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DESCRIPCION

2,6-Difenil-4,8-diazoadamantan-1-ona y sus derivados, procedimiento de fabricacién y utilizacion para la formulacién
de soluciones que tienen un efecto esterilizante y desinfectante

La presente invencion, se refiere al sector de las soluciones y de la actividad esterilizante, si bien, no obstante, su
contenido, tiene un significad mucho mas amplio que el correspondiente a su ambito o alcance.

Shetter et al., en chem. Ver. 91 (1958) 598, 602, dan a conocer compuestos intimamente relacionados con la 2,6-
difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona, sus estructuras y sus propiedades quimicas, sin indicar ningun uso especifico. La
composiciones desinfectantes que contienen derivados de la 1,3-diazo-adamantan-6-ona, se dan a conocer en los
documentos de solicitud de patente europea EP 1 059 292 A2 y EP 1 389 470 Al.

El objetivo de la presente invencion, es el nuevo uso de una molécula, y de los derivados de ésta, con propiedades
semejantes, para la formulacion de soluciones con actividad desinfectante y esterilizante.

Se trata del uso de un compuesto quimico que tiene la férmula estructural
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en donde, de una forma opcional, por lo menos uno de los grupos fenil-CsHs, enlazado a los atomos de carbono, en
la posicion 2 y 6, puede encontrarse opcionalmente sustituido con un grupo metil-CHs 6 etil-C;Hs, y en donde, de
una forma opcional, el grupo CHy, en la posicion 10, puede encontrarse reemplazado con un grupo sulfinil=SO 6 un
grupo sulfonil=S0,.

Se ha revelado también un procedimiento de fabricaciéon de la 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona, en donde, se
procede a hacer reaccionar 1,3 moles de derivados aromaticos, con una estructura del tipo dibencil-cetona, en
presencia de un alcohol, con 5 — 15 moles de paraformaldehido y 3 — 10 moles de una sal amdnica.

El alcohol, de una forma preferible, es etanol.

La sal amoénica, puede seleccionarse de entre el grupo que comprende acetato amonico, cloruro aménico y
combinaciones de entre éstos.

En una variante del procedimiento, los reactivos, pueden llevarse a ebullicién, y hacer que éstos reaccionen, bajo la
accion de reflujo, durante un transcurso de tiempo que sea inferior o igual a 6 horas.

La 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona y los derivados de ésta, pueden utilizarse como componentes para la
formulacion de soluciones con actividad esterilizante y desinfectante, en asociacién con principios activos con un
efecto germicida (tal como, por ejemplo, el acido peracético, el glutaraldehido, el orto-ftalaldehido, los fenoles, y las
sales de amonio cuaternario).

La ventaja principal de los compuestos quimicos en concordancia con la presente invencion, es la de ofrecer la
opcion de tener principios activos, a una menor concentracion, y unos tiempos de contacto reducidos, para obtener
una actividad microbicida que es igual o superior a los productos formulados del mismo tipo.

La figura 1, muestra el espectro de IR (espectro de transmitancia infra-roja) de la 2,6-difenil-4,8-diazoadamantan-1-
ona.

La figura 2, muestra la HPLC (Cromatografia liquida de alto rendimiento) de la 2,6-difenil-4,8-diazoadamantan-1-ona.
Hasta aqui, se ha proporcionado una descripcién general de la presente invencion; con la ayuda de los ejemplos que
se facilitan a continuacion, se proporcionara, en la parte que sigue de este documento, una descripcion mas

detallada de las formas de presentacion de la presente invencién, con la intencion de proporcionar un mejor
entendimiento de sus objetivos, de sus caracteristicas o rasgos distintivos, y los modos de aplicacion.

1



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2392 198 T3

En los ejemplos 3, 4 y 5, se emplearan: como tampones, el tetraborato o fosfato sédico y / o potasico; como agentes
anticorrosivos, los derivados del benzotreazol 6 del BHT (butilhidroxitolueno); como reguladores de la viscosidad, el
propilenglicol 6 el glicerol; finalmente, como conservantes, pueden utilizarse los derivados de metilo, de etilo y de
propilo, o el &cido p-oxibenzdico.

En los ejemplos 3, 4 y 5, la identificacion de las caracteristicas microbicidas (efectos esporicida, microbactericida,
virucida, fungicida, bactericida), de los productos formulados, se realiz6 confiando en las detecciones en
concordancia con los procedimientos validados en Europa y en los Estados Unidos de América.

Se adoptaron los siguientes procedimientos: EN 1040; EN 1276; EN 1650; EN 13624; EN 13727; EN 14348; EN
13697; EN 14347; EN 13704; EN 13610; EN 14476; EN 14937; AFNOR NF-T-72-231; AFNOR NF-T-72-190; Test de
ensayo Esporicida n°® 966.04 del Official Analytical Chemists (AOAC).

EJEMPLO 1
Caracterizacion de la 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona

Esta molécula, es soluble en propilenglicol y en disolventes apréticos polares, mientras que, ésta, es insoluble en
aguay etanol.

Su férmula bruta, es CH20H200N2, y su peso molecular, es 304.

El espectro IR mostrado en la figura 1, se obtuvo mediante la utilizacién de un aparato de Perkin Elmer vy, el
procedimiento adoptado, fue el consistente en: proceder a hacer fluir nitrdgeno, durante un transcurso de tiempo de
aproximadamente 30 minutos; realizar un auto-test; escaneo de exploracién (requerimientos: resolucién de 8 cm™,
fuerte apodizacién, rango de 4400 — 450 cm'l); impresion del espectro IR.

El cromatograma de la figura 2, para las valoraciones de la pureza molecular, se obtuvieron mediante un aparato de
HPLC de la marca Perkin Elmer, con un detector e integrador. La cromatografia, se realizé en columnas del tipo
SUPELCOSIL LC, con una precolumna, bajo las siguientes condiciones operativas:

- longitud de onda: 245 nm

- caudal de flujo: 0,5 ml/minuto

- temperatura: ambiente

- fase movil: eluyente A / eluyente B = 66/34, en donde, el eluyente A, es acetonitrilo, para la HPLC, y el eluyente B,
es agua destilada.

EJEMPLO 2
Fabricacién de la 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona

La sintesis de la nueva molécula, se realizé en un reactor de acero inoxidable, el cual tenia un fondo convexo, y que
se encontraba provisto de un doble pared (doble manta) de calentamiento, y de un agitador de velocidad ajustable.

Se procedié a introducir, en el reactor, 210 g de dibencilcetona, 120 g de formaldehido y 250 g de acetato aménico,
conjuntamente con 500 ml de etanol de 96°

La mezcla, se calenté hasta ebullicién.

La reaccion de la sintesis, se llevd a cabo bajo la accion del reflujo, durante un transcurso de tiempo maximo de 6
horas, y ésta se realizé bajo una campana. Antes de parar la reaccion, se recogié una muestra del precipitado vy,
después de haberla lavado con etanol, se procedié a comprobar su correspondencia con un espectro de IR.

Cuando los resultados fueron consistentes, se procedioé a parar el calentamiento y, el precipitado, se enfrié y se
recogio; éste ultimo, se purific6 mediante lavado (con etanol), o solubilizacién y recristalizacion.

EJEMPLO 3
Formulacion de una primera serie de soluciones, con actividad esterilizante / desinfectante

Se procedié preparar soluciones con actividad esterilizante / desinfectante, con una concentracion de componentes,
expresada como porcentaje en peso, que exhibian las composiciones, correspondiente a los valores que se facilitan
abajo, a continuacion:

- 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona 0,050 — 0,150

- &cido peracético 0,010 -0,100
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- consistiendo, el resto, en co-formulantes (tampones, agentes anticorrosién, reguladores de la viscosidad,
conservantes) y agua.

EJEMPLO 4
Fabricacion de una segunda serie de soluciones, con actividad esterilizante / desinfectante

Se procedié a preparar soluciones con actividad esterilizante / desinfectante, con una concentracion de
componentes, expresada como porcentaje en peso, que exhibian las composiciones, correspondiente a los valores
que se facilitan abajo, a continuacién:

- 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona 0,050 — 0,150

- &cido peracético 0,150 - 0,250

- derivado de fenol 0,100 - 0,200

- consistiendo, el resto, en co-formulantes (tampones, agentes anticorrosion, reguladores de la viscosidad,
conservantes) y agua.

EJEMPLO 5
Fabricacién de una tercera serie de soluciones, con actividad esterilizante / desinfectante

Se procedi6 a preparar soluciones con actividad esterilizante / desinfectante, con una concentracién de
componentes, expresada como porcentaje en peso, que exhibian las composiciones, correspondiente a los valores
gue se facilitan abajo, a continuacion:

- 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona 0,010 — 0,020

- &cido peracético 0,050 - 0,150

- derivado de fenol 0,025 - 0,200

- consistiendo, el resto, en co-formulantes (tampones, agentes anticorrosién, reguladores de la viscosidad,
conservantes) y agua.
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REIVINDICACIONES

1.- Uso del compuesto quimico que tiene la siguiente formula estructural de la 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona

en donde, de una forma opcional, por lo menos uno de los grupos fenil-CsHs, enlazado a los atomos de carbono, en
la posicion 2 y 6, puede encontrarse opcionalmente sustituido con un grupo metil-CHs 6 etil-C;Hs, y en donde, de
una forma opcional, el grupo CH>, en la posicién 10, se encuentra reemplazado con un grupo sulfinil=SO 6 un grupo
sulfonil=SO,, como componentes para la formulacién de soluciones con una actividad esterilizante y desinfectante.

2.- Uso, segun la reivindicacion, en donde, el compuesto, es la 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona.

3.- Uso, segun la reivindicacion 1 6 2, en donde, la 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona de los compuestos
quimicos de la reivindicacion 1, se encuentran asociados con principios activos con efecto germicida, seleccionado
de entre el grupo consistente en &cido peracético, glutaraldehido, ortoftaldehido, fenoles y sales de amonio
cuaternario.

4.- Soluciones con efecto esterilizante / desinfectante, con una concentracién de componentes, expresada como
porcentaje en peso, que exhibian las composiciones, correspondiente a los valores que se facilitan a continuacion:

- 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona 0,050 — 0,150

- &cido peracético 0,010 -0,100

- consistiendo, el resto, en co-formulantes (tampones, agentes anticorrosién, reguladores de la viscosidad,
conservantes) y agua.

5.- Soluciones con efecto esterilizante / desinfectante, con una concentracién de componentes, expresada como
porcentaje en peso, que exhibian las composiciones, correspondiente a los valores que se facilitan a continuacion:

- 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona 0,050 — 0,150

- &cido peracético 0,150 - 0,250

- derivado de fenol 0,100 - 0,200

- consistiendo, el resto, en co-formulantes (tampones, agentes anticorrosién, reguladores de la viscosidad,
conservantes) y agua.

6.- Soluciones con efecto esterilizante / desinfectante, con una concentracién de componentes, expresada como
porcentaje en peso, que exhibian las composiciones, correspondiente a los valores que se facilitan a continuacion:

- 2,6-difenil-4,8-diazaadamantan-1-ona 0,010 — 0,020

- &cido peracético 0,050 - 0,150

- derivado de fenol 0,025 - 0,200

- consistiendo, el resto, en co-formulantes (tampones, agentes anticorrosién, reguladores de la viscosidad,
conservantes) y agua.
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