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El invento concierne a un procedimiento para ¡)
la preparación de nuevas aminocetonas de la fórmula ge-¡

!
neral I

(

! asi como sus sales por adición de ácido con ácidos or- ... _
gánicos o inorgánicos fisiológicamente compatibles. !

En la fórmula anterior, Hal significa un ato- -
¡ mo de cloro o de bromo, 3^ significa un átomo de hidró-
¡ geno, de cloro o de bromo, Rg y que pueden ser igra- -
! les o distintos, significan átomos de hidrógeno, radica-;
les alcohilo de cadena recta o ramificada, radicales al-¡

) :
i quenilo, alquinilo, hidroxialcohilo, alcoxialcohilo, !: i: !} dialcohilaminoalcohilo, cicloalcohilo, fenilo, bencilo ¡
¡ , , ! o adamantilo, o, juntamente con el atomo de nitrógeno, }t
un anillo de pirrolidina, piperidina, hexametileno imi- !

i na, piperazina, morfolina o oamfidina, eventualmente sus-;
í ,  i
! tituido por radicales alcohilo inferior o por radicales ! 
fenilo; y R^, que pueden ser iguales o distintos, sig-' 
nifican átomos de hidrógeno, radicales alcohilo con 1 a 3}

t
átomos de carbono o grupos fenilo y n significa los núme-; 

ros 0, 1 ó 2. i
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Los nuevos coBipuestos pueden ser preparados 

según el siguiente procedimiento:
c ) Por desacilación de monoacilamino o dia-

)
i cilanino-fcnil atninoalcohil cotonas de la fórmula gene-! * '
' ral II

i en la que los radicales Iíal, a y el símbolo n 
¡ poseen los significados indicados inicialmente, y al me- 
} nos uno de los radicales Rg y Ry significa un grupo aci- 

¡ lo cualquiera y el otro radical significa eventualmente 

¡ un átomo de hidrógeno.
: La desacilación se realisa según métodos de
i por si conocidos, por ejemplo calentando con ácidos mi- 

' nerales diluidos. j
¡ Los compuestos de partida de la fórmula gene-
! ral II se pueden obtener, por ejemplo, por reacción de 

¡ las fenil-haló geno alcohil cotonas correspondientemente 

) sustituidas, con aminas.
j Según el método citado se prepararon por ejem-
! pío los siguientes materiales de partida:
¡
! Clorhidrato de 2-acetiamino-3,5-dibromo-alfa-

-  3 -
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dipropilamino-acetofenona. p. de f. 187^0 (con descosí- j 

posición). * i
Clorhidrato de 3-acetamino-4,6-dibromo-alf a,- ¡

dietilaziino-acetofenona. p.de f. 166-168^0^ (con dcsoom-' 

posición).
4-acetamino-2-cloro-alfa-dietilamino-aoetofenona. ?. de ¡
f. 80-82BC.:

! Clorhidrato de 3-aoetamino-4-broDio-beta-pro-
! pilaaiino nroniofenona. P. de f. 182-183-C (con descon- 

} posición)
j Clorhidrato de 3-acetamiho-4,6-dibromo-beta-
¡ propilamino-propiofenona. P. de f. 207-209^0.i
' 3-acetilamino-4-cloro-alfa-piperidino-propio-
!
j fenona. P. de f: 102-103^0.
i Clorhidrato de 4-acetilaMino-3-oloro-alfa-iso-:
, propilaniino-propiofenona. P. de f. : 228-231 se.
: Los compuestos obtenidos, pueden ser transfor- .

mados en sus sales por adición de ácido con cualesquiera
ácidos orgánicos o inorgánicos, fisiológicamente compa- -

i
tibies, eventualmente pasando por sus bases, en el caso !

; en que resulten en forma de sus sales por adición de áci-¡
} do, por ejemplo por reacción con una solución alcohólica i 
t , , =
{ del ácido. Como ácidos se han mostrado apropiados, por j

ejemplo, ácido clorhídrico, ácido bromhídrico, ácido sul-¡
fúrico, ácido fosfórico, ácido láctico, ácido cítrico, ¡

ácido tartárico, ácido malaico o ácido fumarico. Se pueden
preparar sales con 1, o 2 equivalentes del ácido corres- j
pondiente o, en el caso en que esten presentes tres radi-;

¡
cales básicos en la molécula, también con 3 equivalentes ! 
i del ácido correspondiente. Las sales obtenidas son solu- ^

!
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bles en agua Los compuestos preparados

to, asi como sus sales, poseen valiosas propiedades far­
macológicas. Según los sustituyantes presentes, muestran 

I una acción antiflogística y acción sobre la circulación, 
i asi como propiedades sobre el sistema nervioso central,

! oue Duede consistir en una acción analgésica, antipiré- 

¡ tica, sedante y anticonvulsiva, o también en una acción

¡ excitadora central.!
i La actividad farmacológica de A = clorhidrato
t
¡ de 4-amino-3,5-dibromo-beta-propilaEiino isobutirofanona 
¡ fue ensayada en comparación con la de B = clorhidiato.
! de M*-(3'-*dimetilamino-propil)-3-clorofenotiazina (Cloro- 

! promazima), y de la C = clorhidrato de 4-agino-3,5-dibro- 

mo-beta-propila¡nino-propiofenona en comparación con la 
! de D = 2-metil-3-orto-tolil-4(jH)-quinasolona (Líethaqua- 

' Ion) y la de E = clorhidrato de 4-amino-3-bromo-alfa-ter- 

i butilamino-butirofenona en comparación con la de F =
¡ 1,2-difenil-3,5-dioxo-4-n-butil-pirazolidina (fenilbuta- 

¡ zona).
¡ 1. Acción sedante:
! La acción sedante de las sustancias A, B, C y

i D, fue determinada en ratones con ayuda de cámaras foto- 
¡ eléctricas en forma de una acción inhibidora de la motili- 

; dad espontánea,
i , ^! El ensayo se realizo aplicando los datos metodi-

¡eos de Dews /"Brit. J. Pharmacol. 8, 46 (19530/ con ayuda 

¡de una jaula contadora en forma de tambor especial, en 
cuyo suelo están montadas 10 fotocélulas, cuya cubrición 
por parte de los ratones que corrían de un lado para otro j 
sobre el suelo fue registrada de forma continua.

-  5 -
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Para estos experimentos se administraron por ! 
sonda de garganta diversas cantidades de sustancias 15 

minutos (sustancia A y B) o 60 minutos (sustancias 0 y ; 

D) antes del comienzo del registro en colectividades ;
de n-ratones machos blancos cada uno con un peso corno- ¡ 

ral medio de 20 gramos, y se midió la motilidad de los i 

i ratones durante un espacio de tiempo de 30 minutos. : 
La tabla 1 reproduce la acción de las sustan- ; 

cías A y B, y la tabla 2 reproduce la acción denlas sus-; 

tanciac C y D sobre la motilidad espontánea de los ra- 

¡ tones.
i

j Tabla 1

Sustancia
Dosis
mg/kg n

Inhibición de la motilidad es­
pontánea en % en comparación ; 
con los animales testigos tra 
tados figuradamente "

A 0,78 10 44,8

A 1,56 10 54,0 .

A 3,13 10 69,7
A 6,25 10 71,7 ;
A 12,50 10 90,4 ;

B 1,78 - 20 7,9 ;
B 2,67 20 16,2

B 4,00 20 27,5
B 6,00 20 47,1
B 9,00 20 57,1

¡

-  6 -



Tabla 2

$3

Sustancia Dosis 
mg/kg

n Inhibición de la motilidad,es­
pontánea en % en comparación 
con los animales testigo trata 
dos figuradamente.

C 1,56 20 23,0
C 3,13 20 41,0
c 6,25 20 60,5 [
c 12,50 2o 74,9 !

D 25,00 10 29,7
D 50,00 10 49,5
D 100,00 10 72,4

! A partir de la disminución porcentual de la
¡ motilidad después de las diversas dosis de las sustan- 

¡ cías que habían de ser investigadas en comparación con 

' los testigos, se determinó para cada sustancia, por ex- 

¡ trapolación gráfica, la dosis que produce una inhibición
t
} de 50% de la motilidad espontanea; la tabla siguiente 

- muestra los resultados.

i

8-8-68 - 7 -
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Sustancia DE^Q en 

mg/kg

Actividad relativa

A 1,14 1,00 6,40
.

B 7,30 0,16 1,00

C 4,50 1,00 10,67
D 48,00 0,09 1,00

i 2. Actividad antiflogística.

¡ La acción antiflogística de las sustancias ¡
i E y F fue ensayada en forma de acción antiexudativa con - 

relación al edema del caolín de la pata posterior de 

ratas.
, Para provocar el edema sirvió, de acuerdo con ;
I los datos de I-Iillebrecht ^/"Arzneimi11 el-For schung 4, 607 '

¡ (1954j7, una inyección subplantar de 0,05 mi de una sus- ;
¡ pensión al 10% de caolín en solución acuosa al 0,85% de ! 
i NaCl. La medición del grueso de la pata se realizo con !t ;i i
ayuda de una técnica dada por Doepfner y Cerletti '

Ardi. Allergy Inmunol. 12, 89 (1958J[7. 
i Para las investigaciones se utilizaron en cada =
I caso n ratas blancas machos con un peso corporal medio ! 
! de 145 g. Las sustancias E y F, que habían de ser ensaya-Ì
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das en cuanto a su acción antiexudativa, fueron adminis­
tradas por sonda de garganta en diversas dosis en forma 

; de trituración en tilosa, 30 minutos antes de la provo- 

I cación del edema. 5 horas después de la provocación del
¡ edema se realizó la medición que servía como base parai
! la valoración de una acción antiexudativa. Los valores
¡ ,¡ promediados de inflamación de los animales tratados con

; la sustancia fueron comparados con los de los animales 

! testigos tratados figuradamente. Para las diversas dosis 
! de las sustancias E y F que habían de ser ensayadas rc- 

i soltaron las siguientes inhibiciones de la inflamación;

¡
i!i

í

8-3-68 - 9 -
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i
E 3,1 10 266,5 13,6 5,3 ;

Control - 10 281,5 10,5 - ;

E 6,25 10 180,5 20,5 36,8 ;

Control - 10 285,5 10,9 - ^
E 12,5 10 146,0 31,4

crtco

Control - 10 285,5 10,9 — '

F 12,5 40 253,6 38,1 16,4 ;
Control - 38 303,6 23,3 -

F 25,0 40 221,5 29,3 27,0
Control — 38 306,6 23,3 -

F 50,0 40 206,8 30,6 31,9
Control - 38 306,6 23,3 -
 ̂ F 100,0 40 180,0 24,3 40,7

r /
38 303,6 23,3

¡

! (È) Anmento medio del diámetro sagital de la pata en

I/IOO mm.
(#&) Desviación normal

í

i
!

- 10 -



Por extrapolación gráfica so determino a par- 

: tir do los valores porcotuales de inhibición logrados 

: con las diferentes dosis de las sustancias E y F, la Ko-
! sis aue conducía a una disminución de 35^ (DÊ ¡-) de la
{ "  ^
! inflamación.

1C

15

20

25

30

8-8-68

Sustancia D E ^  rag/kg Actividad relativa

E 6,8 1,00 9,12

F 62,0 0,11 1,00

3. Toxicidad aguda

La toxicidad aguda de las sustancias A - F¡ <a
! fuá determinada en grupos de 10 ratones nachos blancos

i cada uno con un peso corporal medio de 20 g. Se calculó, 
i según el método de Litchfield y 7.-ilcoxon, la DL^^, que 
! es la dosis en cuya administración peroral murieron el
! 50% de los animales en el espacio de 7 dias; en este casoi
I se obtuvieron los siguientes valores:

Sustancia ^ 5 0

A * 385
B 319
C 380
D 765
E 142
F 693

- 11-
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Ejemplo 1

I !4-amino-2-cloro-alfa-dietilamino-acetofenona. í
'  . . -  j

1 g de 4-a.cetamino-2-cloro-alfa-dietilaüiino- : 

acetofenona es puesto a ebullición durante 5 minutos con' 
i 10 cm3 de ácido clorhídrico 6N, se alcaliniza la solu- ¡ 

ción con lejía de sosa y se extrae con cloroformo. La 
solución cloroformice es secada con sulfato de sodio y , 

j es filtrada sobre un poco de carbón activo. Con ácido 
! clorhídrico isopropanólico se precipita el clorhidrato 
! de la 4-amino-2-cloro-alfa-dietilaminoacetofenona y se 
! recristalisa a partir de isopropanol. Punto de fusión 
I 150SC (con descomposición).
i
¡ Ejemplo 2

í 3-3mino-4,ó-dibromo-beta-propilamino-propiofenona..

; 7,0 g de 3-acetamiho-4,ó-dlbromo-beta-propila-. ¡
¡ ,  ,¡ mino-propiofenona son disueltos en 70 cm3 de acido clorhi-

i drico isopropanólico 3 N y 20 cm-̂  de agua, ¿e pone a ebu-
}
j Ilición durante 3 horas bajo reflujo, acto seguido se con- 
j centra hasta sequedad en vacio y se tritura el residuo }
¡ con isopropanol. El clorhidrato filtrado con succión del i
! ' * compuesto deseado funde, después de recristalisar a par- i
tir de metanol, a 139-141SC (con descomposición).

30

Ejemplo 3 ;

2-amino-5-bromo-alfa-piperidino-propiofenona. i
26,1 g de 2-acetilamino-5-bromo-alfa-piperidino-¡

8-8-68 12 -
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propiofcnona son calentados sobre el baño de vapor cu­

rante 1 hora con 250 cm^ de ácido clorhídrico 2 N. Se 
concentra en vacio y se cristaliza el residuo espumoso 

por trituración con acetona. Después de recristalizar* 
a partir de isopropanol, se descompone el cirhidrato. 

de 2-amino-5-bromo-alfa-piperidino-propiofenona a 202- 
203BC (oscurecimiento a partir de aproximadamente 18OSC)

o 4

4-ajnino-3-bromo-5-cloro-alfa-metil-beta-morfo-

5,0 g de 4 acetilamino-3-bromo-5-cloro-alfa- 
metil-beta-morfolino-propiofenona son calentados con 

50 cm3 de ácido clorhídrico 6 I'í durante 5 minutos a 603C 

Después de enfriar se alcaliniza la solución con lejía 
de sosa, se extrae con cloroformo, se seca la solución 
clorofórmica, se precipita con ácido clorhídrico etanó- 
lico el clorhidrato de 4-amino-3-hromo-5-cloro-alfa-nietil 

beta-morfolino-propiofenona y se recristaliza a partir 
de metano*!.é isopropanol. Punto de fusión: 204-206SC.

Ejemplo 5

4-amino-2-cloro-alfa-piperidino-acetofenona.
Punto de fusión del clorhidrato: 220SC (con

! descomposición). Preparado a partir de 4-acetamino-2-el0-
!
i ro-alfa-piperidino-acetofenona análogamente al Ejem-

! pío 1.
Ejemplo 6

4-amino-2-eloro-alfa-morf olino-acetofenona. 
Punto de fusión del clorhidrato: 243-245^0.

- 13 -
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Preparado a partir de 4-acetamino-2-cloro-alfa-morfoli-¡ 

no-acetofenona análogamente al Ejemplo 1. :

Ejemplo..7 ¡

4-amino-2-cloro-alfa-pirrolidino-acetofencna. ' 

Ponto de fusión 105-107BC. Preparado a partir - 

de 4-acetamino-2-cloro-alfa-pirrolidino-acetofenona cná-: 
logamente al Ejemplo 1. ¡

EjeBiplo 8 :
!
j 3-amiB.o-4-y6-dibromo-alfa-dimetilamino-aceto-

¡ fenona. 
i ------
¡ Punto do fusión del clorhidrato: 172-173-C
j (con descomposición). Preparado a partir de 3-acetar.ino- 
¡ 4,6-dibromo-alfa-dimetilamino-acetofenona análogamente ¡
{ al Ejemplo 1. !

! Ejemplo 9
¡
I 4-aBiino-3-cloro-alfa-pirrolidino-acetofenona. :

Punto de fusión: 138-140SC.Preparado a partir
¡

¡ de 4-acetamino-3-cloro-alfa-pirrolidino-acetofenona aná- 

¡ logaiaentc al Ejemplo 1.
i!
¡ Ejemplo 10
i

4-amino-beta-butilasino-3,5-dibromo-nroPioíe- 
nona. Punto de fusión dol clorhidrato: 176-180SC. Prepa­
rado a partir de 4-aoetamino-beta-butilamino-3,5-dibromo- 

propiofenona análogamente al Ejemplo 15«

8- 8-68 *J <H—



Ejemplo 11
) .

2-a7¡iino-alfa-dietilamino-3,5-dibromo-acetofe'
nona. * *

Punto de fusión del clorhidrato: 173-174-C 
(con descomposición). Preparado a partir de 2-acetamino- 

alfa-dietila:nino-3,5-dibromo-acetof enona análogamente 
al Ejemplo 1.

Ejemplo 12

2-amino-3,5-dibrcmo-alfa-dipropilamino-acoto-

fenona.
Punto de fusión del clorhidrato: 148SC (con 

descomposición). Preparado a partir de 2-acetamino-3,5- 
dibromo-alfa-dipropilarnino-acetofenona análogamente al 
Ejemplo 1.

Ejemplo 13

2-amino-alfa-butilamino-3,5-dibromo-acetofenona.

Punto de fusión del clorhidrato: 177-180BC 

(con descomposición). Preparado a partir de 2-acetamino- 
alfa-butilamino-3,5-dibroMO-acetofenona análoganiente 
al Ejemplo 1.

Ejemplo 14

3-amino-4-bromo-beta-propilamino-propiofenona.

Punto de fusión del diclorhidrato: 170-180ac 
(con descomposición). Preparado a partir de 3-acetilamino-

4-bromo-beta-propilarñno-propiofenona análogamente al 
Ejemplo 1.

- 15 -
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3-amino-alfa-dietilamino-4,6-dibromo-acetofe
nona.

 ̂ tPunto de fusión del clorhidrato: 144-C (con 
descomposición). Preparado a partir de 3-acetar.iino-alfa-, 
dietilamino-4,6-dibromo-acctofenona análogamente al 
Ejemplo 1.

Ejemplo 16 ¡
. t

-s-amino-4-bromo-alfa-dietilanino-acetofen ona. ^
t
¡ Punto de fusión del diclorhidrato: 140-160SC
! (con descomposición). Preparado a partir de 3-acetamino-
¡ ^
! 4-hromo-alfa-diotilamino-acetofenona análogamente al

Ejemplo 1.

Ejemplo 17

2-amino-5-bromo-alfa-dietilamino-acetofenema.

¡ Punto de fusión del clorhidrato: 173-17520
} ,
¡ (con descomposición). Preparado a partir de clorhidrato 

¡ de 2-diacetilamino-5-bromo-alfa-dietilamino-acetofenona 
¡ análogamente al Ejemplo 1.

Ejemplo 18

2-amino-5-oloro-alfa-die til am ino-acet ofenona. 
Punto de fusión del diclorhidrato: 153^0, (con ¡ 

descomposición). Preparado a partir de clorhidrato de s 

2-acetamino-5-cloro-alfa-dietilamino-acetofenona análo- ! 
gañiente al Ejemplo 1.

i
!:!

8-3-68 -  16 -



j empi o 19

4-amino-3^ 5-dibromo-alfa-metilamino-acetofe-

nona.
Punto de fusión del clorhidrato: 282-283^0 

(con descomposición). Preparado a partir de 4-acotami­

no- 3 , 5-dibroo.o-alfa-metilamino-acetofenona análogamente 

al Ejemplo 1.

Ejemplo 20

4-amino-3,5-dibromo-beta-n-propilamino-propio-

fenona.
Punto de fusión del clorhidrato: 217,5-218,$s 

C (con descomposición). Preparado a partir de 4-aceta- 
mino-3,5-dibromo-bcta-n-propilamino-propiofenona análoga­

mente al Ejemplo 1.

Ejemplo 21

4-amin.o-3-cloro-alfa-dimetilamino-propiofenona..

Imito de fusión del clorhidrato: 201-203RC. 
Preparado a partir de 4-acetila¡'nino-3-cloro-alfa-dime- 
tilamino-propiofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 22

Alfa-ctilamino-4-amino-3-cloro-propiofenona.

Punto de fusión del clorhidrato: 233-235SO. 

Preparado a partir de 4-acetilamino-alfa-etilamino-3- 
cloro-propiofenona análogamente al Ejemplo 4.
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4-amino-3-cloro-alfa-propilamino-propiofenona

Punto de fusión del clorhidrato: 200-2029C, 

Preparado a partir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-propi- ¡ 
lamino-propaefenona análogamente al Ejemplo 4 o .

Ejemplo 24 ¡

4-amino-3-cloro-alfa-dipropilamino-propiofe- t 

nona. :

Funto de fusión: 55-562C. Preparado a partir 
i de 4-acetilar¿ino-3-cloro-alfa-dipropila¡nino-propiofanona' 
; análogamente al Ejemplo 4.
i !
I Ejemplo 25

! 4-amino-3-cloro-alfa-isopropilamino-propiofe-

¡ nona.
! Punto de fusión del clorhidrato: 248-25030.t
I Preparado a partir de clorhidrato de 4-acetilamino-3- 

' cloro-alfa-isopropilamino-propiofenona análogamente al 

! Ejemplo 4.

! Ejemplo 26

Ejemplo 23

4-amino-alfa-(ter-butilamino)-3-cloro-propio-

fenona.
Punto de fusión: 138-140SC. Preparado a partir 

de 4-acetilamino-alfa-(ter-butilamino)-3-cloro-propiofe-  ̂

nona análogamente al Ejemplo 4. ¡

30

8- 8-68

Ejemplo 27
4-amino-3-cloro-alfa-(3-metoxi-própilamino)

- 18 -



propiofenona.

Punto de fusión del clorhidrato: 161-163-C. 

Preparado a partir de 4-acotilamino-3-cloro-alfa-(3-me- 
toxi-propil ataino)-propiofonona análogamente al Ejemplo 

4 *
Ejemplo 28 j

i
4-amino-3- el or o-alf a-( n-aie t il-hencilamino-) - 

propiofonona.

Punto de fusión: 86-37SC. Preparado a partir 
de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-(N-metil-bencilamino)-pro- 
piofenona análogatnente al Ejemplo 4.

Ejemplo 29

4-amino-3-oloro-alfa-pirrolidino-propiofenona.

Punto de fusión del clorhidrato: 252-254SC. 

Preparado a partir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-pirro- 
lidino-propiofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 30

4-amino-3-cloro-alfa-*niperidino-propioíenona.

Punto de fusión del clorhidrato: 256-258ac. 

Preparado a partir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-piperi- 
dino-propiofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 31

Alfa-(2-etil-piperidino)-4-amino-3-cloro-pro-

piofenona.
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Punto de fusión: 

tir de 4-acetilamino-apfa- 
propioíenona análogamente

117-11990
(2-etil-piperidino)-3-cloro-
al Ejemplo 4.

Ejemplo 32

4-amino-3-eloro-alfa-morfolino-propiofenona. '

! Punto de fusión 104-1069C. Preparado a partir ;

de 4-acotila:Rino-3-cloro-alfalmoríolino-propiofenona ¡
análogamente al Ejemplo 4. i

! Ejemplo 33i .

¡ 4-amino-3-cloro-alfa-(4-metil-pipcrazino)-
i; propiofenona.
¡
¡ Punto de fusión: 134-136SC. Preparado a partir
í¡ de 4-acétilainino-3-cloro-alía-(4-metil-piperasino)-pro- 

! piofenona análogamente al Ejemplo 4.

í Ejemplo 34
i
I 3-amino-4-cloro-alfa-piperidino-propiofenona. '
!
' Punto de fusión del diclorhidrato: 194-19690
! (con descomposición). Preparado a partir do 3-acetilami-

¡ no-4-cloro-alfa-piperidino-propiofenona análogauente al ;
!
Ejemplo 4o

Ejemplo 35
i

I 4-a¡Rino-3-hromo-alfa-dimetilajnino-propiofenona. ¡
} i

Punto de fusión del clorhidrato: 207-209^0. í 
Preparado a partir de 4-acetilamino-3-hrono-alia-dim6tila-

8-8-68 -  20 -
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Alfa-etil amino-4-aj'.iino-3-'bromo-propiofenona..

Punto de fusión: 114-115^0. Preparado a par­

tir de 4-acetilamino-alfa-etilamino-3-'bromo-propiofe- 

nona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 36

mino-propiofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 37

4-auino-3-'bromo-alfa-dietilamino-propiefenona.
Punto de fusión: 80-82ac. Preparado apartir 

de 4-acetilamino-3-bromo-alfa-dietilamino-propiofenona 

análogamente al Ejemplo 4.
Ejemplo 38

4-amino-3-bromo-alfa-propilaRiiHQ-propiofenona.

Punto de fusión: 116-1182c. Preparado a partir 

de 4-acetilamino-3-bromo-alfa-prcpilamino-propiofcnona 
análogamente al Ejemplo 4*

Ejemplo 39

4-amino-3-bromo-alfa-fipropilamino-propiofe-

iT-OUCí #
Punto de fusión: 71-7320. Preparado a partir 

de 4-acetilamino-3-*bromo-alfa-dipropila¡nino-propiofenona

análogamente al Ejemplo 4«

Ejemplo 40

4-amino-3-bromo-alfa-(ter-butilamino)-propio-
fanona.
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Punto de fusión: 129-131-C. Preparado a par- ) 
tir de 4-aoetilamino-3-bromo-alfa(tor-butilamino)-pro- ¡ 

piofenona análogamente al Ejemplo 4. ;

Ejemplo 41 '
i

4-amino-3-bromo-alfa-pirrolidino-propiofenona.'

Punto de fusión: 112,5-114-0. Preparado a ;i
partir de 4-aQetil^ino-3-bromo-alfa-pirrolidino-propio-; 

fenona análogamente al Ejemplo 4. !

- . í
Ejemplo 42 - i

¡
4-amino-3-bromo-alfa-piperidino-propiofenona. i

Punto de fusión del clorhidrato: 255-257-0. ¡
Preparado a partir de 4-acetilamino-3-bromo-alfa-pipe- j 

ridino-propiofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 43

Alfa-(2-etil-piperidino)-4-amino-3-bromo- i 

propiofenona.

Punto de fusión: 133-13530. Preparado a par- ; 
tir de 4-acetilamlno-alfa-(2-etil-piperidino)-3-bromo- 

propiofenona análogamente al Ejemplo 4.
i

Ejemplo 44 !

4-amÍRo-3-bromo-alfa-morfolino-propiofenona.
i

Punto de fusión: 104-106SC. Preparado a partir)

de 4-acctilamino-3-bromo-alfa-morfolino-propiofenona ¡):



Ejemplo 45

4-amino-3-bromo-alfa-í 4-metil-piperaaino-pro-! 
piofenona. I

Punto de fusión* 133-135-C. Preparado a par- ¡ 
tir de 4-acetilamino-3-bromo-alfa-(4-metil-piperazino)-¡ 

propiofenona análogamehte al Ejemplo 4«

Ejemplo 46 i

análogamente al Ejemplo 4.

4-amino-3-bromo-alfa-hexametilenoimino-pro-
piofenona.

Punto de fusión: 93-100̂ 0. Preparado a partir 
de 4-acctilamino-3-bromo-alfa-he::ametilenoimino-propio- 
fenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 47

2-amino-alfa-3ietilamino-3,5-dibromo-butirofe-
nona.

Punto de fusión del clorhidrato: 133-142^0. 
Preparado a partir de 2-acetilamino-alfa-dietilamino-3,5- 

dibromo-butirofenona análogamente al Ejemplo 3.

Ejemplo 48

4-amino-3-bromo-5-cloro-alfa-dimetilamino-bu-

tirofenona.

Punto de fusión del clorhidrato: 243-245^0. 
Preparado a partir de 4-acetilamino-3-bromo-5-cloro-alfa- 

dimetila¡nino-butirofenona análogamente al Ejemplo 4.
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Ejemplo 49

4-amino-3-bromo-alfa-metilamino-butirofenona. ,
í

Punto de fusión del clorhidrato: 168-17060. !

Preparado a partir de 4-acetilamino-3-Lromo-alfa-metila-'
) " , ' mino-hutirofenona análogamente al Ejemplo 4. '

Ejemplo 50 . ¡í
4-amino-3-bromo-alfa-dimetilamino-butirofenona.

i Punto de fusión ¿el clorhidrato: 220-222^0. . ;
- !
} Preparado a partir de 4-acetilaniño-3-hrono-alfa-dime- ;¡ t
¡ tilamino-butirofenona análogamente al Ejemplo 4« ¡

Ejemplo 51 .-

Álfa-etila3iino-4-amino-3-hromo-hutirofenona.

s Punto de fusión: 114-115^0. Preparado a partir¡
{ de 4-acetilamino-alfa-etilamino-3-bromo-butirofenona !
: !
! análogamente al Ejemplo 4. -! i! :} :
i Ejemrolo 52!
! 4-amino-3-bromo-alfa-dietilamino-butirofenona,. :
í . it
! Punto de fusión del clorhidrato: 252-25590.!
¡ Preparado a partir de 4-acetil amino-3-bromo-alfa-dioti- :¡ '
i lamino-butirofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 53
: 4-aminc-3-bromo-alfa-propilamino-butirofenona. :

i !
I Punto de fusión: 87,5-88,590. Preparado a par-¡
! ;

í
- 24 -



tir 4-aoetilanino-3-brono-alfa-propUaaino-butÌrofenona
análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 54

4-amino-3-bromo-alfa-isoT)ropi3.amino-butiroi'c-
nona.

Punto de fusión: 78-30^0. Preparado a partir 
de 4-acctilamino-3-bromo-olfa-isopropilamino-butirofe- 
Rona analogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 55

4-ímiino-3-brortío-alfa- ( ter-but i.lamino ) -but ir o-
fenona.

Punto de fusión: 108-110SC. Preparado a par­
tir de 4-acetilamino-3-bromo-alfa-(ter-butilamino)-buti- 

rofenona análogamente al Ejemplo 4.

djemplo 56

4-amino-3-bromo-alfa-(K-me til-bencilamino)- 
butlrofenona.... — ---T

Pmito de fusión: 106-103so. Preparado a par­

tir de 4-acetilamino-3-bromo-alfa-(N-mctil-bencilamino)- 
butirofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 57

4-amino-3-bromo-alfa-pirrolidino-butirofenona.

Punto de fusión: 131 - 135&C. Preparado a par­

tir do 4-acetilamino-3-bromo-alfa-pirrolidino-butirofe- 
nona análogamente al Ejemplo 4.



Ejemplo 58

4-arnino-3-bromo-alfa-piperidino-butirofenona. ;

Punto de fusión del clrorhidrato: 259-26130, 

Preparado a partir de 4-acetilamino-3-bromo-alfa-pipe- 
ridino-butirofenona análogaj:iente al Ejemplo 4«

Ejemplo 59

4-amino-3-brono-alfa-morfolino-butir ofenona.

Punto de fusión: 10C-101 se. Preparado a par­

tir de 4-acotil omino-3-bromo-alfa-morfolino-butirofo- 
nona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 60

4-amino-3-br omo-alfa-(4-met il-piperasino)-
butjLrof enona.

Pon:,o de fusión: 134-136B0. Preparado a par­
tir de 4-acctilajrdno-3-bromo-alfa-(4-metil-piperazino)- 
butirofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 61

4-amino-3-cloro-alfa-dnaetilamino-butiroferona.
Punto de fusión: 110-11130. Preparado a par­

tir de 4-acetilamino-3-cloro-3-alfa-dimetilamino-butiro-
fenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 62

Alfa-etilamino-4*-amino-3-cl oro—butirof enona. : 
Punto de fusión del onalato: 227-2303C (con 

descomposición). Preparado a partir de 4-acetilamino-al-



4'.3
fa-otilmaino-3-cloro-butirofenona analogæmente al
Ejemplo 4-

Ejemulo 63 . i
!i}

4-amino-3-oloro-alfa-dietilanino-butirofehona j

Rmto de fusión del clorhidrato: 165-167-(h 

Prepárenlo a partir de 4-acetilamino-3-cloro-alía-áieti- 
lamino-butirofenona análogamente al Ejemplo 4.

Ejemplo 64

nona.
4-amino-3-oloro-alfa-dipropilamino-butirofe-

Aceite, homogéneo en cromatografía en capa 

delgada, Rg = 0,9 (SiOg, cloroformo: metanol: amoniaco 
concentrado = 40:10:1). Preparado a partir de 4-aceti- 

lamino-3-cloro-alfa-dipropilamino-butirofenona análoga­
mente al Ejemplo 4.

Ejemplo 65

^.-amino-3-cloro-alfa-isopropilamino-butirofe-
nona.

Ruito de fusión del clorhidrato: 216-218SC. 
Preparado a partir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-.isopro- . 
pilamino-bntirofenona análogamente al Ejemplo 4

Ejemplo 66

4-amino-3-cloro-alfa-(3-metoKi-propilamino)-
butirofenona.

Punto de fusión del clorhidrato: 159-16130.
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W 3

Preparado a partir de 4-acetilamino-3-oloro-alfas,p-ne- ¡ 
toxi-propilamino)-butirofenona.análogajnontc al Ejem­
plo 4. !

Ejemplo 67 '

4-amino-alfa-(ter-butilamino)-3-eloro-butiro-:
fenona.

Punto de fusión: 122,5-124^0. Preparado a par­

tir de 4-acetilamino-alfa-(ter-butilamino)-3-cloro-bu-
¡ tirofénona análogamente al Ejemplo 4.1
j
i Ejemplo 68

' 4-amino-3-eloro-alfa-(N-metil-bencilamino)-
i butirofenona.
¡ Punto de fusión: 110-11250. Preparado a par-
! ;

tir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-(N-motil-bencilamino)-*
¡ butirof enona análogamente al Ejemplo 4.

!
i Ejemplo 69 !

i 4-amino-3-cloro-alfa-pirrolidino-butirofcnona,-: —           - .... * -       — *—t
i Punto de fusión: 135-13630. Preparado a partir-

j de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-pirrolidino-bntirofenona 
i análoganento al Ejemplo 4.

Ejemplo 70

t
t

4-amino-3-cloro-alfa-piperidino-butirofenona.

! Punto de fusión del clorhidrato: 2622C. Pre-
¡ parado a partir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-piporidino- 
butirofenona análogamente al Ejemplo 4. !
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4-amino-3-cloro-alfa-morfolino-butirofonona. i

Punto de fusión del clorhidrato: 2l8-2202.fi. 

Preparado a partir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-morfo- 
lino-butirofenona análogamente al Ejemplo 4.
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: Ejemplo 72

! 4-amino-3-cloro-alfa-(4-metil-piperázino)-
! butirofenona.

! Punto de fusión: 129-13190. Preparado a par-

; tir de 4-acetilamino-3-cloro-alfa-(-metil-piperazino)-!
! butirofenona análogamente al Ejemplo 4.

! Ejemplo 73
¡

! 4-amino-3,5-dibromo-beta-propilamino-asobuti-

i rofenona.
I Punto de fusión del clorhidrato: 190-192SC^

í Preparado a partir de 4-acetilamino-3,5-dibromo-beta- 
¡ ,: propilamino-isobutirofenona análogamente al Ejemplo 4.
¡ La presente solicitud que corresponde a lat
í presentada en la República Federal Alemana, con fecha

¡ 15 de Junio de 1967y 119 T 34.103 IV^/l2qu y 15 de marzo!
¡ de 1968 NS 36.O83 IVb/l2qu, se acoge a los beneficiosI
j del artículo 51 del vigente Estatuto sobre Propiedadt
' Industrial.
¡

N O T A

t
: Los puntos de invención propia y nueva que se¡
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presentan para que sean objeto de esta solicitud de
Certificado de Adición en España, son los siguientes: 

1.- Mejoras introducidas en el objeto de la 

patente principal núm. 354.961, solicitada el 12 de 
Junio de 1968 , por "Un procedimiento para la prepara­

ción de nuevas amino-ce tonas"de la fórmula general I:

I

tt;

!

i

!
¡ en la que los radicales Eal significan un átomo de.cío- :
! , ! 
j ro o bromo; significa un atomo de hidrogeno, cloro o

i bromo; Rg y R^, que pueden ser Iguales o distintos, sig-
i nifican átomos de hidrógeno, radicales alcohilo do cade-;
¡ na recta o ramificada, alquenilo, alquinilo, hidroxial-

cohilo, alcornialcohilo, dialcohilsminoalcohilo, cicloal- 

! cohilo, fenilo, bencilo, o adamantilo o, juntamente con

! el átomo de nitrógeno, un anillo pirrolidino, piperidino,í
! hexametilenoemino, piperazino, morfolino o canfidino 

i eventualmente sustituido por radicales alcohilo inferior; 
o por radicales fenilo; y R^, que pueden ser iguales 
o distintos, significan átomos de hidrógeno, radicales 

alcohilo con 1 a 3 átomos de carbono o grupos fenilo; y j 
¡ n significa los números 0 ó 1 ó 2, así como sus sales 
por adición de ácido fisiológicamente compatibles con

8-8-68 - 30 -
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ácidos orgánicos o incr 

so desacila utia mono- 6
gánicos, caracterizadas porque 

di- acilaminofenil-aminoalco-
hil-cetona de la fórmula general II

en la que los radicales Ilal, R. a R y n poseen los sig-
 ̂ 5

nificados indicados inicialmente, y al menos uno de los 
radicales Rg y Ry significa un grupo acilo cualquiera 

y el otro radical significa eventualmente un átomo de 

hidrógeno y, siempre que los compuestos obtenidos resul­
ten en forma de sus sales por adición de ácido se trans­
forma a estos en caso deseado en sus bases, y/o se con­
vierte a las bases libres según métodos usuales en sa­
les por adición de ácido fisiológicamente compatibles 
con un ácido orgánico o inorgánico.

Hejoras según la reivindicación 1, carac­
terizadas porque la reacción se lleva a cabo en un di­

solvente.

3.- Mejoras introducidas en el objeto de la 
Patente principal NS 354.961", solicitada el 12 de Junio 

de 1.968, por: "Un procedimiento para la preparación 
de nuevas amino-cetonas".
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Tal y cono se ha descrito en la Memoria 
ene antecede y con los fines que se han especificado.

La presente Memoria consta de treinta y dos 
hojas escritas a maquina por una sola de sus caras.

Madrid,

P.A.

!

i

!

!

::
¡
i
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