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PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE NUEVOS I-(UREIDOFENOXI)- 

2-HIDROXI-3-AMINO-PROPANOS.

CIBA-GEIGY AC., entidad suiza, residente en Basilea,

La invención se refiere  a un procedimiento para 

la  obtención de nuevas aminas de fórmula

(I),

M-2
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en la  que R. s ign ifica  hidrogeno o un resto hidrocarburo monova- 

' í
lente, que contiene 1 a 7 átomos de carbono a lifá tico s , da los !

cuales uno está unido con el átomo de nitrógeno, y Rg significa 

un resto hidrocarburo monovalente, que contiene 1 a 7 átomos de 

carbono a lifá tic o s , de los cuales uno está unido con el áto­

mo de nitrógeno, o R̂  y Rg juntos representan un resto hidro­

carburo a l i f  ático bivalente con 4 a 6 átomos de carbono o un 

resto hidrocarburo a l i f  ático bivalente, interrumpido por un 

átomo de oxigeno, azufre o nitrógeno, con 4 ó 5 átomos de car­

bono, Rg sign ifica  un resto a l i f  ático o c ic lo a lifá tico  conte­

niendo 1 a 7 átomos de carbono con 3 a 7 miembros de anillo y 

R̂  s ign ifica  hidrógeno, alquilo in ferio r con 1 a 4 átomos de 

carbono, alquenilo in ferior con 2 a 4 átomos de carbono, a l-  

quinilo in ferio r con 3 átomos de carbono, cicloalquilo con 3 

a 7 miembros de an illo , fenilalquilo  in ferior con 1 a 4 átomos 

de carbono de cadena, alcoxi in ferior con 1 a 4 átomos de car­

bono, fen ilo , alqueniloxi in ferior con 2 a 4 átomos de carbono, 

alquinlloxi in ferio r con 3 átomos de carbono, halógeno, fenoxi, 

trifluoim etilo o oiano, encontrándose e l resto ureido en la  po­

sición meta o para con relación al resto que lle v a  Rg, y a 

sus sales.

Los restos hidrocarburo R̂  y Rg tienen carácter a l i -  

fá tico , lo  que sign ifica  que e l primer átomo de carbono enla­

zado con el átomo de nitrógeno no pertenece a un sistema aromá­

tico .

Restos hidrocarburo monovalentes, de carácter a lifá -  

tico R<¡ y Rg, que pueden ser Iguales o diferentes, son por 

ejemplo restos hidrocarburo a lifá tio o s, c ic lo a lifá tico s, c i ­

c lo a lif  á t ic o -a lif  áticos o a ra lifá tico s, tales como, por ejem­

plo, alquilo, alquenilo, alquinilo, cicloalquilo , cicloalqueni-
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lo , cicloalquil-alquilo <5 -alquenilo, cicloalquei^^lllqailo 6 

-alquenilo, aralquilo o aralquenilo, por ejemplo, fen il-alquilo  

in ferio r o -alquenilo in ferior y, especialmente los  restos in ­

feriores de la  clase mencionada, entendiéndose por restos in­

feriores aquellos qúe contienen hasta 7 átomos de carbono.

Restos de alquilo in ferio r son, por ejemplo, metilo, 

e tilo , n-propilo o isopropilo, o butilo de cadena recta o ra­

mificada, pentilo o hexilo, que pueden estar enlazados en po­

sición arbitraria.

Restos de alquenilo in ferio r son, por ejemplo, a lilo

o m etalilo.

Restos de alquinilo in ferio r son, especialmente, los 

restos de propargilo.

Los restos de cicloalquilo o -alquenilo son, por 

ejemplo, los restos de cicloalquilo ó -alquenilo, en caso dado 

con alquilo in ferior, con 3 - 7, especialmente 5 - 7  miembros 

de an illo , tales como ciclopentilo, cid o h exilo , cicloheptilo, i 

ciclopentenilo, ciclohexenilo, en caso dado con alquilo in fe -  i 

rlor, por ejemplo, e l 1- ó 3-oiclohexenilo, o cicloheptenilo.

Restos de cicloalquil-alquilo ó -alquenilo son, an­

te todo, aquellos en los cuales las  partes alquilo o bien alque­

nilo son restos de alquilo in ferior, o bien alquenilo, espe­

cialmente los arriba mencionados, y en los cuales la s  partes 

cicloalquilo tienen preferentemente e l significado indicado más 

arriba para los restos cicloalquilo , tales como 1- ó 2-ciclopen- 

t i le t i lo ,  1-, 2- ó 3-ciclohexil-propilo, cicloheptil-m etilo ó 

1- ó 2-cicloh exil-etilo .

Restos de cidoalquenil-alquilo ó -alquenilo son, an­

te todo, aquellos en los cudes las  partes alquilo o bien a l­

quenilo son restos de alquilo in ferio r o bien alquenilo, espe-
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cialmente los arriba indicados, y en los cuales las  partes c i-  

cloalquenilo tienen preferentemente e l significado dado más 

arriba para los  restos cicloalquenilo, ta l como 1- Ó 2-ciolopentj- 

3-en il-etilo , 1- ó 2-oiclohex-1-enil-etilo, ciclohept-1 -énii-me-  

t ilo  6 1- ó 2-ciclohex-3-enil-etilo.

Restos de fen il-a lq u ilo  in ferio r son, por ejemplo  ̂

aquellos en los cuales la s  partes de alquilo in ferior tienen 

el significado de arriba, ta l como 1 - 6  2 -fen lletilo  o bencilo, 

estando la s  partes de fen ilo , en caso dado, sustituidas por 

alquilo in ferio r, especialmente lo s  arriba mencionados, o restos 

alcoxi in ferior, mientras los restos de fenil-alquenilo in fe­

r io r  son, por ejemplo, aquellos en lo s cuales lo s  restos de a l-  

quenilo in fe rio r tienen e l significado de arriba, tales como 

1- 6 2-fenil-etenilo o cinamilo, estando las  partes fen ilo , en 

caso dado, sustituidas como más arriba indicado para los res­

tos de f  en il-a l quilo in ferior.

Restos de alcoxi in ferior son, por ejemplo, metoxi- 

etoxl, propoxi, isopropoxi, butoxi, amiloxi o metilendioxi.

Los átomos de halógeno son, especialmente, átomos 

de flúor, cloro o bromo.

Restos de hidrocarburo bivalentes, de carácter a l i-  

fá tico , que están por R̂  y Rg juntos, y que en caso dado pueden 

estar interrumpidos por heteroátomos son, preferentemente, los 

restos alquileno inferiores, que pueden ser de cadena recta o 

ramificada y que llevan, ante todo, 4 - 6  átomos de carbono 

con cadena de carbono ininterrumpida o bien 4 6 5 átomos de 

carbono de cadena con cadena de carbono interrumpida por he­

teroátomos. Ejemplos de tales restos son bu tilen o-(l,4), penti- 

le n o -( l,5), h exilen o-(l,5), hexileno-(2, 5), hexileno-(l,6), 

heptileno-(1,6), 3-oxapentlleno-(1, 5), 3-oxa-hexileno-(1,6),3-
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tia-pentileno-( 1, 5)# 2,4-dim etil-3-tiapentileno-( 1 ,5J\ 3-aza- 

pentileno-(l,5), 3-alquilo inferlor^-3-azapentileno-(i,5), tal 

como 3-metil-3-aza-pentileno-( 1,5) 6 3-azahexileno-(i,6).

Los restos de alqueniloxi in ferio r son, por ejemplo, 

a lilo x i o m etaliloxi y los restos de alquiniloxi in ferior, ante 

todo, el propargiloxi.

El resto a lifá tico  o c ic lo a lifá tio o  R̂  es, preferen­

temente, un restó hidrocarburo a lifá tic o  o c ic lo a lifá tio o , es­

pecialmente uno Ae los arriba mencionados.

Los nuevos compuestos poseen valiosas propiedades fa r  

macológjLcas, Inhiben cardioselectivamente lo s - r e c e p t o r e s ,  

ta l y como se muestra en e l ensayo con animales, por ejemplo, 

en administración i .v .  de 0,1 -  1 mg/kg en e l gato narcotizado 

con pentobarbital en el ensayo de taquicardia de isoproterenol, 

en administración i . v .  de más de 10 mg/kg en e l gato narcoti­

zado por inhibición de la  vasodilatación de isoproterenol, en el 

corazón aislado de la  cobaya según Langendorff en una concen- 

tra.i<Sn d. sao. 0,3  -  3 y /kL por inM M .idn de taquicardia d. 

isoproterenol (bloqueo de los  /3 -receptores cardiales) asi 

como en administración i .v .  de unos 5 -  30 mg/kg en el gatb 

narcotizado por bloqueo de los ^ -receptores vasculares.

Los nuevos compuestos se pueden emplear, por lo tanto, 

como hloqueadores cardioselectivos de los (3 -receptores. Los 

nuevos compuestos son, sin embargo, también valiosos productos 

intermedios para la  preparación de otras valiosas sustancias, 

especialmente de compuestos de eficacia  farmacéutica.

Son de destacar especialmente los compuestos de fó r­

mula I , donde sign ifica  hidrógeno, alquilo in ferior, alque- 

nilo in ferior, cicloalquilo con 4 - 7  miembros de an illo , o 

fenilalqullo  in ferior, donde la  parte fenilo  de los restos
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fenilalquilo  in ferior está insustituida o sustituida por 

alquilo in ferior, Rg sign ifica  un resto hidrocarburo como de­

finido para R-¡, y R̂  s ign ifica  alquilo in ferior, alquenilo in­

ferior o cicloalquilo con 4 a 7 miembros de an illo , R̂  signi­

f ic a  hidrógeno, alquilo in ferior, alquenilo in ferior, alquini- 

lo in ferior, cicloalquilo, fenilalquilo in ferior y alcoxi in­

fe rio r, especialmente los arriba mencionados, fen ilo , alquenil 

oxi in ferior, alquiniloxi in ferior, halógeno, especialmente 

los arriba mencionados, fenoxi, trifluorm etilo y/o ciano y el 

resto ureido está enlazado en la  posición para con relación 

a l resto que llev a  R̂ .

Especialmente valiosos debido a sus excelentes pro- 

piedades farmacológicas son los compuestos de fórmula I 

donde R̂  y Rg, en cada caso, significan alquilo in ferior, R̂  

sign ifica  alquilo in ferior de cadena recta o, preferentemente 

ramificado, ta l  como, especialmente, sec. butilo, tere, buti­

lo  o, ante todo, isopropilo, o cicloalquilo con 5 - 7  átomos 

de carbono de an illo , sign ifica  alquenilo in ferior, alqui- 

nilo in ferior, en cada caso con hasta 4 átomos de carbono, o 

fen ilo , ciano o, preferentemente hidrógeno, halógeno, alquilo 

in ferior, alcoxi in ferior, alqueniloxi in ferior, alquiniloxi 

in ferior, cicloalquilo con 5 - 7  átomos de carbono de anillo , 

o fenoxi, ta l  como el 1 -/(p-N' ,N' -dimetilureido)-fenoxi/-2- 

hidroxi-3-isopropilamino-propano, e l 1-/(m-N',N'-dimetilureido) 

-fenoxi/-2-hidroxi-3-i sopropilamino-propano, el 1-/(o-alil-p - 

N' ,N' -dimetilureido)-fenoxi/-2-hidroxi-3-isopropilamino-pro- 

pano, e l 1 -</(o-metoxi-p-N' ,N' -dimetilureido)-fenoxi/-2-hidro- 

x i-3- i sopropilamino-propaño, e l 1 -/(p-N' ,N' - ( 3-oxapentilen- 

1 ,5)-ureido)-fenoxi/-2-hidroxi-3-isopropilamino-propano y,

especialmente, e l 1-/(o-cloro-p-N',N'-dimetilureido)-fenoxi/L

2-hidroxi-3-isopropilaminopropano, que por ejemplo, en adminis­



tración i .v .  de 0,1 -  1 mg/kg en e l gato narcotizado pen-

i .v .)  y en administración i .v .  de más de 10 mg/kg en e l gato 

narcotizado con pentobarbital inhibe la  vasodilatación de iso -

de ^-receptores cardiales), asi como en administración i .v .  

de 5 -  30 mg/kg en e l gato narcotizado bloquean los ^-recepto ­

res vasculares.

Los nuevos compuestos de fórmula general I  se obtie­

nen según métodos en s i conocidos.

Asi se puede hacer reaccionar un derivado de ácido 

carbaminico de fórmula:

donde R3 y R. tienen e l significado de arriba, o una sal de

adición de ácido del mismo, con una amina de fórmula general

tobarbitilo inhibe la  taquicardia de isoprotenol (0,5 )t/̂ g

proterenol (0,5  ^ A g  i* v .) ,  en concentraciones de 0,3  -  3 

corazón aislado de la  cobaya (según Langendorff) 

inhiben la  taquicardia de isoproterenol (0,005 (bloqueo

OH

R̂  -  NH -  Rg (III)

donde R.¡ y Rg tienen e l significado arriba indicado y , s i se 

desea, las mezclas de isómeros obtenidas se separan en los 

isómeros puros y/o los racematos obtenidos se disocian en
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los antípodas ópticos y/o las  bases libres obtenidas 

se transforman en sus sales o las sales obtenidas en las

bases lib res.

Un derivado de ácido reactivo de un ácido carba- 

minico de éstos es, por ejemplo, un éster de alquilo infe­

rior o, ante todo, un éster de fen ilo , un haluro de ácido, 

ta l  como cloruro de ácido, o especialmente un anhídrido in­

terno, ta l  como un isocianato.

Esta reacción se efectúa en la  forma usual, pre­

ferentemente en presencia de un agente de condensación bási­

co y/o oon un exceso de amina. Agentes de condensación bási­

cos adecuados son, por ejemplo, los alcoholatos a lev in o s, 

especialmente los alcoholatos sódicos o potásicos, o también 

los carbonatos alcalinos, ta les como e l carbonato sódico o 

potásico.

En los compuestos obtenidos se puede, dentro del 

margen de los productos fin ales, modificar sustituyentes en 

la  forma usual, introducirlos o disociarlos, o los compues­

tos obtenidos se pueden transformar en la  forma usual en 

otros productos finales.

Asi, en los compuestos obtenidos, que contienen un 

enlace C-C doble o tr ip le , transformar e l enlace C-C doble 

o bien tr ip le , mediante hidrogenación ca ta lítica , ta l  como
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hidrógeno en presencia de un catalizador de hidrogenación, 

por ejemplo, níquel, platino o paladio, ta l como niquel 

Raney, negro platino o paladio sobre carbón aotivo, en un 

enlace C-C sencillo. Aquí se ha de prestar atención a que no 

sean atacados otros grupos reducibles, ante todo el grupo 

urea.

En los compuestos obtenidos, que contienen un enla­

ce C-C trip le  se puede hidrogenar éste además solamente a un 

enlace C-C doble y , s i  se desea, estereoespecificamente a un 

enlace doble C-C-cis ó C-C-trans. La hidrogenación de un en­

lace C-C trip le  a un enlace C-C doble se puede efectuar, por 

ejemplo, por hidrogenación con 1 mol de hidrógeno en presen­

cia de un catalizador de hidrogenación menos activo, ta l  como 

hierro o paladio, por ejemplo, hierro Raney o paladio sobre 

sulfato de bario, especialmente a temperatura más elevada.

La hidrogenación a un enlace C-C-cis doble se puede efectuar, 

por ejemplo, mediante 1 mol de hidrógeno en presenoia de un 

catalizador desactivado, ta l  como paladio sobre carbón animal 

en presencia de quinolina, paladio sobre carbonato de calcio 

en presencia de sales de plomo o también niquel Raney. La 

hidrogenación a un enlace C-C-trans doble se puede efectuar, 

por ejemplo, mediante sodio en amoniaco liquido, empleándose 

especialmente teniendo en consideración e l grupo urea unos 

tiempos de reacción cortos y ningún exeeso en agente de

reducción y agregándose como catalizador, en caso dado, un 

haluro amónico, ta l  como cloruro amónico.

Las reacciones mencionadas se efectúan en la  forma

usual en presencia o bajo ausencia de agentes diluyentes, de
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condensación y/o ca ta lítico s, a temperatura más baja, normal . 

o más elevada, en caso dado en un recipiente cerrado. !

Según las  condiciones del procedimiento y los pro- ¡ 

dúotos de partida se obtienen los productos fin ales en forma 

lib re  o en la  forma asimismo incluida en la  invención, de 

sus sales de adioión de ácido. Se pueden obtener, por ejemplo, 

salea básicas, neutras o mixtas, en caso dado también los 

hemi-, mono-, aesqui- o polihidratos de los mismos. Las sales 

de adición de ácido de los nuevos compuestos se pueden trans­

formar, en forma en s i conocida, en el compuesto lib re , 

por ejemplo, con medios básicos, ta les  como á lc a lis  o in ter­

cambiadores de iones. Por otra parte pueden formar las  bases 

lib re s  obtenidas, sales con ácidos orgánicos o inorgánicos.

Para la  preparación de sales de adioión de ácido se emplean 

especialmente aquellos ácidos que son adecuados para la  forma­

ción de sales de aplicación terapéutica. Como ta les  ácidos 

sean mencionados, por ejemplo, loá hidrácidos halogenados, los 

ácidos sulfúricos, los  ácidos fosfóricos, e l ácido n ítrico , 

e l ácido perclórico, los ácidos carboxilicos o sulfónicos a l i -  

fátioos, a lic io lic o s , aromáticos o heterooíclicos, ta les como 

lo s  ácidos fórmico, acético, propiónico, succinico, g licó lico , 

lá c tico , málico, tartárico, c ítrico , ascórbico, maléico, h i-  

droximaléico o pirúvico, los ácidos fenilacétioo, benzóioo, 

p-aminobenzóieo, antranilico, p-hidroxibenzóico, s a lic ílic o  

ó p-am inosalicíclico, e l ácido embónico, metanosulfónico, 

etanosulfónico, hidroxietañosulfónico, etilensulfónico; ácido 

haiogenobencenosulfónico, toluenosulfónico, naftalinsulfónico 

o su lfan ilico , la  metionina, el triptofano, la  lis in a  o la  

arginlna.

Estas u otras sales de los nuevos compuestos, tales
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como, por ejemplo, los picratos, pueden servir también para.
; ' ¡

la  purificación de las  bases libres obtenidas, transformando { 

las  bases lib res en sales, separando éstas y liberando de las ! 

sales nuevamente los compuestos librees. Debido a la s  estrechas 

relaciones entre los nuevos compuestos en forma lib re  y en 

forma de sus sales se entenderán, en lo  anterior y a continua­

ción bajo los compuestos lib res, Según sentido y finalidad, en 

caso dado también la s  sales correspondientes.

Los nuevos compuestos se pueden presentar, siempre 

que contengan átomos de carbono asimétricos, y según la  selec­

ción de los productos de partida y los modos de trabajo, como 

antípodas ópticos o racematos o, siempre que contengan como 

mínimo dos átomos de carbono asimétricos, también como mezclas 

de isómeros (mezclas de racematos).

Las mezclas de isómeros (mezclas de racematos) ob­

tenidas se pueden separar a base de la s  diferencias f is ic o ­

químicas de los componentes, en forma conocida, en los dos 

racematos estereoisómeros (diastereómeros) puros, por ejemplo, 

por cromatografía y/o cristalización  fraccionada.

Los racematos obtenidos se pueden descomponer según 

métodos conocidos, por ejemplo, por recristalización  en un 

disolvente ópticamente activo, con ayuda de microorganismos,o 

por reacción con un ácido ópticamente activo, que forma sales 

con el compuesto racémico y separación de las sales así obte­

nidas, por ejemplo, a base de sus diferentes solubilidades, 

en los diastereómeros, de los cuales se pueden lib erar los 

antípodas mediante reacoión con medios adecuados. Acidos ópti­

camente activos especialmente usados son, por ejemplo, las  

formas D y L del ácido tartárico, ácido d i-o-to lu iltartárlco , 

ácido málico, ácido maadélico, ácido canfersulfónico o ácido
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quinico. Ventajosamente se a ísla  en más efica¿ de j.os dos 

antípodas.

Convenientemente se emplean para la  realización 

de la s  reacciones según la  presente invención aquellos pro­

ductos de partida que conducen a los grupos de productos fin a­

le s  especialmente mencionados a l principio y, en especial, a 

los productos fin ales especialmente descritos o destacados.

Los productos de partida son conocidos o, en caso 

de ser nuevos, se pueden obtener según métodos en s í conoci­

dos.

Los nuevos compuestos se pueden emplear como medi­

camentos, por ejemplo, en forma de preparados farmacéuticos, 

que los contengan o sus sales, en mezcla con un excipiente 

sólido o líquido, orgánico o inorgánico, farmacéutico adecua­

do, por ejemplo, para aplicación enteral o parenteral. Para 

la  formación de los mismos entran aquellos materiales en con­

sideración que no reaccionan con los nuevos compuestos, tales 

como, por ejemplo, agua, gelatina, lactosa, fécula, estearato 

de magnesio, talco, aceites vegetales, alcoholes bencílicos, 

goma, poli a l quilengli coles, vaselina, colesterina y otros ex­

cipientes medicinales conocidos. Los preparados farmacéuticos 

se pueden presentar por ejemplo, como tabletas, grageas, cáp­

sulas, supositorios, ungüentos, cremas o en forma líquida como 

soluciones (por ejemplo, como e l ix ir  o jarabe), suspensiones 

o emulsiones. En caso dado estarán esperilizados y/o conten­

drán adyuvantes, tales como agentes de conservación, estabi­

lización , humectación o emulsión, sales para variar la  presión 

osmótica o tampones. Asimismo pueden contener otras sustan­

cias terapéuticamente valiosas. Los preparados, que también 

se pueden emplear en la  medicina veterinaria, se obtienen se-



gdn métodos usuales.

Los ejemplos siguientes explican la  invención sin 

por ello  lim itarla. Las temperaturas se indican en grados 

centígrados.

EJEMPLO 1

Una solución de 15 g de 1-/p-etoxicarbonilamino- 

fenoxi/-2-hidroxi-3-isopropilamino-propano y 5 g de dim etil- 

amina en 100 oc de etanol se calientan en un recipiente cerra­

do durante 4 horas a 603. A continuación se evapora en vacio 

hasta sequedad y el residuo se recrista liza  en benceno. Se ob­

tiene el 1 -̂ /p-( N' ,  N' -dimetilureido) - f  enoxi/-2-hidroxi-3-iso - 

propilamino-propano de fórmula

-  M ,

CĤ

en crista les del p .f .  138 -  1393.

EJEMPLO 2

Análogo al ejemplo 1 se pueden obtener los compues­

tos siguientes:

1-/o-cloro-p-(N',N'-dimetilureido)-fenox^7- 2-hidroxi-3-iso - 

propilamino-propano, p .f .  1309C;

1-/ó-alil-p-(N ' , N' -dimetilureido)-fenoxi/-2-hidroxi-3- i  sopro- 

pilamino-propano, p .f .  110-112S;

1-/m-(N' ,N' -dimetilureido)-fenoxjJ-2-hidroxi-3-isopropilamino- 

propano, p .f .  1303;

1 o-metoxi-p-N' ,N'-dimetilureido)-fenoxi7- 2-hidroxi-3-iso - 

propilamino-propano;

1 o-aliloxi-p-N ' ,N' -dimetilureido)-fenoxi/L-2-hidroxi-3-iso- 

propilamino-propano;

1-¿P-(N'-metilureido)-fenoxi/-2-hidroxi-3-isopropilamino-

(CHg) gNCONH— OCHgCHCHgNHCH-
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Descrita suficientemente la  naturaleza del invento, 

asi como la  manera de realizarse en la  práctica, debe hacerse 

constar que las  disposiciones anteriormente indicadas son sus­

ceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no alteren 

su principio fundamental. También se hace constar que e l in­

vento corresponde a dos solicitudes de patente presentadas en 

Suiza con los números 204/70 de 8 de enero de 1.970 y l 6.788/7]0 

de 13 de noviembre de 1. 970, acogiéndose por lo tanto a los 

beneficios que conceden los Convenios Internacionales en v i­

gor, siendo lo que constituye la  esencia del referido invento 

por lo que se s o lic ita  Patente de Invención por 20 años en 

España, sobre: PROCEDIMIENTO PAPA LA OBTENCION DE NUEVOS 

1- ( UREID0FEN0XI)- 2-HIDROXI-3-AMINO-BROPANOS; caracterizándose 

por lo siguiente:

1 .-  Procedimiento para la  obtención de nuevos 

1-(ureidofenoxi)-2-hidroxi-3-amino-propanos, de fórmula:

R,
:N-C-NH t

R.

OH

-CHg-CH-CHg-NH-R^ ( I )

en la  que R̂  sign ifica  hidrógeno o un resto hidrocarburo 

monovalente, que contiene 1 a 7 átomos de carbono a lifá tico s , 

de los cuales uno está unido con e l átomo de nitrógeno, y 

Rg sign ifica  un resto hidrocarburo monovalente, que oontiene 

1 a 7 átomos de carbono a lifá tic o s , de los cuales uno está 

unido con e l átomo de nitrógeno, o R̂  y Rg juntos representan 

un resto hidrocarburo a lifá tico  bivalente con 4 a 6 átomos
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de carbono o un resto hidrocarburo a lifá tico  bivalente, inte­

rrumpido por un átomo de oxigeno, azufre o nitrógeno, con 4 

ó 5 átomos de carbono, R3 sign ifica  un resto a lifá tico  o ciclo 

a lifá tico  conteniendo 1 a 7 átomos de carbono con 3 a 7 miem­

bros de anillo y R̂  sign ifica  hidrógeno, alquilo inferior con 

1 a 4 átomos de carbono, alquenilo in ferior con 2 a 4 átomos 

de carbono, alquinilo in ferior con 3 átomos de carbono, ciclo- 

alquilo con 3 a 7 miembros de an illo , fenilalquilo in ferior 

con 1 a 4 átomos de carbono de cadena, alcoxi in ferior con 

1 a 4 átomos de carbono, fen ilo , alqueniloxi in ferior con 2 

a 4 átomos de carbono, alquiniloxi in ferior con 3 átomos de 

carbono, halógeno, fenoxi, trifluorm etilo o ciano, encontrán­

dose e l resto ureido en la  posición meta o para con relación 

al resto que llev a  R3, y a sus sales, caracterizado porque 

un derivado de ácido reactivo de un ácido carbamínico de fór­

mula general

HOOC-NH-
R,

OH

O-CH2-CH-CH2-NH-R3 ( I I )

donde Rg y R̂  tienen e l significado de arriba, o una sal de 

adición de ácido del mismo, se hace reaccionar con una amina 

de fórmula general

R.¡ -  NH -  R2 (III)

donde R̂  y Rg tienen e l significado de arriba y , s i se desea, 

las mezclas de isómeros obtenidas se separan en los isómeros 

puros y/o los racematos obtenidos se disocian en los antípodas 

ópticos y/o las bases libres/obtenidas se transforman en sus 

sales o las sales obtenidas en las bases lib res.

2. -  Procedimiento Jegón la  reivindicación 1, carao-
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terizado porque como derivado de ácido reactivo de un ácido 

carbaminico de fórmala II se emplea un áster de alquilo infe­

rio r , o un áster de fen ilo , un haluro de ácido o un isocianato.

3.  -  Procedimiento según la  reivindicación 1 ó 2, 

caracterizado porque se emplea un exceso de la  amina de fór­

mula I II .

4 .  -  Procedimiento según una de las reivindicaciones 

1 a 3 para la  obtención de nuevos ureidofenoxi-2-hidroxi-3-  

aminopropanos de fórmula general I , donde R.¡ sign ifica  hidró­

geno, alquilo in ferior, alquenilo in ferior, cicloalquilo con 

4 - 7  miembros de an illo , o fenilalquilo in ferior, donde la  

parte fenilo de los restos fenilalquilo inferior está insus­

titu id a o sustituida por alquilo in ferior, Rg sign ifica  un 

resto M arcan-uro como aeíinMo para R̂ , y R3 sign ifica  alqui 

lo in ferior, alquenilo in ferior o cicloalquilo con 4 a 7 miem 

bros de an illo , R̂  sign ifica  hidrógeno, alquilo in ferior, al­

quenilo in ferior, alquinilo in ferior, cicloalquilo, fen ila l­

quilo in ferior y alcoxi in ferior, fen ilo , alqueniloxi infe­

r io r , alquiniloxi in ferior, halógeno, especialmente los arri­

ba mencionados, fenoxi, trifluorm etilo y/o ciano y e l resto 

ureido se encuentra en cada caso en la  posición meta o para 

con relación a l resto que lle v a  R ,̂ caracterizado porque un 

derivado de ácido reactivo de un ácido carbaminico de fórmu­

la  I I ,  donde R̂  y R̂  tienen e l significado de arriba o una 

sal de adición de ácido del mismo se hace reaccionar con una 

amina de fórmula III

R̂  -  NH -  Rg

donde R̂  y Rg tienen los significados de arriba.

5. -  Procedimiento según una de las reivindicacio-

7
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nes 1 a 3, para la  obtención de nuevos ureidofenoxi-2-hidro- 

x i-3-aminopropanos de fórmula general I , donde R̂  y Rg signi­

fican en cada caso alquilo in ferior, Rg sign ifica  alquilo in­

ferior de cadena recta o ramificada o cicloalquilo con 5 - 7  

átomos de carbono de anillo y s ign ifica  alquenilo in ferior, 

alquinilo in ferior, fenilo, ciano, hidrógeno, halógeno, alqui 

lo in ferior, alcoxi in ferior, alqueniloxi in ferior, alquinil- 

oxi in ferior, cicloalquilo con 5 - 7  átomos de carbono de ani­

l lo  o fenoxi, caracterizado porque un derivado de ácido reac­

tivo de un ácido carbamínico de fórmula I I ,  donde Rg y R̂  

tienen e l significado de arriba o una sal de adición de ácido 

del mismo se hace reaccionar con una amina de fórmula III
{

R̂ -NH-Rg

donde R̂  y Rg tienen los significados de arriba.

6 .- Procedimiento según una de las reivindicaciones 

1 a 3 para la  obtención de nuevos ureidofenoxi-2-hidroxi-pro- 

panos de fórmula general I , donde R̂  y R̂  significan en cada 

caso alquilo in ferior, Rg sign ifica  alquilo in ferior de cade­

na recta o ramificada o cicloalquilo con 5 - 7  átomos de car­

bono de anillo y R̂  sign ifica  hidrógeno o halógeno, caracteri 

zado porque un derivado de ácido reactivo de un ácido carba- 

minico de fórmula I I , donde Rg y R̂  tienen e l significado de 

arriba o una sal de adición de ácido del mismo se hace reac­

cionar con una amina de fórmula III

R̂ -NH-Rg

donde R̂  y Rg tienen los significados de arriba.

7 .-  Procedimiento según una de las reivindicaciones j 

1 a 6 para la  obtención de 1-^p-(N' ,N' -dimétilureido)- j

fenoxi/-2-hidroxi-3-isopropilamino-propano, caracterizado por-L
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que i-(p-etoxicarbonilamino-fenoxi)-2-hidroxi-3-isopropil- 

amino-propano se hace reaccionar con dimetilamina.

8. -  Procedimiento según una de las reivindicaciones

1 a 6 para la  obtención de 1-/ó-cloro-p-(N' , N' -dimetilureido)- 

fenoxi/-2-hidroxi-3-isopropilainino-propano, caracterizado por­

que i-/ó-cloro-p-( etoxicarbonilamino)-fenoxi/-2-hidroxi-3-iso 

propilamino-propano se hace reaccionar con dimetilamina.

9.  -  Procedimiento según una de las reivindicaciones 

1 a 6 para la  obtención de 1-/o-alil-p-(N',N '-dim etilureido)- 

fenoxi7-2-hidroxi-3-isopropilaminopropano, caracterizado por­

que 1-/o-alil-p-(etoxicarbonilamino)-fenoxi/-2-hidroxi-3-iso- 

propilamino-propano se hace reaccionar con dimetilamina.

10.  -  Procedimiento según una de las reivindicacio­

nes 1 a 6 para la  obtención de 1-/m-(N' ,N'-dimetilureido)- 

fenoxi¡7- 2-hidroxi-3-isopropilamino-propano, caracterizado por­

que 1-(p-etoxicarbonilamino-fenoxi)-2-hidroxi-3-isopropilami- 

no se hace reaccionar con dimetilamina.

11 . -  Procedimiento según una de las reivindicacio­

nes 1 a 6 para la  obtención de l-/o-metoxi-p-(N' ,N'-dimetil- 

ureido)-fenoxi7-2-hidroxi-3-isopropilamino-propano, caracte­

rizado porque 1-¿o-metoxi-p-(etoxicarbonilamino)-fenoxi/-2- 

hidroxi-3-isopropilamino-propano se hace reaccionar con di­

metilamina.

12.  -  Procedimiento según una de las reivindicacio­

nes 1 a 6 para la  obtención de 1 o-aliloxi-p-N' ,N' -dim etil- 

ureido)- f  enoxi/-2-hidroxi-3-isopropilamino-propano, caracte­

rizado porque l-^/o-aliloxi-p-( etoxicarbonilamino)-fenoxi/-2- 

hidroxi-3-isopropilamino-propano se hace reaccionar con di­

metilamina.

30. 13. -  Procedimiento para la  obtención de nuevos



1 -  (ureidofenoxi) -2-hi ároxi-3-amino-propan.oa, ta l  y como 

queda sustancialmente descrito en la  presente Memoria.

Esta Memoria consta de 19 hojas escritas a máquina

por una sola cara.

Madrid,
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