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MEMORTIA DES’JRIPT:@LV%Q
sobre:
"Hdejoras introducides en el objeto de la patente principal
ne 225,279 presentada en 2% noviembre de 1955, por :

Procedimiento de obtencidn de nuevas aminas derivadas de

ia fenotiacina®,

Solicitante : SOCIETE D..S USINLES CHINIQUES RHONE~-POULENC,

entidad francesa, residente en 21 rue Jean

Goujon, Paris, Francia.

En la patente principal se ha descrito la prepa—

racidn de derivados de la fenotiacina de la férmula

general
X
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I
R
CH,~CH~CH,~ g
\
- Ry
. 3

5e de sus sales y de sus derivados amonio custernario.



5e

1C.

15.

En esta férmule X representa un étomo de azufre

o un radical -80- o -80,- y R, y R, son idénticos o

1
diferentes y representan unos atomos de hidrégeno 0 unos
radicales alcolilo inferiores, qQue encierran como maximo

4 dtomos de carbono; ademds el grupo

R
- 1

- N
N

Rp
puede presentar un radical heterociclico tal como
plrrolidine piperidino o nmorfolino.

Los derivados de la fenotiacina de la formula
(I) poseen propiedades potencializadoras de los analgé-
sicos, hipndticos o de los anéstésicos en un grado
my elevado ¥ estan dotadas igualmente de propiedades
antihistaninicas y espasmoliticas muy caracteristicas.

1 presente certificado de adicidn se relaciona
con un nuevo procedimiento de preparaoién de los compuesg=-
tos descritos en la pabtente principal, caracierizdndose
dicho procedimiento porque se descompone, por el calor,

un Ffenotiacinil-1o carboxilato de aminoalcohol de la

firmula general

0 R
!
COO-CHZ—?H—Cﬁz— N\\

GH3

Ry



en la que los diferentes simbolos tienen los mismos
gisnificados. ‘ '

La descomnosicion del Ffenotiacinil-10 carboxilato
de aminoalcohol se zfectia por calentamiento a une

5 temperatura superior a 1002 y de preferencis entre 150
y 2202, No resulta ventajoéo operar a temperaturas
més elevadas, halldndose entonces por lo general, los
productos reaccionales mas coloreados. Se puede operar
con el producto solo gin diluyente o en un medio inerte
10, t2l como aceite de vaselina, difenilo, Oxido de difenilo
o en diluyentes clésicos de descarboxilacidn, como
por ejemplo, la quinoleina o las bases débiles,
Los fenotiacinil-10 carboxilatos de amino-
alcoholes pueden obtenerse por los meétodos conocidos,
15; por ejemplos reéccién de un halogernuro {o de un éster)
| de dcido fenotiamcinil-10 carbox{lico con el aminoalcohol
conveniente; reaccion de un fenotiacinil=10 carboxilato
de halogenocalcohilo con una amina secundaria; reaceidn
de la feunotiacina conveniente con un clorocarbonato de
20, aminoalcohol,.

Un modo de ejecucidn particularmente ventajoso
del presente invento que no neceatba el aislamiento en
egtado puro del fenotiacinil«10 carboxilato de amino-
glcohol intermedloc conslgte en calentar un fenotiaelnil-10

25, carboxllatc de etilo con aminoalcohol. Lia reaccidn se
efectia entonces en dos fases que pueden desarrollarse
eventualmente de un modo simultaneo ¥y que consistenen
la eliminacidn de alcohol que da el fenotiacinil-10
carboxilato de aminoalcohol y la separacion de anhidrido

30, carbonico que conduce 2l producto buscado.
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Bl ejemplo siguiente, dado a t{tulo no limite-
tivo, demuestra el modo en que la invencidn pueds ejecutar-
se en la practica. Los puntos de Ffusidn han sido determi—
nados al banco Kofler:
s5JEMPLO

9 g de (fenotiacinil-10') carboxilato de metil=2
dimetilanimo=3 propilo=1 que funde a 62-632 ge calientan
a unos 200-2202 hasta que ftermina el desprendimiento
gaseoso (duraciodn unos 50 mimutos). Ll producto obitenido
se destila a presion reducida. Se obtienen 6,7 g de
(8imetilamino=3' metil-2' propil)-10 fenotiacina hirviendo
g 0,1 mm a 153~170% y que funde a 57=-5452,

EL éster‘de partide se puede bbtener por con-
densacion del dimetilamino-3 metil-2 propanol sobre el
cloruro del dcido fenotiacinil-10 carboxilico.

N O T A

Descrita suficientemente la naturaleza del
invento y su ejecucidn en la prdactica, debe hacerse
constar que lasg dispoéiciones anteriormente descritas
son susceptibles de ligeras modificaciones de detalle
en cuanto no alteren su prineipio fundamental. También
ge hace constar que dicho invento se refiere a unza
solicitud de adicidn francesa de 22 de octubre de 1955,
ne 701.262, acogiéndose por lo tanto a los beneficios
gue conceden los Convenios Internacionales en vigor,

siendo lo que congtituye la esencia del referido invento

.y por lo que se solicita Certificado de Adicidn; "Mejoras

introducidas en el objeto de la wvaitente nrincipal nf
225,279 preseniada presentada en 29 de noviembre de

1955, sobre: “Procedimiento de obtencidn de nuevas aminas
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derivadas de la fenotiacinal; caracterizandose dichas
mejoras por lo siguliente:

12,- Mejoras en el procedimiento para la
obtencidn de nuevos derivados de la feuotiacina objeto
de la patente principal, que responden a la férmula

general:

yis R
x /0
OH’Q—CH—CH2 -
R
2

H

CHy
en la que X representa un gtomo de azufre o un radical
-80- 0 -80,~- ¥ R, ¥ R, que son idénticos o diferentes,
representan unos atomos de hidrdgeno o unos radicales

alcohilo imferiores

pudiendo tambidn representar un radical heterociclico
tal como pirrolidino, piperidino o morfolino, caracteri-
zéndose dicho procedimiento porgue se calienta a més‘de
1002 y de preferencia entre 150 y 2202 hasta que cesa el
desprendimiento de anhidrido carbdnico, un fenotiameinil=10
carboxilato de aminoalcohol de la fdrmula
X
A
OO—GH2 -CH—CHZ- K\
\ Rp

CH
3



5e

en la que los diferenties s{mbolos tienen la siznificacidn
anbteriornente expresada.

2¢ ,-"iejoras introducidas en el objeto de la
patente vrincipal n® 225.279 presentada en 29 de noviembre
de 1955, sobre: Wprocedimiento de obteucidn de muevas
eminas derivadas de la fenotiacina%; tal y como queda
substancialmente descrito en la presente memoria, que
consta de sels hojas escritas;a méqﬁaga Eor uag sola cara,

ocla, 22 MO0 1

?
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