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La invencidn se refiere a un procedi-
miento para la preparacién de 4'-(2-hidroxi-3-iso-
propilaminopropoxi)-acetanilida que tiene la fér-
mula

CH,-CO-NH

3 0-CH,~CH-CH,-NH-CH(CH,),, (I)

2 2
OH

Este es un agente de blogueo beta-adre

nérgico relativamente nuevo que fué descrito por
primera vez en 1968. Sin embargo, ya ha encontra-
do empleo en el tratamiento de la angina de pecho,
en arritmias cardiascas de diversos tipos y en el
tratamiento del esma. Debido & sus escasos efectos
secundarios se considera un medicamento més seguro
que otros agentes de bloqueo enteriores, por ejem-
plo, propanolol, {l-isopropilemino-3—-(l-naftiloxi)-
2~-propanol).

La presente invencién se refiere a wn
procedimiento, en el gue se hace reaccionar una sel
alecalina de 4~hidroxi-acetanilida, que tiene la fér-

mula
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CH,~CO-NH OM (11)

en la que M representa un metel alcalino, con 1~
halégeno-2-hidroxi-3-~isopropilaminopropane, que
tiene la férmula

Hal—CH2~('}H-CH2-NH-CH(CH3)2 (111)

COH

en la que Hal representa oloro o bromo, o con 1,2-
epoxi-3~igopropilaminopropaeno, que tiene la férmu-
la

CH,_-CH-CH,~-NH~-CH(CH (1v)

)
2 2 3’2
NJ

en un disolvente adecuado. Ia temperatura es de
preferencia, la temperatura ambiente, pero pueds
ser también mds alta. Un disolvente adecuado es
un disolvente orgénico polar miscible con agua o
la mezela de éste con agua, 0 preferiblemente s4lo
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agua, Cuando la reaccidn he concluido el producto
de reacecidn puede aislaerse, por ejemple, saturando
l2 solucién con una sal inorgdnica tal como carbo-
nato potdsico, y extrayendo con un disolvente orgé-
nico tal como cloroformo.

Asi pues, el método es muy sencillo.
Como los meteriales de partida y loe disolventes no
son ocostosos y los rendimientos son buenos, aproxi-
mademente 70-80%, el método es asimismo, econdmico
vy edemds el producto se obtiene en estado pureo.

Le invencidn se ilusire mediante los
ejemplos que no estdn destinados & limiter la ex-
tensién de 1l invencién.

Ejemplo 1

Se disuelven 5,0 g de hidréxido sédico

en 30 ml de ague y & esta disolucién se afieden 5,0 g
de 4~hidroxisoetanilida, Después de ésto se afiaden
e la solucién 5,0 g de l-cloro-2-hidroxi-3-isopro-
pileminopropanc y la mezcla se agita a temperatura
embiente durante 16 horas. La solucién acuose se
satura con carbonato potésico y se extrae oon cloro-
formo. La soluclén clorofdérmice se trate con carbén
activo, se flltre y se evapora el disolvente, El
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resf{duo se recristalizas en acetato de etllo. EL
rendimiento es de 6,2 g = 78 por ciento. Punto de
fusidén 14192-1429.

Ejemplo 2

5 Se disuelven 5,0 g de hidréxido sddico
en 30 ml de ague y se afiaden 5,0 g de 4~hidroxiace-
tanilida, A la solucién se afiaden 3,8 g de 1,2-epo-
xi-3-isopropilaminopropano y la mezcla se agita du-
rente 5 horas & una temperatura de 502, La mezgla

10 de reaccidén se trata como se ha descrito en el ejem-
plo 1. El rendimiento de 4'-(2-hidroxi-3-isopropil-
aminopropoxi)-acetanilida es de 5,75 g = 72 por cien-
to, punto de fusidn 141-1429,

Esta solicitud que corresponde a la pre-

15 sentada en Finlandia, el 16 de Febrero de 1972, con
el nidmero 411/72, se acoge a los beneficios del ar-
ticulo 51 del vigente Estatuto sobre Propiedad In-
dustrial.

27.2.73 - 5=



10

\F

411603

REIVINDICACIONES

Los puntos de invencién propia y nue-
va que se presentan para que sean objeto de esta
solicitud de Patente de Invencién en Espafia, por
VEINIE afios, son los que se recogen en las reivin-
dicaciones siguientes:

1¢ - Un procedimiento para la prepara-
¢ién de una fenoxialcanolamina terapéuticamente va-

liosa que tiene la férmula

CH,=~CO=NH

, o.cnz-('}Hn-CHaNH-cH( CH3)2 (II)

OH

que comprende la reaccidn de la sal alcalina de
4~hidroxiscetanilida que tiens la férmula
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CH3~CO~NH oM

en la que M representa un metal alealino, con l-ha-
légeno-2-hidroxi-3~isopropilaminopropano que ‘tiene
la férmula

Hal—CHZ-(fH-—CHz-NH-GH( CH3) 5 (II1)
OH

en la que Hal representa Cl o Br, o con 1l,2-epoxi-
3J~isopropilaminopropano que tiene la férmula

C%ET?H~CH2-NH~CH(CH3)2 (IV)
0

en wn disolvente adecuado,

28 - Un procedimiento segin la reivin-
dicacién 18, en el que se usa como disolvente un
disolvente orgénico polar miscible con agua, una
mezcla de éste con agua o solamente agua.

38 ~ Un procedimiento segin la reivin-

dicacién 18, en el que la temperatura es la tempe-
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ratura smbiente o una temperatura eleveds.
48 - Un procedimiento para la prepara-
cidén de una fenoxialcanolemina, |
Tal y como se ha descrito en la Memoria
5 que antecede y con los fines que se han especifica-
do.

Esta Memoria consta de ocho hojas escri-

tas @ méquine por una sola carafy MR 1g73
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