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Nadjeno je da se dolazi od novih akri-
din-derivata, koji imaju vrednost zbog svoga
baktericidnog dejstva, kad se uvode u akri-
din ili njegove derivate i supshtucione pro-
dukte u p()lUZﬂju aminogrupe ili grupe
takvih pri rernih i sekundernih amina. koji
nisu aril-amini. Nova jedinjenja odgovaraju
opstoj formuli:
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u kojoj R i R' zna¢e vodonik ili takve
grupe, koje nisu arilgrupe i u kojoj akri-
in-grupa moze bili supsliluisana atomima

ili alomskim grupama kao na pr. halogen,
NH:, NO:, alkili ili alkil-cksi grupe.

Izvodjenje postupka mozZe biti na taj
nacin §to se na 9-halogen- ili 9-RO akri-
dine dejstvuje amonijakom ili primernim
ili sekundernim aminima koji nisu arila-
mini, u prisustvu katalizaiora kao na pr.
bakarnih soli ili bez njih; ili se 9 hidra-
cino-akridini podvrgnu redukciji, ili moze
izvodjenje bivati na taj naéin, sto se acidi
9-akridin- karbonske kiseline ili njenih de-
rivata podvrgnu poznalom razlaganju ki
selina, koji je Kurcijus otkrio i kod koga
sem u;ocuanaia kao med]uprodukll mogu
postati jos i ure i uretali i koji se hidrolizom
mogu pretvoriti u amino-akridine. Tok ove

reakcije mozZe se prestaviti sledecom for-
mulom :

R—CO—N: R—N=CO R—NH:

lzvodjenje moze bivali dalje jo§ i na taj
nacin, Sto se na amide akridin-9-karbon:
skih kiselina dejstvuje hipo-halogenitima.
Aminosupstiluisani produkti mogu se dobiti
jos 1 na taj nasin, Slo se odgovarajudi
nitro - supstitucioni derivati podvrgnu re-
dukeiji.
Primeri.

1) 14 delova 2-etoksi-9=clor-akridina za-
grevaju se nekoliko sati na 1000 sa 6 de-
lova etanol-amina i 20 delova apsolutnog
alkohola. lzdvojena zuta kristalna masa.
koja se sasloji iz hlorovodoni¢éne soli nove
baze, ocedi se i prekristaliSse se iz raz-
blazenog alkohola; ona se u vodi rastvara
lako, u alkokolu tesko. lz nje se amoni-
jakom izdvoji zuti 2-etoksi-9-etanol-amino-
akridin, koji je u vodi nerastvoran i koji
se, prekrist4lisan iz razblazenog alkohola,
topi na 1460.

2) 13 delova 2-etoksi-9-hlor-akridina, 7-
delova p-oksifenil-etilamina i 60 delova
alkohola zagrevaju se 8—9 seti na 1000, Iz
nagradjenog rastvora izdvoji se po dodatku
amonijaks nova zuta baza. Radi otklanjanja
jos prisutnog hlorakridina iskuva se ona
benzolom pa se zatim prekristalise iz al-
kohola; ona se topi na 233°. Sa hloro-
vodoni¢nom i sumpornom kiselinom gradi
ona tesko rastvorljive soli, sa glikolnom
kiselinom gradi lako rastvornu so, koja se
topi na 208°,

Din. 2-—



3) 20 delova 2-etoksi-9-hlor-akridina i

16 delova 4-aminotantipirina, kuvaju se.

sa 200 delova alkohola na uspravnoj hla-
dilici. Posle kratkog vremena je reaikcija
zavrsena i pri ladjenju izdvoji se hlor-
hidrat 2-etoksi-9-antipiril - amino -akridina.
Ono se odvoji od teénosti i prekristalise
iz alkola; u vodi se lako rastvara. Amo-
nijak izdvoji iz njega Zuto crvenu slobodnu
bazu, koja je nerastvorna u vodi i u ve-
¢ini uobic¢ajenih rastvornih srestava; pre-
kristalisana iz piridina topi se na 257°.
4) 7 delova 9-hlor-akridina zegrevaju se
sa 50 delova 12%-nog alkonolnog amoni-
jaka i nesto bakra--cetata 5 s-ti na 1400,
Zatim se nazradjeni akridin izdvoji filtri-
‘ranjem pa se rastvor na kupatilu skon-
centriSe. Ostatak se rastvori u razblazenoj
hlorovodoniénoj kiselini i iz rastvora se
stalozi 9-amino-akridin natrijum-karbona-
tom. On krislalie iz razblazenog alkohola

u zutim iglicama, koje se tope na 236°; u

razblazzanoj hlorovodoniénoj kiselini rast-
vara se lako, sa viskom hlorovodoniéne
kiseline izd\ oji se hlor hidrat.

5) 20 gr. 2-etoksi-9-hlor-akridina zagreju
se 6 sati na 130—1400 sa 30 ccm alkohola
i 25 gr. dietil amina, dodajuéi nesto kupro-
hlorida i bakarne bronze. Posle ladjenja
ocedi se od etoksi-hlor-skridina, koji nije
slupio u reakciju a filtrat se presiti hloro-
vodoniénom kiselinom. Tada se hidro
hlorid nove baze izdvoji kao crveni kri-
slalni prah. Radi preéiséavanja rastvori se
isti u alkoholu i iz rastvora se staloZi
etrom. On se lako rastvara u vodi sa ne-
randZastom bojom. Taéka topljenja 1770
po prethodnom stapanju. Baza, koju iz
njega treba dobili. dobija se kao gusto ulje.

6) 20 gr. 2-etoksi-9-hlor-akridina zagreju
se od prilike 4 sata na 110—1150 sa 30
cem alkohola i 10 gr. piperidina, dodajudi
nesto kupro-hlorida i bakarne bronze. Posto
se oladi, ocedi se izdvojena kristalna masa
i izvuce se sasvim slabom siréetnom kise-
linom. Dodavanjem amonijaka siré¢etnom
rastvoru izdvoji se nova baza, koja se
posle prekristalisavanja iz razblazenog
alkohola topi na 122°. Rastvaranjem baze
u alkoholu, dodavanjem hlorovodoniéne
kiseline, do kisele reakcije i acelona, do-
bija se hidrohlorid, koji se u vodi rastvara
sa nerandZaslom bojom. Tadka toplienja
252° raspadajuéi se.

7) 10 delova 9-etoksi akridina kuvaju se
sa 50 delova alkoholnog 20° ;-nog rastvora
etilamina, ili povoljnije je zagrevali smesu
/2 sata pod pritiskom na 120°. Nagradjeni
rastvor ostavlja posle isparavanja 9-etil-
amino-akridin kao ulje koje uskoro oévrsne

prekristalisan iz razblazenog alkohola topi
se na 129°

9-RO akridini mogu se spravljati dejst-
vujuéi alkalnim-alkoholatima ili fenolatima
na 9-halogen-akridin-derivate; 9-etoksi-
akridin dobijen na primer na taj nadin
topi se na 83°, mineralne kiseline pretvore
ga lako u skridin. 2-9-di (etoksi)-akridin
kri-taliSe iz ucetona i malo vode u finim
iglama. Tacka topljenja 830.

8) 10 delova 9 etoksi-akridina zagrevaju
se nekoliko sati na 1200 sa 100 delova
10°/0-nog alkoholnog amorijaka. Nagradi
li se pri fome akridon, to se on izdvoji
filtriranjem, pa se rastvoru doda hloro-
vodoniéna kiselina, da bi se 9-amino-
akridin izdvojio kao hidrohlorid

9) 5 delova hlorovodoniéne soli 9-fenil-
hidracino-akridina raz nute se sa 50 delova
kone. siréetne kiseline ili alkohola, dodaju
se 25 delova razblazene hloro.odoniéne
kiseline i toj smesi, koja se na vodenom
kup itilu slabo zagreba, dodaju se 1,2 dela
cinka u prasku. Postaje Zul rast or, koji
se profiltruje i dodaje mu se koncenlttisana
hlorovodo iiéna kiselina. Iz oladjenog ra-
stvora izdvoji se 9-amino-skridin hidro-
hlorid. Amonijak oslobauja 9-amino-akri-
din, koji iz alkohola kristaise u Zutim
iglama, tacka topljenja 232°,

Mesto cinka u prasku mozZe se na pr.
upolrebiti i gvozdje, aluminijum, kalaj.
etaro-hlorid.

Derivati hidracino-akridina mogu se do
biti dejstvom derivata 9-halogen-akridina
na hidracine. Na taj naéin se na pr. mogu
dobiti: 9-fenil-hidracino- akridin, neran-
dzasti kristali, tacka topljenja 173—174o,
2-etoksi-9-f-nil-hidracino-akridin, otvoreno
zut prasik iz alkohola, tacka loplienja
232 - 2340, 9.-hidracino-akridin Ciz Hs
(NH-NH2) nerandzaste iglice iz alkohola,
tacka topljenja 169°, hidracino-9-9-bisak-
ridin Cis Hs N (NH-NH) Ciz Hs N, iz alko-
hola zagasito crveni kristali, tac¢ka top-
lijenja 2650,

10) Nitriranjem 9-amino-akridina u kon-
centrisanoj sumpornoj kiselini dobija se
dinitro-9-amino akridin, ¢iji je sulfat u vodi
tesko rastvaran. Sluzasta baiza, koja se iz
ovoga izdvoji amonijakom, pretvori se posle
duzeg kuvanja amonijaénog rastvora u
kristalasto stanje; ona gredi crvene pahu-
liice, nerastvorne u vodi, alkoholu i etru:
ona se topi iznad 300° raspadajudi se.
Radi njenog redukovanja rastavljaju se
28 gr. dinitro baze sa 135 gr. etano-hlorida
i to se sipa u 150 cem 379;-ne hloro-
vodoni¢ne kiseline. Posto se zavrsi reak-
cija, za koje se yreme temperatura popne



do 80° rashladi se na 0° pa se od kalajne
dvogune soli, koja se izdvojila, ocedi. Ta
se so rastvori u malo vode, vodonik-sul-
fidom se stalozi kalaj pa se filtrirani rastvor
skoncentrise. Posto se taj rastvor oladi
iskristaliSe iz njega hidrohlorid triamino-
akridina u Zutim dugackim igl-ma. Izdvo-
jeni slobodan triamino-akridin gradi zaga-
sito cevene ljuspic: koje se u vodi znatno
rastvaraju.

11) Reakcijom 4-2-nitro-hlor-benzoeve
kiseline sa anilinom dobija se 5-nilro-
difenil-amin-2-karbonska kiselina (Ulman
A. 355, 363) a ova otpustajuéi vodu pre-
laziu 3-nitro-akridon (Ulman A. 355, 353/64);
dejstvujuéi na ovaj fosforpentahloridom
postaje 3-nitro-9 hlorakridin, koji iz ben-
zola kristaliSe u Zutim iglicama, tacka top-
lienja 2130, Zagreje li se ovo jedinjenje
sa alkoholnim am snijakom na 1300, onda
se dobija 3-,itr0-9 amino akridin, koji se
topi iznad 3000 raspadajuéi se. Redukcijom
toga jedinjenja sa etano-hloridom u kon-
centrisanoj hlorovodoniénoj kiselini ili sa
fero sulfatom u prisusivu amonijaka. do-
bija se 3. 9-d amino-akridin, &ij hidrohlorid
gradi kao limun zute u vodi lako rastvorne

kristale. Natrijum hidroksid prou rokuje u.

rastvoru hirohlorida zamudivanje i izdva-
janje zutih pahuljica slobodnog diamino-
akridina.

12) lz 2-4-hlor-nitro-benzoeve kiseline do-
bija se reakcljom sa para-fenetidinom 2 (para
1-fenetidin) 4-nitrobenzoeve kiseline, koja iz
alkohola krislalise, lacka topljenja 233-234°.
Ova prelazi, olpustajuéi vodu i dejstvujuéi na
nju fosfor-penta -hloridom u 3 7. 9-nitro-etoksi-
hlor-akridin ; kristaliSe iz beanzola tacka to-
plienja 186-187°. Zagreva i se ovaj derivat
akridina sa alkoholnim amonijakom onda se
dobija 3. 7. 9-nitro etsksi-amino-akridin, koji
iz nitrobenzola kristaliSe i iopi se na 310°
on postoji u Zuloj i crvenoj modifikaciji. 20
gr ovoga nitro-amino-derivala razmule se sa
300 gr ledenog siréeta, pa se zatim od jednom
doda rastvor od 48 gr stano-hlorida i 150
cem hlorovodiéne kiseline. Postepeno se iz-
dvoji zuto jedinjenje ; podto se 2 sata zagreva
na 60-70° filtrica se, talog se ispere prvo sa
ledenim siréetom pa sa elrom, zalim se na
njega dejstvuje natrijum-hidroksidom. Dobija
se 3. 9, 7-diamino-etoksi-akridin, koji se topi
na 123-124° raspadajuci se. .

13) Acid akridin-karbonske kiseline digerira
se u vodenoj ili alkoholnoj suspenziji i na-
stupajuée raspadanje moZe se ubrzali zagre-
vanjem. Podto je dovrSeno razvijanje azota
dodaje se sumporna kiselina i kuva se 1-2
sata. Poslo se rastyor, — koji je mrko obo-
jen — ohladi, izdvoji se sulfat amino-akridina

i razlaganjem istog sa amonijakom dobija se
slobodno amino-jedinjenje, koje se topi na
od prilike 2360.

Hidracid akridin-karbonske kiseline dobija
se, kad se akridin - 9 - karbonska kiselina na
poznat nacin esterificira pa se esar kuva sa
hidracinom u alkoholnom rastvoru; izdvoji
se hidracid, koji se u alkoholu tesko rastvara;
topi se na 244°. Dejstvujuéi na njega na-
trijum-nitritom u hladnom rastvoru sircetne
kiseline nagradi se acid akridin-karbonske
kiseline, koji se veé na obiénoj temperaturi
raspada : profillrira se i ispira se ladnom
vodom.

14) Acid akridin karbonske kiseline zagreva
se sa deset puta vecom koliéinom alkohola
sve dok ne polne razvijanje azota; ono po-
staje posle samo po sebi sve Zivlje. Najzad
se zagreva kratko vreme do kljucanja. PoSto
se nagradjeni rastvor ohladi iskristalise iz
njega uretan (CisHsN)-NH. COO.C2Hs- u lepim
iglama, tacka topljenja 188-194°. On se pro-
kuva 1-2 sala sa sumpornom kiselinom i posto
se rastvor oladi, dobija se iz njega amino-
akridin-sulfat u lepim iglama.

15) Ne slican nacin dobija se 2-hlor-9-
amino-akridin iz 2-hlor-akridin-9-karbonske
kiseline. 2-hlor-akridin-karbonska kiselina, koja
ovde sluzi kao prolazna tacka moze se do-
bili, kad se na orlo-hlor-benzaldehid po gri-
janju dejsivuje sa Mg-CHsl, iz nagradjenog
orto-hlor-fenil-etil-alkohola oksidacijom sa
hromnom kiselinom nagradi orto-hlor-aceto-
fenon (Tacka kljuéanja 980, p=6 mimi pa
zalim ovaj kondenzuje sa para-hloranilnom
do 2-hlor metil-akridina. 2-hlor 9-metil-akridin
moze se pretvoriti u 2-hlor-9-akridin-aldehid
(Tacka toplienja 171-1729) po postupku koji
je opisao Kaufman (Ber. 45,1739), a ovaj
opet oksidacijom sa hromnom kiselinom u
karbonsku kiselinu (Tacka toplienja 264°).
Efil-estar ove karbonske kiseline nagradjen
preko hlorida reakcijom sa alkoholom, topi
se na 71-72°% Iz ovoga sa hidracinom posiaje
hidracid (tadka toplj. 210-2119), iz ovoga sa
natrijumnitritom u siréetnoj kiselini acid, koji
se lako raspida. Pri zagrevanju sa alkoholom
postaje urelan (Ci1sN7 CI N)-NH- COO Ce Hs-
(tacka topljenja 205°) a ovaj daje pri kuvanju
sa razblazenom sumpornom htselinom 2 hlor
amino - akridin- (tacka topljenja 272 - 2740).

16) 3,17 delova amida akridin-karbonske
kiseline samelju se u mlinu sa kuglama 5
sati sa 143 dela jednog rastvora kalijum-
hipobromita, koji je spravljen rastvaranjem 16
gr broma i 24 gr kalijum-hidroksida u 1 litru
vode. Otvoreno mrko obojena suspenzija mesa
se na parnom kupatilu jedan sat. Zatim se
oladi i filtrira. Ostatak na fillru ekstrahuje se
razblazenom vrelom hlorovodiénom kiselinom



i zagasito crveni hlorovodonicni rastvor pro-
kuva se sa zivotinjskim ugljem i filtrira se.
Kad se zuto crveni filirat oladi izdvoji se hlo-
rovodiéna so amino-akridina i daje  razlazudi
je sa amonijakom 9-amino-akridin. Tacka
topljenja 2360,

Amidi akridin-karbonske kiseline koji sluze
kao polazna tacka mogu se nagraditi na po-
znat nacin iz karbonskih kiselina, preko od-
govarajudih hlorida kiselina, dejstvujué¢i na
ove amonijakom.

Patentni zahtevi:

1. Postupak za spravljanje akridin-derivat .
koji imaju medicinsko dejsivo, naznacen lime,
§lo se u polozaju 9 akridiaa ili njegovih de-
rivata i supstitucionih produkalta, uvodi amino-
grupa ili ostatak takvih primarnih ili sekun-
darnih amina, koji nisu aril-amini.

2 Postupak za spravljanje 9-amino-akridin-
derivata od medecinskog dejsiva, naznacen
time, 8to se na 9 halogen-akridine dejstvuje
amonijakom ili takvim primarnim ili sekun-
darnim aminima, koji nisu aril-amini.

3. Postupak za spravljanje 9-amino-akridin-
derivata od medecinskog dejsiva, naznacden
lime, to se na 9-RO-akridine dejstvuje amo-
nijakom ili takvim primarnim ili sekundarnim
aminima, koji nisu aril-amini.

4. Postupak shodno zahtevima 2 i 3 na-
znacen lime, da se reakcija vrsi u prisustvu
katalizatora.

5. Postupak za spravljanje derivata 9-
amino-akridina od medecinskog dejstva, na-
znacen time. Sto se 9-hidracino-skridini pod-
vrgnu redukeiji,

6. Postupak za spravljanje derivata 9-amino-
akridina od medecinskog dejslva, naznacen
lime, Sto se nitro-9-amino-akridini redukuju.

7. Postupak za spravljanje derivata 9-
emino akridina od medecinskog dejslva, na-
znacen lime. §to se acidi 9-akridin-karbonske
kiseline ili njenih derivata razlezu oipuslajudi
kiseonik, pa se zatim hidrolizuju,

8. Postupak za spravljanje derivala 9-
amino-akridina od medecinske vrednosti, na-
znacen lime, Sto se na amide 9-akridin-kar-
bonske-kiseline dejstvuje hipo-halogenitima.



