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MEMORIA DESCRIPTIVA
'

i : Este invento se refiere a,un procedimiento para la_
preparación de nuevos derivados de ácido ariloxiacético dota 
"dos de valiosas propiedades" farmacológicas.
. " ."ir.-Las amidaa,/.substi,tuídas,.de-ácido ariloxiacético co­
rrespondientes a la fórmula general .



R^ significa un radical alquilo, alquenilo o ciciò 
r alquilo 0 un radicai fchilo o bencilo substituí 
* do eventualmente por halógeno o grupos alquilo 
o alcoxi de pe so molecular baj o, . \

i Rg significà hidrógeno o un/radical alquilo o al-i 
quenilo de peso molecular bajo, - . 1,̂, .
significa el radicai alilo ó propen-(l)-ilo, y 
significa'un radical alquilo con 2 a 6 ¿tomos 

.r: de carbono, pudiendo los radicales de alquilo/ 
3̂ * y 'Rg estar también unidos entre si directa­
mente o por medio de un átomo de oxigeno, 

no se conocían hasta ahora. Acaba de descubrirse, sorpren-

. y ^
' R,,

dentemente, que estos compuestos poseen valiosas propieda­
des farmacológicas, y en particular actividad anestésica, 
hipnótica, sedante y anticonvulsiva.

... Los compuestos que aquí se han definido pueden pre­
pararse haciendo reaccionar un ácido ariloxiacótico de la 
fórmula general

II

en que R^ y R^ tienen el significado indicado antes, y Z 
significa -CHg.COOH o un derivado funcional reaccionable del 
mismo, sobre una amina primaria o secundaria de la fórmula 
general ...

. . ... . 1; : r;. r"
Y - N III

en que R^ y Rg-tienen el significado indicado antes e Y sig 
hifica hidrógeno /'I-
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. - Derivados funcionales reaccionables, apropiados, J'./:., 
de los ácidos ariloxiáceticos d e r l á ' * I I  son, .. 
por ejemplo, sus haluros y los anhídridos mixtos con ácidos " 
carboxílíeos * alifáticós de,peso molecular bajo, en particu- 
lar ,e'3¿.rác'i'dó:'..'.a.cá't.ico., ̂ asi: como sus 'ásteres,.'en particular [; ".1 
- los ásteres" alquílíeos de .peso molecular bajo y el áster "j -... r 
if.énillCO..:-\;r''''''''\̂,:.,''\:.-̂ . .'l'-í' y'.'-''--
'Y'.i''...'i Las reacciones de llevan a cabo convenientemente- 
en d i solvente s o diluentes. En calidad - de d i solventes' para 
las. reacciones con haluros y anhídridos de ácido entran "en-- - 
consideración, de una parte, los disolventes:orgábigos iner­
tes como los áteres o los hidrocarburos bencánicos y, de 
otra parte, elagua; y para las reacciones con esteres de / 
ácido, también los alcoholes. Como medios fijadores de los 
ácidos pueden emplearse, en las reacciones con haluros de 
ácido o anhídridos mixtos en disolventes orgánicos, un ^
exceso dé la amina que se hace reaccionar o tambián una 
base orgánica terciaria como la piridíha o la dimetilani- 
lina. y en agua, además, materias inorgánicas como el car­
bonato sódico o el carbonato potásico.

Como ejemplos de los ácidos ariloxiáceticos de la 
fórmula general II que conforme a este invento entrasen 
consideración como componentes de compuestos de la fórmula i 
general I, cabe mencionar el acido-2-étóxi-4-alil-rfehexia- 
cático, el ácido 2-etoxi-4-propenil-fenoxiacático, el ácido 
2-n-^-propoxi-4-aliÍ-fenoxiácetÍco, el ácido 2-n-propoxi-4- 
propenil-fenoxiacático, el ácido 2-isopropoxi-4-alil-fenoxiacá- 
tico, el ácido 2-n-butoxi-4-alil-fenoxiacático, el ácido 
2-n-butoxi-4-propenil-fenoxiacético, el ácido 2-isobutoxi- 
4-alil-fenoxiac:ático, el ácido 2-n-amiloxi-4-alil-fenoxiádá-
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' " r tico, el ácido 2-n-amiloxi-4-propenil-fenoxiacático, .el ̂ "
" / ; . ácido 2-n-hexiloxi-4-alil-fenoxiacótico y él ácido 2-n-. '
' ; - hexilóxi-4-propenil-fenoxiacático.

Como materiales de partida de la fórmula genera^
/ 5*" ;.;¡L I.ÏI entràû en consideraciÓn,po.re jemplö,̂ : la metilamina,' lajett
*; la n-butilamina,

"''''/-̂ii;?.:'ia'';;is'0butilamlha/jla^'.buti 
j,- \ la isoamilamina, la n-hexilamina^'la''

lamina, la cìcLopentilamina, la ciclohexilamina, ';la::;.piclo--'yr 
10? heptilamina, la anilina, la o-toluidina,. la m-tóluidina, la 

 ̂̂ p-.toluidina, la' bencilamina, la beta-fenil-etilamina, la 
dimetilamina, la m.etiletilamina, la diet ilamina, la metil- 

."y;n-propilaminá, la' metil-isopropilamina, la di-n-propilaminayiy:' 
- 'la métil-n-butilamina, la metil-isó-butilamina, la di-n- 

15? butilamina, la diisobutilamina, la metil-alilamina, la ; ^
etil-alilamina, la dialilamina,'la metil-metalilamina, la ..1 y.:y 
dimetalilamina, la N-metil-ciclohexilamina, la N-metil- 

- - bencil-amina, la dibencilamina, la pirrolidina, la pi- 
-h ; peridina, la 2-metil-piperidina, la morfolina y las Nralquil- 
20. o N-alquenil-arilamina como la N-metil-, la N-etil-, la 

r ., N-n-propil-, la N-isopropil-, la N-n-butil-, la H-isobutii^
La N-butil sec.-, la N-n-amil-, la N-isoamil-, la.N-n-hexil-, 
la N-alil-, la N-crotil- y la N-metalil-anilina, -o-toluidina, 
-m-toluidina, -p-toluidina, -4,$-dimeti1-anilina, -2,4-dimeti- 

25. " . y lanilina, -2,5-d imeti1-anilina, -2,6-dimetilani1ina, -mesid ina, 
-4-e til-anil ina,- -4-butil tere.-anilina, -2-clor-anilina,

-2,5-diclor-anìiina, -4-
brom-anilina, -o-anisidina, -m-anisidina, -p-anisidina y 
-p- fenetidina. ' * . . .. .. < ' - 1



y-' -

El.-ejemplo.-que' sigue*, a ' 'cont iguación. tiene;'-, por. objeto expli-, . . . 
car con mayor detalle la preparación de, los nuevos ..compues- , -, 
tos. En.;él-, las partes significan partes en peso, las cua­
les se yef ie'ren ;.a* los voláinenes como los ¿ gramos - .'a; los cent í- 
metros cúbicos. Las temperaturas están registradas en grados 
Celsius.
E. J
'-.i"'.:**'.'6* partes,, de 'ácido 2-etoxi-4-a,lil-fenoxiacético se.:' 

tratan con 20,volúmenes, dé cloruro de tionilo y se calientan - 
a 60-70° hasta que cesa el desprendimiento, ce gases,"en cuyo 
momento, ŝ  por destilación en vacio a 40° ,""
e 1 doruro "de "tionilo excedente. El cloruro bruto de ácido * ' 1 
que queda se recoge,en éter absoluto y se trata gota a gota ¿ 
a 0° y agitando, con una solución etérea de 13 partes cíe _ -
dietilamina. Se remueve el todo durante 1 hora á temperatu­
ra ambiente y luego otra hora en reflujo, a la temperatura 
de ebullición del éter. Después del enfriamiento, se trata con 
agua la mezcla reaccíonal, se separa la capa etárea, se,, .'" 
la lava con lejía sódica diluida y con agua, se la seca 
sobre sulfato sódico y se separa el óter por destilación.
El residuo de la solución etérea proporciona por des- 
tilación en vacío.la dietilamida del ácido 2-etoxi-4-aÍil-; 
fenoxiacético, que hierve a 136-138°/0,004 Torr.

De manera análoga se obtiene la di-n-propilamidá del 
ácido 2-etoxi-4-ali1- f e noxiacético, la piperidida del ácido
2-etoxi-4-alil-fenoxiacético, la dietilamida del ácido 2- 
propoxi-4-alil-fenoxiacético, de pyeb.Q^QQ^ 130-134°; la / 
dietilamida del ácido 2-n-butoxi-4-álil-fenoxiacético, de 
p.eb. Q 0003 L^S-132°;. la dietilamida del ácido 2-n-exiloxi-r 
4-alil-fenoxiacético: la dietilamida del ácido 2-etoxi-4-
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10.
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propen-(l)ii-fenoxiacótico, de p.eb.^^^ 140-145^; y la
gime t iíamida del - ácido-, 2.-e toxi-4-alil-fenoxiacó tico'.de .

"" ' ..  '1 ......  - ... ^  ^  -

p.eb. 0,005 132-135
. La invención, dentro de su esencialidad, puede ser .

desarrollada en otras formas de realización que difieran 
en detalle' de la indicada a título de ejemplo, a las cuales 
alcanzará igualmente la protección que se recaba. Podrá, _ . 
púes, re al i za r is e con los me dio s ¿ y aparat o s más ad e cuadós, 
por quedar todo ello comprendido:dentro del espíritu de las 
reivindicaciones.' .. ' r." .-
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r Y ̂. ' DescritoYei..: invento' be...'d̂  y 'de.propia
invención, las "siguientes 'reivindicaciones'' coh. prioridad'.' -Y-.

Y- de la patente súi sa NB. 769/60 del 27 de enero de 1.960: f - 
.̂'Y. " , l. -Procedimiento para la preparación de nuevas ami- 
das del ácido ariloxiacético, caracterisado por prepararse 
amidas de la fórmula

10 <

15.

2 0 .

^OR,
/ R iÔ-CĤ rCO-N r I

,en*- que - ^ - --f:" r
R^ significa ün radical alquilo, alquenilo o ciclo- 

r'./rj'l. " Y '. alqui lo . o un radical .fenile o bencilo . substituí do
. Y.Ŷ -'"Y - Y--'/ eventualmente por halógeno o grupos alquilo'"o al-'

- coxi de peso molecular bajo, '' - *
Y ' ̂, Y-". Y-Rg significa hidrógeno,' un radical alquilo o -alque- Y: 

Y'"'Y Y ni lo de peso molecular.bajo., .. ,'YY-'''..'.Y----. - *j'''YY;:,..-'
;Y.-i.-YY* 'Y significa el radi cal alil- o propen-(l) -ilo, y
-i'.'-'- R¿̂  significa un radical alquilo con 2 a 6 átomos

- ' de carbono, Y Yi Y'.'.;; , Y- Y,, .. ; -Y.- -"Y- ' - '- Y . ,JY':
pudiendo los radicales de alquilo R-̂  y Rg estar 
también unidos entre sí directamente o por medio

' . de un átomo de oxígeno, .Y-YY YY.Y.-YY.r.YY--:ŶYYYY.Y.'.Y:
haciendo actuar un'ácido ariloxiacetico de la fórmula general



en "que y/R^ " t i  en en el s ign ificado indicado antes, -y. ^ 

signi f i  ca CH2 1-?.̂  COOH oun - den i  vado.. funcional - r e accionad le  

del mismo, sobre una amina primaria Ó secundaria de la  fó r -

mula general

Ri

R.
III

en que y Rg ti en en el significado indicado antes,"e Y 
dignifica hidrógeno/

- 2. Procedimiento para la preparación de nuevas 
aminas del ácido ar i 1 ox i ac é t i co. r " :
/a,/ . . Según ne describe, y reivindica en la presente memo­
ria-que consta"de ocho páginas, foliadas y escritas a ma­
quina por una sola de -'sus/c.aras^ .
- / 'Madrid, a 26 de enero de 1.961. : -

J.R. GEIGY A.G. ' "
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