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MEMORIA DESCRIPTIVA
de una Patente de Invencién a nombre de:
REEINPREUSSEN AKTIENGESELLSCHAFT FUR
EERGBAU UWD CHEMIE, domiciliada en Hom-
berg/liederrhein (Alemanis), por: “PROCE-
DIMIENIO PARA LA OBTEKCION DE ACIDOS 4—
MOKOALGUILAMING — ¥ 4-MONOALQUILOXIAL~
QUILAMINOSALICTLICOS".

Hasts el presente no se han descrito los dcidos 4-mono-
alquilaminosalicilicos ni los 4-monoalquiloxialguilaminosali-
c{licos de la férmula general

COOH
OH
NE-R
en que R representa grupos algquilo o alguiloxialguilo que lle-
van 2 o m€s €tomos de carbono en el grupo aslguilo unido al
dtomo N,

Segn se ha descubierto, su preperacidén se realiza ha-
ciendo reaccionar el dcido 4-aminosalic£licé (€cido 4-—smino-
2-oxi-benzdéico) con un halogenuro alguflico o halogenuro al-
quiloxialquilico sustituido o no sustituido, prererentemente

con bromaro o yoduro que en el grupo alguilico unido al &tomo
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N lleve 2 o mfs dtomos de carbomo. La reaccibén se veritica me-
aiante actuacidén reciproce de los componentes en agus y/0 un
disolvente orgdnico a temperature prererentemente elevada. Como
disolventes orgénicos se prestan muy bien los alcoholes. Es
esencial que la reaccién se realice en presencia de tal canti-
dad ae £lcali o terreoalcalino que el medio de la reaccidén per-
manezca siempre alcalino., Asi se consigue que la tendencia del
dcido 4—aminosalicilico que se descompone al calentarlo en di-
solucién neutra o dcida facilisimemente en n-aminofenol y C0,,
& experimentar este descomposicidn se reduzca en alto grado.

Como 4dlcalis pueden emplearse los Sxidos, hiardxidos, carbona-

tos y bicarbonatos de los metales alcalinos y alcalinotérreos.

Los 4cidos 4—aminosalicflicos alguilados o alquiloxial-
quiladbs sirven de productos intermedios para la preparacién
de medicamentos muy valiosos.
dijemplo J:

acido 4-n-propileminosalicilico,

155 g de decido 4-aminosalicflico (1 mol) v 158 g de carbo-

s

nato potdsico (1 mol) se calientan a 702 en 2 litros de #sépro-

panol al 75 4. Agitando y en el transcurso de 7 hores se agre-—
gan & gotas 125 g de bromuro de n-propilo (1 mol). Vespuds de

otras 5 horas se concentra al vacio y el producto de la reac-

cién se recoge en agua. Lespuds de separar las porciones no so- .

lubles en agua, se aciditica la disolucidén acuosa hasta un pH

de 4-5H., Bl dcido impuro 4-n-propileminosalicilico obtenido se

recristalize en benzol y después en §ster acético. Punto de fu~

8ién 1549,
Eiemplo 23

Acido 4-n-buti inoselicilico

1vs g de dcido 4-aminosalicilico y 158 g de carbonato po-
tdsico se disuelven en 500 em3 de agua. Lespuds de agregar 103

g de bromuro de n-butilo se calienta agitando paulatinemente a
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80-85¢2, y la mezcla de reaccién se mantiene a esta temperature
durante 3 horas. Uespuds de agregar 40 g de carbonato potédsico
¥y 40 g de bromuro de n-butilo, se agita durante otra hors a
852, se entria y se separa de la capa interior. La disolucién
acuosa se acidifica hasfa.un pH de 4-5. El écido impuro 4-n-
butileminosalic{lico obfenido se recristaliza en benzdl despuds :
de secarlo, Hojitas con punto ae rusidén 155-1342.
Edjemplo 3: |

Acido 4—betg=getoxietiiaminosalicilico.

15,5 g de €cido 4—aminosalicflico, 14 g de K'200j y 19 g de

yoduro de beta-metoxietilo se calientan durante 8 horas con re-
flujo en 50 cr’ de etanol al 50 %. Después de evaporar &8l Va-
cio, se diluye en agus el contenido del matras y la disolucidn
se clarifica por tratamiento con earbdén animal y filtracidn.
Después de aciditicar hasta un pH de 4, se separa por filtra-
cién el decido impuro 4-beta-metoxietil-aminosalfcf{lico y se re-
cristaliza en alcohol acuoso. Agunjas con punto de tusidén 1459

( déscomposicién).
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Se reivinaica como nuevo y de propia invencidn:

l.- Proceaimiento pare la obtencidén de dciaos 4-monoal-
quilamino- y 4-monoalquiloxialguilaminosalicilicos, caracteri-
zado porque en presencia de dlcalis o terreoalcalinos se hace
reaccionar en ague y/o0 un aisolvente orgénico adecuado y pre-
ferentemente a temperatura elevada, el dcido 4-aminosalicilico
con halogenurcs alquilicos o alquiloxialquilicos sustituidos o

no sustituidos y con 2 o ufs dtomos de carbono en el grupo al-

quflico unido al dtomo de haldégeno.

2.~ Procedimiento para la obtencidén de dcidos 4-monoal—~

quilamino- y 4--monoeslquiloxialquilaminosalicilicos.
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Tal y como se describe y reivindica en la presente memo-
ria descriptiva que consta de cuatro hojas escritas a méquina
por una sola cara.

hadrid, »1 de Julio ae 1l.952.
»iTONIO FERNANDEZ PASCUM
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