
Quaternare Ammoniumsalze des 2.5=Diaminofluoren 

Von FILOPTEIA DOBRESCU 

Inhaltsiibersicht 
Die Forschungen auf dem Gebiet der kuraren Substanzen bezwecken einerseits Be- 

ziehungen zwischen Struktur und Eigenschaften dieser Substanzen herzustellen und ande- 
rerseits aus den sioh ergebenden Schlusen systematischere, wirkungsvollere Methoden aus- 
zuarbeiten, mit deren Hilfe neue und aktivere Substanzen mit je schwkcheren Nebenwir- 
kungen erhalten werden konnen. 

Die auf die Muskelfasern ausgeubten Wirkungen bilden die Grundlage 
fur die Einteilung der kuraren Substanzen in: mimetische oder nicht- 
depolarisiereiide Kurgren und acetyl-cholinomimetische oder depolari- 
sierende Kurarenl ). 

Nach der physiologischen Wirkungszeit gab BOVET 1951 eine Ein- 
teiluag in Leptokuraren oder Kuraren von kurzer Wirkungsdauer und 
Pahikuraren oder Kuraren von langer Wirkungsdauer . 

Die Ergebnisse zeigen, daB sowohl die Art der Einwirkung, als auch 
die Tntensitat und Dauer der strukturellen Zusammensetzung dieser 
Verbindungen, von ihrer Anzahl, Stellung im Molekiil und ihrer raum- 
lichen Anordnung abhangt. 

So zeigt z.  R. ANZTCHKOV~), dal3 die kurare Wirkung der quaternaren 
Ammoniumsalze der Serie p-p‘-Diamino-diphenylathan zum griiBteri Teil 
von den Radikaleii abhangt, an die das positive Sticlistoffatoin gebunden 
ist. Weiterhin ist die intermediare aliphatische Kette von EinfluB. Die 
stereochemische Konfiguration des Mole1;uls ist von ausschlaggebender 
Bedeutung und zwar sind die Mesoformen wirkungsvoller als die Raze- 
maten. 

l) J. DU CAILAR, M. VERNETTE-DURAND rt J. RIOUX, Clssification Clinique des curarc 
par la nipsure de l’rxcitabilitb. neurnmusculnire. Atti XI. Congresso SocictA Italiana di 
Anestesiologia Venezia 12-15 IX. 1958. Ste. 102. 

‘2) J. V. ANITCHOV, S. V. KHOROMOV, BORISSOV, Ralations structure-activit0 de cer- 
tains curarisante de synthese. Atti X I  C m p s s o  S x i e t i  Italiana di Anestesiologia Vene- 
zia 12-15 IX.  1958. Ste. 187. 
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Such konnte die kurze kurarisiereiide Wirkuiisgzeit (17 Minuten) des 
Succinyl-Cholins durch die Anwesenheit der Estergruppen bedingt sein. 
Verantwortlich fur die kurze Wirkungszeit ware dennoch die enzymatische 
Hydrolyse dieser Funktionen. 

Ebenso konnte dies der Fall bei Dcrivaten der Phenylessigsaure sein. 
bei denen die Anweseiiheit von leicht hydrolysierbaren Funktionen der 
Hauptgrund ihrer Aktivitat zu sein scheint, im Gegensatz zu den ent- 
sprechenden Estern der Benzoesaure und der Pheiiyl-propionsaure, deren 
Esterfunktion der Cholinesterase gegeniiber weniger enipfindlich ist, 
deren kurarisierende Einwirkung hingegen sehr lange anhalt 3). 

Die vorliegende Arbeit ist eine Fortsetzung der ~ w i i  uiis auf Anregnng 
von MACOVSCHI unternommeiien Untersuchungen, und hezweckt knra- 
risierende Substanzen aus dem Diaminofluoren zu erhalten. 

Unsere ersten Untersuchungen wurden in einer Arbeit zusammenge- 
fa&, in der eine Reihe von quaternaren Ammoniumsalzen angefuhrt 
wurden, Abkonimlinge des 2,7-Diaminofluorens, erhalten durch Ver - 
anderungen des Fluorenradikals 4). 

Die von C. MEDESAK und M. STOICA mit diesen Substanzen durchge- 
fuhrten physiologischen Untersuchungen wurden anlafilich des in1 .Jnli 
1960 in Bukarest stattgefundenen Symposions fur kurarisierende Suh- 
stamen veroffentlicht . Die an 1500 Tieren durchgefuhrten Versuche hahen 
gezeigt, daB diese eine stark kurarisierende Wirkung hahen uiid daB sic13 
einige von ihnen aktiver verhalten als das d-Tubokurarinchlorid 5). 

Eine Veranderung der Aktivitat der verschiedenen von uns synthe- 
tisierten Produkte wurde nur durch die Art des zwischen den beiden 
quaternaren Stickstoffatomen befindlichen Radikals bewirkt, whhrend die 
Entfernung zwischen diesen Atomen fur alle Produkte unverandert hlieb. 

Die kurarisierende Wirkung erreicht ihren Hochstwert bei Sub- 
stanzen, bei denen auf deni Benzal-Fluoren-Radikal sich in para-Stellung 
eine Methoxy-Gruppe befindet. Dies ist mit der Meinung einiger L4utorei~ 

3) V. ROSNATI, Curari di sintezi a breve durata di mione-rapporti attivita farma- 
cologica e struttura chimica. Bt t i  XI. Congress0 Societti Italiana di Anast-siologia Venezia 
13-15 IX. 1958. Ste. 131. 

4) I?. DOBRESCU, SLruri cuaternare de amoniu derivate dela 2,5- si2,T-diaminofluoren. 
Ahad.  RPR. Studii s i  cercetiiri de chimie No. 1 1960. Ste. 157-171. 

5) C. MEDESAN s i  M. STOICA, Actiunea unor s&ruri cuaternare de ainoniu derivate da 
la 2,7-diaminofluoren, a-supra organismului animal. Lucrarr comunicatii la consfituirw 
de substante curarizante - Bucuresti 1961. Studii s i  Cercetiiri de Biochimie Sr.  4 an TTT. 
1960. Ste. 417-428. 
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im Einklang 6), wonach die kurarisierende Wirkung durch die Anwesen- 
heit der Methoxy-Gruppen erhoht wird und auch im Einklang mit der 
Hypothese von E. M~covscHI~) .  laut welcher der Lipophyliegrad der 
Substanz den Wert dieser Wirkung bestimnit. Da die Anwesenheit der 
Benzal-, Methoxp-Benzal-. Methylen-Dioxybenzal-Gruppen zur Ver- 
groaerung des Lipophyliegrades fuhrt, wird dadurch auch die physiolo- 
gische Wirknng erhoht,. Dagegen fiihrt die Anwesenheit der dritten gun- 
ternaren Ammoniumgruppe in para-Stellung des Benzalkernes zu einer 
Verminderung des Lipophyliegrades und folglich auch zu einer Verringe- 
rung der physiologischen Wirkung, was auch im Flinklang mit den Ver- 
suchsergebnissen steht. 

Die Nebenwirkungen der aktivsten Abkomntlinge ,,aktiver als d-Tu- 
loocurarin", para-Methoxy 4', 3',-Dimethoxy, ,.Find geringer als beim 
d-Tubocurarinchlorid (siehe 5)'. 

Da diese Eigenschaften auch von der Stellung und von der Entfernung 
der beiden quaternaren Stickstoffatome abhangig sein konnten, hielten 
wir es fur zweckmaBig, Versuche zur Herstellung von Salzen der 2,5- 
Diaminofluoren-Reihe vorzunehmen. Eine Bnderung der Stellung, sowie 
der Entfernung zwischen den beiden quaternaren Ammoniumgruppen , 
kann moglicherweise eine wesentliche Anderung der physiologischen 
Eigenschaftcn, sowie der Intensitat und Zeitdauer derselben nach sich 
ziehen, woraus interessante theoretische und praktische SchluBfolgerun- 
gen gezogen werden konnten. 

Es wurden nur diejenigen 2,5,-Isomere synthetisiert, die den am 
meisten spezifischen 2,7-Isomeren entsprechen. 

Wir stellten zunachst, 2 , 5 -  bis-(Trimethyl-ammonium)-9-(para- 
methoxy-benza1)-fluoren-bijodid und 2,5-bis-(Trimethyl-ammonium)-9- 
para-trimethyl-ammonium-benza1)-fluoren her, da von uns in einer vor- 
herigen Arbeit (4) 2,5-bis-Trimethyl-ammonium)-fluoren-bijodid und 
2,5-bis-( Trimethyl-ammonium)-9-benzal-fluoren-bijodid erhalten wurden . 

Hierauf wurden die Chloride synthetisiert, um sie zu physiologischen 
Untersuchungen zii verwenden, obgleich die 2,5-Bijodide loslicher als 
ihre 2,7-Isomeren sind, diese also ohne weiteres zu physiologischen Unter- 
euchungen verwendet werden konnten. Dies war nber notwendig, urn 
vergleichende Versuche vornehmen zu konnen, wobei nur die Stellung 
der beiden quaternaren Ammonium-Gruppen veriindert wurde. 

6 )  G. CAVALLINI, FV. FERRARI u. P. MONTECAZZO, Uber einige synthetische Substanzen 

7 )  E. MACOT-SCHI, Dans le domaine des substances curarizantes. A t t i  XI. Congress0 
mi t  Curarewirkung. Farmaco-Pavia. 6,63,73. 1951. 

SxietB Italiana di  Anxtesiologia Venezia 12-15 IX. 1958. Stc. 1% 1-130. 
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Diese SubstanZen sind neue Syntheseprodukte und haben folgendr? 
Formeln : 

1. 

CH 
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Zu ihrer Herstellung wurden dieselben Methoden wie in unserer 
vorhergehenden Arbeit angewmdet. Es ist hervorzuheben, daSJ im Falle 
der 2,5-Bijodide, diese sich in den MaBe wie sie sich bilden, als ein rotlich- 
braunes 01 an der Oberflache der Reaktionsniasse ahscheiden. uiid bein? 
Abliulilen eine kompakte Masse bildeii, zum Unterschied von den meisten 
2,7-Bijodiden, die sich jm Laufe dcr Reaktionen im kristallinen Zustand 
abscheiden. Ebenso werden infolge der ubermaBigen Loslichkeit der 
2,5-J3ichloride nur kleine Ausheutei~ erhalten. 

In  diesen SubstanZen sowie in den 2,7-Isomeren wurden Methylradi- 
kale durch Kochen der Amine mit Methyljodid in absolutem Methanol 
eingefuhrt. Die Chloride wurden durch Erwarmen der Jodide mit Msch 
hergestelltem Silherchlorid erhalten. 

Wir erwahiien, daB folgende Zwischenprodiikte in der Fachliteratur 
nicht erwiihnt sind : 

1. 2,5-Dinitro-t)-(para-methoxy-benzal)-fluoren 
2. 2, 5-Dianiino-Il-(para-metjlioxy-benzal)-fluoren 
3 .  2,5-Diami1io-9-(para-dimethyl-amino-be~iza1)-flnoren. 
Die pl~ysiologiscben Untersuchungen mit djesen Isomeren werden 

in Zusammenarbeit mit den1 Tnstitut fur Riochemie der Akademie 
der R. V. R. Bukarest, und dem Laboratorium fiis Tier und Tier-Human- 
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physiologie an der Naturwisseiischaftlichen Fakultat der C. I. Parhon- 
Universitat Bukarest von C. MIDE?AN und M. STOICA unter Anleitung 
von E. MACOVSCHI durchgefiihrt, wie es bei den 2,7-Isomeren der Fall 
war. Aus den vorlaufigen pbysiologischen Ergebnissen, die von diesen 
Autoren auf den glatten Unterleibsmuskeln von Froschen erhalten wurden, 
ist zu schliefien, dalj diese Substanzen eine starkere Anti-azetylchinoliiii- 
sche Wirlzung ausuben, als die 2,7-Isomeren. Es sind noch die ubrigen 
Test)e vorzunehmen, urn Schliisse uber diejenigen phpsiologischen Eigen- 
schaften ziehen zu konnen, die durch die Anderung der Stellungder 
beiden quaternaren Stickstoffatome in diesen Verbindungen hervorge- 
rufen werden. 

Experimenteller Teil 

1. 2,5 - his - (Trimethyl -ammonium) - fluor en- bic hl orid 
0,8 g 2,5-bis-(Trimethyl-ammonium)-fluoren-dijodid, das durch die von uns in einer 

vorhergehenden Arbeit veroffentlichten Methode (4) hergestellt wurde, erhitzt man rnit 
0,86 g Silberchlorid (UberschuB) und 4 ml absolutem Methanol in einem verschlossenen 
Glasrohr auf dem Wasserbad bis fast zum Sieden, ungefiihr 1,5 Stunden lang. Dann fil- 
triert man und wascht die erhaltenen Halogenverbindungen mehrmal s mit kleinen Mengen 
kalten Methanols. Die erhaltene Losung tropft man in wasserfreien Ather. Man fallt auf 
diese Weise 0,15 g quaternares Chlorid von weibgrauer Farbe, das hei 130" unter Zersetzung 
schmilzt. Die Ausbeute betragt 28,5% des theoretischen Wertes in Folge der BberinaBigen 
Laslichkeit der Substanz. 

C,,H,,N,Cl, (353,13) her.: N 7,93 
gef.: 7,71 

2. 2,5-bis-(Trimeth~l-ammonium)-9-bcnzal-fluor~n-dichlorid 
1 g 2,5-bis-(Trimethyl-ammonium)-f)-benzal-fluoren-dijodid, nach der yon uns ver- 

offentlichten Methode hergestellt (4), vermischt man mit 1 g Silberchlorid (UberschuR) und 
5 ml absolutem Methanol und erhitzt in einem verschlossenen Glasrohr drei Stunden lang 
auf dem Wasserbad unterhalb des Siedepunktes, urn die Bildung von harzartigen Verbin- 
dungen zu vcrhindern, die eine Trennung des Chlorids unmiiglich machen. Aus der alkoho- 
lichen Losung wird dann das Chlorid durch Eintropfen in wasserfreien Ather gefallt. Man 
crh&lt 0,33 g Endprodukt von hellgelber Farbe, das bei 86°C unter heftigem Zerfall 
schmilzt. Ausbeute 46,7% des theoretischen Wertes 

C,,H,,N,CI, (441,164) ber.: N 6,35; 
gef.: N 6,34. 

3. 2.5-his-(Trimethyl-ammonium) -9-(para-methoxy-benzal-)- 
fluoren-dijodid 

a) 2,5-Dinitro-9-(para-methoxy-benzal)-f luoren  

Ein aus 4 g 9,5-Dinitrofluoren (Schmelzpunkt 207 "C), 1,88 ml Anisinaldehyd (Mol ZII 

Mol), 24 Tropfcn Piperidin und Athanol gebildetes Gemisch erhitzt man nach der von uns 
zur Heretellung von 2, '?-Isomeren angefuhrten Methode (4). Danach versetzt man die 
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Lteaktimsmaase init Eiseasig, filtriert und wlischt mit Eisessig bis zum Verschwinden des 
l'iperidingeruclies . Man erhiilt 5,35 g Rohprodukt von eigelber Farbe, Schmelzpunkt 
830 "C'. Ausbeutc: 91,7% der Theorie. Durch wiederholtes Umkristallisieren aus Eisessig 
crhiilt man ein pulveriges Produkt von intensiv gelber Farbe, das bei 256°C: schmilzt; die 
rrhaltene Schinelze ist von dunkelbrauner Farbe. 

('21H,40j3-2 (374,125) ber.: Tu' 7,49; 
gef.: N 7,28. 

I ) )  2,; - Di a m in o - 9 - ( p a r a  - m e t  h o x y - b e n  za 1 ) - f lu  ore n 

2,2 g 2,5-Dinitro-9-(para-methoxy-benzal)-fluoreii verreibt man innig mit 24 g Zink- 
pulver. Das Geniisch gibt man in einen Rundkolben, worauf man 200 ml 96proz. Athanol 
nnd 0,38 g (lalciumchlorid, aufgelost in 1 ml dsstillierten Wasser, hinzufugt. Der mit 
einem RuckfluOkiihler versehene Kolben wird auf dem Wasserbad zum leichten Sieden er- 
hitzt, bis die Liisung eine Honigfarbe erhalt. Wahrend des Reduzierens farbt sich die Lii- 
sungimmer inehr gelh, dann orangegelb, rot, worauf die Losung wieder nach und nach eine 
hellere Farbung anninimt nnd schliedlich hellgelb wird. Man filtriert heiO und wascht die 
Zinkreste init heiOem Athanol aus. Die erhaltene Ldsung wird in eine grode Menge Wasser 
geschiittet (ungefahr 2,s 1). Man erhalt einen orangegelben mikrokristallinen Niederschlag 
von 1,7 g, der bei rauchen Erhitzen bei 169°C schmilzt; die erhaltene Schmelze ist von 
dunkelbrauner Farbr. Ausbeute 91,9% der Theorie. 

('21H,,0K2 (314,156) her.: N 8,92; 
gef.: N 9,20. 

c )  2, <? - 1) i 5 - (T r I i n  e t h p 1 -ammonium ) - 9 - ( p a r  a - m e t h o x y - b e  n z a I ) ~ f 1 11 ore n - 
d i j o d i d  

1 g 2,5-Diamino-O-(para-methoxy-benzal)-fluoren wird in einem verschlossenen Glab- 
rohr mit 4 nil Methyljodid und 2ml Methanol auf dem Wasserbad bis zum leichten Sieden 
erhitzt. Man erhalt 1,85 g Jodid von intensivgelber Farbe, das bei 140' unter Zerfall 
dumilzt. Ausbeute 88,8% der Theorie. 

C,,H,,OS,J, (654,l) ber.: 1LT 4,28; 
gef.: N 4,37. 

4. %,5-bis-(Trimethyl-ammonium) -9-(para-methoxy-benzal)- 
fluoren-dichlorid 

0,8 h 2, 5-t~is-(Triineth~lyi-ammoniuni)-9-(para-methoxy-benzal)-fluoren-dijodid ver- 
mischt man mit 1,5 g Gilberchlorid (UberschuO) und 4 ml absolutem Methanol. Man erhitzt 
in einem verschlosscnen Glasrohr auf dem Wasserbad his zum leichten Sieden 3 Stunden 
Iang. Man filtriert und wascht die Reste der Halogenverbindungen mit Methanol und fallt 
dann mit waiserfreiem *&ther. Nach dem Filtrieren wascht man das anf dem Filter befincl- 
liche Chlorid einige Male init wasserfreiem Ather urn die Methanoh-este zu entfernen, 
worauf man im Exsikkator trocknet. Man erhalt 0,15 g pulveriges Reinprodukt von zi- 
tronengelber Farbe, Schinelzpunkt 124 "C (unter Zerfall, vorherigem 2usammenl)allen und 
Erweichen). Aus1)eute .'Go/, der Theorir. 

C(2,H320S2('12 (471,lS) ber.: N 5,95; 
gef.: N 5,9&5. 
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5. 2,5-bis- (Trimethyl-ammonium) -9-(para-trimethyl-ammonium- 
bonzal) -fluoren-tri jodid 

a )  2,s -Din  i t r i t r  o - !I - ( par  a - d i me t h y1 -am in o -be n z a 1 ) - f 1 u o r e n 

Ein aus 3,65 g 2,5-Dinitrafluoren, "$24 g para-dimethyl-amino-benzaldehyd, 24 Trop- 
fen Piperidin und 30 ml Athano1 gebildetes Gemisch erhitzt man in einein mit RdckfluD- 
khhler versehenen Rundkolben 1 Stunde lang auf den1 iyasserbad zum Sieden. Kach unge- 
fahr 15 Minuten ballt sich das Reaktionsprodukt zu emer kaffeebraunen Masse zusammen. 
Nach dem Filtrieren und Trocknen erhalt man 5,3 g Rohprodukt, das heil3t 96,2yn der 
theoretischen Ausbeute. Nach dem Reinigen durch wiederholtes Umkristallisieren aus 
Pyridin, worin es leicht loslich ist, erhalt man Kristallo von kaffeebrauner Farbe, mit 
schonen grunen Reflexen. Daw Produkt schmilzt bei 238°C. Die erhaltene Schmelze ist 
von schwarzbrauner Farbe. Es wnrde auch von Cuglialmeli und Mitarhitern*) in der Forin 
von dunkelroten Nadeln mit dem Schmelzpunkt 223 "C hergestellt. 

CZZH,,O,B, (38i,157) ber.: N 10,8(i; 
gef.: N 10,iO. 

b) 2,s ~ D i a  mi n o - 9 - ( p a r  a - dime t h y 1 -a ni in o ~ b e n  z a1 ) - f lu  o re  n 

3,7 g 2 ,  b-Dinitro-9-(para-dimethyl-amino-benzal)-fluoren verreibt man mit 40 g Zink- 
pulver und gibt das Gemisch in einen Rundkolben, worauf man 100 ml Methanol und 0,Gg 
in 2 ml destilliertem Wasser aufgelostes Calciumchlorid hinzufiigt. Man erhitzt auf dem 
Wasserbad unter RiickfluB zum leichten Sieden bis die Losung, die wiihrend der Reduk- 
tion eine rotlichgelbe Farbe erhiilt, sich aufhellt und schliel3lich honiggelb wird. Man fil- 
triert und wascht die Zinkreste mit heiBem Athanol und gieDt hierauf die Losung in kaltes 
Wasser. Man erhalt 1,i5 g reines mikrokristallines Smin von intensiv orangegelber Farbe 
und von sehr stechendem Geruch, ahnlioh dem des 2,7-Isomers. Es schmilzt bei 178 "C, 
nach vorherigem Zusammenballen und Erweichen. Ausbeute 75,176 der Theorie. 

C,,H,,S, (337,188) ber.: N .l2,84; 
gef.: N 12,88. 

c ) 2 , 5  - hi  s - ( T  r i  n7 c t h y 1 ~ a m m oni  u m ) - 9 - ( p a r a  - t r  i me t h y 1 ~a in in0 n i ti m - hen za 1 ) - 
f l u o r e n - t r i j o d i d  

0,7 g Amin, 4,b ml RiIethyljodid und 1 ml Methanol erhitzt man in einem verschlossenen 
Glasrohr auf dem Wasserbad bis zum leichten Sieden. Kach kurzer Zeit (15 Minuten) farbt 
sich die urspriinglich schwarze Losung orangegelb. An der OberflBche scheidet sich dabei 
eine schwarze olige Schicht ab. Die Reaktion ist beendet sobald die Losung eine schwach- 
gelbe Farbe annimmt. Aus der Reaktionsmasse fallt man das quaternare Jodid durch Ver- 
setzen mit wasserfreiem Ather. Man erhalt 1,4 g Jodid von rotlichgelber Farbe, das bei 
116°C unter Zerfall schmilzt. Ausbeute SO,9% der Theorie. 

C,,H,,S,J, (809,08) ber.: K 5J9; 
gef.: N 5,06. 

8 )  L. GUGLIALXELT, J. CODOL~SA u. 2. LUGONES, Untersuchungen uher cinige Pulvene 
des Fluorens. Rev. Brazil. Chin. 4, 192-196 (1937). 
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6. 2,5- bis- (Trimethyl-ammonium) -9- (para-trimethyl-ammonium- 
benzal) -fluoren-trichlorid 

1 g quaternares Trijodid vermischt man mit 1 g fcisch hergestelltem Silberchlorid und 
25 ml Methanol. Man erhitzt in einem varschl3ssenen Glasrohr auf dem Wasserbad unter 
dem Siedepunkt eine Stunde lang. Die Reaktion wird unterbrochen, wenn die Losung ihre 
Farbe zii iindern beginnt und zwar noch mehr in Braun ubergeht. Die alkoholische Losung 
lafit man, ohne umzuriihren, in wasserfreien Ather tropfen. Man erhiilt 0,15 g quaternares 
Chlorid von matt hellgelber Farbe. Es i s t  sehr hygraskopisch und schmilzt bei 85°C bei 
raschem Erhitzen in einem verschlossenen Kohrchen. Ausbeute 22,4% der Theorie. 

C,,H,,N,CI, (534,691) ber. : N 7,813; 
gef.: N 7,67. 

Zusammenfassung 
Die vorliegenden Untarsuchungen wnrdcn untcrnommen, um die Abhangigkeit der 

pharmakodynamischen Eigenschaften, der von Diaminofluoren abgeleiteten quaterniiren 
Ammoniumsalze von der Stellung der Stickstoffatome zu bestimmen. Die Veroffentlichung 
cmthalt die Synthese folgender quaternaren Ammoniumsalze: 

1. 2,5-bis-(Trimethyl-ammoniuni)-fluoren-dichIorid 
2. 2,5-bis-(Trimet1~yl-ammonium)-9-(henzal-fli1orcn-dich1orid 
3. %,5-bis-(Trimethyl-ammonium)-9-(para-methoxy-benzal-fluoren-dijodid 
4. 2,5-bis -(Trimethyl-amnionium)-9-(para-methoxy- benza1)-fluoren-dichlorid 
5. 2,.~-bis-(Trimethyl-ammonium)-D-(para-trimethyl-an~monium)-benzaI-fluoren- 

6. 2,5-bis-(Trimethyl-ammonium)-9-(para-trimethyl-ammonium-benzal)-fluoren- 

Die hcrges tellten Substanzen stellen neue Syntheseprodukte dar. 
Von den verwendeten Zwischenproduktcn sind die folgenden drei ebenfalls neu : 
1. 2,5-Dinitro-9-(para-methoxy-benzal)-fluoren 
2. 2,5-Dianiino-9-(para-methoxy-benzal)-flr1orcn 
3. 2,5-Diamino-9-(para-dimcthyl-amino-benzal)-f luorcn. 

Die von C. I ~ Z E D E S A N  und M. STOICA durchgef uhrteii vorlaufigen physiologischcn 
Untersuchungen haben gezcigt, da8 diesc Snlze eine seairkere antiacetylcholinische Wir- 
kung besitzen als die 2,T Isomeren. 

trijodid 

trichlorid. 

T imi?  o a r  a (Rurriiin. Volksrepuhlili), Lalooratorinm fur Verf~lzrens- 
technilr, Fakidtiit fiir Indixstricchernie, Polytechnisches Institut. 

Bei der Redaktion eingegangen am 16. April 1962. 


