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P A T E E T E  DE I  N V E N 0 I  0 N 

en

E S P A Ñ A  

por VEINTE años

a nombre de THE WELLCOME FOUNDATION LE.JCCED, antidad británica, 

establecida en 183-191, Euston Road, Londres, Incatarra , por:

" UH PRQCSBDDyTENTO PARA LA PREPARACION DE UN COMPUESTO DE AMO- 

NIO CUATERNARIO.̂

El presente invento se re fie re  a compuestos de amonio 

cuaternario y a la  preparación de los  mismos*

Se ha descubierto que los compuestos de amonio cuater­

nario de la  fórmula general (1) son activos frente a los nema- 

 ̂ todos parásitos intimamente asociados a la  mucosa del estómago

e intestinos. Por ejemplo, en ensayos realizados frente a l Nip— 

PQSTRONGYLUS NURIS en ratas, NEr.IATOSPIR)IDES DUBIUS en ratones 

y  ANCYLOSTOMA CANINUM en perros y gatos, los compuestos han ra-  ̂

. sultado que disminuyen eficazmente las infecciones de lombrices 

tO en los mamíferos*
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En ésta y fám u las sucesivas:

R es un átomo de hidrágeno o halógeno, o un grupo me­

t i lo  o n itro ; y

A** es mi equivalente de un anián de un ácido, por ejem 

nlo cloruro, bromuro, yoduro, m etilsulfato, sulfato y n-toluen 

sulfonato.

De acuerdo con e l presente invento en uno da sus aspee 

tos, se consigue, por tanto, compuestos de amonio cuaternario

de la  fámula general I .
los compuestos proferidos del presente invento son las 

sales de los cationes H,lI-dir.etil-l'r-2-feno::ietil-!7-2^-tei'iilamo 

nio y N-2-o—ietilfeno:eietil-:í,17-diiLetil-n-2*-tenilacionio. La 

naturaleza del anián A** en los compuestos del presente invento 

es de menor importancia, siendo las propiedades antielminticas 

una característica intrínseca del catián.

Los compuestos del presente invento pueden prepararse 

mediante los procedimientos usuales bien conocidos para la  pre 

paracián de compuestos de amonio cuaternario, que puedan defi­

nirse como la  reaccián de una amina terc ia ria  que contenga 3 

de los cuatro grupos que se deseen en e l producto de amonio 

cuaternario con un derivado reactivo apropiado del cuarto gru­

po qpa se desee introducir. La palabra "conocido" debe entender
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En ósta y formulas sucesivas:

R es un átomo de liidrógeiio o halógeno, o un grupo me­

t i lo  o n itro; y

A** es un equivalente de un anión de un ácido, por ejem 

pío cloruro, bromuro, yoduro, netilsu lfa to , sulfato y ^-toluen 

su lf onato*

De acuerdo con e l presente invento en uno de sus aspe<c 

tos, se consigue, por tanto, compuestos de amonio cuaternario 

de la  fórmula general I .

Los compuestos preferidos del presente invento son las 

sales de los cationes N,n-dinetil-N-2-fenoxietil-N—2'-tenilamo 

nio y N-2-o.-metilf enoxietil-H ,lf-dim etil-f-2 '-tenilamonio. La 

naturaleza del anión A** en los compuestos del presente invento 

es de menor importancia, siendo las propiedades antielninticas 

una característica intrínseca del catión.

Los compuestos del presente invento pueden prepararse 

mediante los procedimientos usuales bien conocidos para la  pre_ 

paración de coiapuestos de amonio cuaternario, que puedan defi­

nirse cono la  reacción de mía amina tercia ria  que contenga 3 

de los cuatro grupos que se deseen en e l producto de anonio 

cuaternario con un derivado reactivo apropiado del cuarto gru­

po que se desee introducir* La palabra "conocido" debe entender
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se que designa aquellos procesos que se u tilizan  realmente o se 

hallan descritos en la  literatura sobre e l tena.

Por ejemplo, los compuestos del presente invento pueden 

prepararse por cuatemisación de una mina terc ia ria  de fórmula 

general ( l l )  con una proporción nolecular de un agente de meti- 

lación apropiado, por ejemplo yoduro de metilo, sulfato de dima

15
(II)

t i lo  o pytoluensulfonato de metilo.. Pueden prepararse asimismo 

mediante la  reacción de una amina secundaría de fórmula general 

( I I I )  con dos proporciones moleculares de un agente de metila-

20

25

30

(m )

ción apropiado en presencia de un agente que combíne e l aóido,

como por ejemplo carbonato sódico 

tima reacción tiene lugar con fo r

. Debe entenderse que e. 

laoión intermedia de la

;ta a l­

amina

3
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terciaria  ( I I )  y supone por tanto la  forjación simtíltanea de 

esta amina y su cuat o m i z aci ón ̂  Ambas reacciones pueden l l e ­

varse a cabo en cualquier disolvente apropiado, por ejemplo 

acetona o metano!. En la  práctica, es p referib le , en general *

u tiliza r  algo más de la  cantidad que se necesita teóricamente

de agente motilante, para obtener un buen rendimiento del pro­

ducto deseado en cualquiera de las reacciones.

Otros ejemplos del proceso de preparación de los com­

puestos del presente invento se indican mediante las reaccio­

nes siguientes:

(OHg^N(CH^)g +  X3Hg? *  ( I )

20

CHg

En estas fórmulas X es un grupo reactivo apropiado, por ejem­

plo cloro, bromo, o un grupo su lfon iloxi, como por ejexpío &- 

t  o luensulf onil ox i.

25 La reacción ( i )  puede ayudarse mediante la  presencia

de yoduro potásico, s i e l componente de amonio cuaternario que 

se desee se aísla normalmente como yoduro. Ambas reacciones 

( i )  y ( i i )  pueden efectuarse convenientemente en cualquier di­

solvente apropiado, por ejemplo isopropanol. o acetona. La reac

30 cióh ( i )  tiene lugar fácilmente. Sin embargo, la  mezcla de raac

4
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cíón de la  reacción ( i i )  requiere la  calefacción durante un pe­

ríodo de tiempo prolongado; en efecto, la  reacción puede llevar 

se a cabo por calefacción de los productos reaccionantes sin la  

presencia de un disolvente.

El presente invento en otro de sus aspectos, comprende, 

por tanto, e l proceso anteriormente descrito de preparación de 

los compuestos de fórmula general ( i ) .

Si se desea, la  sal producida mediante uno de estos pro 

cesos de preparación puede convertirse mediante mótodoa de suyo 

conocidos en la  sal de otro ácido. En determinados casos, puede

ser conveniente u tiliza r  sales que sean débilmente solubles en 

agua, por ejemplo, sales cuya solubilidad en agua sea menor de 

1,0% p/v a 20SO. Por ejemplo, un catión de estructura catiónica 

definida en la  fórmula ( i )  puede combinarse con un anión monova 

lente del ácido ]¿^clorobenoenosulfónico, o bien dos cationes de 

la  estructura catiónica definida en la  fórmula ( I )  pueden cornbia- 

narse con un anión di val ente del ácido ambónico, es decir del 

ácido 2 ,2' -dihidroxi—1,1' -dinaftilmetano—3,3' -dicarboxilico (vóa 

se Barbar y laimster, Journal o f Applied Ohenistry. 1952, vo l. 2 

página 5o5), produciendo respectivamente e l i3-clorobencenosulfo- 

nato y e l embonato, que son dóbilmente solubles en agua.

Los compuestos del presente invento pueden presentarse 

en cualquier preparación faimaoeática adecuada, por ejemplo, co­

mo tabletas, supositorios, cápsulas o, s i e l compuesto es débil­

mente soluble en agua, como suspensión acuosa que contenga, s i 

se desea, uno o más agentes de suspensión apropiados. La prepara­

ción gama ceática puede presentarse convenientemente en formas 

unitarias de dosificación. Puede preparase por cualquiera de los 

mótodos conocidos en la  práctica de la  farmacia, por ejemplo mez 

ciada con un excipiente apropiado del mismo.

5
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El invento se describirá a continuación haciendo refe­

rencia a los ejemplos siguientes, en los que todas las tempera 

turas se indican en grados centígrados.

5 EJEMPLO 1.-

Una mezcla de 1-brorno—2-feno zietano (20 g . ) y 2-ten il- 

amina (24 g .) en benceno (25 mi.) se calentó en un baño de va­

por durante 30 minutos. Después de f r ía ,  e l hidrobromuro de 2- 

10 tenilamina precipitado se separó por filtra c ió n  y se lavó con

benceno puro. El filtrado  y lavados combinados se agitan con 

hidróxido sódico acuoso 4N a continuación con agua y después 

i se evaporaron dando un residuo aceitoso a l que se añadió exce­

so de ácido clorhidrido concentrado. La nasa seutsólida se f i l  

15 tró y e l residuo se recris ta lizó  de etanol dando e l clorhidra­

to de 1-fenoxi-2,2 '-tenilaminoetano, punto de fusión 164-1652.

Este clorhidrato (óg .) se descompuso con amoniaco acuo 

so 4N y la  base precipitada se extrajo con éter. La solución 

etérea se secó y se evaporó. El residuo se disolvión en metanol 

20 (30 ral.) y se añadió yoduro de metilo (10 íal.) y carbonato sódi­

co pulverizado, la  mezcla resultante se calentó a reflu jo des­

pués de 20 minutos. Después de fr ío  se separó por filtra c ió n  e l 

sólido y se añadió óter a l filtrado  residual. Precipitó un pro­

ducto gomoso que cris ta lizó  rápidamente. Por recristalización 

2  ̂ de etanol se obtuvo e l yoduro de N,ií-3imetil-N-2—fenoxietil-íl—

2'-tenilamonio puro, punto de fusión 121-1222.

i.3?L0 2 .-

30 Mediante procedimientos análogos a los descritos en el

o
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ejemplo 1, se hicieron reaccionar 1—bromo—2-¡3—clorof enoxietano 

y 2—tenilamina, produciendo 1-o-clorofenorñ-2,2 tenilamlnoeta 

no:̂  que se a isló en forma de clorhidrato, punto de fusión 142S. 

La base lib re  correspondiente se trató a continuación con exce 

so de yoduro de metilo en uetanol en presencia de carbonato só 

dico anhidro dando e l yoduro de ií-2-o-elorofenoxietil-h ,N-dime 

til-N-2'-tenilamonio, punto de fusión 1002.

2
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EJH-IPLO 3.-

10

Hedíante procedimientos análogos a los descritos en el 

ejemplo 1, se hizo reaccionar 1-bromo—2-o-metilfenoxietano con 

2-tenilamina dando 1-o-metilfenoxi-2,2'-tenilaminoetano, que 

se a is ló  como clorhidrato, punto de fusión 1-88-1692. La base 

15 lib re  correspondiente se hizo reaccionar a continuación con ex

ceso de yoduro de metilo en netanol en presencia de carbonato 

sódico anhidro, dando el yoduro de N-2-0j-metilfenoxietil-N,dI— 

dinetil-h-2 ' -tenilamonio, punto de fusión 111-1122.

20 EJEMPLO 4.-

25

30

ge ailadió cloruro de 2—ten ilo ( 2—clorometiltiofeno)

(6,6 g .) a una solución de 1-dimetilamino-2-fenoxietano (8,2 g) 

en acetona (45 m i.). Dejando estar durante 30 ^ninutos se separó 

un aceite. La suspensión resultante se calentó a reflu jo  duran­

te otros 30 minutos más y se enfrió. Dejando estar, e l aceite

separado cris ta lizó  en parte. Los líquidos que sobrenadan se de 

cantaron y e l residuo so recris ta lizó  por disolución en isopro- 

panolóaliente y precipitación cuidadosa con acetato de e t ilo  o 

áter dando agujas incoloras de cloruro de lí,N-dimetil-N-2-feno-

7
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x ie til-h —2' -tenilauonio nono hidrato, punto de fusión o5— 

te cloruro so disolvió en agua (15 ü * )  y se anadio una solución 

de yoduro potásico (3,8 g .) en agua (15 ni.,?) n^mo un producto 

gomoso que cris ta lizó  posteriormente. Di yoduro de a,il-dj.,^etil- 

g-2—fen ox íe til—i'í-2'-tenilmnonio resultante se re cr is ta lizó  de

etannl dando agujas incoloras de punto do iusión 121-1223* hsta 

sal era idéntica a la  sal descrita en el ejemplo 1.

DJn. lltO 5 . —

i lediante procedimientos análogos a los descritos en e l 

ejemplo 4, se hicieron reaccionar 1 -dimet ilamino-2-Oj-metilíeno 

xietano y cloruro de 2—ten ilo , produciendo e l cloruro de -0,ií— 

dimetil-h-2-o-.netilfenoxietíl-N -2 '-tenila^nonio, sólido incolo­

ro delicuescente de punto de fusión 129-1303. Cuando se disol­

vió  en agua y se hizo reaccionar con un pequeño exceso de yodu 

ro potásico, produjo e l yoduro de N,lf—dimetil—N-2—o^-netilfeno— 

x ie t i l—1—2 tenilanonio, idéntico al producto descrito en e l

ejemplo 3.

EJEhPLO 6 .-

Se añadió lentaúnente 1-bromo—2-o-clorofonoxietano 

(100 g . ) a una solución agitada de dimetilamina (33% p/p, 300 g) 

en etanol. La temperatura de la  mezcla ascendió de 203 a 473 en 

e l transcurso de una hora* Después de dejarla estar durante la  

noche, la  mezcla vo lv ió  a calentarse a 50S durante dos horas y 

a continuación se evaporó en un baño de vapor* Al residuo se la  

añadió aminiaco concentrado en exceso y e l aceite precipitado 

se extrajo con éter. La capa acuosa se separé y vo lv ió  a extraer
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se con éter. Los extractos etéreos oohbinados se extrajeron 

coaapleta:aente con ácido clorhídrico 2N y estos extractos coa&- 

b inados se enfriaron en hielo y alcalinizaron con liidróxido 

sódico 10U en exceso, ni aceite precipitado vo lv ió  a extraer­

se con éter. 31 extracto etéreo se sacó sobre carbonato potó 

sioo, se f i l t r ó ,  se evaporó y e l residuo se destilo en vacio. 

Se obtuvo 1—o—clorofenoxi—2—dinetilaninoetano en forma de l í ­

quido incoloro y yunto de ebullición 134—1382/ i6ian̂ .

tediante procedi-iontos análogos a los descritos en el 

ejemplo 4, la  base se biso reaccionar con cloruro do 2-tenilo, 

produciendo e l cloruro de U-2-o^clorofenoxietil-U,N-d3iuetil-N- 

2*-tenilanonio dihidrato, punto de fusión 160-169S.

15

20

25

30

EJliiPLO

Una solución de 1—bromo—2—fenoxietano (12 i * ) y U-metil- 

U—.2—teiiila'iina (15,3 i . )  en benceno (45 un.) ce carente en un 

bailo de vapor durante tres horas. Después de f r ío ,  e l,precip ita  

do de hidrobronuro de 11—metal—¿1—2—ten il—aginia se separo por r i l  

trac ión y  se lavó con benceno puro. 31 fltrado y lavado combina 

dos se extrajeron conplotanente oon ácido clorh ídrico,2̂  ̂ y ios 

extractos ooi-ibinados so slcalinizaron con amoniaco concentrado. 

31 aceite precipitado so disolvió en éter, la  solución etérea 

se lavó con agua, se secó sobre carbonato potásico anhidro, se 

f i l t r ó  y se evaporó. 31 residuo se aestilo en vacio anudo la  -<** 

metil-N-2-fenoxietil-U-2*-teniln:iina, punto de ebullición 198- 

2002/-!8xi.
Una solución de esta base (2,5 g * ) y g^-toluensulí onato 

de metilo (1,9 g*) se hicieron reaccionar en acetona hirviente 

(5 mi.) Al cabo de treinta . inutos, la  solución se enfrió y se 

añadió acetato de etilo precipitando un sólido incoloro, el

9
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luensulf onato de N ,N-3imetil!QT--2—feno^d.etil-iI'-2 *—tenHamoHio y. 

que cris ta liza  en láminas incoloras de tuia mésela de acetona 

y acetato de e t ilo , punto de fusión 113-1143.

EJEllPLCr 8 .-

10

1?

* Se añadid sulfonato de diyietilo (1,4 g .) n una solu—

cidn de la  base anterior (2,5 g .) en acetoha (4 m i.). Tuvo lu­

gar una reacción espontánea enórgica; cuando ósta cesd, la  mea­

d a  se oalentd a reflu jo durante 15 ntinutos. Despuds de fr ío ,  

e l producto de metilaulfato da II,H—dij^etil-N—2—f  enoxietil-H—2 

tenilamonio, se precipitd ^ledíante adícidn de dter pero era un 

producto gomoso no c r is ta liza d o . Su identidad se confirsió di­

solviéndolo en agua (10 mi.) y extrayendo la  solución con éter.

A continuación so anadió yoduro potásico sólido (3 g .) producían 

do un compuesto gomoso, que c r is ta lizó  posteriormente. El yoduro 

de N,N—dimetil—I7-2-feno:íietil-N—2 '—tenilamonio resultante se 

recris ta lizó  de etanol y acetato de e t ilo  y era idóntico al 

producto descrito en e l ejemplo 1.

20

EJE ILO 9 .-

Se anadió yoduro de metilo (500 ag. ) a una solución de 

N-metil—II—2—fenoxietil-N—2*-tenilajnina en acetona (2 m i.). Tuvo 

25 lugar una reacción enérgica. Finalmente la  : ¡.ezcla se refluyó

dur^hte 5 minutos. La adición de acetato de t i lo  /3 mi./ produ­

jo un precipitado cristalino de yoduro de 11,11—dimetil-11—2-feno­

l i  etil-H -2*—tenilamonio, idóntico a l producto descrito en e l 

ejemplo 1.

30

10
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EJËIJ?L3 10.-

10

Una solución de 1-bromo—2—fenoxietano (2,0 g .) y N,U- 

dímetil— 2—tenilainina (1,4 g . ) en isopropanol (2 ml.) se ca­

lent d en un baño de vapor durante cuatro horas. A la  solución 

enfriada se le  añadid dter (10 n i. ) precipitando e l bro^ouro 

de N,N-dÍLietilw-I-2-fenoxietil—N—2'-tenilamonio en forma de un 

producto.gomoso que no pudo recrista lisarse. 3e d isolvió en 

agua y se añadió yoduro potásico sólido (3 g. ) para precipitar 

el yoduro de lf,N—dimetil—N—2—feno2d .etii—lí-2 '—tenilanonio. Este 

se recris ta lizó  de etanol y acetato de e tilo  dando un producto 

idéntico al descrito en e l ejemplo 1.

15 EJEUPLO 11.-

20

25

30

1-Bromo—2-fenoxietano (2,0 g . ) y U,N-dinetil-N—2^—ten il 

amina (1,4 g . )  se mesclaron sin disolvente y se calentaron en 

baño de vapor durante dos horas. Durante este tiempo se fornaron 

dos capas. La mezcla resultante se enfrió y se agitó con dter 

(20 m i.). La capa etdrea se separó por decantación y e l residuo 

se agitó con agua. Se extrajo algo de aceite insoluble de la  

solución resultante con dter. Al residuo acuoso so añadió yodu­

ro potásico ( 3 g . ) precipitando un comoenasto gomoso. Usté se 

dejó sedinientar y se decantó la  capa, acuosa. El residuo se so­

l id i f ic ó  lentamente por agitación con dter. A continuación se 

separó, se lavó con dter puro y se recris ta lisó  de una mésela 

de isopropanol y dter, dando e l yoduro de U,11—dimetil-II-2-feno- 

x ie til-U —2 '—tenila ion io, idóntico al producto descrito en e l 

ejemplo 1.

11
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EJEMPLO 12.-

Una solucidn de 1—fenoxi—2-^-toluensulfonoxietano 

5 (2,9 g . )  y N,N-dimatil-N-2-tenilamina (1,4 g . )  en isopropanol

(2 m l.) se calentd sobre baño de vapor durante 4 horas. La so 

lucidn resultante se añadid en dter (20 ml.) gota a gota, pre 

oipitando e l g-toluensulf onato de N ,N—dlmetil—N—2—f  enoxletil— 

N^t-^enilamonio, que so lid ified  lentamente. Se recrista lizd  

10 de muy poca acetona y acetato de etilo , dando un producto idán

tico a l descrito en e l ejemplo 7.

3
EJEMPLO 13.-

Una solucidn de cloruro de N,N—dimetil-N—2-<fenoxietil— 

N—2 '-tenilamonio monohidrato (3,15 g .) en agua (5 mi.) se aña­

did lentamente a una solucidn agitada de embónate disddico 

(2,2 g . )  en agua (20 m i.). Se separd una masa de agujas finas  

a medida que tuvo lugar la  adicidh. La mezcla fin a l se mantuvo 

20 durante 24 horas y a oontinuacidn se f i l t r d .  El embonato de di

(N*,N—dimet i l-N —2—f  enoxietil-N—2' -tenilamonio) tetrahidrato re­

sultante se lavd oon agua y se secd en vacío, punto de fusídn  

38-40c . La solubilidad de esta sal en agua era aproximadamente 

0,1% p/v a 203.

25
EJEMPLO 14.-

Mediante procedimientos análogos a los descritos en el 

ejemplo 6, se hizo reaccionar 1—bromo—2—fenoxietano con dimetil 

30 amina en solucidn en etanol, dando 1-c—bromofenoxi—2-dimetiland.

12
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noetano, punto de ebullición 84—86e ./o, 15 mm* Esta base se hizo 

reaccionar a continuación con cloruro de 2-tenilo mediante pro­

cedimientos análogos a los descritos en e l ejemplo 4) dando el 

cloruro de N—2—o--bromofenoxietil—N,N—ürnetil—N-2 tenilamonio* 

Este era un sólido incoloro que se crista lizó  de una mezcla de 

isopropanol y óter, punto de fusión 170—171 e.

EJEMPLO 15*-

Una mezcla de dibromuro de etileno ( 66,5 g . ) , o—fluoro - 

fenol (31 g*) y  agua (250 mi*) se calentó a re flu jo  con agita­

ción* A continuación se hizo gotear una solución de hidróxido 

sódico ( 10,7 g . )  en agua (50 mi*.) durante un periodo de 50 mi­

nutos* Una vez completada esta adición, la  mezcla se agitó a re­

flu jo  durante otras seis horas* Despuós de fr ía *  la  mezcla se ex 

trajo  oon óter* El extracto etóreo se lavó dos veces con hidróxi 

do sódico 2N para separar e l material de partida inalterado y 

una vez con agua, se secó sobre cloruro oáloico, se f i l t r ó  y se 

evaporó* El residuo se destiló en vacío obteniendo el 1-bromo-2— 

oj-fluorofenoxietano en forma de liquido incoloro, punto de ebu lli 

ción 118—1213 /15 mm*

Este se hizo reaccionar con dimetilamina en solución de 

etanol mediante procedimientos análogos a los descritos en e l 

ejemplo 6, dando 1-dim etil—amino—2—o^-fluorofenoxietano, punto de 

ebullición 102—1063 /16 mm* Esta base se hizo reaccionar a conti­

nuación con cloruro de 2-ten ilo  mediante procedimientos análogos 

a los descritos en el ejemplo 4, dando e l cloruro de N—2-o^-flno— 

rofenoxietil-N  ,N—dimetil-N—2' —tenilamonio, un sólido algo deli­

cuescente, punto de fusión 108—1093* Se disolvió en agua y se aña 

dió exceso de yoduro potásico dando un producto gomoso que se so­

l id if ic ó  a continuación, punto de fusión 53-553* Este producto, 

e l yoduro de N—2-o-fluorofonoxietil-N,N-<31metil-N—2 '-tenilamonio,
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EJEMPLO 16..

Se añadió gradualmente 1-bromo—2-o-nitrofenoxietano 

(40 g .) a dimetilamina( 33% p/p:108 g .)en  etanol caliente a una 

velocidad ta l que la  temperatura de la  mezcla se mantenga a 36— 

40B. La mezcla se mantuvo a temperatura ambiente durante la  no­

che y a continuación se calentó a unos 602 durante 1 hora. La 

mezcla resultante se evaporó en un baño de vapor. E l residuo se 

trató con exceso de amoníaco concentrado y e l aceite precipita­

do se extrajo oon óter. Este extracto etóreo se lavó una vez con 

agua y despuós se extrajo completamente con ácido clorhídrico 

6N. Los extractos combinados se evaporaron en vacío y e l c lorh i­

drato de 1 —dimetilamino—2-o^nÍtrofenoxietano residual se recris— 

ta lizó  de metanoli punto de fusión 170—172B.

La base original pura se regeneró agitando esta sal oon 

un exceso de amoníaco concentrado y el precipitado aceitoso fo r  

mado se extrajo oon óter. La evaporación de la  solución etórea 

dió e l 1-dimetilamino-2-o-nitrofenoxietano puro.

Se añadió cloruro de 2—tonilo (5,5 g . ) a- una solución de 

esta base (7 g . ) en acetona (5 m i.). Tuvo lugar una reacción enór 

gica con formación de una masa de cristales semisólida. Se aña­

dió más acetona (5 m i.). La mezcla se mantuvo durante 30 minutos 

y a continuación se calentó a re flu jo  durante otros 5 minutos*. 

Despuós de f r ía  se obtuvo el cloruro de N,N—dÍYmetiI-^7-2-Oj-nitr3— 

fenoxi^-N-2' -tenilamonio en forma de un sólido delicuescente, pun 

to de fusión 152—153,52. Se recrista lizó  de etanol en forma de 

monohidrato, punto de fusión 91-923.
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EJEMPLO 17^-

Una solución de clorure de N ,N—dimetilr4í—2-fenoxietil— 

N-2^-tenilamonio monohidrato (3,15 g . )  en agua (30 mi.) se aña 

dió a una solución de gj-olor obenceno su lf onato sódico (2 ,6 g . ) , 

en agua caliente (30 m i.). De la  mezcla precipité un a diido 

crista lino . Este se separó, se lavó y se secó en vacio. Se re -  

crista lizó  por precipitación de isopropanol con óter, punto de 

fusión 159—1603. La solubilidad de esta sa l fuó aproximadamen­

te 0,6% p/v a 203.

Esta s o l i c i t a  que corresponde a la  presentada en Oran 

Bretaña, e l 18 de Diciembre de 1.957 bajo e l nómero 39371/57, 

se acoge a los beneficios del articulo 51 del vigente Estatuto- 

Ley sobre Propiedad Industrial.

N O T A

20

30

Los puntos de Invención propia y nueva que se presentan 

para que sean objeto de esta Patente de Invención en España, por 

VEINTE años, son los siguientes:

13. — Un procedimiento para la  preparación de un com­

puesto de amonio cuaternario de la  fórmula:

15
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en la  que R. es un ¿tomo de hidrogeno o halógeno o un grupo me­

t i lo  o nitro y A* es un equivalente de un anián de un ¿oido y 

que comprende la  reacción de una amina terc iaria  que contenga 

tres de los cuatro grupos que se deseen en e l producto de amo­

nio cuaternario con un derivado reactivo apropiado del cuarto 

grupo, y, s i  se desea, la  conversión de la  sa l producida en la  

sa l de otro ¿cido.

2S. — Un procedimiento como e l reivindicado en la  re i 

vindicación 1, que conprende la  reacción de una N-metil—N—2—fe— 

noxietil-N—2 *—tenilamina con un agente de metilación.

33. — Un procedimiento como e l reivindicado en la  re i 

vindicación 2, en e l que e l material de partida es una N—2—feno 

xietil-N*—2 ̂ -tenilamina que se hace reaccionar con dos proporci^ 

nes moleculares de un agente de metilación en presencia de un 

agente que combine e l ¿cido.

43. — Un procedimiento como el reivindicado en la  re i 

vindicación 1, que comprende la  reacción de una N ,N—dimetil-N—2— 

fenoxietilamina con un derivado de tonilo reactivo.

53. — Un procedimiento como el reivindicado en la  re i 

vindicación 1, que comprende la  reacción de N ,N—dimetil—N—2 *— 

tenilamina con un derivado reactivo de un fenoxietano.

63. — Un procedimiento como el reivindicado en la  re i 

vindicación 1, que comprende la  conversión de la  sa l producida 

en la  sa l de otro ¿cido elegido de ta l forma que dó una sa l que 

sea débilmente soluble en agua.

73. — Un procedimiénto como e l reivindicado en la  re i 

vindicación 6, en e l que la  sal producida tiene una solubilidad  

en agua menor de 1,0% p/v a 203.

83. — Un procedimiento como el reivindicado en la  re i 

vindicación 6, en e l que dicho otro ¿cido es e l ¿cido g^-cloroben

16
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cenosulf bilico .

9S. -  Un procedimiento como e l reivindicado en la  re i 

vindicación 6 , en e l que e l otro ácido citado es e l ácido embá— 

nico.

IOS* — Un procedimiento para la  preparación de un com­

puesto de amonio cuaternario.

Tal y como se ha descrito en la  Memoria que antecede,, 

y para lo s  fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de d iecisiete hojas escritas a má­

quina por una sola cara.

Madrid,

<3

LS 17


	Bibliographic data
	Description
	Claims



