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PRISPEVOK K STUDIU I-FENYLACETYLKARBINOLU (VI)

S. BAUER, L. MASLER, S. ORSZAGH, J. MOKRY, J. TOMKO

Oddelenie farmaceutickej chémie a biochémie Chemického ustavu Slovenskej akadémie
vied v Bratislave

Jednym zo sp6sobov pripravy [-efedrinu je hydrogenizaénd kondenzicia
l-fenylacetylkarbmolu s metylaminom podla reakénej schémy [1]:
/ —CH-—CO—CH:, CH,NH, + [H,] i \—CH—CH—CHa

-/ > N=

OH (I)H 1\IIH—CH3

Pri pouziti surového I-fenylacetylkarbinolu [2] sa stdva, Ze niektoré hydroge-
nizaéné kondenzicie prebiehajii anomélne a neposkytuju l-efedrin. Predpo-
kladali sme, Ze pri¢inou tychto anomalii je prave kolisavé mnozstvo Zeleza
pritomného v surovom [-fenylacetylkarbinole, ktoré jednak ovplyviiuje ak-
tivitu katalyzatora [3], jednak zapriéitiuje rozklad, resp. izomerizaciu I-fenyl-
acetylkarbinolu [4].

Vykonali sme pokusy, pri ktorych sme sledovali vplyv rézneho mnozstva
hydroxydov kovov prvej trié,dy' so zameranim na rychlost hydrogenizicie a na
vytazok [-efedrinu.

Rozsah priddvanych kovov sme volili taky, aky sa v praxi vyskytuje, t. j.
od 0,1 /4, do 5°/y, Fe(OH),, \Ti(OH)2 a Co(OH),.

Vysledky znazortiuje graf 1, 2 a 3.
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Graf 1. Casové zévislost spotreby H, pri hydrogenizanych kondenzscidch I-fenylacetyl-
karbinolu s metylaminom za pridania optimalnych mnoZstiev hydroxydov kovov prvej
triady.

A — 1,5 %, Co(OH), (poéitané na I-fenylacetylkarbinol), B — 0,25 9/, Fe(OH),
(potitané na I-fenylacetylkarbinol), C — 0,509/, Ni(OH), (poé&itané na l-fenylacetyl-
karbinol).
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Experimentalna éast

Vsetky hydrogenizaéné kondenzécie sme vykonali takto:

Zmes 20 ml predestilovaného surového I-fenylacetylkarbinolu [5] o [a]ff = — 66°
(c = 4, EtOH) a obsahu l-fenylacetylkarbinolu 36.2 ¢, v 40 ml di-n-butyléteru, 7,5 ml
32 9% vodného roztoku metylaminu, 14 ml koloidnej platiny [6] a prislusné mnoZstvo
hydroxydu jednotlivych kovov prvej triady [7] sa pri pretlaku 2 atm hydrogenizuje za
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Graf 2. Zavislost vytazku [-efedrinhydrochloridu od mnoZstva pridaného hydroxydu
kovu prvej triady.
A — Fe(OH),;, B — Ni(OH),.
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Graf 3. Zavislost vytazku [-efedrinhydrochloridu od mmnoZstva pridaného Co(OH),
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intenzivneho trepania. Po skonéeni hydrogenizacie sa vodné vrstva oddeli, 3 krat vy-
extrahuje 30 ml di-n-butyléteru, organické vrstvy sa spoja, vysusSia bezvodym Na,SO,
a z prefiltrovaného roztoku sa za stiéasného chladenia vyzraza suchym plynnym HCI
l-efedrinhydrochlorid. Vyluéeny produkt sa odfiltruje, na filtri premyje 20 ml aceténu,
vysusi a zvéZi sa.

Vytazky sa prepoéitali na 100 o, l-efedrinhydrochlorid na zaklade optickej ota¢avosti,
ktord sa stanovovala v 4 9 vodnom roztoku v 200 mm ruarke.

Diskusia

Uvedené pokusy potvrdzuji nas§ predpoklad, ze nezdar niektorych hydro-
genizaénych kondenzécii I-fenylacetylkarbinolu pri vyrobe l-efedrinu je za-
pri¢ineny vys$Sou koneentraciou Zeleza pritomného v technickom [-fenylacetyl-
karbinole.

Pre tplnost sme urobili pokusy aj s ostatnymi kovmi prvej triddy. Zistili
sme, 7ze pre kazdy z tychto kovov existuje uréitd optimilna koncentracia,
ktora zvysuje vytazky l-efedrinu:

zelezo 0,25 %/, Fe(OH); (poditané na I-fenylacetylkarbinol)
nikel 0,5 9/, Ni(OH), (poéitané na I-fenylacetylkarbinol)
kobalt 1,56 0/, Co(OH), (poditané na I-fenylacetylkarbinol)*

Zvysenie koncentracie Fe(OH); a Ni(OH), nad 1 9/, (poditané na [-fenyl-
acetylkarbinol) mé za nésledok zastavenie hydrogenizaénej kondenzacie.

V pripade, Ze sa hydrogenizaénd kondenzacia uskutoériuje za pritomnosti
Co(OH),, jej priebeh sa zastavuje aZ pri koncentracii 5 ¢/,, Co(OH), (pocitané
na [-fenylacetylkarbinol).

Sihrn

Sledoval sa vplyv rézneho mnozstva hydroxydov kovov prvej triddy na
priebeh hydrogenizaénej kondenzacie [-fenylacetylkarbinolu s metylaminom
pri priprave l-efedrinu. Dokézalo sa, Ze pre kazdy kov existuje charakteristicka
optimalna koncentracia, ktord hydrogenizaént kondenzaciu urychluje. Jej
zvySovanim nad tito hranicu sa hydrogenizacia spomaluje, az nakoniec vébec
neprebieha.

* Sposob aktivécie koloidnej platiny hydroxydmi kovov prvej triady sme prihlésili na
patentovanie.
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3AMETHKA K N3YUYEHUIO I-OEHWJIATETUJIKAPENHOJA (VI)
0. BAY3P, JI. MACJIEP, IIl. OPCAT, 1. MOKPHII, II. TOMKO

Orpenenue $apmManeBTHIECKOR XMMHAK M OMOXUMHUE XHMHYECKOTO HHCTUTYTA
CioBankoit Axagemuu Hayk B Bparuciase

BriBopnt

llccnegoBasioch BJIMsAHME PAa3HOrO KOJMYECTBA T'MAPOOKHCEl METa/LIOB MepBO TpHajlbl
Ha XOJ THAPOTeHM3ALMOHHOII KOHJeHcauuu [-QeHHsaleTHIIKapOMHOA ¢ METUIAMHHOM NpH
NPUTOTOBJeHUN [-3)eIpHHA, DU YeM ONPEeeHIIOCh, YTO JIUIs KA Or0 MeTaJ;1a CYImecTByeT
XapaKTepHUCTHYeCKas ONTHMAajibHAasgi KOHIEHTPAIMsi, KOTOpPag THIPOTeHU3AMUOHHYIO KOH-
OeHCAaUHI0 YCKODPsAeT, HO NpHU eil jajbpHeiilleM MOBLIIIEHMH THIPOreHU3ALMsI 3aMEIIAeTCs

M HaKOHeI] COBCEM MPCKPAILAETCs.
IToctynuno B pejgakumio 10. 10. 1957 r.

BEITRAG ZUM STUDIUM VON /-PHENYLACETYLCARBINOL (VI)

8. BAUER, L. MASLER, 8. ORSZAGH, J. MOKRY, J. TOMKO

Abteilung fiir pharmazeutische Chemie und Biochemie des Chemischen Instituts an der
Slowakischen Akademie der Wissenschaften in Bratislava

Zusammenfassung

Die Autoren untersuchten den Einfluss einer unterschiedlichen Menge von Metall-
hydroxyden der ersten Triade auf den Verlauf der Hydrogenierungskondensation des
I-Phenylacetylcarbinols mit Methylamin bei der Herstellung von !-Ephedrin, wobei der
Beweis erbracht wurde, dass fiir jedes Metall eine charakteristische optimale Konzen-
tration besteht, welche die Hydrogenierungskondensation beschleunigt; durch eine
Erhohung dieser Konzentration iiber diese Grenze tritt eine Verlangsamung der Hydro-
genierung ein, bis sie schliesslich tiberhaupt zum Stillstand gelangt.

In die Redaktion eingelangt den 10. 10. 1957
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