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"PROCEDIMIENTO PARA IA OBTENCION
DE 2-(2,3,5,6-TETRAMETIL-BENCIL) -2~
PROPILAMINA".

@%&Jan{w CIBA SOCIETE ANONYME, entidad suiza,
residente en: BASILEA, Suiza.

La presente invencidn se refiere a la
obtencidn de 2-(2,3,5,6-tetrametil-bencil)-2-pro-
pilamina de férmula:
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y ospecialmente & sus sales de adicion de decido.

Las sales de adicidn de 4cido son espe-
cialmente las seles de adicidn de dcido de aplica-
cidn farmacéutica con dcidos inorgdnicos, tales co-
mo el &cido elorhidrico, bromhidrico, sulfdrico,
sulfeminico, fosfdrico, nftrico o perclérico,o con
dcidos oarbox{licos orgdnicos, especialmente los
dcidos carbox{licos alifdticos, o con doidos sulfd-
nicos orgénicos, tales como el dcido Pérmico, acé-
tico, propidnico, suceinico, glicdélico, léetico,
mélico, tartdrico, cf{trico, maleico, hidroximaleico,
pirdvico, metanosulfdonico, etanosulfénico, hidroxi-
etanosulfénico o etilenosulfdénico, as{ como con me-
tionina, triptofano, lisina, arginina o dcido ascor-
bico, pero tembién con &eidos carboxilicos o sulfd-
nicos alicfclicos, aralifaticos, aromdticos o hete-
rociclicos, tales como el dcido hexahidrobenzoico,
fenilacético, benzoico, p-eminobenzoico, antranflico,
p-hidroxibenzoico, salic{lico, p-aminosalicilico,
emboico, p-clorobenceno-sulfdnico, toluenosulfdnico,
naftalinsulfénico o sulfanflico.

El compuesto de la presente invencidn y
sus sales muestran veliosas propiedades farmacoll-
gicas, Tienen propiedédes represoras del apetito,
sin provocar estimulacion. Estos efectos se pueden
demostrar, por ejemplo, a base de uwva disminmcidn
del sumento del peso y en, por lo demds, un compor-
tamiento normel en las ratas que reciben una dosis
intraperitonal de aproximadamente 0,002 hasta apro-
ximadamente 0,02 g/kg por dfa, preferentemente al-
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rededor 0,01 g/kg por die del mmevo compuesto, por

ejemplo, en forma del hidrocloruro o del acetato,

as{ como a base de una toma de slimentos mds redu-
clda en monos que, antes de efectuarse los ensayos
para el control del comportamiento influenciado por
el alimento, reciben aproximadamente la misma dosis
de estas sales. Los compuestos de la presente inven-
cién, especialmente las sales solubles en agua de

los mismos, son en los mismos ensayos tembién activos
en una administracidon peroral en una dosis de aproxi-
madamente 0,01 hasta aproximademente 0,1 g/kg por dia,
especialmente desde eproximademente 0,02 hasta apro-
ximedamente 0,08 g/kg. por dfa. Estos efectos, son

por si especialmente destacados en el acetato o en

t

una mezcla del hidrocloruro con aproximademente 0,5
g de bicarbonato sdédico, Los compuestos de la pre-
sente invencidn se pueden emplear por lo tanto, como
represores del apetito, especialmente para el trata-
miento de excesos de peso y fendmenos similares.
Ademés se pueden emplear tambien como productos in-
termedios en la obtencidn de otros valiosos compues-
tos, especlalmente productos farmacéuticos.

Los compuestos de la presente imvencidn,
se pueden obtensr segin métodos en si conocidos,
por ejemplo:
a) transformandc en un 2-(2,3,5,6~-tetrametil-bencil)
~2-X-propano, donde X significa un radical transfor-
mable en un radical amino, el radical X en el radi-

cal amino, o
b) sustituyendo en un 2-amino-2-metil-1-(2,3,5,6-
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tetrametil-fenil)-1-Y-propano, donde Y significa un
resto intercambiable por hidrdgeno, el radical Y por
un étomo de hidrdgeno y, si se desea, una base libre
obtenida se transforma en una sal o una sal obtenida
en la base libre o en otra sal.

Un: radical X es por ejemplo, un radical
isocianato, isotiocianato, ureido o acilamino,donde
acilo significa el resto ac{lico, por ejemplo, un
deido carbox{lico o sulfdénico, o el deido carbdmico,
pero también un radicel nitro, nitrose, bencilamino
o un radical hidroxi esterificado, capaz de reaccidn,
tal como un &tomo de haldgeno o un radical sulfoniloxi
orgénico; los restos de los dcidos carboxflicoes ¥y
sulfénicos son especialmente aquellos de los dcidos
arriba mencionados.

La transformecidn de los radicales isocia-
nato, isotiocianato, ureido y acilamino en el radical
emino se puede efectuar por hidrdlisis, bien bajo
condiciones neutras, por ejemplo, con agua, o prefe-
rentemente en presencia de 4cidos o bases, tales
como &cidos minerales, por ejemplo, el dcido clor-
hidrico o sulfirico o dcidos carboxflicos o sulfd-
nicos orgénicos, as{ como de hidrdxidos o carbona-
tos de metal alealino, por ejemplo, hidrdxido sddi-
co o carbonato potésico. Ciertos radiceles acilamino,
tal como por ejemplo, el radical f£talimido se pueden
transformar también mediante hidracindlisis en el
radicel amino. Un radical nitro, nitroso o bencil-
amino se transforma en el radicel amino mediente re-

duccion, por ejemplo, con hidrdgeno naciente o cata-
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1{ticamente activado, tal como hidrdgeno producido
por elsctrolisis o la reaccidn de metales, por ejem-
plo, cinc sobre medios cededores de hidrdgemo, tales
como &cidos y/o alcoholes, o mediante hidrdgeno ac-
tivado con niquel Raney, platino o paledio. La trans
formecidn de un radicel hidroxi esterificado, capaz
de reaccidn, en el radical amino se efectua mediante
tratemiento con amonfaco o con un medio cededor de
amonfaco, tal como hexemetilentetramina o sales amo-
nicas, por ejemplo, carbonato aménico, 0 con una ami-
da de metal alealino, tal como por ejemplo, amida
s6dica. En esta reaccidn se ha de tener espscial con-
sideracidn que el material de partide es bastante
inestable y que por esta rezdn, se han de emplear
tenmperaturas bajas.

El radical Y es por ejemplo, un radical
hidroxi libre o esterificado, capez de reaccion, tal
como uno de los sustituyentes arribe mencionados.

Se puede sustituir mediante reduccidn o eliminacidn
reductiva, por ejemplo, mediante tratamiento con hi-
drdgeno naciente o catel{ticamente activado, si es

necesarlio en presencia de una base adecuada, tal co-
mo un carbonato de metal alcalino o de metal alcali-
no térreo, o con acido yodh{drico y f£ésforo rojo, o
mediante cualquier otro medio de reduccidn adecuado.

Las reacciones de més arriba se efectian,
segin métodos en s{ conocidos, en presencia o bajo
ausencia de diluyentes, especialmente de aquellos
que sean inertes con relacidn a los reactivos y sean

cepaces de disolverlos, de catalizadores o medios de
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neutralizacidn y/o en una stmdésfera inerte, bajo en~
friamiento, a temperatura embiente o bajo calenta-
mienmto, & presidn etmosférica o mis elevada.

Segin las condiciomss del procedimiento se
obtiensn los productos en forma libre o en forma de
sus sales. Las sales obtenidas se pueden transformar
en forma en s{ conocida en el compuesto libre, por
ejemplo, mediante tratemiento con medios alcalinos
0 con intercambiadores de iones, o transformar esn
otras sales, por ejemplo, mediante tratamiento con
un intercambigdor de iones o con unas sal en presen~
cia de un diluyente en el cual un compuesto inorgi-
nico formado sea insoluble. Una base libre obtenida
se puede transformar en sus seles, por ejemplo, me-~
diante reaccion con uno de los dcidos antes mencio-
nados o, para fines de limpieza o de identificacidn,
también con compuestos écidos, tales como el dcido
pn’.crico, picrolonico, flévico o fosforotungsténico.

Ia invencidn abarce también aquellas modi~
ficaciones del presente procedimiento segin las cua~
les un producto intermedio, que se obtiene en cual-
quier etape del procedimiento, es empleado como ma-
terial de partida y se efectlan las restantes etapas
del procedimiento que faltan, o segin las cuales el
procedimiento se interrumpe en cualquier etape o los
materiales de partida se forman bajo las cordiciones
de reaccion o se emplean en forma de derivados,tales
como sales. Asi, pueden por ejemplo,estar combinadas
las caracteristicas estructurales de los materiales

de partida mencionados bajo a) y b) en un material
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de partida, por ejemplo, en un 1-haldgeno-2-metile
-2-nitro-1-(2,3,5,6-tetrametil-fenil )=propano, y un
materiel de partida de éstos se puede, en una sola
etapa, por ejemplo, mediante reduccion catalftica,
transformar en el producto deseado, pudierndo uno de
los materiales de partide mencionados bajo a) o b)
formarse intermediariamente. Los materiales de par-
tida indicados bajo b), en los cuales Y significa
un redical hidroxi, se pueden formar tembién durante
la reduccidn de los compuestos corresponiientes en
los cuales Y significa un radical oxo. Ademés, un
compuesto isociamato empleado en el procedimiento a)
se puede obtener durante una reaccion de Curtius o
de Lossen.

El material de partide se puede obtener
gegin métodos en si comocidos, por ejemplo, segin
el procedimiento mencionado en la patente USA
3.084.099 o en el J.Org.Chem.,25, 726 (1960).

Agimismo dentro del alcance de la presente
invencidn se encuentran los preparados farmacéuticos
que contienen esenclaelmente una cantidad suficiente
para lograr el efecto farmacoldgico deseado de
2-(2,3,5,6-tetrametil-bencil )-2-propilamina o pre-
ferentemente una sal de adicidn de dcido de aplice-
eidn farmacéutica del mismo o una mezcla de tales
compuestos junto con un exciplente de aplicacién
farmacéutica. Los preparados se obtienen reuniendo
el material active con un material excipiente orga-
nico o inorgénico de aplicacidén farmacéutica, segin

métodos en s{ conocidos. Por lo generel, contienen
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los preparados como méximo canbidedes iguales de

material activo y.de materisl excipiente; este 0l-
timo comprenie preferentemente la mayor parte de los
materiales contenidos. Las tebletas, cépsulas y gra-
geas son los preparados preferentes para la adminis-
tracidn oral; contienen por unidadbde dosis desde
aproximadeamente 0,01 g. hasta aproximadamente 0,1 g.
especialmente de eproximademente 0,03 g. hasta apro-
ximademente 0,05 g. de material asctivo.

Ademés del material active contienen los

preparados farmacéuticos sdlidos substancias exci-

plentes que se emplean en la forma usuel para la pre-

paracion de tales compuestos. Tales materiales exci-
pientes son aglutinantes, materiales de relleno, me-
dios de estabilizacidn u otros materiales adecuados,
y son por ejemplo, féculas, tales como la fécula del
mafz, del trigo o del arroz, agiceres, tales como la
lactose o sacarosa, el dcido estearinico y sus seles,
tales como el estearato de magnesio o de caleio, el
alcohol estearilioo, los compuestos de silicato de
aluminio~-magnesio, talco, tragacanto, acacia o gli-
coles polietilénicos. La cantidad de estos excipien—
tes puede ser muy varfada y depende hasta cierto pun-
to de las propiedades deseadas y del tamefio de los
preparados,

Igualmente se pueden preparar capsulas em-
pleéndose, si se desea, los mismos excipientes que
sirven pare la obtencidn de tabletas. Ciertos prepa-
redos de aplicacidn oral se pueden emplear también

para producir un efecto represor més prolongado ¥
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que perduren durante un mayor periodo de tiempo.
As{ contienen por ejemplo, las tabletas, tal y como
se describen en la patente USA Ne 2,.887.438, el ma-
terial activo soportado por un micleo ceroso (para
la absoreidn gradual en el intestino) alrededor del
cual se ha prensado una mezela de greamlado del ma-
terial activo con un meterial excipiente (para la
absorcidn immediatemente en el estdémago). Las cépsu-
las para producir una durscidn més prolongada del
efecto pueden contener también pequefias p{ldoras en
las cuales el material activo esté rodeado de envol-
ventes que se descomponen en forma distinta. Estos
preparados de larga duracion de la eficacia se pue-
den obtener segin métodos en s{ conoecidos.

Otros preparados farmacéuticos adecuados
son por ejemplo, los elixires de aplicacidn oral o
las soluciones de aplicacidn parenteral que,emplean-
do materiales exciplentes adecuados se obtienen segﬁn
métodos en s conocidos. Elixires, son por ejemplo,
soluciones acuosas del material activo que contienen
una pequefia eantidad, aproximadameﬁte 5%, de etanol
as{ como azicar o suceddneos del azicar,saboreadores
y/o colorantes., Teniendo presente la solubilidad en
agua de las sales de adicidn de dcido del meterial
activo contienen las soluciones parenterales agua
purificada como disolvente mis importante; otros in-
gredientes que son edecuados para la preparscidn de
inyectables son los estabilizadores, teles como los
medios antioxidantes, por ejemplo, latioirea, el

sulfuro sédico, bisulfito sdédico, dcido asedrbico,
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hidroecloruro cisteinico, sulfoxilato de fordlildehido
sédico, minotioglicerina o tiosorbitan, soluciones
de tampones, tales como Adcido acético y acetato sd-
dico, ftaelato potdsico e hidrdxido sédice, fosfato
écido, monopotésico y fosfato dcido disddico, o
fosfato écido monopotdsico e hidrdxido sdédico, sa-
les para la obtencidn de soluciones isotdnicas, ta~-
les como cloruro sodico, asi como carbonato sdédico.
Le invencidn se describe con més detalle

en los ejemplos siguientes. Las temperaturas estén

indicadas en grados centigrados.

EJEMPIO 1 —

A 6,7 cc de acido acético glacial se agre
gan enfriando y agitando 2,76 g de ciamro sdédico y

la solucidén obtenida se mezcla, agitando, con una
solucidn de 6,7 cc de &cido ameético glacisl en 7,75
cc de dcido sulférico concentrado. Con bastante ra-
pidez se agregan 10,6 g de 2-(2,3,5,6-tetrametil-
bencil)-2-propano con 1o que la temperatura sube es-
ponténeamente. La mezcla de reaccidn se vierte Qns
tonces sobre agua de hielo, mediante adicidn de car-
bonato sbédico, se neutreliza y se extrae con éter,
La solucidén orgénica se lava con agua, Se seca § se
evapora y el residuo, que contiene la N-formil-2-
(2,3,5,6-tetramotil-bencil)-2-propilamina, se calien
ta en el bafic de vapor durante 90 mimtos en presen-
cia de 50 cc de solucidn 6N de dcido clorhfdrico.

Se precipita enfriando , el hidrocloruro de la 2-
(2,3,5,6-tetrametil-bencil)-2-propilaming; ésta se
filtrae y se reoristalize en etanol. P.f. 295-2978,

v
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El material de partida se obtiene como
gigue:

Una mezela de 110 g.de dureno, 53,5 g. de
una soluecidn acuosa al 37% de formaldehido, 250 cc
de dcido acético glaciel y 550 ce de dcido clorhi-
drico concentrado se calienta durante 6 horas a T02;
después de 4 horas se agrega una cantidad adicional
de 22 g. de solucidn de formaldehido. Despuds de de-
Jjar reposar a tempersatura ambiente durante la noche
se vierte la fase scuosa ¥y el residuo sdlido se di-
suelve en benceno. La solucidn orgénica se lava con
una solucidn acuosa de bicarbonato sddico y con agua,
se Seca y se evapora y el residuo se destila, con lo
que & 150-1542/27 mm Hg se obtiene el cloruro 2,3,5,6-
tetrametil-bencilico, P.f. 63652,

Una mezole de 20 g. de cloruro 2,3,5,6-te-
trametil-bencilico en 250 cc de etanol y 50 g de cia-
miro potdsico en 90 cc de agua se hierve durante 2
horas al reflujo. Después de enfriar se vierte la mez
cla de reaccidn en una cantidad grande de agua y el
ciamro 2,3,5,6-tetrametil-benc{lico sblido, obteni-
do, se filtra y se recristaliza en metanol, P, f.
86-88¢2,

Una mezcla de 65 g. de cianuro 2,3,5,6~
~tetrametil-benc{lico, 100 cc de etanol al 96% y 30
cc de deldo sulfirico concentrado se hierve al re-
flujo durante 17 horas, después se diluye con 150 ce
de egua. El material organico se extrae con éter, la
solucidn orgénica se lava con agua, con uns solu-

cidn acuosa al 10% de sosa y mevamente con agua, se
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siduo se recristaliza en etanol y se obtiene el
(2,3,5,6-tetrametil-fenil)-acetato ot{lico, P. f.
17-498.

" Uma solucidn de 28 g. de (2,3,5,6-tetrame-
til-fenil)-acetato etflico en 100 cc de tetrahidro-
furano seco se vierte, gota a gota y agitando, a la
solucidn etérea de un reactivo de Grignard formado
de 12,25 g. de magnesio y 73,5 g. de yodometano en
175 ¢c de éter. La mezcla de reaccidn se hierve du~
rante 6 horas al reflujo, después se deja reposar
durante la noche a temperatura ambiente y mediante
adioidn de una solucién acuose saturada de cloruro
aménico se descompone. La solucidn organica se aeparé,
se seca sobre sulfabo de magnesio y se evapora; el
residuo se destila y & 135-1382/14 mm Hg se obtiene
el 2—(2,3,5,G-tetrametil-bencii)—2—propano deseado.

EJEMPLO 2 ~

Una mezcla de 11,3 g. de hidrocloruro de
2-amino-2-metil-1-(2,3,5,6-tetrametil~fenil)~propanol,
2,7 g. de £3sforo rojo y 25 cc de dcido yodhidrico el
57% se hierve al reflujo durante 24 horas y después
se vierte en 100 cc de agua. La mezcla obbtenida se
filtra, el filtrado se alcaliniza con solucidén acuo-
sa al 50% de sosa cdustica y se extrae con éter. EL
extracto orgénico se lava con agua, Se seca y evapo-
ra y la 2-(2,3,5,6-tetrametil-bencil)=2~propilemina
obtenida, aceitose, se transforms en swu hidrocloruro
mediante tratamiento con solucidn etandlica 10N de

dcido clorhidrico, y que se recristaliza en etanol.
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EL producto obtenido es idénbtico al del Ejecplo 1.

El material de partida se obtiene como
gigue:

A unsbolucidn de 3,1 g. de sodio en 240 cc
de metanol se agrege una mezcla de 187 g de 2-nitro-
propano y 100 g de 2,3,5,6-tetrametil-benzaldehido;
le mezcla de reaccidn se deja reposar durante 24 ho-
ras a temperatura ambiente y después se acidifica
con 4cido acético. EL exceso en metanol se destila,
el residuo se disuelve en éter y la solucidn orgéni-
ca ge lava con una solucidn acucsa de bisulfito sd-
dico y agua,se seca y se evapora. El 2-metil-2-nitro-
-1-(2,3,5,6-tetrametil-fenil)-propanol en bruto obte-
nido se disuelve en una mezela de 125 oc de otanol,
130 cc de 4cido acético glacial y 165 cc de agua y
agitando se trate con 65 g de polvos de cine. La mez-
cla de reaccidn se calienta duramte 6 horas a 70% y
después se diluye con 350 cc de agua y se filtra, El
filtrado se alcaliniza con solucidn acuosa al 50 %
de sosa cdustica y se extrae con éter; el extracto
orgénico se acidifica con solucidn etandlica 6N de
dcido clorhidrico con lo que se precipita el hidro-
cloruro del 2-amino-2-metil-1-(2,3,5,6-tetrametil-
fenil)-propanol.

EJEMPLO 3 -

A una solucidn de 4 g. de 2-(2,3,5,6-tetra~
metil-bencil)-2-propilamina en 10 c¢c de acetona se
agrogan 1,17 g. de éecido acédtico glacial. Ia mezcla
se diluye con 10 cec de acetona,el material sdlido se

separa por filtracidn y se lava bien con acetona; el
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acetato de la 2-(2,3,5,6-tetrametil-bencil )~2=pro-
pilamine obtenido funde a 154-1572,

EJENPIO 4 -

A una solueidn de 2,5 g. de 2-(2,3,5,6-
~tetrametil~bencil)~2-propilamina en una cantidad
suficiente de etanol caliente se agrega una solucidn
etandlica concemtrade de 0,4 g, de 4cido d-ldctico.
Despuds de enfriar se separa el precipitado por fil-
tracidn y se lava con etanol frio; el d-lactato de
la 2-(2,3,5,6~tetrametil~bencil)-2-propilemina obte-
nido funde a 165-1672.

En forma similar se obtiene, empleanio can-
tidades equivalentes de la base y del &cido, las si-
guientes sales de la 2-(2,3,5,6-tetrametil-bencil)- |
~2~-propilamina; el glicolato p.f. 170-1712; el sulfa-
nato, p.f. 195-1962; el sulfato, p.f. 209-2122; el
nitrato, p.f. 213-2152; el citrato dibésico, ﬁ. £.
164-1652; el citrato monobésico, p.f. 174-1762; el
d~tartrato, p.f. 202-2042; el ciclohexansulfonato,
p.f. 2002; el p—toluenosﬁlfonato, p.f. 188-1912; el
d-mslato,p.f. 186-1902 y el malonato, p.f. 180-1812.

Al emplesr une solucidn etérice de la ba-
se libre y una solucidn etandlica del dcido corres-
pondiente se obtiene el metanosulfonato, p.f. 1759,
y el maleato, p.f. 1952 de la 2-(2,3,5,6~tetrametil-
bencil)-2-propilamina.

EBJEMPLO 5 -
Tebletas que contienen 0,05 g. del mate-

rial activo, se obtienen comod sigue:
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Componentes (para 10.000 tabletas):

beneil)-2-propilamina 500 g.
Laoctosa 1210 g.
Tragacanto 50 g.
Talco 50 g.
Féeula de mafz 50 g,
Estearato de magnesio 140 g.
Etanol al.50 % QeS.

Le 2-(2,3,5,6-tetrametil-bencil}-2~-propilamina, el
tragacanto y 1000 g. de la lactosa se mezclan en un
mezclador adecnado & una masa homogénea. Se mgrega
el resto de la lactosa y la fécula de malz y median-
te adicidn del etanol se gramla. El gramlado se
pesa a través de un molino impulsado & medis veloci-
ded y provisto de un tam{z n® 4, se seca mediante
aire deshumedecido en circulécién y muevamente se
pasa & través de un molino con un tem{z no 2. B
gremiledo desmemuzado Se mezcla en una nezcladora
con el talco y el estearato de magnesio y la masa

obtenida se elabora en tebletas de 0,2 g. de peso.

EJEMPLO 6 —

Tabletes que son adecuadas para ceder en
forma prolongeda el material activo y que en el
micleo conbtienen 0,067 g. ¥y en la envoltura 0,033 g.
de este ultimo se'preparan como sigue (10.000 tabletes).

Componentes pars el nicleo:

Acetato de 2-(2,3,5,6-tetrametil-

beneil )~2~propilamina 670 g.
Cera de carnauba 655 g
Alconol estearflico 655 g

Estearato de magnssio 20 &g.
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Le cera de carnauba y el slcohol estearilico se fun-
den conjuntamente, se agrega el acetato de 2-(2,3,5,
6-tetrametil-bencil)=2-propilamina y le mezcle se
agite hasta obtener une dispersidn unitaria. Le fu-
sidn se deja fluir sobre un cilindro refrigerado,
los copos obtenidos se pasan a través de un tamiz

n 12 y se agrege el estearato de magnesio. La mez-
cla se elebora a tabletas de miclso de 0,2 g.de peso
cada una,

Componentes del envolvente:

Acetato de 2-(2,3,5,6-tetrametil-

bencil)-2-propilamina 330,00 g.
Polietileno glicol 6000 132,50 g.
Acacis 53,00 g. *
Tragacanto 53,00 g.
Lactosa 1551,45 g.
Azicar en polvo 39},50 g
Talco 132,55 g.
Etanol al 50% QoSe

El acetato de 2-(2,3,5,6~tetrametil-bencil)=-2~propil-
amina, la acacia, el tragacanto, la lactosa, el aziear
en polvo y el taleo se mezclan conjuntamente en una
mezcladora adecuada. EL polietileno glicol 6000 se
disuelve en etanol y la solucidn se emplea para le
gramlacién de la mezcla citada; el gramlado se pasa
a través de un tamiz N2 16, se seca y nuevamente se
pasa a través de un tamf{z Ne 16. Un revestimiento de
este material (cada vez 0,265 g) se prensa slrededor
del micleo obtenido segun el procedimiento oitado; la

tableta asi obbtenida, tiene un peso total de 0,465 g.
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Descrita suficientemente la naturaleza
del invento, asi como la manera de realizarlo en
la préctica, debe hacerse constar que las disposi-
ciones anteriormente indicadas son susceptibles de
modificaciones de detalle en cuanto no alteren su
principio fundamental, sienfo 1o que constituye la
egsencia del referido invento y por lo que se soli-
cita Patente de Invencidn, por 20 afios en Espafia:
"PROGEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE 2-(2,3,5,6-
~TETRAMETTL-BENCIL)~2-PROPITAMINA" ; caracterizéndo-
se por lo siguiente: '

18, Procedimiento para la obtencidn de
2-(2,3,5,6~tetrametil-bencil )-2-propilamina, carac-
terizado porque en un 2{2,3,5,6-tetrametil-bencil)-2X-
propano, donde X significa un resto transformable en
un radical amino, el radical amino se transforma en
el radical amino, o en un 2-amino-2-metil-1-(2,3,5,6~
~tetrametil-fenil)-1-Y-propano, donde Y significa un
resto intercambiable por un dtomo de hidrdgeno, el
radical Y se sustituye por un dtomo de hidrdgeno.

28,~ Procedimiento, segin la reivindica-
cidn 18, caracterizado porque el radical X en el me-
terial de partida significa un radicel isotiocianato,
un radical ureido o un radicel acilamino,

32,~ Procedimiento, segin las reivindica-
ciones 18 y 28, caracterizado porque el radical X
se transforma por hidrdlisis en el radical amino.

4%.~ Procedimiento, segun las reivindica-

ciones 18 a 38, caracterizado porque la hidrdlisis se
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efectia bajo condiciones neutras o en presencia de
un dcido o una base,

58,- Procedimiento, segun las reivindica~
ciones 1% y 28, carmcterizado porgue un radical aci-

5e lamino X significa un radical ftalimido.

68,~ Procedimiento, segin la reivindica
cidn 58, caracterizado porque el radical X se trans-
forma por hidrocindlisis en el redicel amino.

72,- Procedimiento, segin la reivindice~

10, cidn 18, caracterizado porque el radicel X en el
material de partida significe un redical nitro, ni-
troso o bencilemino,

82.-Procedimiento, segun las reivindica-
ciones 18 & 7§, caracterizado porque el radical X ‘

15, se transforma por reduccidn en el radical amino.

92, Procedimiento, segin la reivindica-
cidn 88, caracterizado porque la reduccidn se efec-
tla con hidrdgeno naciente o catalf{ticemente activado.

108,- Procedimiento, segin la reivindica~

20. cion 98, caracterizado porque el hidrdgeno naciente
se obtiene mediante electrdlisis o mediante la reac-
cion de metales sobre medios cededores de hidrégeno.

118.~ Procedimiento, segin la reivindica~
cidn 98, caracterizado porque el hidrdgeno se activa

25, con catalizadores de niquel Raney paladio o platino.

128 .~ Procedimiento, segin la reiviniicae-
cidn 12, caracterizado porque el radical X en el ma-
terial de partide significe un radicel hidroxi este-
rificado capaz de reaccidn.

30. 138.~ Procedimiento, segin la reivindice-
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cion 128, caracterizado porque un radical hidroxi
esterificado, cepaz de reaccidn, X significa un
dtomo de haldgeno o un radicel sulfoniloxi orginico.

148 .~ Procedimiento, segin las reivindica-
ciones 18, 128 y 138, caracterizedo porgue el radical
X se transformae en el radical amino mediante trata-
miento con amonfaco o un medio cededor de amonfaco.

158 ,- Procedimiento, segin la reiviniice~
cidn 18, caracterizado porque el radicel Y en el ma-
terial de partida significa un radicael hidroxi libre
o esterificedo, cspaz de reaccidn.

168.~ Procedimiento, segin las reivindica-
ciones 12 y 15&, caracterizado porque el radicel Y
se sustituye por hidrdgeno mediante reduccidén o
disociacion reductive.

178 .~ Procedimiento, segin las reivindica-
ciones 12, 152 y 162, caracterizado porque el radi-
cal ¥ se sustituye por un dtomo de hidrdgeno median-
te tratamiento con hidrdgeno naciente o catalitica-
mente activado o mediante tratamiento con dcido
yodhidrico y £ésforo rojo.

' 188,~ Procedimiento, segin las reivindica-
ciones 18 a 178, caracterizado porque como material
de partida se emplea un compuesto que se obtiens en
cualquier etape del procedimiento como produocto in-
termedio y se realizan las etapas del procedimiento
que faltan, o el procedimiento se interrumpe en cusl-
quier etapa.

198 .~ Procedimiento, segin las reivindica-

ciones 12 a 182, caracterizado porque los materia-
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les de partida se forman bajo las condiciones de

reaccidn o se emplean en forma de derivados del
mismo.

208,~ "Procedimiento para la obtencidn
de 2-(2,3,5,6-tetrametil-bencil )-2-propileminay
tal y como gueda substancialmente descrito en la

presente Memoria,
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