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MEMORIL DESCRIPTIVA

Tste invento se refiere a nuevos compuestos aménicos
cuaternarlos, a su preparacién y a su uso, Mds particulan.

mente, el invento se refierc a log compuestos de la férmula
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¢onde

uwne ée los simbolos R1, R,R_ ¥y R4 representa un

2”3

5rﬁpo tetradecilico, otro representa un grupo all-
lico o un grupo alilico substituldo por alkilo
inferior, los dos simbolos restantes representan
girupo alkllicos inferilores y X representa la pors

cidn anidnica de un deido,

La expresiénm "alkilo inferior', tal como se usa
et ‘toda esta solicitud, denote un hidrocarburo saturado
que contiene uno a siete dtomos de carbono, ¥y que puede
ser de calena recta o ramificalda, por sjemplo metilo,
etilo, »ropilo, isopropilo, elc., con preferencia por
metlilo y etilo.. Los grupos e2lilicos substituldos son
gimupos alllicos en los que unc o wds hidrdgenos han sido
reemplazados por grupos de alkilo inferior, como por
gjenplo monometile-alilo, Gietil-alilo y metil-isopropil-
~alilo, T2 porcidn anidnica de los nuevos compuestos cuas~
ternarios puede ser el anidn de cualgulera de los 4cidos
usuales, lo mismo orgdnicos que inorgénicos, como por
ejeplo clore, biono o yodo, © el anidn de un dcido
organico provisto de azufre, en especial un dcido sule
fénico como el 4eido metem-sulfénico, el 4cido bencen-
~sulfdénico o el decido toluens-sulfdnico. Se prefieren en

particular el cloro, el bromo y el 4cido metan-sulfdnico.
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En su aspecto de procedimiento, este invento implir
ca la preparacidn de log compucstos de la férmula I por

cugternizacidn de una amins tereiaria de la férmula

TN

con un compuesto de la férmula
RgZ IIT

conle R1, Re, R3 N R4 tienen el mismo siznificado

gue antes,

4l eiectuar la rsaccidn cuaternizadora, se prefiere
utilizar 1z amina terciaria ¢e la férmula IT y el compuesto
de la férmula IIT en cantidages aprozimsdamente equimolares.
La rceccidén se efcctda convenlenbtemente en presenciads un
disolventc inerte, por ejemplo acetona, aleohol, acetato de

otilo, dimetil--formamida o éter de petrbdleo. La temperatura
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de la reaccién no es critvica, aunqus sc prexiere actuar a

tcunerature clevada, a sor posible a temperaiura entre unos

50eC v unos 1308C,

Fn una nodglidad preferida, la reaccidn cuaternizadora
sc efectia con un compuesto do la Sdérmula III, donde R4 es un

srupo alflico o un arupo alllice substituléo por alkilo infe-

K

Tas apinas tercilerias de la Loérmula IT que se emplean
como materisles Ge partifda son esencia substencias conocidas
vy vuelen Drepararse Ge manera orGinaria por introduccidn ée

-

los grupos (eseafos en aminas primarias o secundarias.
! a0

Loz compusstos aménicos cuaternavios de este invento
son Utiles como azentes funsicidas o fungistd

ticos. Tn par-
ticular, son zctivos contra los dermatdfitos que causan prefo-
minantenentec micosis ée los pies (por ejemplo, Trichophyton
nentasrophytes, Trichophyton rubrun y Epidermophyton floccosum),
asl como tambidén contra otros derméfitos {por ejemplo Tricho-
vhyton schoenleinii y Hicrosporun canis). Tambidn son téxi-
cos para los fermentos como Candids albicans, para los

hon;;os mohosos como Asperzillus funisatus y para bacterias
como Streptococci; Stphylococei, Coli y Pyocyaneus., Como
Puede verse vor las actividades expuestas, estos compuestos
nanifiestan un amplio espectro antimicrobiano. Dado que la

micosis de los pies puele Gepender al mismo tiempo de fermen—
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tos ¥ bacteriss, los compucstos agul detallados son particu-

larnonte 1ddéncos para esto indicacidn,

Los compucstos de cste invento son dtiles como medi~
camentos, por eiciplo en Forma Ge preparados farmacéuticos
que los conten _an en cantilades de un 0,2 a 5% cn mezcla
con vehiculos rarmacéuticos inerdes, orjdnicos o inorgénicos,
aptos narz aplicacidn local, como poir ejenplo agua, gelatina,
lactosa, almildn, estearato Ge nagnesio, talco, aceites vege~
tales, zomas, polialliilsnslicoles, vaselina, ete, Los pre-
paratos farmacéuticos pueten elaborarss en forma pulverulens
ta o cn fornz lfcuwlis, poxr ejemplo Ge soluciones, suspensio-
nes, eiulsiones o asrosoles. Pucten contener coadyuvantes,
como asentas piressrvetores, cstabilizadores, humectantes o
emulgentes o amortlpualores. Asimismo pueden contener otros

materisles Gu valor berapdluiico,

Los ejemplos que simucin sirven para ilustrar el
invento, pero no lo limitan, Todas las temperaturas estdn

en srados Centizrados,
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EJBIPIO 1.

160 5 Qe n-tetradecil-diactilanina se disolvieron
en 500 cc de éter de petrdleo (ds gama de cbullicidn
40-452) ¥ se trataron con 55 & de biromaro dg alilo, Se hirviéd
1la mezcla en reflujo duraznte 5 horas y lucgo se la dejé
reposar durante la noche. il 21z sigulente, se separd por
filtracidn la pasta blanca obtenida, sc la lavé con &ter de
petrfleo.y se la secd on vaclo sobre pentdxido fosférico.
Se obtuvo bromuro &e n~tetradecil--alil-dimetil-amonio, en

forma de un polvo blanco e higroscépico, de punto de fu-

glén 61-63¢,

RJELPLO 2.

s
3

yute

100 e N~te

(15
~

radecil~Gimctilanina se digolvieron
en 300 cc Gc acetona, se trataron con 40 g de cloruro

de alilo y se calentd la mezcla en reflujo durante 5 how-
ras. Se Cestlld el disolvente, se triturd el resicduo sbli-
Co con éter ¢ petidleo y se filtrd. Lusze se lavd con

“

de petrdleo ¥ se secbd en vaclo sobre pentéxido Fose

-

=

éten
fbrico, 8Se obluvo cloruro de n=itetraiecil~alildimetil~amno—
nio, en forma de un polvo blanco e higrosedpico, de punio

dc Tusién 144-147¢€,
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100 g de n-betradecil-dictilanine se disolvicron
en 300 ce Ge acectona, se trataron con 50 g de bromuro
Ce alilo y se calentaron en reflujo durante 8 horas. Desw
Pués .Ge eveporar la acctona, se Cisolvid el residuo en
500 cc de netanol acuoso al 80% y se extrajo esta solucién,
pPor tres veces, con 200 cc de &ter de petréleo (e gama
e edullicidn 40-45¢) cala vez. Se concentrd en veclo la
solucidn metandlica y se secd el resicuo en vaclo., Se ob..
tuvo bromurc te n-tetradecilwalil.-dietil-amonio, en' for—
na de un polvo higroscdpico y de color gris claro, con

punto de Tusidn 63-66¢,

100 g dc¢ n-tetradecil-dimetilamina se disolvieron
en 400 ce de zcetona, se trataron con 70 g de brommro de
Gimetilalilc y se calentd la wmezela en reflujo durante 5
horas. Despuds dc¢ la evaporacidn Gel disolvente, se disolvid
el residuo en 500 cc (e metanol acuoso al 80% y se exirajo
la solucidn metanblica, por tres veces, con 200 cc de dter

Ge petrbleo (de gama Go ebullicibn 40-45¢) cada vez. Se

concentrd 1a solucidn metendlica ¥ se secd el res duo en vacio.

Se¢ obtuvo bromuro dc n-tetradecil-Ginetilalil--dimetil-gmonio,
en Jorma (e un polvo higroscépico y de color zris claro, con

punto ¢e fuscidn 58-60¢,
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TIEMPLO B

o AW

1.

Preparacidn e paste (e la composicidn gue siw

bromuro de ne-betradeeil-alil.-dimetil-

--amonlo 2,0 o
a¢ibd-ido de titanlo 3,0 g
lanolina Casodorizada 2,0 g
vaselina amarilia 3,0 &
estearina 5,0 g
alcohol cetflico 6,0
Tweon 60 5,0 &
agva fcstilada hasta 100, O g

En un baio Ge vapor, se funilieron conjunbtamente,
en las cantidades arriba indicadas, la lanolina de-
sodorizala, la vaselina amarilla, la estearina, el al-
cohol ce®bilico vy el Tween 60 (4). Fl ague caliente (a
unos 758) se afiadid &e una vez a la fusidn &, callente (a
unos 70-75¢), Se egitdé el conjunic, pava enfriarlo hasta
le tewperatura ambiente, mientras el a2zua evavorade se

resunlazeba conblnuamente por ague Cestilada ®).

8¢ mezclaron entre s la materia activa y el didxid-
¢e titanio, despuds de haberlos tanizado finamente nor

separado (C). « esta mezcla Ce polvo (C) se agregd gradusl-
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mente el subsiroto unglientoso (B) cuidanfo de que la mezcla
Ce polvo (C) se desliera bien en el substrato ungientoso (B)

v quedara finamente Cistribuido en éste, Se reemplazé el

o4

:‘ua evmpo-aq( a.

TJEIELO G,

AT O o e A o O W W

Preraracién ¢e una pomate d¢ la composicién siguien~

tas

Bromuro dg n—tetradecil--alil-Cimetil..amonio 18
Acito sillcico “derosil® 4 g
Didxido de titanio 20 g
Talco 20 g
Glicerina (pure) 20 g
spua Gestilaca hasta 100 g,

Se disolvié la subetencia activa, a unos 502, on

une cuarta parte, aproxinadamente, del asua (4).

p

Por meflo Gc un homogenelzador, se elabord en un
mortero ¢l deido sallcico, a la deuveratura aubicnie, hasta
obtoner wna aczela homogénea y lueso se combind ésta con la

L’)l .C ciilna (»D)

8e £7cG1ldé entonces la solucidn acuosa (A) a la mezcla

(B) y se homogencizd con ayuda de un homogenelzador (C).

4 1la mezcla (C) se aiiadib, en porciones, la mezcla,
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tanizade finsmsnte, (e ¢idzido de titanio y talco, Después
de cada porcibn afla’ica se procedid a la homogenelizacidn por
nefio ¢e un homogeneizador, de wmolo que se formb una pomads
fina y sin grumos. Despuds Ge reemplazar el agua evaporada,
5, 8C puso la porada acabade en bubos ¢ue fueron cerradog inie-

dlatanente,



Desorito ol objeto de la invencidn, se feclara
mievas las eirmientves relvindicecelones, con prioridad

suiza n? 13486/64 del 16 de octubre Ge 1964:

1. Proceliniento pera la preparacidn de compuestos

aménicos custernarios, de la £érmula

1
-

donfe unc de los simbolos R1, Ry, R,
3

¥y R,

r

representa un zmpo tetradecilico, otro repre-

sento un smuno alllico o un ~runo alflico subge
10. tituléo por allilo inferior, los s simbolos

restantes representan srupos alldlicos infe-

riores y X representa la porcidn anidnica de un

[
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Se con un compuesto de la férmula

R¢X

o7 R,y 34 ¥ X tiencn el mismo
J

fznificalo gue antes,

donc.a R1, R

o

2. Procefiniento como sc define en la reivindicacién
1, en el que uno ée los IUDPOS Rys Rz, Ry R4 es un Zrupo alle

3
10. 1ico.

3. Procedimientoc como se Gefine en la reivindicacibn 2,
en el gus ¢os de los grupos R1, RZ’ R3 b 34 representan grpos

metilicos.
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A. Procolimiento cciio sc dedine en las reivindicaw

ciones 1 % 3, cn el guc R, e3 un grupe alllico,

4
5., rrocefiniento como s Gcline en las relvindi..

caciones 1 a 4, «n el ¢ue X es bromo,

5. 6. Procedluaicnto como se define en la reivindica~
cién 1, que comurenle tratar a-tetralecil-dimetilamina con

brommuro de alilo,

7. Procelimiento para la preparacilén Ge compuestos

andnicos custernarios,

10.
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