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This paper presents experimental data regarding the synthesis of seven new aryl-ethanolamines (5a-g)

by direct reductive amination of ketones (4a-d) with

amines (3a-d) in the presence of sodium

triacetoxyborohydride. The new compounds were characterized by IR and NMR (*H and ©*C) spectral data
and elemental analysis. The new compounds will be tested as antidiabetes / antiobesity agents.
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Obezitatea °i diabetul (intim asociate) sunt considerate
maladii ale secolului XXI. In ciuda descoperirii unor
medicamente eficace, tratamentul acestor maladii nu este
satisfacator datoritd complicapiilor cardiovasculare °i
neurologice majore, a mortalitayii ridicate °i a costurilor
sociale semnificative. Datele de literaturd au aratat ca in
ultimul deceniu al secolului trecut a fost identificata o noud
clasa de receptori beta-adrenergici numipi beta-3; studiile
efectuate au evidenpiat faptul cd agoni°tii acestui tip de
receptori manifesta proprietahi antidiabetice/antiobezitate
remarcabile [1-17].

Cercetarile intreprinse de diferite companii
farmaceutice [5-11] au avut ca rezultat sinteza ©i testarea
biologica a unui numar apreciabil de molecule noi din clasa
agonictilor beta-3-adrenergici i au demonstrat ca topi ace®ti
compu®i pot fi reprezentapi prin formula generala (1).
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Datoritd noutapii domeniului nici unul dintre ace®ti
compuCi nu au ajuns la etapa de medicament utilizat clinic;
din structurile chimice menpionate in literaturd se remarca
prin frecvenpa aparipiei molecula (2), sub denumirea de

BRL-35135 [2, 9, 12].
CH—CH;, NH—CII—CII;—QO—CHZ—COOCI-Q
O]H éH;
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Agoni®tii receptorilor beta-3-adrenergici se
caracterizeaza printr-o serie de particularitapi structurale
comune [6]:
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- prezenpa unui fragment etanolaming;

- existenpa unui (cel mai frecvent) sau doi substituenpi
volumina®i (in general aralchil) la atomul de azot aminic;

- existenpa unui radical arilic (substituit sau nu) legat
direct sau printr-o grupa oximetilenicé de atomul de carbon
purtator de grupa hidroxil.

In concordanpa cu aceste date, in vederea largirii gamei
de produ®i cu potenpiald activitate biologica, aceasta
lucrare °i propune sa prezinte 7 compu®i noi (5a-g)
sintetizapi dupd o metoda ce presupune urmatoarea
succesiune de reacpii din schema 1.

OH CH;

| | Na[B(OAc);]; AcOH
CH—CH,—NH, + O=C—CH,— >
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3a: R=H 4a: Y=-N  N-CH C
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3¢: R=3-Cl HaC
3d: R =2,3-dichloro 4b: Y=-o

H3C

4c: Y=—O—©—COOCH3
4d: Y=—©—O—CH2-COOCH3

Schema 1

Partea experimentald

Punctele de topire au fost determinate in capilare
deschise pe aparat electronic OPTIMELT.

Spectrele IR au fost inregistrate cu un spectrometru
Specord IR75 (Carl-Zeiss) in solid prin ATR pe un aparat
FF-IR BrukerVertex 70 cu optica de diamant.

Spectrele RMN au fost inregistrate la temperatura de
20°C, pe doua spectrografe Varian, unul de tip Gemini
300BB(300 MHz pentru protoni ©i 75 MHz pentru carbon)
O altul tip Unity 400 PLUS (400 MHz pentru proton ©i 100
MHz pentru carbon), iar ca solvent s-a folosit cloroformul
deuterat sau dimetilsulfoxidul cu grad de deuterare de
minim 98%. Ca referinpd s-a folosit semnalul TMS pentru
spectrele de proton (& =0 ppm), iar in spectrele de carbon
semnalul solventului (77,00 ppm pentru linia centrald de
dimetilsulfoxid).
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Pentru atribuirea deplasarilor chimice ale protonilor, s-
au utilizat notapiile prezentate in schema 2.
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Analiza prin cromatografie in strat subpire (CSS) s-a
efectuat pe placupe de silicagel 60F ., Merck; tehnica de
lucru a fost unidimensionala (eluent cloroform : metanol
3: 1 vlv). Detectarea s-a efectuat prin iradiere cu lumind
UV (A = 254 nm) ©i vapori de iod.
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Sinteza ariletanolaminelor (5a-g)
Mod de lucru

O solupie preparaté din 40 mmoli 1-aril-2-amino-etanol
(3a-d) in 10 mL 1,2-dicloroetan, se adauga treptat sub
agitare, peste complexul obpinut din 49 mmoli triascetoxi
borohidrurd de sodiu, 61 mmoli acid acetic glacial °i 40
mL 1,2-dicloroetan; amestecul de reacpie se agitd cca 15-
20 min la 25°C. Se adauga apoi Tn masa de reacpie, prin
picurare, in timp de 5 min, o solupie de 32 mmoli cetona
(4a-d) In 10 mL 1,2-dicloroetan; amestecul se agita timp
de 20-22 h la 25-28°C. Se neutralizeazd masa de reacpie cu
cca 70 mL solupie Na OH 3N ©i se separd straturile formate.
Stratul organic se spald cu apé la neutru, se anhidrizeaza
% se concentreaza la sec prin evaporare peliculard; din
rezidiul rezultat precipitd produsul dorit prin triturare cu
un solvent potrivit °i anume: eter etilic (compu®ii 5a, 5¢),
n-hexan : eter etilic 3 : 1 v/v (compuCii 5b, 5g), n-hexan
(compu®ii 5d, 5e), °i acetona (compus 5f).

Purificarea se face prin recristalizare din solvenpii
menpionahi mai jos.

2-[2-(4-Benzhidril-piperazin-1-il)-1-metiletilamino]-1-fenil-
etanol (5a)

Cristale albe, cu p.t. = 172 - 174°C (acetona).
Randament: 60%. R, = 0,80.

C,gH,N.O: %N calculat/experlmental 9,77/9,87.

IR (SO|Id ATR, v cm?): 3293; 3081; 3024; 2986; 2933;
2912; 2875; 2813; 1953; 1599; 1490 1477; 1379; 1360; 1340;
1303; 1265; 1218; 1189; 1152; 1080; 1063; 1027; 1005; 954;
915; 849; 802; 760; 746; 700; 641; 567; 532; 494; 470.

'H-RMN (CDCL, 8pm, J Hz): 7,41 + 7,14 (m, 15H, H-
arom); 4,70 (dd, 56 H13 34, 8,4); 4,62 (dd, 0,6H, H-13,
3,6,9,5); 4,21 (s, 0,4H, H-7); 4,19 (s 0,6H, H-7); 2,95 (dd 1H,
sist AB, H-8A, 3,5, 12,5); 2,82 (m, 1H, H-9); 2,78 (dd, sist.
AB, 1H, H-12A, 5,1, 11,0); 2,64 (m, H-9 ©i H-12B); 2,50 +
2,30 (m, 6H, 2H-2, 2H-6, 1H-3, 1H-5); 2,29 (dd, sist. AB, 1H,
1H-8B, 10,2, 12,5); 2,17 (M, 2h, h-3E-5E); 0,99 (d, 0,6*3H, H-
10, 6,5); 0,98 (D, 0,4*3H, H-10, 6,5).

Compusul (5a) datorita prezenpei C-9 °i C-13 asimetrici,
este un amestec de diastereoizomeri in raport aproximativ
60 : 40. In spectrul de proton anumite semnale apar
dedublate °i au putut fi recunoscute independent, fara a
se putea preciza carui diastereoizomer aparpin. Prezenpa
diastereoizomerilor a fost exprimatd prin numarul
frachionar atribuit semnalelor respective, in funcpie de
valoarea integralei respective. Datoritd anizotropiei
diamagnetice induse de prezenpa celor doud grupe fenil
legate de C-7, protonii H-3 i H-5 din poziie ecuatoriald
sunt mai ecranabi decat cei din pozipie axiala.

13C-RMN (CDCl,, dppm): 143,30 (0,4*C-14); 142,81
(0,6*C-71); 142,77 %0,4*C-71); 128,45 (CH); 128,42 (CH);
128,29 (CH); 128,24 (CH); 128,01 (CH); 127,90 (CH); 127,75
(CH); 127,32 (CH); 127,18 (CH); 126,85 (CH); 125,88 (CH);
125,77 (CH); 72,89 (0,6*C-13); 71,94 (0,4*C-13); 64,69
(0,6*C-12); 64,61(0,4*C-12); 54,86 (0,6*C-8); 54,39 (0,6*C-
8); 53,58 (C-2-3-5-6); 51,90 (C-2-3-5-6); 49,95 (0,6*C-9); 48,50
(0,4*C-9); 19,33 (0,6*C-10); 19,26 (0,4*C-10).

2-[2-(2,6-Dimetil-fenoxi)-1-metiletilamino]-1-fenil-etanol
(5b)

Cristale albe, cu p.t. =87 -91°C (n-hexan). Randament:
50%. R, = 0,70.

C H sNO,: %N calculat/experimental: 4,67/4,69.

IR’ soI|d ATR, v cm?): 3313; 3298; 3030; 2974 2946;
2902; 2853 2164; 1818; 1596; 1474; 1453; 1430; 1382; 1356;
1263; 1229; 1203; 1169; 1151; 1122; 1093; 1064; 1026; 984;
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939; 919; 870; 843; 799; 762; 702; 631; 599; 562; 522; 492;
456.

'H-RMN (CDCI,, dppm, J Hz): 7,41 + 7,25 (m, 5H, H-15-
19) 7,00 (dd, sist. AB, 2H, H-3-5, 2,9, 7,3); 6,91 (m sist.

AB, H-4,29,7,3): 475 (dd, 0,5*H, H-13,3,7, 8.4): 4,72 (dd,

05*H, H-13, 3.7, 9.0); 3,73 3,63 (M, 2H, sist. AB, H-8); 3,17
+ 3,02 (m, 2H, H-9, H-12A); 2,81 (d, sist. AB, 05*H 12B,
11,9); 2,78 (DD, sist. AB, 0,5*H-12B, 1,3, 11,9); 2,27 (s, 3H,
H-20 or H-21); 2,25 (s, 3H, H-20 or H-21); 1,21 (d, 0,5*H-10,
6,6); 1,20 (D, 0,5*h-10, 6,6).

In spectrul de proton al compusului (5b) se recunosc
semnalele a doi compu®i diastereoizomeri cu structura
identicd, datorapi celor doi atomi de carbon asimetrici C9
9] C13. Raportul molar dintre cei doi diastereoizomeri este
aproximativ 50 : 50. Datele de proton prezentate se refera
la amestecul celor doi diastereoizomeri, cand semnalele
nu pot fi diferenpiate prin deplasare chimica °i sunt
individualizate in situapiile in care semnalele sunt distincte.
Din acest motiv pentru protonii care au doud semnale de
rezonanpd, se indicé °i frachia molaré corespunzétoare ariei
integrale.

“C-RMN (CDCl,, dppm): 155,32 (0,5*C-1); 155,27 (0,5*C-
1); 142,69 (0,5*C14); 142,45 (0,5%C14); 130,74 (C-2-6);
128,91 (O 5*C-15-19); 128, 89 (0,5*C-15-19); 128,38 (C-3-5);
125,81 (0,5*C-16-18); 125,74 (0,5*C-16-18); 127,50 (0,5*C-
17); 127,47 (0,5*C-17); 123,91 (0,5*C-4); 123,88 (0,5*C-4);
75,73 (0,5*C-8); 75,48 (0,5*C-8); 72,23 (0,5*C-13); 72,11
(0,5*C-13); 54,62(0,5*C-12); 54,58 (0,5*C-12); 53,33 (0,5*C-
9); 53,00 (0,5*C-9); 17,72 (0,5*C-10); 17,39 (0,5*C-10); 16,29
(0,5*C-2-6); 16,28 (0,5*C-2-6).

Prezenpa diastereoizomerilor este observabild i in
spectrele de carbon. Au fost notate valorile deplasérilor
chimice ale carbonilor din cei doi diastereoizomeri,
menpionandu-se frachia molard corespunzatoare fiecarui
semnal.

Esterul metilic al acidului 4-[2-(2-Hidroxi-2-feniletilamino)-
propoxi]-benzoic (5¢)

Cristale albe, cu p.t. = 112 - 114°C (izopropanol).
Randament: 45%. R,=0,85.

C,,H,.NO,: %N calculat/experlmental 4,25/4,30.

IR’ solldA TR, vem™): 3306; 3083; 2989; 2932; 2823; 2360;
1780; 1710 1602 1508; 1452; 1437; 1395; 1361; 1314; 1279;
1243; 1198; 1170; 1114; 1063; 1030; 991; 952; 924; 893; 844;
768; 699; 649; 631; 564; 515.

'H-RMN CDCI 6ppm JHz):7,98 (d, 0,5*2H, H-3-5,9,0);
7,97 (d, 05*2H H-3-5, 9,0): 7,35 = 7,25 (m, 5H, H-15-19);
6,89 (D, 0,5*2H, H-2-6, 9,0); 6,87 (d, 0,5*2H, H-3-5, 9,0);
4,71 (dd, 0,5*H, H-13, 3,7, 8,7); 4,68 (dd, 0,5*H, H-13, 3,6,
8,7); 3,88 (S, 3H, H-21); 3,96 +3,81 (m, sist. AB, 2H, H-8);
3,13 (m, 1H, H-9); 3,00 (dd, sist. AB, 0,5*H, H-12A, 3,6, 11,8);
2,97 (dd, sist. AB, 0,5*H, H-12A, 3,6, 11,8); 2,76 (dd, sist.
AB, 0,5*H, H-12B, 9,2, 11,8); 2,72 (dd, sist. AB 0,5*H, H-12B,
9,2,11,8); 1,19 (d, 0,5*3H, H-10, 6,6); 1,18 (d, 0,5*3H, H-10,

6).

“C-RMN (CDCl,, & ppm): 166,77 (C-7); 162,47 (C-1),
142,57 (0,5*C-1); 142 37 (0,5*C- 1) 131,56 (C-3- 5) 128,37
(C-15-19); 127,52 (C- 17) 125,78 (C-16-18); 122,77 (C- 4)
114,08 (C-2-6); 76,58 (C-8); 72,34 (0,5*C-13); 72,04 (0,5*C-
13); 71,93 (C); 54,52 (0,5*C-12); 54,48 (0,5*C-12); 52,24
(0,5*C-9); 52,01 (0,5*C-9); 51,87 (0,5*C-21); 51,80 (0,5*C-
21); 17,59 (0,5*C-10); 17,50 (0,5*C-10).

Esterul metilic al acidului 4-{2-[2-hidroxi-2-(3-metoxifenil)-
etilamino]-propoxi}-benzoic (5d)

Cristale albe, cu p.t. = 110 - 112°C (izopropanol).
Randament: 60%. R, = 0,82.

C,H,NO,: %N calculat/experimental: 3,90/3,95.
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IR (solid ATR, v cm?): 3303; 3275; 2973; 2949; 2838;
1707; 1601; 1509; 1490; 1463; 1434; 1383; 1334; 1313; 1279;
1249; 1191, 1159; 1107; 1076; 1040; 1021; 947; 902; 844; 796;
781; 768; 694; 649; 563; 510; 457.

'H-RMN (CDCI 6ppm J Hz): 7,98 (d, 2H, H-3-5, 8,9);
6,90 (d, 2H, H-2-6, 89) 6,82 (ddd, 1-H, H-17, 12 24,83);
6,87-6,96 (m 3H, H-15, H-18-19); 4,67 (dd, 1-H, H-13, 3,6,
9,0); 3,95 (dd, 1-H, H-8A, 4,5, 9,1); 3,88 (dd, 1H, H-8B, 6,4,
9,1); 3,88 (s, 3H, H-21); 3,81 (s, 3H, H-20); 3,15 (qvd 1H, H-
9,6,6,4,5); 2,99 (dd, 1H, H-12A, 3,6, 12,1); 2,77 (dd, 1H, H-
128, 9,0, 12,1); 1,20 (d, 3H, H-10, 6,6).

In spectrul de protoni se recunosc semnalele a doi
compu®i cu diastereoizomeri cu strcturd identicd, datorapi
celor doi atomi de carbon asimetrici C9 ©i C13. Raportul
molar dintre cei doi diastereoizomeri este aproximativ 2 :
1. Datele de protoni prezentate se referd la izomerul
majoritar.

BC-RMN (CDCI,, & ppm): 166,74 (C-7); 162,48 (C-1);
159,76 (C-16); 144 308 (C-14); 122,83 (C-4); 131,59 (C-3-5);
129,41 (CH); 118,08 (CH); 118,04 (CH); 114,10 (C-2-6); 113,
07 (CH); 111,25 (CH); 72,04 (C-13); 71,96 (C-8); 55,20 (C-
20); 54,38 (C-12); 52,28 (C-21); 51,84 (C-9); 17,52 (C-10).

Esterul metilic al acidului 4-{2-[2-hidroxi-2-(3-metoxifenil)-
etilamino]-propil}-fenoxiacetic (5e)

Cristale albe, cu p.t. = 112-115°C (n-hexan:eter etilic =
3. 1) Randament: 40%. R, = 0,66.

H..NO_: %N calculat/experlmental 3,59/3,61.

|F% (solid ATR, vem): 3284; 3103; 2999; 2951; 2834: 1766;
1610; 1584 1511 1484; 1437; 1396; 1337; 1299; 1258; 1210;
1178; 1168; 1114; 1091; 1045; 983; 944; 915; 863; 835; 809;
782; 741; 702; 604; 523; 493.

'H-RMN (CDCI 6ppm JHz): 7,24 (d, 1H, H-18, 8,3); 7,08
(d, 1H, H-19, 8,3); 706 (d, 1-H, H-17, 8,3); 691(sl 1H, H-
15); 681(m 4H, H-2-3-5-6); 461(s 2H H-7); 4,57 (dd, 1H
H-13, 3,6, 8,9); 3,80 (s, 3H, H-22); 3,80 (s, 3H, H-20); 3,00-
2,88 (m, 3H, H-12A-12B, H-9); 2,73-2,51 (m, 2H, H-8A-8B);
1,06 (d, 3H, H-10, 6,2).

Semnalele sunt dublate, fapt ce confirma prezenpa celor
doi diastereoizomeri. Din marimea semnalelor °i a
integralelor rezulta ca raportul intre ei este 1: 1.

“C-RMN (CDCl,, dppm): 169,51 (C-21), 159,74 (C-16);
156,35 (C-4); 144, 46 (C-14); 144,37 (C-14); 132,49 (C-1);
132,35 (C-1); 130,32 (C-2-6); 129,37 (C-18); 118, 05 (C-19);
114,63 (C-3-5); 113,03 (C-19); 113,00 (C-19); 111,19 (C-15);
72,09 (C-13); 71,72 (C-13); 55,22 (C-22); 54,71 (C-22); 54,56
(C-7); 54,37 (C-7); 54,31 (C-20); 52,22 (C-20); 42,84 (C-12);
42,60 (C-12); 20,51 (C-10); 20,32 (C-10).

In spectrul de carbon al compusului (5€) topi atomii de
carbon sunt dedublapi, cu exceppia unor cuaternari, C-21,
C-16, C-4 °i a grupelor CH aromatice.

Esterul metilic al acidului 4-{2-[2-(3-clorofenil)-2-hidroxi-
etilamino]-propoxi}-benzoic (5f)

Cristale albe, cu p.t. = 88-91°C (n-hexan:eter etilic =
3:1). Randament: 50%. R =0,75.

CH,,CINO,: %N calculat/experlmental 3,847/3,88.

%Cl ¢ calculat/experlmental 9,737/9,64.

IR (solid ATR, vem): 3305; 3083; 2976; 2951; 2844; 1703;
1658; 1509; 1456; 1435; 1384; 1313; 1279; 1245; 1198; 1160;
1112; 1072; 1025; 1009; 966; 935; 914; 888; 843; 790; 762;
722; 693; 650.

'H-RMN (CDCl,, dppm, JHz): 7,97 (d, 0,5*2H, H-3-5, 9,0);
7,96 (d, 0,5%2H, H-3-5, 9,0); 7,40+7,16 (m, 4-H, H-15-17-18"
19);6,87(d,05*2H H-2- 6 90) 6,84 (d, 05*2H H-2-6, 9,0);
4,70 (dd, 0,5*H, H-13, 3,4, 9,5); 4,67 (dd, 0,5*H, H-13, 3,4,
9,5); 3,87 (s, 3H, H-21); 3,94=+3,76 (m, sist. AB, 2H, H-8);
3,12 (m, 1H, H-9); 2,95 (m, sist. AB, 1H, H-12A); 2,70 (m,
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sist. AB, 1H, H-12B); 1,18 (d, 0,5*3H, H-10, 6,5); 1,17 (d,
0,5*3H, H-10, 6,5).

13C-RMN (CDCI., 8ppm): 166,78 (C-7); 162,36 (C-1);
144,92 (C-14); 134,29 (C-16): 122,80 (C-4); 131,58 (C-3-5);
129,64 (CH); 128,39 (CH); 127,56 (CH); 125,78 (CH); 114,06
(C-2-6); 71,82 (0,5*C-8); 71,70 (0,5*C-8); 71,46 (0,5*C-13);
71,29 (0,5+C-13); 54,44 (0,5*C-12): 55,32 (0,5*C-12); 52,31
(0,5+C-9); 52,05 (0,5*C-9); 51,88 (C-21); 17,30 (0,5*C-10);
17,23 (0,5*C-10).

Esterul metilic al acidului 4-{2-[2-(2,3-diclorofenil)-2-
hidroxietilamino]-propoxi}-benzoic (59)

Cristale albe, cu p.t. = 119-122°C (izopropanol).
Randament: 52%. R, = 0,78.

C,H,,CLLNO,: %N calculat/experimental: 3,515/3,54.

%&I calculat?experimental: 17,79/17,53.

IR (solid ATR, vem): 3297; 3081; 2987; 2968; 2928; 2844,
2763; 1716; 1602; 1509; 1453; 1436; 1417; 1382; 1339; 1309;
1286; 1249; 1232; 1188; 1158; 1113; 1081; 1036; 1017; 953;
914; 887; 845; 824; 790; 767; 739; 720; 694; 689; 585; 499;
441,

'H-RMN (CDCL,, dppm, J Hz): 7,97 (d, 2H, H-3-5, 8,8),
6,90 (d, 2H, H-2-6, 8,8); 7,55 (dd, 1-H, H-17, 1,7, 7,8); 7,37
(dd, 1H, H-19,1,7,7,8); 7,22 (t, 1H, H-18, 7,8); 5,12 (dd, 1H,
H-13, 3,0, 8,7); 3,88 (s, 3H, H-21); 4,02+3,85 (m, sist. AB,
2H, H-8); 3,21 (m, 1H, H-9); 3,15 (dd, sist. AB, 1H, H-12A,
3,3, 12,5); 2,63 (dd, sist. AB, 1H, H-12B, 9,1, 12,5); 1,22 (d,
3H, H-10, 6,4).

BC-RMN (CDClI,, dppm): 166,76 (C-7); 162,32 (C-1);
142,22 (C-14); 13281 (C-16); 129,71 (C-15); 122,91 (C-4);
131,59 (C-3-5); 129,22 (C-17); 127,53 (C-18); 125,37 (C-19);
114,07 (C-2-6); 71,82 (C-13); 68,90 (C-8); 51,98 (C-21); 51,87
(C-9); 51,78 (C-12); 17,19 (C-10).

Rezultate ©i discupii

Intrucét, pentru mulpi diabetici nu existd un tratament
acceptabil necesitatea unei terapii imbunatdpite a stimulat
interesul pentru agoni®tii receptorilor de tip beta-3-
adrenergici, din clasa ariletanolaminelor. In concordanpa
Cu aceasta s-a propus obpinerea de noi compu®i (5a-g) in
scopul testarii activitdpii biologice °i a investigérii
proprietdpilor fizico-chimice ale acestora.

Compu®ii sintetizapi s-au obpinut prin modificarea
substituentului R de pe nucleul aromatic al aril-
etanolaminelor °i a substituentului Y din catena laterald a
aminei.

In structura compu®ilor (5a-g) sunt doi atomi de carbon
asimetrici; produ®ii noi sintetizapi au fost izolapi °i
caracterizapi sub forma amestecului de diastereoizomeri;
proporpia celor doi fiind diferenpiata la fiecare dintre cele 7
structuri noi °i determinaté prin spectrele de rezonanpa
magnetica nucleara.

Materiile prime necesare sintezei sunt ariletanolamine
(3a-d) ©i cetone (4a-d) cunoscute sau preparate dupd
metode generale descrise in literaturd [13-17].

Dupéd cum rezultd din schema 1, principiul propus
pentru sinteza compu®ilor care fac obiectul lucrérii consta
In aminarea reductivd a cetonelor (4a-d) cu etanolamine
(3a-b).

Conform datelor de literaturd pentru produ®i similari,
acest lucru se poate realiza (in funcpie de natura agentului
de reducere):

a)in doud etape cu formarea °i eventual izolarea bazei
Schiff rezultate intermediar [7, 14, 19-21] sau

b)direct, intr-o singurd etapd, cu izolarea aminei
corespunzétoare [22-23].

940

S-afolosit a doua variantd, utilizand un agent reducétor
selectiv °i bland cum este triacetoxiborohidrura de sodiu
indicloroetan i acid acetic glacial drept catalizator. Reacia
decurge in condipii u®or de realizat °i cu randamente bune.

Prin metoda aplicatd s-au obpinut 7 noi compu®i (5a-g)
care au fost caracterizapi prin punct de topire, spectre IR ©i
RMN (*H ©i - #C), iar puritatea a fost determinata prin CSS
% analiza elementala.

Spectrele RMN au fost comentate pentru fiecare
structurd de tip (5a-g) sintetizata, precizandu-se proporpia
celor doi diastereoizomeri rezultapi ca urmare a prezenpei
celor doi atomi de carbon asimetrici din moleculd.

Concluzii

Au fost sintetizapi 7 noi compu®i (5a-g) din seria aril-
etanolaminelor printr-o metoda de aminare reductiva
directd a cetonelor (4a-d) cu etanolamine (3a-d).

Noii compu®i au fost sintetizapi ih scopul cercetérii
activtapii lor biologice ca antidiabetice / antiobezitate atipice
din clasa agonictilor de tip beta-3-adrenoreceptorilor i au
fost caracterizapi prin; analizd elementala, puncte de topire,
spectre IR, *H-RMN ©i BC-RMN.

Spectrele RMN au evidenpiat prezenpa amestecului de
diastereoizomeri (datorat prezenpei celor 2 atomi de
carbon asimetrici din moleculd) Tn proporpii diferite
caracteristice fiecarui compus (5a-g).
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