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INVENOCION

TEEPC PAng LA PREPARACION DR MURVOS DEAIVADOS DE

-

a Tavor Ge la firma sulzg J.,R. G3IIGY, A4.G.,

doriciliaca en BASILIA (Suize).

o

parar nuevos

diencilo substitul

i
l

ILLORTA DUSCRIPL IVA

te invenbto se refiere g ua procedimiento para pre-

1

compuestos fi-heterociclicos dotedos e valiosas

sta el momento no se conocfan derivados ¢e iwino=

S - - . N n .
7o en un anillo bencénico por ua radical

sulfeamoilo Gisubstituido. Ahore se ha descubicrto gue tales

cowruestos,

C¢e la fdruula gensval I
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en que
'Rl ¥y R, significen radiceles de alduilo infeit oz,
&
que pucden estar ligados entre sf directawmen-
te o por medio de un dtomo Ce oxTgeno,
pa significa un radical alquileno de cadena rec-

ta o ramificado, con & a 6 4tomos de carbo-
no, y

A significs un grupo alfuilanino inferior,
pudiendo un radical alguilo de Am ectar li-

gacdo Cirectamente con el radical alquileno

Z

’

ptseen valiosas propledades farmacol6g1cas, en particular

z

actividad antialérgica, antiemdtica y sedante, y asiwisuo po-

6n de otras substencias medicementosas, en

]

(=3

tencian la acce
perticular Ge los neredbicos.

En los compuestos de la férmula general I, Rl ¥y R,
[

’ ' s P ) . > - ]
ectun waterializados, por ejemplo, por radicslss mebilo, etilo,

n-propilo o n-butilo o blen forman, junto con el gtomo de ni-

’ n : CIR3 - 3 N 3 2
brogeno alyacenta, por sjeuplo el radical l-pirrolidinilo,

l-piperidino o morfolino. % es por ejewplo un radical etileno,
propileno, brimebileno, l.m til-triuebileno, 2-metil-trimetil-
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Para la prsparacidn de los nuevos cowpuestos de
le férmula general I, se hace actuar sobre un compuesto de

-

1: férivale general IT

cH_ - CHD
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1 11

en que
Aml significa un grupo inferior W-arilmetil-alquil-
guino o W-acil-gliuilamino, cuyo radical al-

quilo puede toubidn estar ligedo direchtamente

3

con 4, y

.ix.l... ﬁz

niurdgeno activadoe cataliticsuente o, respectivauenbe, un

¥y 2 tilenen el significado expresado antes,

agonte hidrolizante , sexmdn el significado &8 Aml. Por ejemplo,

-

se hace actuar sobre compuestes de lg Fozaula genersl IT

en gue Am, contiape un raClcal ar

p?

=

11lmetilo cowmo el radical

B~

vei.cilo, hidwdgeno en prasencia de nfguel Raney, a beupera-
tuies hasta unos 802 y presiones hasta unas 5O atudsleras,

nacta que ge hie ehaorbido una canbicdsd de hidrdgeno prdeti-
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camente equimolar. La disociscidn hidrolftica de un radical
a2ilo situvacdo en el grupo Aml, por e]emplo de un radical for=-
milo, acetilo, benzoilo, carbemetoxi, carbetoxi, clorocarbo-
nilo, ciano o metansulfonilo, puede efectuarse verbigracla
5. por tratamiento con hidréxidos,alcalinometélicos, a tempera-
tura elevada y en disolventes orgénicos hidroxilsdos de
punto de ebullicidn elevado, como por ejemplo el etilengli-
col 0 el dietilenglicol o sus éteres monoalgquflicos inferio-
reg, o en alcanoles inferiores, en este caso de preferencia
10, en recipiente cerrado.
Los materisles de partida de la férmula general
IJ pueden obtenerse segin diversos procedimientos. Por
e;emplo, se pueden hacer reaccionar ésteres reactivos de

compuestos de la férmula genersl III

10.
032 - OB,
R
1
-/
80 - XN (TII)
AN
20, N R g
\ 2
% - OH
en que
25,

Rl’ RQ vy 2 tlenen el significado expresado

antes

coa N-arilmetilalquilaminas inferiores o con derivades al-

calinometdlicos de N-alquilsmidas de dcidos carboxilicos

30, o dcidos sulfdnicos apropiados.-Ademés, se obtienen materig-
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1:g de partids de la férmula genersl II por reasccidn de com-

puestos de la férmula generasl IV

er que

Cﬂé - GHé

80, - N,/ (1v)
AN

Rl y 32 tienen el gignificado expresado antes,

ccn ésteres reactivos de N-arilmetil-alquilaminoalcenoles o

N-carbalcoxi-alquileminoalcanoles inferiores, en presencia

de un agente de condensacién bdsico. Por otra parte, se ori-

ginan materi
II en que Am

compuestos d

en que

ales de partida

1
e la férmuls general V

CH -~ CH

estd materializado par

" de la férmula general

contiene un radical acilo, en la reaccidn de

80, - N/ (V)
N\

un grupo dialquilamino
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inferior, y , '
31, 32 ¥ Z2 tienen el significado expresado antes,
con haluros o anhfaridos de dcido orgénico, en particular
con haluros de €steres alquilicos de 4cido carbénico (dste~
res alquflicos de deido clorofdrmico), fosgeno o bromoclanc.
Ios materisles de partida as{ obtenidos contienen en parti-
cular, como radicales acilo en el grupo Aml, un grupo car=
balcoxl, el grupo clorocarbonilo o el grupo ciano.
Los ejemplos que siguen tienen por objeto explicar
mfs detenidamente la preparacidn de los nuevos compuestos. En
ellos, las partes significan partes en peso, y éstas se refie-

ran a los voldmenes como los gramos a los centimetros c¢ubicos.,

Las temperaturas estdn registrades en grados Celsius,

EJEMPLO 1. ,

6,5 partes de 3-dimetilsulfamoile5-(2'-metil-ben~ .
cilamino-etil);iminodibencilo, 100 partes de aiaxano, 5 par-
tes de agua y 10 partes de niquel raney se hidrogenan durante
2 horas a 808 y presidn de 30 abmésferas. Se separa del ca-
talizador 1a"soluci6n reacclonal y se la concentra. Después
de transformgr la base bruta en clorhidrato y de recri stali-
zer por dos veces en etanol/éter, el clorhidrato de 3-dime-
tj1su1famoil-5-(2'-metilémino-etil)-iminodibeﬁcilo funde a

2t ée,

-

EJEMPLO 2

3 partes de 3-dimetilsulfamoil-5~(3!-carbetoxi-me~
tilanino-propil)-iminodibencilo se hierven énﬁreflujo durante
6 horas con 1,2 partes de hidréxido potdsico en 60 voldmenes

de carbitol. De la porcidn bdsica del producto resccionsl se
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ob>tiene, Gespués del acabado ordinario, el clorhidrato de

S-dimetilsulfam011~5~(5'~metilamino-propil);iminodibencilo,

dz punto de fusidn 1332, |

De manerea angloga a la descrita en los ejemplos

que preceden, pueden preparerse tawbién los compuestos si-

giientes . '

- el 3~dimetilsulfamoil-5-(5-gamma-meti1amino-beta-¢etil-
propil)-iminodibencilo, ;uyo oxalato funde a 2169; y

~ el S-dimetilsulfamoil-S-(5'-metilamino-prOpil)miéinaiiben~
cllo, cuyo clorhidrato funde a 133%.
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Jescerito el ilnvento, se declaran nuevas y de @ o=

g

A

H

nia invencidn, las sigulentes reivindicaciones, caon pria idad
siiza, nda. 4166/61, depositade el 8 de Abril de 1,961:

1. PfocealmiGJto para la p* eparacidn de nuavos de-
rivados de iwinodibencilo, caractarilzado par- el hecho fe gue

o

s¢ nreparzn compuestos de la fdruula general I

CH -

- Am

en que
&y i significan radicales de alguilo inferiae
l o &y G e W4 v 3 [ - -y
que pueden esbar ligados entre s{ divecta-

meate o por wedio (e un stowo Ge oxigeno,

A significe un radical alguileno de cadena
vecba 0 vauificado, con 2 a 6 dbowos de
carvono, y

An significa un grupo inferior aliguilawmino,
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pidisndo el wadical alquilo de Am esbtsr ligado Girectaumente
¢in ¢l racical alguileno 2, haciepde achuar sobre un cou-

- - ’

»isoho Ge 1l Torumula general IT

CH_ - CI
2 %2

1
30, - H//
< \\ IT
K i
| 2
4 - Am

Am_ significa un grupo inferior W-sriluebil-al-
quilemino o H~acil-glguilamine, cuyo wralical
alquilo puede taubidn estsr ligado directa-
mente con %, ¥

R, B y 72 tienen el significado expresado cnbes,

icado de Am_, hidrdgeno activaco csbalfticamen-

te o bien un aszente hidrolizanie.
. .

2 Procedimiento pars la preparscidn Ge nuevos

derivacos ce lminodibencilo,

Jezln se describe y relvindica en lg wr escnbe remos
ria, que consba de @ hojzsz, foliadas y cscrites a méagquina

ncr una sola 48 sus caras.
adrid, a 7 ¢e abril de 1.982.
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