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MEMORIA DESCRIPTIVA
de una Patente de Invencidén & nombre de:
BHEINPREUSSEN AKTIENGESELLSCHAFT FUR EERG-
BAU UND CHEMIE, domiciliade en Homberg/
Niederrhein (Alemanis), por “PROCEDIMIEN-
TO PARA IA OBTENCION DE ESTERES ALQUILA-
MINOALQUILICOS DE ACIDOS AMINOOXIEENZOI-

’ cos*,

Por 1la patente suize 270.986 es sabldo que se obtienen
ésteres del dcido 4-eminoselfcflicos de aleoholes bésicos ha~-
ciendo resccionsr £cido 4—aminosslicflico o una sal metdlica
del mismo con tma halogenalguilamina preferentemente en pre-

‘sencia de uvn alcohol.

Abore blen, se ha descubierto que pueden obtenerse €s-

teres alquilaminoalquflicos de deidos aminocoxibenzéicos con-

virtiendo los €cidos nitrooxibenzéicos primeramente en sus
ésteres alquflicos halogenados, reduciendo luego estos &ete-
res por lov métodos conoeldos en los correspondientes ésteres
elquflicos halogenedos del dcido aminooxibenzdico y por reac-
cidén de los mismos con una amine sustituida que contiene to—
daevis un dtomo de hidrégeno reaccioneble, se sustituye el -
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édtomo de haldgeno por un grupo emino. Aqui por regla genersl

no es necesario aislar después deAla.reaocidn el éester alqhi-
lico halegenado del £ecido aminooxibenzdieo, pues empleando un
disolvente‘indiferente puede realizerse inmediatamente su re-
aoccién con una anina sustitulda. Pueden emplearse aminas ali-

téticas, araliffticas, aromdticas o alifdtico-aromdticas mix-
- tas primarias o secundarias sustituidas, eminas heterocf{clicas,

eromdticas hidrogenadas o heterocfclicas hidrogenedas.

Le reduccién de los ésteres halogenalquflicos de los
gcidos nitrooxibenzéicos en los ésteres halogenalquilicos de
los £cidos aminocoxibenzéicos se realize en agus y/o un disol-
vente orgénico adecusdo. La reduccién puede efectusrse & tem-
peraturas normales o aumeﬁtadas v también a presién ordiﬁaria
o aumentada.

La reaccién de los ésteres halosenélquilicos del €cido
aminooxibenzékco con uns amine sustituida se efectda con o sin |
empleo de un disolvente a temperaturas normeles o aumentadas.
Dado el ceso esta tramsiormacién puede también realizarse bejo :
presién. :

Los ésteres preparados por el presente procedimiento éan i
en perte excelentes anestésicos locales. |

Explicaremos més detenidamente el invento valiéndonos
de los siguientes ejemplos.

Biemplo 1:

sster cloretflico del écido 4-nitro-2-—oxi-benzdico.

10 g de €cido 4-nitro-2-oxibenzdico, 100 an’ de etileno—
clorhidrina y 50 cn’ de deido sulrdrico concentrado se calien~
tan al bafio meris durante 12 horas. Después de separer por
destilacién al vacio la etilenoclorhidrins en exceso, se vier-
te el resfduo oleoso sobre hielo y el éster formado se extrae

con acetato de etilc. Después de lavar con agua y Secar sobre
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sulfato sédico, se concentra por evaporacién &l vacio la diso-
lucién de acetato .etflico. Después de recristalizar en etanol
se obtiene el éster en forme de agujes con punto de fusién 86s,

< 10 :!ﬁ. CO dé BCl1d0 4-8m1ino OXl-DONZO1E0

5 g de éster cloretflico del £ecido 4-nitro-2-oxi-benzéico
se disuelven en 100 e’ de etenol y después de agregar como
catalizador 0;5 g de 6xido platfmico, se reduce a 202 con hi-
drégeno., Despuds de terminar le rijacién de hidrégeno, se se-
pars del éataliza&or por tiltracién, se concentra el vacio y
el éster se recristaliza en cloruro secundario de butilo. Ho-
jites gune funden & 118¢2.

Bster dietilaminocetflico del écido 4—amino-2-oxi-benzdico,

5 g del dster cloretilico del £cido 4—amino-2-oxi-benzdico

ge suspenden en 20 cn’ de benzol v despuds de agregar 6 g de
dietilamina se calientan en el autoclave durante 10 horas &
110e, ¥l producto de la reaccién se disuelve en €eido clorhi-
drico ailuido, se separa la capa de bemzol y & la disolucidén
€cida acuosa se agrega carbonato potédsico haste reaccién fuer-
temente alcalina. Bl éster oleoso dietilaminoetf{lico formado
del écido 4-amino-2-oxibenzéico se extrae con cloroformo. la
disolucién se seca con cloruro célcico y se concentra por eva-
poracién al vacio. Se obtiemen 4,4 g de 1la base estéree oleossa
(74 % de 1e centidad tedries). E1 hidrocloruro después de re-

‘eristalizar en etanol, fbrma’agajas con punto de fusidn 1542,

Ester piperidincetflico del dcido 4-amino-2~oxibenzdico.
5 g del éster cloretiflico del eido 4-amino-2-oxibemzdéico

se calientan sl bafioc maria durante 24 horas con 10 g de pipe-
ridina. Después de separar por destilecidn al vecioc la piperi-
déine en éxceso, gse recoge en agua 6l producto de la reaccidn,
se filtre la disolucidén acuose y se alealiniza con carbonsto
sfdico. El éster piperidinoetflico formedo se eisla con cloru-
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ro butflico secundario. Después de eliminar por evaporacién el

disolvente, se obtienen el monohidrato del éster con punto de
fuéidn 752, La combinacidn anhidra funde & 682, HidroeloTuro:
agujes rewiéte.lizadd en agua. Punto de fueién 2272 (descompo-
gicidn).

Edegplo 2;

Egter cloretflico del dcido S-nitro-2-oxi-benzdico,
20 g de deido S-nitro-2-oxi-benzfico se calientan al bafic

‘maria durente 8 horas com 150 ar’ de etilencelorhidrina ¥ 100

om® de doido sulffirico concentrado. Se separs por destilacién
al vecio el exceso de etilenoclorhidrine, se vierte sobre hie-
lo el aceite remanente y se extrse repetidas veces con benzol.
La disolucién benzélica se lava con a,gua. ; 8e seca sobre sulfa-
to sédico ¥ se concentra por evaporacién al vacio. El éster
obtenido se recristaliza en isopropancl absoluto. Agujas con
punto de fusién 929, |

Ester dietileminocetflico del £ecido S5—amino-2-oxi-benzdico.

10 g del éster cloretflico del £cido 5-nitro-2-oxi-benzdi-
co se disuelven en 100 cu’ de benzol y después de agregar 1 g
de esponja de paladio se agita con hidrdgeno & la temperatursa
del locel hasta que termine la fijacién de hidrégenc. Se sepa~
ra el catalizador por riltracién y a la disolucidén benzélica
que contiene el é4ster cloretflico del dcido 5—ai1no-2—oxi-ban-
z6ico formado, se agregan 30 g de dietilamino y se calienta
varias horas en el autoclave & 1202, La mezcla de reaccién se
disuelve en dcido clorhfdrico diluido, se separa las capa ben~
zélica y a la disolucién £cide se agrege carbonato potésico
haste reaccién fuertemente alcalina. Después de extraer agi-
tando con benzol, se seca el extracto sobre sulfeto sédico y

|

el benzol se eliminsa ;éor eveporacién al vaéio. El &ster se ob-

tiene en forme oleosa. Su hidrocloruro recristalizado en iso-
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propanol forms eristales con punto de fﬁsi&n'léje.
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Se reivindice como nnsvovy de propia invencidén:

l.- Procedimiento pare le obtencidén de ésteres algila-
minoalgquflicos de €cidos aminooxibenzdicos, caracterizade por-
que ésteres helogenslguflicos de €eidos nitrooxidenzéicos se
reducen por los métodos conocidos en los correspondientes és-
teres halogenoalguilicos de los €cidos aminooxibenzéicos y es—
tos se hacen reacclonar luego con una amina sastituida. ‘

2.~ Procedimiento segin lo reivindicado en el punto 1, -
caracterizado porque la reduccidn se efectdas en agua y/o un
disolvente orgdnico adecusdo & temperaturas normales o aumen—-
tadas, dado el caso bajo presidnm.

5.— Procedimiento segdn lo reivindicado en los puntos
1l y 2, caracterizade porque la reaccién de los ésteres haloge- °
nalquflicos ael £cido aminooxibenzéico con la emins, emplean-
do o no empleanao un disolvente, se verifica s temperaturas
normales o sumentadas y dado el caso bajo presidn.

4 .- Procedimiento para la obtencidn de ésteres alduila-
minoalquilicos de £cidos amincoxibenzdicos.

Tal y como se aescribe y reivindice en la presente memo-
ria deseriptiva que consta de ecinco hojas escritas a mfquins -
por una sola cara.

Madrid, 5 de Agosto deé 1.952.
AN1UAn rERNANDEZ PASCUM
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