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MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente patente de Invención se contrae, con­
forme se indica en su enunciado, a un procedimiento de 
obtención de sulfonatos y sulfinatos de alfa-feniletil- 
aminae y alfa-amino-fenacilos. - - - -------- - - - - -

Estas sustancias tienen aplicación como intermedios 
en la síntesis de aminodióles y oxazoles, compuestos uti­
lizados en la preparación de medicamentos con propiedades 
de antibiótico, antivirua y scintilladores en el campo de
la industria física. - - - --------------------------

En la presente memoria se describe un proceso técni­
co de preparación de nuevos arilsulfonatos y sulfinátos de 
alfa-amino-fenadlo con formula general:

como los grupos C Hy CH^-OH^, NO^, NH^, CH^SOg, SO^H y 
otros, además de indistintamente representar el hidrógeno 
y en la que el subíndice (x) es igual a dos o tres. -----

Son utilizados como intermedios importantes, objeto 
de la presente invención, los productos que intervienen en 
la secuencia de reacciones químicas del procesey como com-
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puestos con la fórmula general:

en la que dichos grupos tienen la significación dada an­
teriormente. - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

5. para la obtención de estos últimos, se parte de
alfa-feniletilaminas con o sin sustituyentes, y tanto en 
un caso como en el otro es utilizado el medio de reacción 
donde han sido preparadas, caracterizándose el proceso por 
el tratamiento del extracto o solución clorhídrica o sal­

lo. fúrica acuosa de la amina con ácidos arilsulfónicos, aril- 
sulfinicos o eue sales alcalinas o alcalino-térreas, ais­
lando el nuevo compuesto aril-sulfonato o salfinato de la 
amina por simple filtración, con elevado rendimiento y pu­
reza. ---------------------------------------- -- - -------

15. Las alfa-feniletilaminas son obtenidas por amonó-
lisis de alfa-cloroetilbenceno con o sin eustituyentes en 
el anillo, o bien por animación reductiva de cetonas, o 
bien por combinación del estireno con amoníaco. - - - - -

Se procede en el caso de la acetofenona, producto 
20* comercial de bajo costo, aplicando la técnicá propuesta 

por A.W. Ingersoll (Org. Synt. Col. Vol. II) de amida- 
ción reductiva,por la que es obtenida la alfa-feniletila­
mina con un rendimiento del 60/56%, el cual es mejorado



lando la alfa-fenil-etilformamida con un rendimiento del 
90^ respecto a la acetofenona y recuperación del formiato 
amónico y formamida que son reciclados en el proceso. Ni- 
trando por m&todoa conocidos, usando la mezcla sulfonitri­
ca, y aislando el aceite resultante formado por la amida 

nitrada, es preparado un extracto acuoso clorhídrico, o 
bien con otros ácidos inorgánicos, y adicionando ácidos 
arilsulfónicos o aulfinicos, sus sales, como tales, o en 
solución acuosa, se origina un precipitado cristalino del 
compuesto de fórmula:

^  %
NOg- -OH-NHg. BO^S- ^  \  -  69^

en el caso particular del ácido p-tolnensulfónico. - - -

Utilizando memelas de ácidos orto y para-toluen- 
sulfónices, la composición del precipitado la forma una 
mazóla en proporciones variables. Son adecuados los ácidos 
mesitilensulfónico, naftalensulfónicos, xilensulfónicos, 
etilsulfónicos, antracensulf ónicos, cumensulfónico y otros, 
no obstante son preferentemente seleccionados los toluen- 
sulfónicos por ser inicialmente de más bajo costo, como 
también los naftalensulfónicos, caso de aril-sulfúnico 
con anillo condenando, y en general poseyendo otros subs­
tituyante s como al principio de la presente memoria ha sidot 
indicado. -

En la transformación de estos arilsulfonatos de



to de alfa-p-nitrofeniìetilamlBa en aril-eulfonatos de alfa 
aminofenacilo, se consiguen rendimientos del orden del 90%„ 
con una tecnica mas sencilla y de aplicación industrial que! 
las descritas por H.E. Baumgarten y J.N. Pe ter sen (J .Am. 
Chem.Soc. 82-459-1960) en la obtención del clorhidrato 
de alfa$.p-nitrofenacilamina con un rendimiento del 50/56% 
y el de L.M. Long y DD. Trutmann (J.Am. Chem. Soc. 2473-5- 
1949)$ que utiliza p-nitroacetofenona, bromo y Kexámetil- 
entetramina, productos más costosos y de menor rendimiento 
que la acetofanona, cloro y bases inorgánicas, empleadas 
en el procedimiento objeto de la presente invención. - -

El tratamiento de los aril sulfonatos con bases inor: 
gènicas como ios hidróxido sódico, potásico, càlcico, carbot 
natos y bicarbonatos alcalinos o alcalinotérreos, fosfatos 
y otras, libera la base orgánica con una pureza mínima del 
99% y regenera la solución del aiilsulfonato o arilsulfina­
to en su caso, para ser nuevamente empleados en el proceso, 
formando un ciclo de continuidad, debiéndose adicionar pe­
queñas cantidades para reponer las pequeñas pérdidas norma­
les ocasionadas durante la manipulación. La alfa-feniletila. 
mina es extraída con un disolvente orgánico, como benceno, 
tolueno o tetracloruro dé carbono, al cual se le adiciona 
una solución de bicarbonato sódico, y a 0-52C se pasa una 
corriente de cloro gas basta que son absorbidos dos equiva­
lentes de cloro por mol de la amina; se decanta la fase argá 
nica, lava con agua y seca con sulfato sódico anhidro.Calen
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tando a anos 60*C se le adiciona ana solución alcohólica 
de un alcohóxidó metálico, pudlendo emplearse el de sodio,, 
potasio, aluminio, o antimonio; después de calentar du­
rante una o dos horas para completar la reacción, se des­
tila la mayor parte de disolvente, no siendo necesario en 
el caso de usar pequeñas cantidades de alcohol. Son igual­
mente utilizadles los hidróxidoe alcalinos en soluciones 
alcohólicas diluidas. ------ - - - - - - - - - - - - -

La solución orgánica obtenida anteriormente, de­
cantada y filtrada de los sólidos ai es preciso, se añade 
sobre una solución clorhídrica o sulfúrica, de ácidos 
arilsulfónieos o eulfínioos, agitando a temperatura amblen 
te, luego se procede a elevar progresivamente la tempera­
tura a 603C, se aísla el compuesto de fórmula

15. NO2- ̂  ^ -CO-CHgrNHg . HO^S- ̂  } -CH3

en el caso da emplear el ácido p-toluensulfónico. - -

En la memoria, se ha expresado el uso de arilsul- 
fónices con anillos condensados entendiéndose y especifi­
cándose como tales el uso de ácidos sulfónicos de hidro- 

20. carburos policiclicos condensados. - - - - - - - - - - -
para facilitar la comprensión de las ideas ex­

puestas, se describen a continuación unos ejemplos de rea­
lización del presente procedimiento. --------- - - - —

EjBvrPT^ I

25. ALFA-FENILETILFORMAMIDA
A una mezcla de formiato amónico y formamida



preparada con 176 g. de ácido fórmico 8 %  y 153,6 g. 
de carbonato-carbamato amónico, o en su. defecto ana 
mezcla equivalente de formiato amónico y formamida, se 
le adicionan 120 g. de acetofenona. La mezcla se calienta 
progresivamente hasta alcanzar los 185SC y se tiene a esta 
temperatura durante 4 horas. Al alcanzar los 18$ac, en el 
destilado han sido recogidos unos 20 g. de acetofenona.
Se deja enfriar la masa homogénea de color ambarino y adi­
ciona agua, agita y decanta la fase no acuosa superior,

10. pesando unos 135/140 g., la cual se destila a presión re­
ducida, eliminando primero la humedad y recogiendo de 
25/30 g. más de acetofenona, en tbtal de 45/50 g. utiliza- 
bles en otra operación. A continuación se rectifica reco­
giendo la fracción que pasa a 2 a 3 mm. de 1433-14630, pe- 

15. sando 78,5 g. de alfa-feniletilformamida con un rendimien­
to del 9p%, la cual solidifica a temperatura ambiente for­
mando cristales blancos compactos con F = 40/4230.

EJEMPLO II
i '

p-TOHJENSULFONATO ALFA p-NITROFENILETILAMINA

20. A una solución enfriada a 0*C, preparada con
74,5 g. de alfa-feniletilformamida, 60 mi. de anhídrido acé­
tico y 80 mi. de ácido sulfúrico, se le adiciona lentamente 
y con agitación una mezcla de 30 mi. de ácido nítrico con­
centrado y 30 mi. de ácido sulfúrico, regulando la tempe- 

25. ratura entre 53/103C. Luego se tiene agitando durante 6 
horas a 153C y vierte sobre una mezcla de hielo/agua; se
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^  ¡íh -i ^ si ---55, . . ty -4Í/ j,decanta la fase de color naranja oscuro y adicionan 1000 
cc. de solución de ácido clorhídrico del 8%, y 100 grs. 
de ácido p-toluensulfúnico cristalizado, calentando a 
suave reflujo durante unas tres horas, obteniendo una so- 

5* 1ación la cual es decolorada eon carbón activo y filtrada
en caliente, por enfriamiento a 10S/15SC cristalizan 160 g. 
de p-toluensulfonato- de alfa-p-nitroféniietilamina en agujas; 
blancas muy ligeramente amarillas con R* 237,5^/39,$ac 
y rendimiento del 9 % .  Con la misma técnica es obtenido el 

10. .p-toluensulfinato de alfa-p-nitrofenil-etilamina. - - - -

EJíMPLO III

p-TOLUÉNSULFONATO-ALFA-AMINO-p-NITROFENACILO

Se suspenden 168,5 g. de p-1oluensulfonato-alfa- 
p-nitrofeniletilamina en 250 mi. de agua y 100 mi. de bence- 

15. no, agitando se añaden 65 mi. de solución de hidróxido só­
dico al 30% y 24 g; de bicarbonato sódico. A continuación 
enfriando a Ose se pasa una corriente de cloro basta que 
prácticamente se ha disuelto todo el bicarbonato, y el pH 
se mantiene a 7. durante toda la operación, siendo al fi- 

20. nal 6; en pequeñas porciones se va adicionando bicarbonato 
hasta completar un peso de 84/86 g. Ocasionalmente puede 
producirse un precipitado de p-toluensulfonato sódico, el 
cual se redisuelve adicionando más agua, si bien ello no 
presenta ningún inconveniente. - - -  - -  - - _______



canta de la acuosa, seca con sulfato sódico anhidro y 
adicionan a ""a temperatura de 6520 una solución de 6o g. 
de metóxido de sodio en 250 mi. de metanol, destilando a 
continuación la aze&tropa, el residuo concentrado es aña­
dido lentamente agitando a temperatura ambiente sobre una 
solución de 800 mi de ácido clorhídrico al 10% y 90 g. 
de ácido p-toluensulfónico cristalizado, después de 30 mi­
nutos es elevada progresivamente la temperatura basta al­
canzar los 609/6530, se enfria a 1530 y filtra obteniendo 
153,5 g. de p-toluensulfonato alfa-amino-p-nitrofenacilo 
de color blanco ligeramente amarillo con 2283/23020 
(d) y rendimiento del 86/90%. De la misma forma es obte­
nido el p-tolaensulfinato alfa-amino-p-nitrofenacilo 
F= 164-6620 (d).-------r - - - -------- ----------------

EJEMPLO IV
SULFONATOS Y SULFINATOS ALFAFENILETILAMINA

a) Preparada la alfafeniletilformamida bruta según 
el ejemplo 12, decantada de la fase acuosa y lavada, se le 
adiciona 150 mi. de ácido clorhídrico concentrado y calien­
ta a reflujo durante 6o m. Se decolora con carbón activo y 
filtra, ajusta pH ** 6 y adicionan 220 g. 3-nltro-4-metil- 
benceno sulfonato sódico, agitando por espacio de 15 m., 
inmediatamente se produce un precipitado, enfria a 5-10ac, 
filtra y seca obteniendo 303 g. de 3-nitro-4  metilbeneeno- 
sulfonato alfa-feniletilamina; cristales blancos ligera-



mente amarillentos, F-? 181-3BC

b) Si en lugar de añadir el anterior sulfonato sódico, 
al hidrolizado de la alfa-feniletilfonnamida, se adicionan 
160 g. de p-toluensulfinato sódico, se obtiene un precipi­
tado cristalino, color blanco de p-toluensulfinato-alfa- 
fenilet ilamina F= 155-60SC. - - - - - - - - - - - - - - -

o) La alfa-feniletilformámida se calienta con 400 g. 
de solución de ácido clorhídrico conteniendo 200 g. de 
ácido alfa-naftalensulfónico, durante 30 m. En el trans­
curso de la remoción, se obtiene una solución que después 
se enturbia* Se enfria, ajusta pH = 6 y decanta el aceite 
formado, lava con agua y en reposo después de algunas 
horas cristaliza en agujas blancas F^ 187-9030. --- ---

d) Una solución alcohólica de 92,7 g. de p-nitro-alfa- 
cloroetilbenceno, es saturada con amoniaco gaa y deja 24 h, 
a temperatura ambiente* Se destila el alcohol, siendo re­
cogido el exceso de amoniaco desprendido en otra solución 
alcohólica de p-nitro-alfa-cloroetilbenceno, Al residuo se 
le adicionan 500 mi. de agua y 45 g. de ácido sulfúrico, 
agita y filtra recogiendo 23 g. de p-nitro-alfa-cloroetil- 
benceno. A la solución acuosa se adicionan 76 g. de ácido 
p-toluensulfónico a 60SC, por enfriamiento rápido y agita­
ción la masa se cuaja, filtra y lava, obteniendo 120 g. 
secos, color blanco débilmente amarillo, F= 237,5-39,530; 
rendimiento 95%. - - - - ----------------------------

Habiendo descrito suficientemente las características
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cas del presente procedimiento, se hace constar que en el 
mismo podrán introducirse cuantas variantes de detalle 
pueda aconsejar la practica y la experiencia, siempre que 
no modifique su esencialidad que es la que se concreta en 

5. la primera dé las reivindicaciones que siguen, ya sea con­
siderada aisladamente, ya lo sea en combinación con una o 
varias de las reivindicaciones restantes^ -------------

N O T A

Se declaran de novedad y propiedad para España, 
10. las siguientes: --------------------- - - - - - - - - - -

R E I V I N D I C A C I O N E S

i a.- Procedimiento de obtención de sulfonatos y 
sulfinatoe de alfa-feniletilaminas y alfa-aminofenacilos,
caracterizado por el tratamiento de soluciones aouosas de 

15, ácidos inorgánicos de las aminas, con ácidos eulfónicos
o sulfínicos, sus sales alcalinas c alcalinotérreae, como 
tales sustancias o en medios acuosos, o ácidos eulfónicos 
de hidrocarburos policiclicos condensados. - - - - - - -

2a.- Procedimiento de obtención, según la anterior 
20. reivindicación, caracterizado por someter una solución del

producto de reacción de N-dicloraminas con alcohólidos metá­
licos en disolventes orgánicos, con ácidos arilsulfonicos 
o arilsalfánicos o sus sales en presencia de ácidos inorgá­
nicos, para obtener nuevos compuestos de fórmula general:

25. R*
R
^   ̂ ^LrCO-CEg-NHg HO^S-

R.



tayentee como loa grapas CH^,-CI^-CH^, NHg, OH^SO^, 
*SO^H, NOg y otros, podiendo ser representados indistin­
tamente y al hidrógeno, siendo el sabíndice (x) ígaal a

3* dos o tres. - - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  -

38.- Procedimiento de obtención según la anterior 
reivindicación, caracterizado por hacer reaccionar aril- 
salfonatos o arilsalfinatoa de alfa-feniletilamina en me­
dio acaoso de bases inorgánicas con cloro a temperatara 

10. de -$ac a loso para obtener N-dicloraminas. —  - -----

48.- Procedimiento de obtención, segán la anterior 
reivindicación, caracterizado por hacer reaccionar la so- 
lación de ócidps inorgánicos de alfa-feniletilaminas con 
ácidos arilsalfónieos o arilaaliinicos, sus sales como ta- 

15. les o en salaciones acuosas para obtener los nuevos com­
puestos de fórmula

20.

*6
B5

dada en la 28 reivindicación^

58.- procedimiento de obtención, según la anterior 
reivindicación, caracterizado por hacer reaccionar ana so- 
lación clorhídrica o salfáriea de alfa-feniletilamina-p- 
metilsalfona con ácidos arilsalfónieos o arilsalfinicos,
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3 3 * * '

para obtener loe nuevos compuestos de fórmula

CH
CH pSOp- ̂  ^  . HÔ .S- ̂  y-CH,

donde (x) ee igual a dos o tres y R igual a hidrógeno o 
nitro.

5*

10.

15.

6s.- Procedimiento de obtención, según la reivin­
dicación 49, caracterizado por ¡someter las alfa-p-nitrofenil 
etilamidas a temperaturas de 609/10090 en medios acuosos de 
ácidos inorgánicos con ácidos p-toluensalfúnicos o tolaen- 
sulfinicos para obtener el p-tolaensulfonato o p-toluensul- 
finato de alfa-p-nitrofeniletilamina. - - - ---------

79.- Procedimiento de obtención, según la anterior 
reivindicación, caracterizado por nitrar las alfa-feniletila. 
midas con mezcla sulfon^trica a temperaturas de 09-259C, 
diluir en agua el producto de la reacción, y someter a tra­
tamiento térmico de ácidos inorgánicos en presencia de áci­
dos arilsulfónicos o arilsulfínicos para obtener los nuevos 
compuestos de fórmula:

CHg
NO2- ̂  ^ -QP-NBg HO^S- y

R
-CR^

en la que (x) es igual a dos o tres y¡ R igual al hidrógeno 
o nitro. - - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -

89.- Procedimiento de obtención, según la anterior 
reivindicación, caracterizado por aislar la alfa-feniletil-

20



formamida por rectificación del producto de la reacción 
de la acetcfanona y mezclas de formiato amónico y formamida

riores reivindicaciones, procediendo a la combinación de so 
lociones de ácidos inorgánicos de aminas con ácidos sulfóni 
eos o sulfinicos para la obtención de nuevos sulfcnatos c 
sulfinatos de alfa-feniletilaminas y alfa-aminofenacilo.- 

102.- "PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE SULFONATOS Y 
SUDFINATOS DE ALFA^FBNILBTIL-AMINAS y ALFA-AMINO-FENACILOS"

presente memoria que consta de catorce hojas, foliadas y 
mecanografiadas por una sola de sus caras.

92.- Procedimiento de obtención, según las ante-

Todo ello tal como se describe y reivindica en la

8 3 %6í R64
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