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PATENTE DE INVENCION

-~

por VEINTE afios

cuyo privilegio se solicita para Espafia,sus
territorios y plazas de soberania, a favor

de:
OLIVIER PAUL GAUDIN

de nacionalidad francesa, con domicilio en
91 Boulevard du Général Koenig, 92 Neuilly

sur Seine, Francia, relativa a:

"PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE AIQUILSUL~
FATOS DE HOMOMIRTENILOXI-2 DIKTILAMINO-1 E-
TANO"

Prioridad: Solicitud de patente en Francis
n? 46.222 de fecha 18 enero 1966,
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MEMORIA DESCRIPIIVA

- En su patente francesa n? 32 M, presentada el
15 Julio 1960, el solicitante describid el homomirtenie
loxi~2 dietilemino-1 etamo, compuesto que puede ser uti

lizado como anestésico local y espasmolitico, = = - - =

En la cltage patente, se trata tembién de sa-
les del citado compuesto con 4cidos simples tales como

el dcido clorhfdrico y el dcido sulfiricos = - = — = = =

Se ha descubierto ahora que los alquilsulfatos
del homomirteniloxi~2 dietilemino-1 etano -seles particu
lares que constituyen compuestos quimicos nuevos- presen
ten, tento sobre la base libre como sobre las sales sim-
ples de ésta, ventajas notebles en les indicaciones te-
rapéutices citadas anteriormente y, en particular, como

anGStéSiCO local. a % % wn & e v S» S5 A - W W G e OB se A e

La presente invencidén tiene por objeto un pro-
cedimiento de preparacidén de alguilsulfatos de homomirte

niloxi-2 dietilamino-i etano, de férmulas - = = = - - -
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en la cual n es un nimero entero de 7 & 17+ = = = = = = =

Este procedimiento se caracleriza porque se ha-
ce reaccionar por doble descomposicidn una sal de dcido
alguiloulfirico sobre una sal del homomirteniloxi-~2 dieti
lamino~1 etano, Ia reaccidén se realiza ventajosamente en
medio acuoso, utilizando una sal alcalina del dcido alquil
gulfirico, tal como la sal de sodio, y una sal hicdrogsolu-

ble de la bhase, tal como el clorhidrail, « = = = = = = = =

El alquilsulfato deseado ge separa del medio a-
cuoso bajo forma de un gel viscoso. Se le exirae con la &=
yuda de un solvente orgénico no miscible en agua y no emul
sionable por el alquilsulfato. Liog ésteres dxidos constl-

tuyen solventes apropiados para este efect0e = = = = « = =

Las soluciones eteradas de alquilsulfato se la-

ven con agua, luego se secan y finalmente se evaporan, - -

Despuds de la evaporacidén bajo vucfo en capa del
geda, se obtiene un liquido espeso cuya constitucilén com

rresponde a la férmula general indicada anteriormente. - -

Estos alquilsulfatos dan en el agua pseutlosolus-

ciones gelificadas esiables en medio decldo y alcalino. - =

Estes sales son solubles en diversos solventes
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orgédnicos como el alcohol, el éter, el benceno, el clo-

I'Qformo.——-.—.._— ------- - e M A G e R aw - -

Los alquilsulfatos preferidos segin la inven-

ciénsonzn- ————— W e we Be e ww Gw R R W e B W e e -

- el leurilsulfato (n = 11) del homomirtenilo-

xidietilaminoetano, que contiene 49,90% de base, y- - =

~ ¢l cetilsulfato (n = 15) del homomirteniloxi
dietilaminoetano, que contiene 44,98% de DaSEe = = ~ = =

Se da a continuacidn, a titulo ilustrativo, un

ejemplo de preparacidén de cada uno de estos dos compues-

tos.---——nu-‘---t—--------—ﬂ-.----

EJIMPLO 1

Laurilsulfato del homomirteniloxi-2 dietilami-
no-1 etano

Se ponen en solucibn, en 5 litros de agua, 288
g de laurilsulfato de sodio al 98% de pureza. Se afiaden
265 g de homomirteniloxidletilaminoetano, y luego aproxi
madamente 1 litro de dcido clorhfdrico normal hasta obte

ner un pH igual a 66,5 = = = = = ~ - - ——- - - -

La solucién se gelifica. Se licua por adicidn
de éter, luego se procede & la extraccién por medio de 3
litros de éter etflico. Despuds de agitacién y reposo, el
éter se separa, se lava con 300 ml de agua y luego se se-
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Entonces se destila el é&ter & la presilén ordi-
naria y luego, cuando ya no destila, se somete el residuo
a una concentracidn bajo vaclo en un evaporador giratorio.
Se obtienen entonces aproximadamente 520 g de un producito

liguido espeso, cuyo andlisis es el siguientet - -~ = - -

~ T{tulo de homomirteniloxidietileminoetanc ti
tulado por medio del Reineckato de amoniol! « « = m = = =

hallados 49,1 ; calculado: 49,87%

- P{tulo de azufre:
hallado: 5,78% ; calculado: 6,02%

La pureza del producto obtenido es préxima al
98%, 10 gue corresponde sensiblemente & la pureza del lau
rilsulfato de sodio de partida, hallada durante la titula
cibn, Los laurilsulfatos de sodic puros proporcionados
por la industria contlenen siempre pequefias cantidades

de alquilsulfato superior y de éxido de alquilos = = « -

Si en lugar de laurilsulfato puro se utiliza la
calidad técnica del producto que contlene aproximademente
704 de sulfato de alcohol Cip ¥ 30% de sulfato de alcohol
014, se Obtiene un producto que contiene aproximadamente
70% de laurilsulfato y 30% de miristilsulfato del homomir

teniloxi=2 dietilemino—7] 0TallOs = o = w o = o= o w o - - -
EJEMPLO 2

Cetilsulfato del homomirtenlloxi-2 dietilamino-
1 etano
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Se ponen en solucidn, en 6 litros de agua, 346 g
de cetilsulfaito de sodio. Se afinden 265 g de homomirtenilo
xidietilaminoetano, y luego aproximadamente 1 litro de dei

do clorhidrico normal hasta obtener wn pH de 7o = = = = — =

La solucidn se extrae por medio de 3 litros de &
ter etilico. Despuds de agltecién y reposo, el &ter se sepa
ra y se lava con un poco de agua y luego se seca sobre sul-

fato de s0sa anhidroe = = = = = = = = = = -t o o o

Entonces se destila el éter a la presibn ordina-
ria, y luego el residuo se somete a una concentracibn bajo
veclo para eliminar les Wltimas trazas de solvente. Se ob-
tienen entonces aproximadamente 560 g de un producto espe-

20 cuyo andlisis es el siguiente! = = = = = = - = - = - -«

~ P{tulo de homomirieniloxidietilaminoetano:

hallado: 44,3% ; calculado: 45,12%

- T{tulo de azufre:
hallado: 5,37% 3 calculados 5,44%

Los alquilsulfatos segdn la invencién presentan,
pobre la base de la que se derivan, las ventajas sigulentes

por 1o que se refiere a su actividad! « = = =« = = = - = =« =

Su aceidn anestdsica estd considerablemente aumen
tada regpecto a la de la base 0 a la de la base salificada
por un 4cido simple, tal como el deido clorhfdrico. Esto se
hace evidente por medio del método Régnier sobre la cérnea

del ojo del conejo. Ademds se observa, si se procede a este
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ensayo con diversos pH, que la actividad de los alquilsul
fatos es méxima cerca de la neutralidad. Lo mismo sucede
con el poder anestésico local de infiltracién sobre la eg

PaldadelaCObaya. -------- e A s SR Ge S we &6 = =

Las tablas siguientes hacen resaltar estos dife

rentes hechos, incluyéndose la cocafna en esios ensayos &

t{tulo comparativo y tomdndose su actividad como unidad. -

T A B L A I

Tabla comparativa de las actividades sobre el o-
jo del conejo seglin Régnier determinadas en una

serie homogénea de experiencias.

Cocaina
(bajo forma de cloruro) 1

Homomirteniloxi-2 dietilamino-1 etano
(bajo forma de cloruro) 1,2

Homomirteniloxi~2 dietilamino-1 etano
(bajo forma de laurilsulfato)
pH 7 1,78 2

pH 6 1,6

T 4 B L A II

Tabla comparativa de las actividades de infiltra

cidén sobre la espalda de la cobaya.

Cocaina
(bajo forma de cloruro) 1

Homomirteniloxi-2 dietilamino-1 etano
(bajo forma de cloruro) 22

Homomirteniloxi-2 dietilemino-1 etano
(bajo forma de laurilsulfato)
pHT7 30

PH4 18
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Por lo que respecta a la accién espasmolitica,
tal como ge determina por medio del efecto neurdtropo y
musculdtropo sobre el intestino aislado de cobaya se ca-
racteriza, por lo que se refiere a log alquilsulfatos, por
un efecto de retardado respecto al de la base o0 al de la

base salificada por un 4cido simplee= = = = = = = = = = =

N O T A

Se declaran de novedad y propiedad para Espafia,

sus territorios y plazas de soberanfa, las siguientes: - -

REIVINDICACTIONES

1e—~ Procedimiento de preparacidén de alquilsul-
fatos de homomirteniloxi~2 dietilemino-1 etano, de la fér

mlad = = « - = - == e - - - -
CH,.CH,_OCH CH E(C H._)
2772 T2 27572
CH3(CH2)nOSO3 .
CH3
CH3

en la cual n es un mimero entero de 7 a 17, caracteriza-
do porque se hace reaccionar por doble descomposicidén una
sal de 4&cido alguilsulfirico y una sal del homomirtenilo-
xi-2 dletilamino~1 etance = = = =« = = = - - - - - - - - -

2+~ Procedimiento segin la reivindicecién 1, ca=

racterizado porque la reaccidén se €ectia en medio acuoso
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entre una sal alcalina del 4cido alquilsulfirico y una
sal hidrosoluble del homomirteniloxi-2 dietilamino-1 etz

no.--un—.u———u— ——————— — e mm e wwm e wm e em ew e

3e= Procedimiento segdn le reivindicacién 2, ca
racterizado porque la sal alcalina es la sal de sodio y
la sal hidrosoluble el clorhidrato del homomirteniloxi-2

dietilanino=1 et8N0, = = = = = = @ = « = - e e o -

4.~ Procedimiento segin cualquiera de las rei-
vindicaciones anteriores, caracterizado porque el alquil
sulfato deseado se extrae del medio de reaccidn con ayu-
da de un solvente no miscible en agua ¥y no emulsionable

pol‘ el alquilsulfato. “““““““““““““““ L B

5.~ Procedimiento segin la reivindicacidn 4, ca

racterizado porque dicho solvente es un &ter 0xid0e = = =

6.~ Procedimiento segin cualguiera de las rei-
vindicaciones anteriores, caracterizado porque dicho al-

quilsulfato es el lauribulfato o el cetilsulfatoe -« - - =

7o~ "PROCEDILIENTO DE PRuUPARACION DE ALQUILSUL~
PATOS DE HOMOMIRTENILOXIw2 DIMTILAKINGw] ETANOW, = = = « =

Todo ello conforme se describe y reivindica en
la presente menoria que consta de nueve hojas foliadas y

mecanografiadas por una sola de sus cgras,

BARCELONA, 21§ NOV. 1366
P.A. M. CURELL SUROL

Por Poder
Firmado: E. Corijos
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