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YPROCEDIMIENTO PARA TA FABRICACION DE DERIVADOS DEL
NAFTATENO™ '

" Foloitands: IMPRRIAL CHEMICAL INDUSTRIES LIMITED, entidad inglesa,
o residente en Imperial Chemical House, Millbenk,

Londres, S.,W.1., Inglaterra,

Este invento se refiere a la fabricacidn de
derivados de naftaleno dotados de actividad de bloqueo
,9 -adrenérgica y que, por tanto, son Utiles en el tra-
teamiento o profilaxis de enfermedades del corazdn, por

5, ejemplo angina de pecho o hipertensidén y feocromocitoma.
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De acuerdo con este invento se proporciona
un procedimiento para la fabricacidn de derivados de

naftaleno de la férmula,

204

0.CHp . CHOH. CHg NER

- en la que R: representa un radical alquilo- y las
sales de los mismos,.que comprende la interaccidn de

une amina de la férmule,
0 . CHZ . CHOH . CHZ 'NHZ

4

o una sal de la misma, con un compuesto de la férmula
RIX en la que RY tiene el significado antes indicado
y X representa un dtomo de haldgeno

La interaccidén puede realizarse conveniente-
mente en presencia de una base, por ejemplo una beasge
inorgdnica, tal como carbonato sdédico, y en presencia
de un diluyente o disolvente, tal como etanol, La in-
teracceidn puede llevarse a cabo convenlentemente a una
temperatura elevada, por ejemplo entre 100 y 2002C, por
ejemplo a unos 130°C,

. Como valor adecuado para X, puede mencionar-

se, por ejemplo, un &tomo de cloro, bromo o iodo.

Como valor adecuado para Rl puede citarse,
por ejemplo, un radical alquilo de no mds de é dtomos
de carbono, tal como por ejemplo el radical isopropllo.

Los compuestos especificos susceptibles de
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prepararse de acuerdo con el procedimiento a que este
invento se refiere, son, por ejemplo, l-isopropilamino-
3-(1l~paftoxi)-2-propanol y las sales del mlsmo,

Como sales adecuadas de dichos derivados
naftalénicos, pusden menclonarse, por ejemplo sales
dcidas de adicidn, por ejemplo sales derivadas de un
dcido inorgénico, tales como cloruros, bromuros, fos-
fatos o sulfatos,o sales derivadas de un 4cido orgé-
nico, por ejemplo oxalatos, lactatos, tartratos, ace-
tatos, sallcilatos, citratos, benzoatos, naftoatos,
o-acetoxibenzoatos, adipatos, maleatos o 1,1'-meti-
len~big=g=-hidroxi-3~-naftoatos, o sales con resinas
sintéticas acidicas, por ejemplo resinas de polies-
tireno sulfonado, por ejemplo "Zeo-Karb® 225 ("Zeo-
Karb" es una Merca Comercial Registrada). Las sales
relativamente insolubles por ejemplo los 1,1l'-metilen—
~big-2-hidroxi-3-naftoatod, son {tiles por proporcio-
nar niveles prolongados del medicamento en la sangre.

Los materiales de partida utilizados en el
procedimiento de este invento, pueden obtenerse como
se degcribe y reivindica en la Memoria de la Patente
N¢ 994 918 del Reino Unido, o por medios andlogos.

' BEate invento se aclara, sin limitarse en modo
alguno, por el Ejemplo sigulente, en el que las partes
son ponderales,

EJEMPLO -~ En un recipiente cerrado se calienta a 1302C
durante 20 horas, una mezele de 2,5 partes de cloruro
de l-amino=3=(lenaftoxi)=-2-propanol, 1,23 partes de
bromuro de isopropilo, 1;88 partes de carbonato sédico,

y 20 partes de etanol. La mezcla se filtra y el filtrado
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Se evapora a sequedad, a presidn reducida. El residuo m

se extrae con 25 partes de acetato de etilo y se filtra.
El filtrado se acidifica con dcido clorhidrico etéreo y
se filtra. El residuo sé;ido estd constituido por cloruro
de l-amino-3-(l-naftoxi)-2-propanol. El filtrado se en-
fria en hielo-agua hasgta la cristalizacidén completa. La
mezcla se filtra y el residuo sdlido se cristaliza en iso-
propanol. Agi se obtienen clorurc de l-isopropilaming=3-
(1l-naftoxi)-g-propenol, punto de fusidn 162-16420.
NOTA

Descrita suficlentemente la naturaleza del
invento, as{ como la manera de realizarlo en la préetica,
deﬁe hacerss constar que las disposiclones anterlormente
indicadas son susceptibles de modificaciones de detalle
en cuento no alteren su principio fundamental. También
gse hace constar que el invento corresponde & una soli-
citud de patente presentada en Inglaterra con fecha y
nimero siguientes: 31 de marzo de l§g5, ne 15707/55,
acogléndose por lo tanto a los beneficios que conceden
los Convenios Internacionales en vigor, y siendo lo que
constituye la esencia del referido invento y por lo que
se solicita Patente de Invencidn por 20 afios en Espaiia
sobre: "Procedimiento para la fabricacidn de derivados
del naftaleno"; caracterizdndose por lo sigulente:

1.~ Procedimiento para la fabricacién de

derivados del naftaleno de la férmule
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0.CH,, . CHOH. CHg ,NHRT

|
N
40

en la que Rl representa un radical alqullo de no mds

de sels dtomos de carbono, caracterizado porque com-

prende la interaccién de una eamine de la férmula,
0.CHy, CHOH. OH,_,NH
{

//Q;\;.Jw

22

o une sal de la misma, con un compuesto de la férmula
RIZ, on 1a que R tiene el significado antes indica-
do, y X representa un Atomo haldgeno.
2.~ Procedimiento, segin reivindicacidén

1, caracterizado porque la reaccidn se efectiia en
presencia de una base.

3.~ Procedimiento, seglin reivindicaeidn 2,
caracterizado porque la bage es carbonato sédico.

4.~ Procedimiento, segin cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 3, caracterizado porque la reac-
cidn se efectia en presencla de un diluyente o disol-
vente.

5.-Procedimiento, segin reivindicacidn 4,
caracterizado porque el~diluyente o disolvente es
etanol.

6.~ Procedimiento, segin cualquiera de las
relvindicaciones 1 a 5, caracterizado porgue la reac-

cidn se verifica a una temperatura elevada,
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7.- Procedimiento, segin reivindicacidn 6,

caracterizado porque la temperatura elevada estd com-
prendide entre 100 y 200¢C.

8.~ Procedimiento, segin reivindicacidn 1,
caracterizado porque RL representa el radical isopro-
pilo.

9. Procedimiento, segin cualquiera de las reivin
dicaciones 1 a 8, caracterizado porque X representa un
atomo de cloro, bromo 6 iodo.

10.~ Procedimiento para la fabricacidén de de~
rivados del naftaleno; tal y como queda descrito subs-
tanclalmente en la presente Memoria,

EstgMemoria consta de//6 hojas escritas a
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