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La presente Invención concierne un prooedimien - 
to para la preparación de S-isopropil-orotonil-urea.

Se oonooe la 2-etil-orotonil-urea en sus dos for­
mas oís y trans (alto y bajo fundente) y tambián es oonooida 

su actividad neuroplájica.
No resulta que la 2-isopropil-crotonil-urea haya 

sido descrita nunca en la literatura quimioa : constituye un 

compuesto oristalino que funde a 160" C - 161" c*

El compuesto 3-isopropil-orotonil-urea ha revela­
do interesantes propiedades curativas de los estados de ansie-! 
dad en general y ha resultado desprovista de aquellos efeotos ¡

t

secundarios perjudiciales que se comprueban con los sedantes ! 
generalmente empleados. Además, su toxicidad es relativamente 
baja (940 mg/kg son la DLgQ), mientras que la dosificación me­
dia diaria es de unos 600 mg, osoilando entre 450 pg y 900 mg i 

las dosis diarias efioaoes.
Los resultados de los experimentos clínicos rea - 

lizados con un grupo de 45 paoientes que sufrían distintas for*
mas neuróticas y psiooneurótioas son alentadores ? la 2-isopro^

!
pil-orotonil-urea se ha revelado particularmente efioaz para !
s^rimir la componente de ansiedad. ¡

El procedimiento segdn la invenoión está caracte­

rizado por el hecho de comprender las operaoiones de hacer reac­
cionar un compuesto elegido en el grupo constituido por el á - 

oído isopropilorotónico, su oloruro ácido, sus ásteres y su ¡
i

anhídrido, con urea, en presencia de un agente clorurante como }
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el oxloloruro de fósforo o el oloruro de tionilo a ana tempe -
! ratara no inferior al oero centígrado y por un tiempo no infe-
!
i rior a media hora.
!¡ la temperatura de la reaooión no es orítioa por
} sí misma; en la práotioa, se elegirá segdn los reaotivos em - 

pleados y las velooidades de reaooión qae se quieren obtener.
Se ilustrará - pero no limitará - la invenoión 

oon los ejemplos siguientes, en los ouales las temperaturas 

están expresadas todas en grados centígrados, las cantidades 
! en peso y las unidades adoptadas son las del sistema metrioo 
decimal.
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Ejemplo la.
En un balón de reacción, S6 mezclan ín­

timamente 13 g de ácido isopropll-orotónioo (p. e. 1303/4 mm),

6 g de oxioloruro de fósforo y 16 g de urea, se mantiene la 
masa de reaooión a una tamparatura comprendida entre 03 y 253 

durante 12 horas, luego se oalienta en baño de maría durante 

30'. A continuación, se amasa la masa oon 100 mi de amoníaco 
de 25 Bá y se filtra en filtro de tabique poroso. Por reorls - 

talizaoión en alcohol etilieo, se obtiene isopropilorotonilnrea¡ 
de punto de fusión 1603 C.

Ejemplo 2*. ¡

[
En un balón de reaooión, se mezclan 

180 g de oloruro de isoyropilorotonllo (por ejemplo de 803/32 

mm y obtenido por doruraoión de 200 g de ácido isopropiloro - 
tónioo oon 1000 om^ &e oloruro de tionilo) oon 175 g de urea. 

Se oalienta la masa de reacción a 503 durante 12 horas, luego

]
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se absorbe oon 500 mi de agua helada, se filtra y se reorista-l
I liza en macha agua. Se obtiene el ureido del ácido isopropil- 

i  crotónioo de ponto de fusión 160 - 1613. 
i Ejemplo 33.

gn un adeouado aparato de reacción, se mezolan 

¡j 12 g de isopropilorotonato de etilo (por ejemplo da 653/4 mm 
y obtenido por deshidrataoión del ácido isopropiloxibatirioo 
con anhídrido fosfórico) y 11 g de urea. Se calienta la masa 

! de reacción a una temperatura comprendida entre 100^ y 2003 
i por un período de 2 - 1 0  horas. Previo enfriamiento, se absor-

¡ be la masa semifandida en 50 om3 de agua fría, se filtra y se
i
! reoristaliza en aoetona, obteniendo 2-iso-prop il -or o tonil-urea,I
¡ de punto de fusión 1603 c*

Conviene observar, en lo que concierne la utlli - 
dad específica de la 2-iaopropil-orotonil-urea, que su oompor- 

i tamiento, en comparación oon el de las 2-etil-orotonil-ureas
¡¡ ya oonooidas, es completamente "sui generiaM y no oaa de modo
i¡
 ̂ alguno en el esquema general.
¡ considérese, por ejemplo, el hecho de que la 2-
¡ etil-orotonil-urea tiende a producir en los paoientes una ao -!
} oión excitante del sistema nervioso oentral ajetes de surtir ¡ 
j su efecto narcótico t está aooidn excitante del sistema ner — ¡ 

vioso oentral va inolaso ao empañada, en algunos casos no ra - 
ros, del desencadenamiento de convulsiones generalizadas.

Dioho comportamiento no se comprueba de modo al - 

gano en la 2-.isopro-pil-orotonil-urea, por lo cual puede afir-



! marse sin más que el compuesto obtenido por el procedimiento 
de la invención se distingue de manera marcadísima d6 la B- 

I etil-orotonil-orea y constituye una unidad completamente in - 

! dependiente para la cual pueden vaticinarse aplicaciones nti- 
' lísimas en psicoterapia.
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jEste registro consta de las siguientes reivindi -
oao iones:

H . -  Procedimiento para la preparación de 2- 
isopropil-orotpnil-urea, caracterizado por comprender las ope­
raciones de hacer reaccionar un compuesto elegido en el grupo 
constituido por el ácido isopropilorotónico, su. cloruro áoldo, 

sus ásteres y su anhídrido, con urea, en presencia de un agente 

clorurante como el oxicloruro de fásforo p el cloruro de tioni- 
lo, a una temperatura no inferior al oero centígrado y por un 

tiempo no inferior a media hora.
2*.- procedimiento para la preparación de 2-ieo- 

propil-orotonil-urea.
Seg&n se desoribe y reivindioa en esta memoria

descriptiva.
i la cual oonsta de 6 hojas, foliadas y escritas
¡

a máquina por una sola de sus oaras.

Madrid, a rii I960.

Bat.-
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