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Esta invencidn se refiere a un nuevo proce-

dimiento de preparacion de una lactama terapéuticamente

valiosa, ld 2-oxo-pirrolidinacetamida o piracetam que

. tiene la férmula. ..

- e . O - V R
::N// .
t

CH2~L05NH2
El piracetam es.uno de los denominados téni-
‘cos cerebrales que se usa, por ejemplo, en los mareos de

los viajes y en la térapétuca de erifermedades locomotoras,

de la hipertensién y de la epilepsia. También se usa am- 7

pliamente en geriatria para mejorar la actividad cerebral.
El uso del piracetam es, por tanto, mu& amplio y la toxi-’
cidad es baja. ' ' ‘ | o

La preparac1on del plracetam ha  sido descrl
ta con anterioridad, por ejemplo en la Patente Finlandesa
i L5.Lk6, en donde se prepara o-a partir del éster co~‘
rrespondiente y amoniaco, o haciendo reaccionar una sal
metallca de Z2-oxo~-pirrolidina con cloroacetamlda.

Ningin otro procedlmlento para la prepara-

cion de esta sustan01a ha sido descrito en la bibliogra-

s
1a.

Hy

Conforme a la presente invencion puede pre-
pararse piracetam con buen rendimiento haciendo reaccionar
un éster del dcido 2-oxo-l-pirrolidinacético con formiato
aménico: ’

La reaccidn puede representarse por el si-
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consiguiente acaso pudiera pensarse que el éster en cues-
" tidn, en la reaccidn con formiato de amonio, reacciona con
_la formamida formada, mientras que el agua actda de cata-~

’Iizador:

11116
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guiente esquema: .
—

[:-*' NCOONH, l |

: =y ' |
i > N
1 1
QHZ-COOR CHo~CO~NHp

en donde R es un grupo alcohilo inferior.

| En la publicacién J. Am. Chem. Soc., 81
(1959) 1006, ha sido descrita una reaccidn semejante con
relacidén a las tetraciclinas, que son sustancias bastante
diferent es desde el punto de vista estructural.

El mecanisno de la reaccion antes mencionada
es algo oscuro. £1 formiato amdnico se descompone por ca~
ientamiento en formiato v agua (C.R. Noller: Chemistry of
Organic Compounds, 1965, védgina 268). Como se describe en
la soliéitud de patente espafiola He 444,954 de la solicitan-
te la 2-oxo-l-pirrolidinacetamida se obtiene con exceso ren-
dimiento cuando se hace reaccionar un éster de dcido 2-oxo-

~-l-pirrolidinacético con formamida, sin catalizador. Por

El procedimiento de la invencidn tiene la ven-
taja de que el formiato amdnico y formamida, es facil de
. ) o 7 - .'r
manejar. La preapracion, también a gran escala; es por tan-
to, realizable con facilidad y el rendimiento es excelente.
El amoniaco gaseoso .usado en el procedimiento conocido es,
en comparacicn con esto, notablemente mas dificultoso.

La reaccién entre el éster del dcido 2-o0xo=l-
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~pirrolidinacético y el formiato aménico se lleva a cabo
calentando los compuestos a 110-1202C.

| El ejemplo siguiente ilustra la invencién.
Ejemglo : | _
| .Se.calientan en un matraz a 110-1202C, 78,58
g del éster metilico del acido 2-oxo-l-pirroiidina§ético
& 94,59 g de formiato aménico. El aguna formada se separa

por destilacidn y la temperatura se eleva a 180~1902C

_durante 3-4 horas. Después de ésto la mezcla se enfria
-y se disuelve en isopropanol caliente que contiene carbono

activado. Después de filtrar v enfriar cristalizan de la

solucidn 61,8 g (87%4) de 2-oxo-l-pirrolidinacetamida. Des-

‘pués de recristalizar el punto de fusidén es 150-152¢C.

~ REIVINDICACIONES -

Los puntos de invenciodn propia y nueva, que
se presentan para que sean objeto de esta solicitud de
Patente de Invencidn en Espafia, por VEINTE afios,. son 1os
gue se recogén en.la recivindicaciones siggientes:

18.-~ Un procedimiento para la preparacion
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de la 2-oxo-l-pirrolidinacetamida, terapéuticamente valio-

sa, de férmula

L

f

CquComNHz

caracterizado por hacer reaccionar un éster del. 4cido

2~0xo~l-pirrolidinacético, de férmula

I LO
N .

1

CH,~COOR

en la que R representa un grupo alcohilo inferior, con
formiato amdnico a una temperatura de 110-2002C.

28... Un procedimiento para la preparacién de

_la 2~oxo-l-pirrolidinacetamida.

Tal. y como se ha descrito en la lMemoria que

antecede ¥y para los fines que se han especificado.
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Esta Memoria consta de seis hojas escrita a

mdquina por una sola cara.
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