-i[gamma-( 4 ̂  -m e til- i-p ip e raz iñ i I j  

'-propil7-antraceno,. de punto- de eb u llic ió n  1 5 6 -1 3 3 °/o ,001 Torr' 

E ste  producto' proporciona, por ..acción .del -a ci d o n lo rh íd r ido - 

-et'éreo,.r..un.clorhiór.at'.o-'que fuade,a,,249°^

E J. E "M P L 0 5. , /  :. - 'yp: " " - - .

" En átm ósfera seca  , de" n itrógen o ,-se  hacen reacc io n ar,t

primeramente en f r ío  y luego; al,punto -de .ebullición*, del"''éter" . 

d i e t í l i c p , 14,6 p a rte s  dé' 9 ,9-di-n?butil-9 'y lO -dih idr oantraceho 

con; una solución  e té re a  de n - b u t i l - l i t io  que contiene 4 p a r te s
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g^ ;bu tiiq ii^ iq^ lh ''eh pu és. de lo cual ..se- .'cali^'nt o" duran---*

te 3 horas ñ ata e b u llic lo n , y a continuacion', después de en friar  .- 

h asta  la  temperatur a ambiente:, se in s t i l a  una solucién*- de' 8 par^ 2  

te s  de cloruro b e ta -d ie tilam in o e tilico  en 50 volúmenes de éter :, 

abso lu to . La temperatura so remonta de 22° a -2 7 °. Se C ali enta.  ̂

entonces en' r e f lu jo  h a sta  eb u llic ió n , durante 12 a. 14 horas , y 

luego s e. en frí a ..ha s ta  l a  temp erat ura amb i  en te .  La, mes cía  f  eac c i o- 

nál se  tra ta / con agua y é te r, y la  nueva básense úepára, por - 

ad ición  dé acido c lo rh íd ricq  2-n, en f  ormh de;.c.lorJiidrato d i f í c i  1 

r.)enté**'S.0'lúÍ3Í.é':.3^e- s ú c c i o h h . ' ' ' é s j : * e c u -  

bre. con éter di e t i l i  co e h . el-embudos'ep.ar ador, se  pone en l íb e r -  - 

...tad'.-la base, por ad icí on do / le j.í  a s ó d ic a  aproximadamente 5 -n y 

- se ' l a  recoge..por; sacudimi.entóden .é te rL a ...so lu c ió n  e té re a  s a - ia -  . 

ve... con agua, se seca sobre sulfato^ sódico, se  f i i t r a .y  se concenq 

tra  en baño- mar ia .  Ei. 9 ,9-di -n -b u til-9 , lp-d ih i dr o r io  - (bet'a-djLét i-1 

''em ino-etill-antraceno formado-hi erve, a 152 - 153°/P,05-Torr.. y r

.. jS-,

Ì3
;

r.e.-

'pres.enta-r'un"'aceí t.e"/vlsccso.,;hebcclpr'/ám ariílo . ... ..

' * ^iSí'én e ste  ejemplo, se emplean, en 'lu gar ,,del cloruro-'."* :'/ -

-de b eta-d ie tilam in oet i lo ,  8"parte-'s de cloruro.-de Igamma-dimetilacíi- 

n o-propilo ; se-obtiene 9',9-di-n-b.util-9,10-d'ih.idro-10-(gamraa-dir -- 

m etilam ino-propilj-an.traceno "de "punto de .'ebullici.ón..-153--Í55^/0,pP3 

Torr,: también' en forma de ace ite  viscoso am arillo , "cuyo clorh i-." 

drato es' extremadamente." d if í  cíl'-hél disolver.^en'-* aguají'

r'b' .a.i -a.n-'-eIr'esemplo-'an terio r ^-^éa-^íugár.'^-élj cloruro de , /  

-beta- di' etilam ino e t i lo  s á" empleah 11 par. t e s 'de .N-rne t i 1-N* ?. (gamma- 

"c lo ro p ro p il) -piper az i¿a,--"s'e' pbtiene - 9.,^-di -n-buti 1-9--, 10-dihi dro 

lO-/gamma-(4' -m e t i l-y -p ip e r a z in il)  -propil7-antraceno,- de ..punto 

de ebu llic ión  1 7 0 -l?4 °/0 ,0 5  Torr, en forma dé ace ite  v iscoso  de " 

color am arillo  obscuro. .' i-

"* En lugar del cloruro de beta-di etilaminoetilo, en ese

È
§'tíd:
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..ej'.empló -*selpueden emplerar "'de :ma¿era*"'analó^a.,.ély-birópturc::*de betar 

di- é 11'1'am i no et ilb'*yr¡'él.^o*duí[Q^.^e7..b.atá^-dió-t..'ila!ai.á.'oeti;l.o.^

:'p  * - De Manera .añ iló la  pueden p rep ararse :

- e l 9 ,9-d ic H l- 9 , Ip-rihidro-10-/gam )m -(4* -metí 1,-1! -p ip e r a a in il) - .* 

--r. nrop;il7-aR.'íí'ac%ñ.^; de punto, de e b u llic ió n T 8 0 -1 8 2 °/l,8 -T b rr  

: - ' e 1 ,9  ,9-d.iprop i 1-9 ,10-díjbidro -10-(bota-d i ̂ e t í  1 ^  ). - an't.r,:á^^

ceno,"de punto úc eb u llic ió n  168 / l , 5  Torr 

,l''21'elí.2-M'étll-9,,9'^dictilt.'9',Í0-dihib

pn )-an t.racon o, do punto'de eb u llic ió n  163-167°/o,001 Torr 

".-:,.4*--re'í:'.':'2r:cíóro-.9p9'r .̂i'ni'etll;-9,:,,ÍÓ4diÍii,d

antraceno, de- punto de ebu llic ión  135-133°/0,02 Torr 

^r"-,reÍ '3.-.cloró-9',94di.me't^

* ..antraceno', de -puntó,....de^;ebüllic'i,ón'' l  001 --.Torr^írTT^p-^^l^

r-'.-'"el\9,3-dim-etíl-:9;,10-d'ihi,dr

antraceno, de punto de ebullición . 142 - 1 4 6 °/0 ,004,Torr* ' T - 

.... 1 . , 10-:dihÍdró-lO-( b e t a - ^

"T. antraceno -" — --- - --

el. 9 ,9 -d im 3til-$ ,lO -á ih id ro^ lO -^aan ia-(4 '-h i.d rox ie ti 1 -1 ! -p ip e -.. '

.,, .r.acinil')-propií7^nntraceno ,

. ---; .el ..9,9-d.iT3etii-9,10-dlhi.dro'--10-/sajaina-(4'-acctoxiet il-1^  -pipe--*** ;

.raz in il)-p ro p ií7 -an tracen o  - ..  - ."" .. '.- "

' . -  e l  9 ,'9 '-áieti 1-9,10-diM dro-10-(gam m a-aórfólino-própil)-antráceno-- 

- - .el 9, 9-d i..etil-9 , l 0-á ih id ro -10-7gni!m ia-(l-pirrolidi'l)'-prop'il7 ^ -- 

antraceno, y -n.:.

_r- e l  9 ,9 -dim éti 1 -9 ,lo-dihidro-10-(gaim a-dim et.ilam ínp--beta-m etil- 

1"'-' propi 1 )-an traceno. ;p il-  ...7 t

T.-:E;r#,"p -1 0 6. . ..

P ... .1 22,'á'-p^tes'-''^¿r9.?mdtÍl-9ye'til-9,^0-.dihÍdi7^'a^tí-'&c'^'p^.?.' J.- - 

d isu é lta s  en 200 partes-de,.-eter; ab so lu ta , se  tratan  en atm ósfe­

ra  de nitrógeno y con ag itac ió n  con..una so lu c ión -etérea  de 7 -..

,{$r

#

it;-.

§
:í
-

^ 7 ;
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.. partee  de n - b u t il- l i 't io  ,y. ar. cpntlnuac.'ipn se  calien tan , en. f e - -  

f lu jo  durante .3 ñoras h asta  e b u llic ió n . Luego se e n fr ia  hasta, 

temperatura ambiente y "se in s t i  la  una so lu c i ón de 14 par t e s .- 

.  ̂ de l-dim etilam ino-3-cloropropano en 100 p a rte s  de éter abso- 

- ; lu to , después de lo cual se c a lie n ta  en r e f lu jo  h asta  e b u lli-  

- ción durante 10 a* 12 horas aproximadamente. Terminada l a  

reacción , se e n fr ia  h asta  temperatura ambiente, se  t r a t a  con 

: ' agua y é te r, *se ,sep ara  la  capa acuosa y se  sacude la  capa 

e térea  con ácido clorh ídrico  2-n, a l mismo tiempo que se - 

mantiene en so lu ción , mediante ad ición  d e .agua, e l c lo rh id ra- 

to que eyentualmente se p r e c ip ita . Se exime la .so lu c ió n  - .-

 ̂ a, por sacudimiento con é te r , de l a s  eventuales- - -

I

-̂ L

porciones neutras a rra strad a s  y se  pone en lib e r ta d  la  base ' 

por. ad ición  de lé j  i  a s ó di c a 5 -R, de spués de lo cual se  la  r e ­

coge -en éter .. 'La 'solución etérea se lav a * con agua -y. sé  seca

sobre..su lfa to  só d ico . É l 9-meti 1-9-et il-?9,10-dihidro-10-(gamma

dim etilam ino-propi1 )-antreceno oleoso que queda después de 

Th d e st ila c ió n  del é te r , h ierve a 162-166^/0,5 Torr.

.e ste  ej emolo se reemplaza e l 9 -m e til-9 -e t il-  1

9 .1 0 - dihidroantraceno por 2 3 *6 'p a rte s  de 9-m etiÍ-.9-R^pfópiÍ- -

9 .1 0 -  áih idroantraceno, y e l  1-dim etilam ino-3-cloropropano por

20 p a rte s  deM -m etil-N ^-(gam m a-clorppropil)-p iperazin a^pr'o-* 

cediendo en todo lo  demás t a l  como, se ha d escrito  an tes, se  ' 

ob t i  ene e l 9-m etil-9rn-propi1 -9 ,10-dihi dr o-10-^amma-( 4 ' -me- - 

t i l- l^ -p ip e ra z in il)-p ro p i^ y -a n tr  aceno, de punto de eb u llic ió n  

165-169°/0 ,4  Torr. . ' ...

-E J  E M P L 0 7 . : " ' " '.,,...'.1'"- "....'h. T

.' 20,8 p a rte s  de 9 ,9 -d iraetil-9 , ÍÓ-dihi'dr.o.antfhcenp sé..-r̂  

rhhacen- reaccioh ar, j.en. l a  forma 'd escrita . en el' ejemplo"..6, -primera 

- - mente con una solución  etérea  de 7 p a rte s  de n - b u t i l - l i t io ,  y
sí.,'.
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""luego*.con u n a-so lu c ip n c térea  de 16 .p arte s de.. l-.cloro-3-^j.umppro'.

.- páno7..1Éaj...só:lú,ción.'^

r,tico ..se..-,e.xínre':'-.def"-etep .por;^ calienta, duránte

unas, cuatro hor a s , en baño maríá, e l  residuo oleoso, de 9,9-dime- 

til-9,lO -dihidro-lO -gam m a-clpropropil-antraceno con 21 p a r te s  

de N lm etil-piperasiná^- El ̂ producto de lá  reacción , en friado , se  

t r a t a  con agua y é ter y " p r e c e d ió  do*'*a^taimiñár'.'Ia?J.el^b;b$¿$ión -- 

en-la form a-descrita  en e l ejemplo* 6, se^ obtiene el '9,'9-c.im etil-. 

l9,.'lC-di'hí drp-ÍO -^am m a^(,4t-m eti.l^l'''-piperazinil)-p.rpp'Í^ 

ceno, de punto de eb u llic ión  157-159°/0,001 Torr. ,

- 7'* De manera' análoga pueden prepararse  también el 9 ,9 - 

'.diinetil-9,l0-dihidro-10-/gam m a-(4 ^ -h id ro x ie t il-1 ' -p ip e ra z iñ il)  -

propiiy-antraccno y el 9,9-dim etil-9,10-dihi"dro-10-/gam m a-(4*-

--acetpxlet41^1^'^pipQrazinLÍl:)'.-propiiJ?-'antra.ceno%^r"y^7.rr-t7j¡.j.'-;";^

a ) 14 par te s  d e: ^ ^ " d i e t i l - ^ , 10-d ih i dro-10-b e ta- 

aminoeti 1-antraceno, ,de puntp de eb u llic ió n  13eal43 °/0 ,O l.T prr, 

se calien tan  en baño maria durante 3 a  4 horas con 20 p a r te s  de 

ácido fórm ico .a l 9*0% y 10 par t es.; de no luc i  ón de f  ormaldehi do a l 

33%. Luego* se .concentra en-vacío a 40^ h asta  sbquedad, se  t r a t a  

con ácido' c lo rh ídrico  1-n . y .* é te r )"' se  .sapar a l a ; capa c lo rh íd r ic á ,

- se lava con éter y se l ib e ra  d e 'e l la  la .b a se  por ad ición  de . . 

l e j í a  sód ica 5-n. La. base s.ep'arad.a-:selr'ecoge,.en ...ét ..se lava 

'con. agua lá  so lución  etérea.,_*^e-*aeca,.égt'á- sob re ,su lfato , sódico

y se d e s t i la  e l éter . E l 9y9-d íeti 1.-9,l0 -d ih id ro - l0 -(b e ta -d i-  -7"- 

m etilam in o-etil) -antraceno hierve a 143-147°/o, 01 "Torr. "7 ..-"1 -

b) D e.lá  misma m anera.sé-obtiene, "a-ápart'ir de 15 p a r­

te s  de, 9,9-dietil-9,10-dihidro-TO-gam m a-am inopropil-.antracénp, 

obtenido a base de 9 ,9 -d ie ti.l-9 ,l0 -d ih id ro-l0 -gam n ia-c ian oetil-  . 

antraceno p o r  reducción c a t a l í t i c a  en presencia, de ca ta liz ad o re s
-



=  15 =

" 1- . ^  '.'.y-

í -

É,
 ̂-

.10,

15.

"de hidrogenación. o por reducción con Agentes reductores como por 

e jem olo 'e l hidruro de l i t i o  y. aluminio, e l ^9,9-di et il-9 y lO -d ih i-_ .: 

-% ó-10-(gamma-dÍmet.i'lamino^ropiÍ-)-^'th'aceno,.de punto d̂é e b u lli­

ción 155-158°/c,9  Torr.

E , J " E Id P -ir 0 - 9

.. '-" , ...̂ 29 p a rte s  de 9 ,9-dim eti.l-9, IC-dihidro-1.0-(.samma-br.omd- '-'

prop il)-en traceh o  en 100 p a rte s  de benceno se calientan  a 95-105°, 

bajo  presión  y. durante 15 h oras, con una. solución  .de 7.-partes, de-', 

metí lamina.,en . benceno . ''fpp'spúeó--. deí enfriam iento , so,., sacude rep e-.

' tidamente -la mezcla re.accional con-'ácidO''Clorhídrico-'2-n, se li-!..,- - 

bera -la' solución  c lo rh íd rica  de una vez, con é te r , de l a s  por- - 

cionés...neutras a r ra stra d a s , se l a  a lc a l in i s a ,  con le j ía ,  sód ica 

5-p^y se .recoge" en .é te r  l a  base puesta-en  lib e r ta d . La * s ó luc i  

e térea  se lava  con- agua, se seca so.bre su lfa to  sódico y se exime ... . 

de é te r  por d e s t i la c ió n . .E19,9"din íetil-9 ,l0adih idro-l0-(gam m a--y rd 

m etilam inó-propil) -antracenp, o leo so , hierve á 158*rl64°/0 ,002 Torn 

i',...'-*',; De manera análoga pueden obtener se e l 9 ,9-di e t i l - 9 ,10- 

j-dihi dr o-10-..( gáSma-me%l^^^ t il-p r 'o p il  j-'antraceno y e l -'.I.

'-'9.^9^dÍme.t'Í'lp9^1Q.^''íihicro-10-í gamma-e t i  lamino -pxtopi 1 ).s-an.tr acéño'*.¿;.fi

-1

1$-

,. iy;.

. H -
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D escrito  e l  invento se declaran nuevas y de propia 

invención la s  s igu ien te s re iv in dicacion es., con prioridad- de 

' l a  patente su iza  HSy 2768/60 del 11 de marzo de 1.960.

'yk"'-yyv- ... -1. Procedimiento para la  preparación de nuevos d e r i­

vados del dihidroantraccno, caracterizado  por prepararse  com­

puestos de l a  fórmula general /

. - -- 4#

- 15.

20.

25 .

' en- que y, -y--:.'- *ŷ-

R-̂  y Rg

- ,, , X e Y

Am

sig n ific a n  ra d ic a l  de a lk ilo  in fe r io r , /  

s ig n ific a n  hidrógeno, átomo' tde halógen'n'Jo. JL 

r a d ic a le s  de a lk ilo  o a lco x i in fe r io re s , 

representa,un  ra d ic a l  a lk ilen o  de cadena 

re c ta  o ram ificada , con 6 átomos de carbo­

no a: lô . sumo, y

- s ig n if ic a  un grupo.monoalkilamino o d ia l- . '

..:y//3 - -.y'-" ; '.,y..j .'J- kílamino in f e r io r , . .

en que un ra d ic a l  a lk ilo  de Am puede e s ta r  yúnido directamente 

con e l r a d ic a l  a lk ilen o  S , o ambos ra d ic a le s .d e  a lk i lo  de un " 

grupo di a lk i lamino Am pueden e sta r  unidos entre, s i  d ire c ta ­

mente c  por medio* de un. átomo :de oxigeno, un grupo a lk ilim in o ,
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h id ro x ia lk ilim in o b  a lo an o ilo x i-a lk ilim in o , .- " ' 

a s í  como, s i  se desea,p süs sa le s ,.h ac ien d o  reaccionar u n .d e ri­

vado 10-alcalin om etálicp  de un 9 , 9 - ó ia lk i1- 9 , 10rdihidno-antre­

ceno de la  fórmula general — «., - - '

.

k- !

I I -ti,
ir:

1 0 .

-r7-7 '.,

con un á s te r  reaccionable de un amihoalcohol de la  fórmula 

general - p77-'' ,. 7' .rt'..r ;;:7 '7 ; . r . * ^ ^ ^ 7 ' ^ ^

HO -  Z -Am. I I I

15.

20.

25.

i en. la  que Am-/7ti.ene e l s ig h ific ad o  'indicad ̂ r:/'" r:."''' - -" j -L -- 7'̂ / - -
ón '̂de'.;-^n .grupo alkilam ino in fe r io r , y S tiene e l  s ig n i-  ' 

ficado  in d icad o 'an tes, ' 1 , - . , '

7"' '.7fra't^ndo..L'.;íos7nomp'áés..tos; o.b.ten'i.dos ,jr:si-.se r/hesea, :..co_n

de álquiíaciÓ h de peco molecular b a jo , y s i  se desea, tran á- 

r... formando la  base, t e r c ia r ia ,  a s í  obtenida, en sus - s a le s  con 

-=^;ácidos. in o rg á n ic o su o rg á n ic o s .  ̂ „ -

- 2 .. Procedimiento en conformidad con lo definido en

. la  ré iv in d icación  1, caracterizado  por h acer.reaccion ar un 

e ste r  reaccionable de un, compuesto de ,1a f ó r m u l a ; g e n e r a l .

— Y IV

Z - OH

3 0 .

t"'4.
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3 1 5 . .

en la  que R^, Rg) X, Y, 2 y Am tienen e l s ig n ificad o  in d ica ­

do en la  re iv in d icación  1.... "" ' - . -.1-' '

3 . Procedimiento en conformidad .con lo .definido en 

la ' re iv in d icac ió n  1, caracterizado por .tratarse  con. un ; 

agenta de a lk ila c íó n  de "peso molecular bajo un compuesto 

de l a  fórm ula-general...... 3 ;'...-

én la  que A m ^ 'sign ificá  e l  grupo aminó primariopUngrupó^^^^'"3,

monoalkilaminó^ y R  ̂, Rgi-'-X,. Y y  -Z tienen e l  sig n ificad o  

indicado en la, re iv in d icación  1 .

3 4 .  Pro cediniiento para la  preparacion. de nuevos ; . -

derivados del d ih idroan tfacen dvl t '.3..' ' " - " ^

Según s é de acribe y ,r e i  v indica en l a  presenten memor i a * 

que consta de. dieciocho páginas fo lia d a s  y e s c r i ta s  a. máquina 

por una so la  de sus c^ ras. .

Madrid, a 10 de marzo de 1.961. " --3"3-

J .R . GEIGY A.G. ' -

p . a . - ^  L:..*'rr- 1333'^
J^!ME!SEnNJd^ALLE^

3 ... .....

R/pp.
t r : s b .  "'A "'3

I


	Bibliographic data
	Description
	Claims



