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PATENTE DE INVENCION

poxr VEINTE afios

solicitada en Espafia a favor de DOCTOR ANDREU, S.A. de na-
cionalidad espafiola, domiciliada en Barcelona, calle Mora-
gas, 15 por "Procedimiento para la preéaracién de la /N-
-(2-difenilmetoxietil)-N-(l-metil-2-fenoxietil)-N-metil/
amina y sus sales de aplicacidn farmecéutica". Inventores:

Dr. Angel Lézaro Porta y Dr. Antonio Ibdfiez Paniello. =-—-

MEMORIA DESCRIPTIVA

El objeto de la presente invencidn, conforme indi-
ca su enunciado, es un procedimiento para la preparacidn -
de la /MN-(2-difenilmetoxietil)-N-(l-metil-2-fenoxietil)-N-

3. metil/ amina de la estructura siguiente: - - = = = = = = =

. CH-O-CHZ—CHQ-T CH~CH2—0<<§§:>
@ &

CH3 CH3

10. Y sus sales de aplicacidn farmacéutica, = = = = = = = = -

El procedimiento segin la invencidn se caracteriza

rommear

B

by T m e



porgque se hace reaccionar la [N-(2—difenilmetoxietil)-N-

-metil/ amina de férmula: = - - = - = - - -

CH“O"CHa“CHz“NH"CH:s

©)

o Ar g 4 & o ae

5. con un l-halo-l-metil-2-fenoxietano, de férmula: = - - -
(1) : : : i
(0o
CH3
10. en la que X representa un dtomo de haldgeno., = - = = = - =

La reaccidn se puede realizar en disolventes pola-
res como metanol, etanol, dimetilformamida, etc., o bien -
en disolventes poco polares como benceno, tolueno, etc. -

Cuando en el compuesto de formula I el haldgeno no es iodo

15. se ha observado que se acorta considerablemente el tiempo ;
de reaccidn y se mejora el rendimiento en producto final - |
si se afiade una pequefia cantidad de idn ioduro al medio de |

reaceiflle. = = = = = & - - - e e e m e e e e m - - =

Las sales de adicidn de la /N-(2-difenilmetoxietil)-|

'
20. ~N-(1l-metil-2-fenoxietil)-N-metil/ amina se obtiene por - |

reaccidn de la base libre con los dcidos adecuados. - - -

' Con objeto de aclarar la comprensidn del procedi-



10'

15.

20.

miento objeto de esta invencidn se exponen a continuacidn
unos ejemplos pricticos de realizacidn del mismo, con ca-
rédcter puramente ilustrativo y desprovistos totalmente de
cardcter limitativo respecto 2 la proteccién legal que se

solicita, = = = = = = = = = = - .- ..o - e - - .-

Preparacidn de la /N-(2-difenilmetoxietil)-N-(l-metil-2-
-fenoxietil)-N-metil/ amina.

Una mezecla de ﬁv-(z-difenilmefoxi) etil-N-metil/
amina (31,6 g), l-cloro-l-metil-2-fenoxietano (21,5 g),
ioduro potdsico (0,3 g), piridina (5 ml) y acetonitrilo
(350 ml) se calienta a reflujo durante 2 horas. Se evapo-
ran al vacio las partes voldtiles y el residuo rasultante
se trata con una disolucién de carbonato sddico anhidro
(30 g) en agua (500 ml). Se extrae con éter dos veces y
las fases etéreas reunidas se lavan con agua varias veces,
se seca con sulfato sdédico anhidre y se evapora el disol-
vente al vacio con lo que se obtienen 29,3 g de /N-(2-dife-
nilmetoxietil)-N~(l-metil~2-fenoxietil-N-metil/ amina en

forma de 1iquido espeso, = = = = = =~ = = = = = = = = =~ =

EJENPIO 2

—— — i mta o i o o s oy

Preparacidn del hemioxalato de /N-(2-difenilmetoxietil)-N-
=(l-metil-2-fenoxietil)-N-metil / amina.

Sobre wne disolucidn de /N-(2-difenilmetoxietil)-

[ I |



10.

15.

20,

-N-(1l-metil-2-fenoxietil)-N-metil/ amina (44,9 g) en meta~
nol (150 ml) se afiade una disolucidn de dcido oxdlico anhi
dro (16,2 g) en metanol (150 ml). ILa disolucidn resultan-
te se concentra hasta unwlumen aproximado de 50 ml y se
adicionan 200 ml de éter con lo gque preciﬁita un sdlido -

que Se separa por filtracidn al vacio, se lava con un poco

de éter etilico y se seca al vacio a 502C rindiendo asi 50,0

g de hemioxalato de /N-(2~difenilmetoxietil)~N-(l-metil-2-
fenoxietil)-N-metil/ amina, p.f. 127-82C. = - = = = = = =

Descritas convenientemente las caracteristicas de
la invencidn se hace constar que en la misma se podrdn in-
troducir cuantas variantes de detalle pueda aconsejar la

experiencia, siempre que con ello no se modifique su esen-

1

cialidad, gue es la que se resume y concreta en la siguien- !

te..- —————— - e e W s e e em me s AR e e M Ve B e e - o

Se declaran de novedad y propiedad para Espafia, sus

territorios y plazas de soberania, las siguientes: - ~ - -

REIVINDICACIONES

1.~ Procedimiento para la preparacidn de la /N-(2-
~difenilmetoxietil)-N-{l-metil-2~fenoxietil)-N-metil/ amina

y sus sales de aplicacion farmacéutica, caracterizado por-

que se hace reaccionar la /N-(2-difenilmetoxietil)-N-metil/ .

amina de fOrmMUla: = = = = = = = = & - - - - - m - - -



10.

15.

20.

CH—O—CH2—0H2-NH-CH3

con un l-halo-l-metil-2-fenoxitano de flrmula; = = = — -~ -

O

CH3

en la que X representa un 4tomo de haldgeno, obtenidndose la
[N-(2-difenilmetokietil)-N-(l-metil-2-fenoxietil)-N-metil/

amina de la sigulente estructura; o -« =« =~ = - - - o = = ~

;CH—O-CHZ-CH 2-blr~——— TH-CH 2-0@'

CH3 .CH3

2.- Procedimiento segin laz reivindicacidn 1, carac-

terizado porque la reaccidn se verifica en un medio polar. -

3.~ Procedimiento segin la reivindicacidn 2, carac-
terizado porque el medio polar es etanol, metanol, acetoni-—

trilo o dimetilformamida, « =« - = = = - e = o - - -

4.~ Procedimiento segin la reivindicacidn 1, carac-

terizado porque la reaccidn se verifica en un medio epolar. -~

5.- Procedimiento segin la reivindicacidn 4, carac—

terizado porque el medio apolar es benceno o tolueno. = = — —



10.

15.

6.- Procedimiento segin la reivindicacidn 1, carac-
terizado porque le reaccidn se verifica con intervencidn -

de catalizadores., « = = = = - = = = - - - e e e = . = =

¢
7.- Procedimiento segin la reivindicacidn 6, carac-

terizado porque el catalizador estd constituido por una -

cantidad de idn i0dUro. = = = = = = = = = = - = = = 2 - ~

8.~ Procedimiento segin la reivindicacidn 1, carac-
terizado porque se hace reaccionar la /N-(2-difenilmetoxie-
til)-N-(l-metil-2~fenoxietil)-N-metil/ amina con un dcido

adecuado, obteniéndose la correspondiente sal. = = - = = =

9.~ Procedimiento segiin la reivindieaecidn 8, carac-
terizado porque el dcido empleado es el 4cido oxdlico, ob-
teniéndose el hemioxalato de /N-(2-difenilmetoxietil)-N-(1l-

-metil-2-fenoxietil)-N-metil/ amina. = = = = = = = = = - -

10.- "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE La /M-
~(2-DIFENILMETOXIETIL)-N-(1-METIL~-2-FENOXIETIL)~N-METIL/
AMINA Y SUS SALES DE APLICACION FARMACEUTICA". = = = - -

Todo ello conforme se describe y reivindica en la
presente memoria que consta de seis ho jas, foliadas y meca-

nografiedas por una sola de sus caras. o

MADRID - 5 A30, 1576
P A M. CURELL SUROL
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