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Взаимодействием гидрохлоридов ди(2-оксиалкнл) аминов с хлористым тионилом в 
среде петролейного эфира синтезированы гидрохлориды ди (2-хлоралкил) аминов. Ис
ходные ди (2-оксиалкил) амины получены алкилироваиием моноэтаноламина и пропанол- 
амина с соответствующими а-хлороспиртами. Некоторые полученные ди (2-хлоралкил) - 
амины превращены в N-метилпроиаводные по реакции Лейкарта.

Табл. 3, библ, ссылок 5.

Наряду с большим числом известных в настоящее время веществ с 
цитотоксической ди (2-хлорэтил) аминной группой соединения, содер
жащие ди (2-хлоралкил) аминогруппу, оставались до сих пор малоизу
ченными.

С целью расширения круга потенциальных противоопухолевых сое
динений типа «азотистых ипритов» в настоящей работе предпринят син
тез ряда ди (2-хлоралкил) аминов, осуществленный по схеме:

RCHOHCHjNHj + CICHjCOHR'R
CH։CHOHR

■CHjCOHR'R

/CHjCHOHR soci, /CHjCHClR CH,o ,CH3CHC1R
HN\ ---------- * HN\ HronH> CH3N<

• XZH.COHR'R՞ • ՝4CH3CC1R'R' HC00H • XCH։CC1R'R
HCI HC1 HC1

R=H, СН։, R'=H, CHa, C,H։; R' = H, CH3, C։HS, C3H„ C4H„ mpem-C4H

Исходные а-хлороспирты получены взаимодействием алкилмагний- 
галогенида с эпихлоргидрином или с хлоруксусным эфиром по описан
ной методике [>1—3].

Алкилирование моноэтаноламина или 2-оксипропиламина с по
мощью указанных а-хлороспиртов проводили при комнатной температу
ре при соотношении компонентов 5:1.

Синтез гидрохлоридов ди (2-хлоралкил) аминов осуществлен взаи
модействием соответствующих гидрохлоридов ди (2-оксиалкил) аминов 
с хлористым тионилом в среде петролейного эфира. При проведении реак
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ции замещения гидроксила аминоспирта на хлор с помощью хлористого 
тионила в хлороформе или бензоле [4] значительная часть продукта 
осмоляется.

При алкилировании гидрохлоридов некоторых ди (2-хлоралкил) ами
нов по реакции Лейкарта [5] с применением формальдегида и муравьи
ной кислоты получены их М-метильные производные.

Выходы и некоторые физико-химические свойства, а также данные 
анализа синтезированных ди (2-оксиалкил) аминов, гидрохлоридов ди (2- 
хлоралкил) аминов и оксалатов М-метил-ди (2-хлоралкил) аминов приве
дены в табл. 1, 2 и 3, соответственно. О результатах фармакологического 
изучения будет сообщено отдельно.

Экспериментальная часть

Ди(2-оксиалкил)амины. К 0,5 моля этаноламина или 2-оксипропил- 
амина прибавляют 0,1 моля соответствующего а-хлороспирта и смесь 
перемешивают при комнатной температуре в течение 4 час., затем ней
трализуют раствором 4 г едкого натра в 50 мл метилового спирта. Осадок 
фильтруют и после отгонки из фильтрата метилового спирта и избытка 
аминоспирта продукт перегоняют в вакууме (табл. 1).

ТлбЛ'ща I
/СЬ^СНСОНЖ
\СН4С(ОНЖ'ЯН.М

R R' R'

Вы
хо

д,
 % Т. кип., 

°С/мм
„20пц

Молеку
лярная 

формула

Анализ, ’/о
на

йд
ен

о

вы
чи

с
ле

но

Н СН։ СН։ 60,15 95/1 1,4650 1,0198 с.н։։ь’О, 10,59 10,51
Н с,н. С։Н, 65,34 116/1 — — С.Н „NO, 8.80 8,69

СН, Н н 66,00 225 -230/680 1,4600 1,0397 с։н„ко, 12,64 12.60
с։н, н н 58,15 108/1 1,4691 1,0231 с.н.^о, 10,60 10,51
с։н, н н 51,62 125/2 1,4670 1,0115 с,н„мо։ 9,70 9,51
С4Н, н н 59,25 129-130/1 1,4658 0,9980 С.Щ.ИО, 8,53 8,69

трет-С^9 н и 60,25 130/2 1.4640 0.9912 CgHi.NO, 8,63 8,69
С.Н, н н 36,80 165-170/1 — — CioHj.NO, 7,87 7,73
СН, СН, н 64,37 245-250/680 — — CoHi.NO, 10,69 10,51
с։н, СН, н 60,25 120/1 1,4532 0,9730 С։НиИО, 9,65 9,51
с,н, сн. н 52,35 116/1 1,4670 0,9809 CeHi.NO, 8.55 8,69
С4Н, СНз н 73,31 137/1 — — С,Н,։НО, 8,02 7,99

,т/>ел։-С4Н։ СН, н 68,58 120/1 1,4630 0,9664 С.Н,1НО, 8,10 7,99
СН, с։н. с։н, 60,20 145/2 — — С.НцИО, 8,13 7,99
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!идрохлориды ди(2-хлоралкил)аминов. 0,5 моля соответствующего 
ди (2-оксиалкил) амина при охлаждении нейтрализуют разбавленной со
ляной кислотой (1.1). После отгонки воды в вакууме к сырому гидро
хлориду ди(2-оксиалкил) амина добавляют 100 мл петролейного эфира. 
Из капельной воронки при перемешивании в течение 2 час. добавляют 
233,8 г (1,4 моля) хлористого тионила, растворенного в 200 мл петролей
ного эфира. Реакционную смесь нагревают при 45_ 50° в течение 3_
4 час. Избыток хлористого тионила и растворитель отгоняют в вакууме. 
Кристаллический продукт промывают петролейным эфиром, отфильтро
вывают (табл. 2) и перекристаллизовывают из ацетона.

Н.\<
• хсн։сс1(ги*

НС1

Таблица 2 
,СН։СНС1Р

R R' R'

Вы
хо

д,
 о/о Т. пл., 

°С
Молекулярная 

формула

Анализ,
найдено вычислено

Ы С1 (С1~) к С1 (С1֊)

Н СН։ СВ, 74,2 182 С,КиЖ1։ 6,84 (17.30) 6,81 (17,25)
н С։Н։ СзН, 63,0 178 С,Н,։МС1։ 6,15 (15,48) 6,06 (15,31)
сн։ Н Н 70,0 204 С։НиИС1։ 7,55 55,50 7,27 55,26
с։н։ II н 80,0 180 С.НМЫС1։ 6,84 (17,40) 6,81 (17,25)
С։Н7 н н 69,0 168 С7Н1։ЫС1з 6,18 (16,24) 6,41 (16,22)
с,н. н н 73,5 175 С,Н1вХС1з 5,75 (15,41) 6,06 (15,31)

н н 63,9 175 С8Н։։МС1з 6,64 (15,24) 6,06 (15,31)
с.н։ н н 63,3 147 С։оНмЬ(С1։ 6,08 41,91 5,40 41,61
сн։ сн։ н 83,4 196 С,Нн.\1С13 6,90 (17.34) 6,81 (17.25)
с,н։ СН։ н 77,2 178 С,Н„МС1з 6,20 (16,24) 6,41 (16,22)
с։н, СН։ н 61,3 145 С։Н։81ЧС1з 6,02 (15,34) 6,06 (15.31)
С4Н, сн։ н 73,2 137 С,Н։оГ4С1з 5,93 43,01 5,68 43,50

трет-С,Н, СНз н 64.3 130 С,НгоМС1з 5,74 43,35 5,68 43,50
СН։ С։н։ с,н։ 72,9 185 С,Н,0МС1з 5,75 43,90 5,68 43,50

Соли.- 14-метил-ди(2-хлоралкил) аминов. Метилирование гидрохлори
дов некоторых ди (2-хлоралкил) аминов по Лейкарту проводили по обыч
ной методике [5]. Ввиду того, что гидрохлориды М-метил-ди(2-хлорал- 
кил) аминов, за исключением Ы-метил-2-хлорэтил-2/-хлорпропиламина, 
представляют собой гигроскопические, трудно кристаллизующиеся веще
ства, через основания они были превращены в соответствующие окса
латы (табл. 3).
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/CHjCHClR 
CHjN<

XCH։CHCIR'

Таблица 3

R R' Соли

Вы
хо

д,
 °/0 Т. пл., 

°C
Молекулярная 

формула

А н а л H 3, o/։
найдено вычислено

N Cl N Cl

Н СН։ Г идрохлорид 70,4 105-106 C,H։4NCI3 6,34 51,64 6,77 51,49
Н с։н, Оксалат 74,3 100-102 cj։h„no4ci։ 4,38 24,83 4,91 24,68

СН։ сн։ Оксалат 70,6 93-95 c,h„no4ci, 5,24 26,01 5,10 25,86
CHj с։н, Оксалат 68.5 120-123 C։,H։iNO4C1 , 4,71 23,64 4,66 23,61

ԴԻ-(2-ՔԼՈՐԱԼԿԻԼ)ԱՄԻՆՆԵՐԻ ՍԻՆԹԵԶ

ԱՀ 2. ԱՎԵՏՑԱՆ, 0. Ս. ԾԱՏԻՆՅԱՆ և Ս. Գ. Մ ԱՅՈ ՅԱՆ

Դի-(2-օքսիալկիլ)ամինների հիդրոքլորիդների և թիոնիչի քլորիդի փո~ 
խազդմամբ նավթային եթերի միջավայրում ստացվել են դ1>-(^-քէորս։լկիլ)- 
ամինների հիդրոքլորիդները։ Ելանյութ դի-(2-օքսիա/կիլ)ամիններր ստաց- 
վել են մոնոէթանոլամինը և պրոպանոլամինը համապատասխան ՀԼ֊քլոր- 
սպիրտներով ալկիլելոլ միջոցով։

Լեյկարտի ռեակցիայով մի քանի դի-(2֊քլորս։լկիլ)ամինների հիդրոքլո
րիդների ալկիլումով սինթեզվել են նրանց էհ-մեթիլաջին ածանցյալները։

THE SYNTHESIS OF DI-(2-CHLOROALKYL)AMINES

M. H. AVETIAN, О. S. TSAT1NIAN and S. G. MATSOYAN

Dl-(2-Chloroalkyl) amines have been synthesised by the Interaction 
of hydrochlorides of dI-(2-oxyalkyl) amines with thionyl chloride in pet
roleum ether. The starting dl-(2-oxyalkyl)amines have been obtained by 
alkylating monoethanolamine and propanolamine with the corresponding 
a-chloroalcohols. Some of the di-(2-chloroalkyl) amines are converted into 
N-methyl derivatives.
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