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El invento concierne a la preparacidn de fenil-

alconilaminas de la férmula

R, ll{?‘

2
@ -CHy=CH-NH-R; (1)

en la que ]

Ry significa el dtomo de hidrégeno, metilo o
etilo;

R2 representa el dtomo de hidrdégeno o metilos
y

R3 eignifica el grupo amine, el grupo
~NH@GO-RG o el grupo hNH-W—R7, donde R6 significa hidrd-
geno, metilo, meboxi, etoxi, metiltio o etiltio, y R7.
elgnifica los grupos amino, wetilamino o dimetilamino y
Y representa -S0~- o ~302—),

eventualmente eu forma de los racematos y de
loe: sntipodas 6pticos puros y de sus sales por adicién
de deido.

Ifen de hacerse resaltar especialuente los com-
puertos de la férmula I en loe gue R, reprecenta el dtomo
de hidrdeeno, R2 reprecenta metilo y R3 representa los
grupos amino, metoxicarbonilamino o ureido, o sobre todo
el grupo formilamino,

Los compueston gsegin el invento se obtienen
reemnplazando el sustituyente Z por hidrdégeno en un com-

suesto de la férmula
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'3 ) ?2
(O)—Su-~cu-Nu-ry (11)
2 )

en donde Ré representa R3 0 el grupo nitro y Z represen~
ta un dtomo de haldgeno, especialmente cloro. Esto ocu~
rre segin métodos usuales, preferiblemente a través de
la accién de hidrégeno.en presencia de catalizadores de
hidrogenscidn, por ejemplo niquel Reney, platino o pala-
dio,

Lar sustancies de partide de la férmula II ge
obticunen reeumplazando el grupo OH por un haldgeno, por

ejemplo por cloro, en compuestos de la férmula

t
Ry

o
»- FH-.CH-NHgRl (11I)

OH

mediente cloruro de tionilo o pentaclorurc de fdbféfo.
A su vez log alcoholes III se preparan a partir de com~.
ouesrtos conocidos segun métodos habituales.

Caso de que en los compuestos de la férmula I
R2 gignifique el grupo metilo, 4stos pueden piesentarse'
en forua de racematos o en forma de isdmeros épticos, lLa
preperacién de los isdmeros Gpticos puros puede efectuar-
se partiendo de sustancias de partida con una configura-

cidén adecuada, Estas rustencias de pertide se obtlenen
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de acuerdo con’procedimientos usuales. Los isbmeros &p—
ticos pueden obﬁénerse también desdoblando de acuerdo con
métodoe usuales racematos preparados segin el invento,
Dependiende de la forma éﬁ que resulten en primer térmi-
no los compuestos de acuerdo con el invento, a partir de

lac salers por adicidn de dcido obbtenidas pueden preparaf—

se bares libres, y a partir de las bases pueden preparar-—

gse sales por adicidén de dcido cualesquiera, todo ello ce-
ain nétodos usuales.

Los nuevos compuestos son valliosos medicamen-
tos; son surbancias simpaticomiméticas y activas sobre
el sistema nervioso central y pueden ser utilizadas por
ejemplo como agentes para la circulacidn, destacdndose
por un efecto por via oral de largas duracidn y seguro.
Tepecialmente prévocan un asumento de la presidn sangui-
nea que se mwanbtlene durante largo tiempo.

Lo adminietracidén d¢ los muevos compuestos pe
efectia en dosis de 1 a 200 mg, ﬁreferiblemente de apro-
ximadamente 5 hasta aproximadamente 100 ug,

Para la administracidn, las sustancias activas
de acuerdo con el invento son transformadas: con sustan-
cias auxiliares o excipoentes habituales en preparados
galénicos usuéles, por ejemplo son transformades en ta-
Lletas, grageas, cdpsulas, supositorios, soluciones, etc,
4 continuacidn se indican slgunos ejemplos de formulacidnd

Tabletas
Clorhidrato de 1-(3~Formilaminofenil)-2-amino-
propano 5 8
Acido estedrico 6 &
Glucosa ' 589 g
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Los componentes son transformados de modo u-
sual en tabletgs; cada una de 600 mg.

Supositorios

Clorhidrato de 1-(3—ureiéofenil)-2-amino—

acetilaninopropano 50 g
Lactosza, en forma de polvo 50 g
laea para supositorios 1600 g

La lactosa es mezclada culdadocamente con la
sugtancia activa y esta mezcla es digtribuida uniforme-
mente por la mase para sgupositorios fundida. Se moldean

supositorios cada uno de 1.700 ng.
Los siguientes ejemplos explican el procedi-

mwiento de acuerdo con el invento,

Ejemplo 1.

1~-(3-acetamninofenil)-2~etilaminoetano

Se hace reaccionar meta-aminoacetofenona con
anhidrido de 4cido acdtico para formar la meta-acetami~
noacetofenona (punto de fusidn 126-1292C). Despuds de e~
fectuar la bromacién en deido acébioo glacial a 50-602C
ro obtiene la meta-acetamino~-® ~bromoacetofenona, que es
utilizada de wodo posterior inmediatamente después, ya
que eg higroscéploa. A partir de neta~acetanino-X ~hro-
moacetofenona y benciletilamina se'obtiene, tras poner
en ebullicidn durante 2 horas en acetonitrilo, la meta-
acetamino-benciletilaminoacetofenona (clorhidratos punio
de fusidén: 189-1932C). Despuds de la hidrogenacidén en me-
tanol con paladio/carbén como catalizador a 502C y 5 at-
wésfeoras resulta el clorhidrato de 1l-(3-acetaminofenil)-
2-etilaminoetanol (punto de fusidn 157-1602C). Este se
hace reaccionar con cloruro de tionilo para formar el
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clorﬁidrato de 1—(3—acetaminofenil)-1—cloro-2~eti;amino—
etano (punto de_fﬁsién 165-1682C), 15,3 g de clorhidrato
de 1-(3-acetaminofenil)-l-cloro-2-etilaminoetano son hi-
drogenados a la presidn normal en metanol con la cantidad
equinclar de atetato debsodio con adicidn de nfquel Ra~

ney. Una vez terminada la absorcidn de hidrdgeno, el ca-

do por destilacién. El residuo se cristaliza en etanol
tras afiadir éter. El clorhidrato de 1-(3~acetaminofenil)-
2-etilaminoetano es recristalizado en acetonitrilo con
un poco de agua (punto de fusidn: 180-1829¢C).

De manere similar pueden prepararse los siguien
tes compuestos: '
(a) Haleato de 1-(3-dimetilaminosulfonilaminofenil)=2—a-
winopropano, punto de fusidén 128-13020; '
(b) Maleato de 1-(3~ureidofenil)-2-aminopropano, punto
de fusidns 139-1419C.

Corresvondientemente a este ejemplo se obtie-
neun log siguiéﬁtes coupuestos:
Maleato de 1-(3-aminofenil)-2-aminopropano, p. de £.!
131-13290; .
Clorhidrato de 1—(3—formilaminofenil)?E—aminoprqpano, P
de f£.: 150-1532C; '
Clorhidrato de l-(3-~acetaminofenil)-2-metilaminopropano,
p. de f.: 162-16590;
Clorhidrato de l-(3-aceteminofenil)-2-etilaminoetanc; p.
de f.: 180-182¢C;
waleato de 1-(3-dimetilaminosulfonilaminofenil)-2-amino-
oropano, p. de f.: 128-1309C; »
Clorhidrato de 17(3-etoxicarboni1aminofenil)—2-amin0pro—
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pano, p. de f,: 185-1869C;

tfalcato de 1-(3~ureidofenil)-2-sminopropanoc, p. de f.:
139-1410¢; '

Clorhidrato de 1-(3-metoxicarbonilaminofenil)-2-aminopro-
pano, p. de f.: 185-187°C; '

Waleato de lﬁéﬂ3~(3~metilureido)feni;7~2~aminopropano, Do
de f£.: 128-131¢C; |
Clorhidrato de l~(3-etiltiocarbonilaminofenil)-2-aminopro-
pano, p. de f.: 185-1862C;

Maleato de 1-(3-ureidofenil)-2-metilaminopropanoc, p. de
f.: 152-153eC,.

- REIVINDICACIONES -

Los puntos de invencidn propis y nueva que se
presentan para que sean objeto de esta solicitud de Pabens
te de Invencidén en Egpafia, por VEINTE afios, son los que
e recogen en las reivindicaciones siguientes:

18.~ Procedimiento para la preparacién de fenil-
aleohilaminas de la férmule

R, 1;{2

3
@ - CHy~CH-NH-Ry (1)

en la que Ry significa el dtomo de hidrdégeno, metilo o e=
tilo; R, representa el 4dtomo de hidrdgeno o el grupo me~
tiloy ¥ R3 significa el grupo amino, el grupo —NH~OO-R6

o el grupo —NH-W—R7, en donde R6 designa el dtomo de hi-
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drégeno o los grupos metilo, metoxi, etoxi, metiltio o
etiltio, ¥ Ry ?ebresentaAlps grupos amino, metilamino o
dimetilamino y W representa -S0- § —502—), gventualmente
en forma de los racematos y de los auntipodas dpticos pu-
ros, y de sus sales por adicidén de‘écido, ceracterizado
porque se reemplaza 2 por hidrégeno en compuestos de la

férmnla

©>~ lCH-CH-I\IHR1 | S (11)

en donds Ré representa R3 o 91 grupo nitro ¥y Z represen~
ta un dtomo de heldgeno, a travéds de la accidn de hidrd-
geno en presencia de catalizadores de hidrogenacidn; y -
woraque los productos obtenidos,.ouando representan race-
matos, se desdoblen en caso deseadb en los an tipodas dp-
ticos, y porque en cago deseado, bases de la f£érmula I
obtenidas en primer tdrmino se transforman en sales por
adicidén de decido, o porque sales por adicidn de dcido ob-
tenidas en primer término se trensforman en bases o en
sales de oftros dcidos. '

28,- Procediuiento para la preparacién de fe-
nilalcohilaminas.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que

antecede ¥y con los fines que se han especificado.
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Esta Memoria consta de nueve hojas escritas a
ufouina por una sole cara.
Madrid, 1
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