PATENTE DE INTRODUCCION

a favor de
D. LUIS FONT GQUELL, de nacionalidad espafiola, domiciliado en
Av. de Sarrif, n? 8 -~ BARCELONA , i
por ¢ ;
“Procedimiento para la preparacién de un derivado dialcoilamino-

alcoxilado",

Yemoria desocriptiva,

BEsta Patente tiene por objeto un procedimiento ya cono=
cido en el extranﬁero pero no practicado en Bgpafia, destinado a la
preparacién de w derivado dialcoilamino~-alcoxilado representado por

la férmula
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que se denomina {-bencil=3~(3~dimetilamino-propoxi)iH-indazol y se
conoce mas brevemente con el nombre de benzidamina.
Segin este procedimiento, para preparar dicho producto

se nitrosa el acido M-bencilantranilico
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El derrivado nitrosado obitenido se reduce con hidrosulfito sodico

oon lo que se obtiene directamente el {1-~bencil-3~hidroxi-indazol
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Se transforma este compuesto en su sal sddica y se hace reaccionar
gsta con cloruro de dimetilaminopropilo
GIEI3

CHy

oon lo que se obtiene la ber«Adamina buscada,

Para facilitar la comprensién de este p:coc'edimianto ¥
gin que ello pueda considerarse en modo alguno, limitacidén de la
Patente, se da como ejemplo la siguiente preparacidn s

BIEPLO
Preparacibn de 1—bencii!.—B.—(B-d;imetilamino-propoxi)-

1H~indeazol.

Se afiaden con agitacién 25 gr. de acido N-bencilantra-
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nflico a una mezcla enfriada con agua y hielo, de 400 ml, de;éeéégggvv
de etilo y 400 ml, de acido clorhfdrico 1:1, Sin interrumpir la agi-
tacifn se afiaden %,5 gr, de nitrito sédico disueltos en 20 ml. de
agua, Terminada la adicidn se prosigue la agitacibn durante otros 15
minutos, se separa la capa orgénica y se seca sobre sulfato sédico.
Se evapora el disolvente y recristaliza el residuo en bencenos Se
obtienen unos 20 gr, de derivado nitrosado que funde a 1209,

Se disuelven 13 gr. de este derivado en 250 ml. de hi-
dréxido sédico ). Se calienta a T0®, se satura con corriente de
nitzdgeno y con agitacién we afiaden 30 gr, de hidrosulfito sédico.

Se mentiene la mezela reaccionante a T0® durante 4 horas, se diluye
con 500 ml. de agua y se acidifica con 4cido aq3tico; Se filtra y
recristaliza en aleohol el 1-bencil=3~hidroxi-{H-indazol separado
que funde a unos 172%.

Se prepara la sal sédica de este compuesto disolviendolo
junto con la cantidad equive lenbte de metilato sédico en metanol y
desecando a presidn reducida, Se pulgerizan ocuidadosamente 15 gr.
de esta sal y se suspenden en 130 ml. de xileno. Se aliade rdpida~

mente wna solucién de 7 gr. de cloruro de dimetilamino~propiloc en

10 ml, de xileno y se calienta a unos 902, Despuds de 2 horas de ca-

lentaniento se afladen 2 gr., mds de amina clorada y transcurrida otra bout

hora otro gramo. Se calienta durante 4 horas mds. Se enfrfa la mezcla
ge lava con agua, se deseca ¥ evapora el disolvente, Se obtienen por
destilacién a presién reducida 17 gr. de w producto que hierve a
166 & 0y05mm., y es el 1-bencil-3-(3-dimetilamino-propoxi)H—inda—

zol o benZidamina buscada,

Se reivindica como objeto de, esta Patente ¢
1) Procedimiento para la preparacién de un derivado

dialcoilaminoalcoxilado representado por la férmula
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y denominado 1-bencil-3—~(3~dimetilamino~propoxi)iH~indazol o
benBidamina, caracterizado dicho procedimiento por hacer reaccionar
el acido N-bencil-antranilico con nitrito sédico en medio acido, lue=
go reducir con hidrosulfito sédico el derivado nitrosado obtenido y
finalmente tratar con cloruro de 3-dimetidamino~propilo el J~benlfil-
3=hidroxi-iH~indazol formado.

2) Procedimiento para la preparaciGn de un derivado dialcoil—
amino~alcoxilado segin la reivindicacién anterior caracterizado pox )
realizar la nitrosacién suspendiendo el acido N-bencil-antranflico
on una megzola de acido clorhfdrico ly w disolvente orgénico.

3) Proce dimiento para la preparacién de un derivado dialcoil- .
amino~alcoxilado segin la reivindicacién 1, caracterizado por realizar

la re&ucci%n del derivado nitrosado con hidrosulfito sédico a2 uma

temperatura comprendida entre los 602 y los 90°C,

. ———A) crl

4) Procedimiento para la preparacifn de uwn derivado dialcoil-
amino-alcoxilado segln la reivindicacidn 1, céracterizado poxr hacer
reaccionar con cloruro de 3-dimetilamino-propilo el. {=bencil-3-
ﬁ;&&ﬂxivﬂﬁbéﬂﬂaagicobtenido en la indicada reduccién, & wna tempe-

ratura comprendida entre los 708 y los 1009C, y en un disolvente

‘organico con o sin catalizedores y diluyentes orgfnicos o inorgani-—

Cos.
5) Prooédimiento:pama 1a preparacién de wn derivado
&ialcoilamino—alcoxiladoﬁ
Bgba memoria consta de cuatro paginas escritag por una

sola cara,
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