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Estados Unidos de América, por:
# UM PROCEDIMIEBNTO PARA LA FPREPARACICI DE COMPUESTOS FARMACEUTI-
COS »

Este invento se refiere a nuevas 1l0-(piperazino oxigena-
do )-alquilo inferior-trifluorometilfenotiazinas (y sus sales)
que tienen valiosas propiedades terapdutiocas y a procedimien-
tos para la preparacidén de las mismas,

Los compuestos terapducicamente activos de este invento

inoluyen fenotiazinas de la féruula general:
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en la que A es un radical algquileno inferior, B es hidroxi~-alqui-
lo inferior, hidroxi-(alcoxi inferior)-alquilo inferior, éste-
res de loz mismos, o‘carbalooxilo, R es hidrégeno, haldgeno,
algquilo inferior, alcoxilo inferior o trifluorometilo y n es
gero, uno ¢ des; y sales ds las mismas. Entre los radicales
apropiados representados por el sfmbolo B se encuentran: hi-
droxi-alquilo inferior (por ejemplo, hidroxietilo, hidroxiiso-
propilo e aidroxipropilo); ésteres de los nmismos, partioularmqg
te  ésteres inferior de decidos alcanoicos (por ejemple, ace-
toxietilo, propioniloxipropilo y hexunolloxibutilo); hidroxi-
{alecoxi inferior)-alquilo iaferior [por ejemplo, hidroxietoxie
tilo (HO-CH

cH OCHQGHE-), hidroxipropoxietilo e nidroxiisopro-

2772
poxipropilo); désteres de los mismos, particularmente ésteres
inferiores de fdoidos alcanolcos (por ejemplo, acetoxietoxieti-
lo); y carbaleoxilo, particularmente carbo-(alcoxi inferior),
por ejemplo, carbometoxilo, carbetoxilo y carbopropoxilo. Los
términos walguilo inferior», »alcooxilo inferiorr y walquileno
inferiorm, tal como se emplean aqui, comprenden radicales de
cadena lineal y ramificada de menos de 8 dtomos de carbono.

Los compucstos partioularnente preferidos son aquellos en los

gue el radiocal trifluorometilo se halla en la pcsicién 23 A

T
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es un radical alguileno inferior de dos a tres 4tomos de car=-

bono {por ejemplo, etilenmo, trimetileno-l,5 y propileno=-1,2});

B es hidroxi (aljuilo inferior) o un éster del miswo; I es hi-
drbzeno; y n es Cero.

fn cuauto a las aales, de las fenotiazinas, las compren
didas deutro de los lfmites‘de este inveunvo, lucluyen las sa-
les por adicién de deido, particulurmente las sales uo téxicas
por adicidn de decido. Los decidos utilizables para la preparas-
¢idn de sales de adiocidn ocomprenden, eutre otros, dcidos inor=
géniocos cowmo los nidrdcidos halbgenados (por ejemplo, dcido
clornfarico y 4cido bromnfdrico), 4eido sulfdrieo, £eido hitri
oo y deido fosfdrico, y deidos orgdnicos cono el oxdlioco, tar-
tdrico, oitrico, acético, maleico y succfnico, teofilina y 8-
cloroteofilina,

Las 10- piperazino-oxigenado-alquilo inferior-trifluoro
metilfenotiazinas de este invento y las sales de las mismas
por adiocidn de édidos son compuestos terapduticamente activos
que pueden utilizarse corio antinistamf{nicos y en especial como
agentes tranquilizadores (o atardcticos)., Estos compuestos son
dnicos en la serie de las trifluorometilfenotiazinas, puesto
gue poseesn uua aétividad tranguilizadore mds de cinco veces
superior a la de los gorrespondien@es derivados lO=di(alguilo
inferior) amino-alguile inferiowr, Asf, el oloranidrato de la
10-{1* -hidroxietilpiperazinopropil J-2-trifluorometilfenotia-
zina puede administrarée por vfa oral del mismo modo que el
clornidrato de la lO—(Z-dimetilgminoprOpil)-2-trif1uorometil-
fenosiazina para el tratamiento de determiuados estados psied-
ticos, La dosis para este tratamiento debe ajustarse, desde
luego, a la actividad del coumpuesto particular de gue se tra-

te.
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Los compuestos de este invento pueden prepararse mediante
uno de los procesos de este invento, esto es, por reacoidn de
una trifluorometilfenotiazina con un halogemuro de piperazino
(alcanéilo inferior), formandose asi el derivado lo-piperazinoql
canocilico gue se reduce a continuacidén por ejemplo por trata-
miento oon hidruro de litio y aluminio, al derivado de pipera-
zino alquilo, Estos compuestos pueden formarse asimismo por
reacoidn entre una trifluorometilfenotiazina y un halogenuro
de acilo nalogenado {por ejeiplo, cloruro ded -cloroacetilo) g
el derivado de lQ-halo-acilo resultante se haoce reaccionar o
bien con una pipeiazina apropiada y el derivado de 1l0-pipera-
zino-acilo mesulbante se reduse dundo el derivado de 1Q0-pipe-
razinoalquilo; o bien se recuce jrimeramente y se amina a ocon-
tinuacidn, Otro método para la preparacidén de los compuestos
de este invento, en sl que el radical trifluorometilo se halla
en la posiocidn 2 6 4, comprende la reacoidn de 2-(4 4-)trifluo-

rometiifenotiazina con un compuesto de la formula;

(alquilo inferior) .
B-IIDH—A—X '

en la que B, A y n tlenen la misma significacidn antes indica-
da y X es nalégeno (por ejemplo, yodo, bromo y de preferencia
eloro), en presenoia de un aceptor de deido, cowo por ejemplo
un metal alcalino, uun aloohiolato de metal alcalino, un Hidruro
de metal alealino, un derivado argaﬁblitioo, como el butil-li-
tio, ¥ preferentemente'una amida de metal alcalino (por ejemplo
sodamida), Todavfa otro método, que es el preferido, para la
preparacidn de los compuestos de este invento, consiste en la
reaccidn de una lO-halo{alguilo inferior)-trifluorometilfeno-

tiazina con la piperazina sustituida que se Jdesee en un disol-~

-4 -
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vente orgdnico, somo por ejermlo metiéééigk-oetona, de preferen-
cia en presencic de un yoduro metdlico, co.10 por ejemplo un
yoduro alealiio, La l0-halo{alquilo inferior)-trifluorometil-
fenotiazina gue ss desee puede preparasrse por los métodos nor-
males a partir del calchol correspondiente, o mediante alquila
0idu de la trifluorometilfenotiazina con un alcano inferior
dinhalogenado, siendo diferentes los 4tomos de haldzeno (por
ejemplo, clorobromuro de trimetilo),

Las 10~)piperazinoc oxigenado)-alquilo inferior-trifluoro
mebilfenctiazinas de este invento pueden convertirse u obtenez
se eu forma del ocorrespondientes Semonéxido o del corresyondigg
te 5,5-didxido, Fara preparar el S-mondéxido, la correspondien
te 10=(piperazino oxigenado)-alquilo inferior<{rifluorometil-
fenotiazina se trata con una cantidad equivalente de un agen~
te oxldante como el perédxido de nidrégeno o un perdeido como
el doido peracético, Para praparar los correspondientes 5,5-a14
xidos de los compuestos de este invento, el ndcleo fenotiazf-
nico gque se desee, wntes de la adicidn de la cadena lateral
10=({piperazino oxigenaéo)-alquilo inferior y después de proﬁg
ger el dtomo de nitrdgeno en 10 por asilacidu, se trata con un
agente oxidante formando el 5,5=-didxido, él grupo aeilo se
eliminu a countinuacidn y el ndcleo resultante de fenotiazina~-
5,5-d18xido Se trata segin se describid anteriormente dando
el ﬁ%oducto final, la 1O=(piperazino oxigenado)~alguilo infe-
rior=-trifluorometilfenotiazina,

Las bases libres, cuando se forwmam iniclalmente, pueden
convertirse en sales por adicidn de écxdg mediente un trata-
miento 001 el 4oido gue me desee. Ssta reaseibn se realiza,
de preferencis, en un digolvente orgédnioco iuerte en condicio-

nes esencialnente annidras por tratamiento de la base ocon el -
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4eido, con lo cual se forma la sal por adicidn de deido.
Los ejenplos sigulentes ilustran el invento (todas las

temperaturas se dan en grados centfgrados);

Ejemplo 1

Oxalato de 1Q- 55;4‘234-oarbetoxipiperazino @ropig-z-trifluorometil-

fenotiazina

(a) Preparacidn de 10-[6-(2-tetranidropiraniloxi)propil]-2-tri-

fluorometilfenotiazina 3

Uns mezcla de 27,6 g de 2-trifluorometilfenotiazina, 4,7
& de sodamida, 30 g de cloruio de J=(2~-tetranidropiraniloxi)
propilo y 500 ml de xileno aninidro se agitan y se refluyen du-
ranbe 150 horas, se filtran en caliente y el Iiltrudo se concen=—
tra en vacio. Bl residuo se disuelve en un livro de Skellysolve
B hirviente, la solucién caliente se trata con Darco y Hyflo y
se filtra én ocallente. 51 filtrado se enfris y la 2-trifluoro-
metilfenotiazina sin reaccionar, que oris taliza, se separa por
filtracién, £l filtrado se concentra a continuacidn y el resi-
duo se destila dando unos 20 g de producto, p.eb, aproximadamen-
te 190-2202 /0,2 mn,
{b) ?reparécidn de lL0=(3-nidroxipropil)-2-trifluorometilfenctia~

——

zina:

A una solucidi de 26 g de 1L0- 3-{2-tetranidropiraniloxi)-
§fopil ~Z=trifluorometilfenotiazina en 200 ml de etanol al 95,
nirviente se le afaden 6 ml de Hoido clornfdrico concentrado y
le mezela se refluye durante una nora, EL alcohol se separa
por destiiwoibn y el residuo se extrae con éter. Los extractos

etéreos se secan y Ss ocorcentran dando unos 17,6 g de 10-(3-

hidroxipropil)=2~trifluorometilfenotiazina.
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(e} Preparasiéa de 10-(3-oloropropil)-z-trifluorom;tilfenotié-

zinas

A 17,6 g de lO-(S-hidrozipropif}-a-trifluorometilfenotia-
zina en 175 ml de benceno sanldro se le ailade gota a gota de
una solucién de 8,1 g de oclorurc de tlomilo en 25 ml ée bencé-
1o annidro haéiendo pasar oitrdgeno nor la solucidn., La mezola
de reaqcidn se upita y se refluye durante una hora, se enfrie
se lava con solucidn aciuosa diluida de bicarbonato sédico, se
gecu  se concentra y se destila dando unos 12 g de producto
gue hierve a unos 170-1728 a’O;é mm,

(@) Preparacidén de 10-[5-(34-carbetoxigiperazino)propii}-2~tri+

fluorometilfenotiazina:

Una nezola de 1o ¢ de 1lO~(u=cloropropil)-2-trifluorometil-
fenotiazina y 20,7 g de l-carbetoxipiperazina se ubandona para
que readeione a temperabtimra ambieunte durante 7 dias, Le masa
semicristalina se pone en suspensidn a continuacién eﬁEzso ml
de 4oido clorinidrico 0,8 y se extrae ooun o porciones de 250 ml
de éter, La fase acuosa e alcaliniza oon un ligero exceso de
nidréxico sédico al 20 y el producto se extrae con 2 porcio=
nes 250 ml de éter. Los extractos etereos, ss sombinan, se se
can y se sondentran dando un aceite residual, Este amceite se
reparte euntre deido clorhidrico diluido y éter, y la capa acuo
sa se alcaliniza a continuaciéan y se extrae con dter, Los ex-
tréotos atérees se seocan y se concentran y el residuo se desti
la dando unos 7 g de producto que aierve a unos 200-2402 a
0,25 mm, '

(é) Preparacidn del oxalato de lChLﬁ-(ﬁ4-carbetoxipiperazino)

propil] -3-trifhurometilfenotiazina:

A una solueidn de 2,5 g de 10~ 3-(N%-carbetoxipiperazi-
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R<TRiT OV
no)-propil -2-trifluorometilfenotiazina en 10 ml dg foetonitrilo
se le aiude una molueidn de 2,4 g de dcido oxdlico amnidro en
acetonitrilo. A continuacidn se aflude 4ter annidro hasta el mo-
mento en que erpleza la precipitacida y la solucidn se enfria

dando umos 1,7 ¢ de producto que funde a unos 174-175#,
’ k 2

Bjemplo 2

Oxalato de la 10-[3-(H4-oarbcmetoxipiperazino)pr0p11]-2-triflgg~

rometilfenotiazina

Sustituyendo la l-sarbetoxisijerazina de le fase g del
ejeaplo 1 por 18,7 & de l-carbometoxipiperazina y sigulendo,
por otra parte, el procedimiento :'al ejemplo 1L, se obtiene el

oxalato de 10=- é-(N4~oarbometoxipiperazino)propil =2=trifluoro=~

mebilfenotiazina,

Ljeunplo 3

Oxalato de lofré-(E4-cérbetoxipiperazino)proyil]-a-trifluorome-

tilfenotiazina

Sustituyenio el clorurc de S=-(2-tetrahidropiraniloxi)
propilo Je lu fase @ del ejemplo 1 por 20 g de cloruro de 2~-{2~-
tetranidropiraniloxi)-propilo y siguiendo por otra parte el pro
oedimiento del ejemplo 1, se obbiens el oxalato de 10~ 2-(N4-

carbetoxipiperazino)propil -2-trifluorometilfenotiazina.

SJemplo 4

2

Oxalate de ioff5~(Fé-oarbetoxipiperazino)propii}—4-trifluoro-
£ -

metilfenotiazina

Bustituyendo la 2-tritluoromesilfenotiazina de lu fase
a del ejemplo 1 por 27,6 g de 4-trifluorometilfenotiazina, ¥

sisuiendo, por otra parte, ¢l proeedimiento del ejemplo,l, se
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obtiene el oxalato de 10-[;—(Hé-carbehoxipiberazino)proyi%’-4-

trifluorometilfenotiazina.

Ejemwlo 9]

Dioloraidrato de lO-[B-(H%-hidroxietilpiperazino)propig -2

trifluorometilfeﬂotiazina.

(a) rreparaocidn de 10-(3wloropropil }B-trifluorometilfenotiazi~

nas

Uiia nmezela de 26,7 g de 2=trifluorometilfenotiazina,
4,7 g de sodanida y 18,8 g Ge clorobromuro de trimetilenoc en
D00 ml de xileno annidrn se calienta a reflujo durante 12 ho-
ras en atidsfera de nitrdgeno seco, La mezcla de reacoidn se
filtre a coutimiacida 7 se conceuntra y el residuo se destila
a presidi reducida dando unos 20,2 g de 1O-(s-cloropropil )=i-
triflucrometilfenotiazina, p.eb. arroximadamente 1902 a 0,9
mm,

(b) rvepurucibn ce 10-[6-(u*-nidroxietilpiperazino)propil] -2-

trifluorometilfaiiociaziia:

Una nmezclu fe 20,2 g de LU=-(b-clorouropil)=s=-trifluo~-
ronetilfenctiazina, 54,4 ¢ de l-piperazinoetanocl, 6,9 g de yo
guro sédiao ¥y 250 ml de mebtiletilcetonu se refluyen con aci-
taeidn duraxnte & noras, Bl disolveute se elimina sor destila-
cidn a presidn redusida y el residuo se extrae con &cido olor
afdrico diluido, Los extractos doidos se filtran, se lavan
con éter y la base se libera por adicidu de carbonato pobdsi-
co solido, Ta base liberada se =xtrue con dter y &1 extracto
etéreo se zecu y se concentra, 51 residuo se desgbtila & pre=-

« 4 Iy . k] P
sifn reducida y produce unos 20 g de producto que hierve a
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. " 5 - 4.
(o) Preparacidn del diclorhidruto de lc-la-(ﬂ ~hi¢roxietilpipe~-

razino)propil J-2-trifluorometilfenotiazina:

Una solucidn ce 5,4 g de 10-[6(54-hidroxietilpiperazino)
propit}-2-trifluorometilfenotiazina en 20 ml de acetonitrilo
annidro se traba con un exceso de cloruro de nidrdseno atéreo,
El clornidrabo se filiru y se recristaliza dos veces de etunol
absoluto dendo el diclorimidruso deseado que funde a unos 235-
2079,

Ejemplo &

Dicrorhidrato de 10-[3-(N*-aicroxiisopropilpiperazino)propil] -2-

trifluorometilfenotiazina

Sustituyendo el l-piperazinoetanol Ge la fuse b del ejem~
plo 5 por 48 g de l-piperazinoisopropanol y sigulendo, por otra
parte, el prooédimien%o del ejemplo 5, se obtiene el diclorhi-
drato de 10-[6-(H4-hidroxiisoyrogilpiperazino)propil]-a-trifluoqg
metil-fenotiazina, |

Ejemplo 7

Piclornidrato de 10-[b-(K4~hidroxietilpiperazino)propii}-B—metil—

2-trifiluorometilfenotiazina

Sustituyendo la &=trifluorometilfenotiazina de la fase
a del ejemplo 5 por 28,1 g de 8-netil-B-trifluorometilfenctia~-
zina y siguieudo, por otra parte, el procedimiento del ejemplo
5, se obtiene el dicloraidrato de la 10-[5-(1r%-nicdroxietilpipe~

razino )-prolai};] ~Gemetil=2-trifluorometilfenotiazina,
Ejemplo 8

Dicloraidrato de 10-[4-(2,5~-dimetil-4-nidroxietilpiperazino)

- 10 -
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propil]=2-trifluorometilfenotiazinea

Sustituyendo el l-piperazinoetanol de la fase b del ejem-
plo 5 por 42,1 g de 2,5 dimetil-l-piperazinocetanol y sigulendo
por otra parte, el procedimiento del ejJemplo O, se obtiene el
clorhidrato Ge la 10-[3-(2,5-dimetil-4~hidroxietilpiperazino)

propil]=-2-trifluorometilfenotiazina,
, Ejemplo 9

Diclorhidrato de lcfgﬁ-(H4-aoetoxietilpiperazino)propii]-a-tri-

fluorometilfenotiazina,

A una solucién de 7 g de 10-[6-(n%-nidroxietilpiperazino)
propili2~trifluorometilfenotiazina en 80 ml de sloroformo seo0o
se le aflade gota a gota una solucidn de 1,4 g de oloruro de ace-
tilo en 30 ml de cloroforme seco, La mezcla de reaceidn se agita
y se mantiene aproximadamente a Of por enfriamiento durante la
adicién, La mezcla de reacoidn se-agita durante 30 minutos des
puds de gque se ha completudo la adicidn del cloruro de acebtilo
y a continuacibn se afluden 8,2 ml de cloruro de hidrégeno 4N
en 4ter. La sal preoipitada se f£iltra, se lavu con éter anhidro
¥ Se rsoristalizc de isopropanol dando unos 6,8 g ds producto

*

gue funde @& uncs 2335-236%,

Ejemplo 10

Diocloxrhidrato de 10-[5-(N4-prcpioniloxietilpiperazino)prqpigl

=2=trifluorometilfenoctiazina

Justitayendo el celoruro de wcebtilo en el procedimiento
del ejemplo ¢ por 1,6 g de cloruro we proplonilo, se obtiens
el diclorhidrato de 10—[5-(H4-propioniloxietilpiperazino)ppo-
p1§]-2-trifluorometilfenctiazina.
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Diclorhidrato de lO-fB—(Hé-hidroxietoxietilpiperazimolprogill-z-

trifluorometilfenotiazina.

(8) Prepuracién de N~hidroxietoxietilplnerazina:

A 25 g de sodio Tinamente <ivido puesto en suspensidn en

~

. 30C ml de xileno seco se le wliaden lentamente con agltacién ener=-

gica 18C g de N-hldroxietilpiperazina. La mezcla de reaccidn se

calienta en bafo de vapor hasva gue oesa el degpraendimiento de

v ns yeacoionado todo el sodio, A esta solucidn se le

LY

nidrégeno
alladen entonces gotu a gota, con agitacidbdn endrgica 8l g de 2-
cloroetanol; Ta mezolu Se azita energicanente y la calefaccidn
se ocoubtinua durante la adicidﬁ del i-cloroetanol y durante 2
noras dazspuds de conpletada la adicidn, La nercls de reaceidn
se enfrfa a soantinuaoids, el cloruro sodico se separa por f£il-
tracid: v el rasiduo, despuds de sliminar él xileno'por desti=
lacidéin, se destila fraccionadamente a presida reducida, produ=-
cienao la H=-nidroxistoxisebilpiperazina deseazda,

(b) Presczucidn de lO-CB-(N4-hidroxietoxietilpiperazinc)-propiﬂ

-Z=trifluocrometilfenctiazinai

Unz mezola de 34,5 g de 10-{o=-cloropropil)=-2-trifluoro-
metilfenosiazina, 52 g de N=hidroxietoxietilpiperazina, 156 g
Ge yoduro sddico y 500 ml de metil-etil-cetona se refluyen
cou'agitucién duraute & noras. La metil-etil-cetona‘se elli-
mina por destilacibn u presidn reducidu y el residuoc se pone
en suspensidn en doldo eloraidrico diluido, Lu mezola se fil=
tra pura elininar el muterial insoluble y &l £lltrado se lava

varias veces ceoa eter. La solucidn deida se satura & continue-
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eidn con ourbonato notdsico solido. La base liberada se extrae
con &ter, los extractos etéreos se combiuan, se secan y se cou-
centraa, L1 residuo se destiia a 2268160 vecucida daudo luger
al produste desendo,

(c) Preparoocidn del dicloranidrato de lC-iB—(H4-nidroxietoxietil-

piverazine)-propil] =2-srifluorometilfenosiazina:

Una solucibn dé 92,9 g de 10-[5-{E4-nidroxietoxietilpipe-
razino)propiﬁ}z-trifluoromecilfenotiazina en 50 ml de aocetoni-
trilo anhidro se trata 6on un exceso de clorurc de hidrégeno en
éter, Ll diclornidrato preocipitado se filtra y se recristaliza

de etanol absoluto dundo el diclorhldrato deseado,

Bjemplo 12

Diclornidrato de 10-[5-(E4-aoetoxietoxiatilpiperazino)prqyxg

~Sw=trifluorometilfaenctiazina

Una solueidn ds 9,6 g Je 10-[;-(H4-hidroxieboxietilpipe-
razino)pnopi;]-z-trifluorometilfenociazin& ei 150 ml de cloro-
formo seon se eafrfa a 08 y se ls wlade gota a gota, con agli-
tacidn v enfiiw.ieunto, uua solueibu de 1,6 g de cloruro de
acetilo en 30.ml de cloxoforno annidro, La nezcla de reaociég
se agita duraante 51ros oU minulos desgués de completada la adi-
0id: v & continuacidn Se wiude un exceso de cloruro de aidrége--
no de ster, La sal preoipibada se filtrs, se lava completamente

eon eter wuhidro y se recristaliza de isopropanol dendo el pro-

ducto deseado.

Bl invenso nueds llevarse z cabo exn otrus formas diver-
sa8 Sensre de log linites de Las relvindicaciones adjuntas,

La presente solicitud que corresponde a la presentada

- 15 -

o e Ao



’ . 241788

en BE.UU. el 11 de 3Septiembre de 1,957, bajo el ndmero 683,219,

*

se acose a loa beneficios Jdel arvticulo U1 del vigente Estatuto

sobre Fropiedad Industrial,

F oA

Los punstos de invencidén propla y nueva gue sSe presentan
paru gue Seun objebo de esta solicitud de ratente de Invenoién
en @Ispaiia p'r VEINEZE allos, son los sigualentes:

12,- Un prdoedimiento para la preparacién de cormpuestos

que tengan la £48rmula general

{alquilo inferior)n

T—tms

W\

1o en la gue A es un radioal alguileno inferior; B es hidroxi-al-
guilo inferior, nidroxi-(aleoxi inferior)-alquilo inferior, es=-
teres de los mismos o carbalcoxi; R es hidrdgeno, halégeno, al-
guilo inferior, slcoxi inferior o trifluorometilo; y n es sero,
uno o dos; y sales uo tdxicas de los mismos por adiocién de doi-

15 do, que comprende la interaceibu de un compuesto de férmula ce-~

neral

- 14 -
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en la que .t tiene la significucidn antes definide e Y es hidré-
geno, -halogenuro de alcanoilo inferior o halogenuro de alqui-

leno inferior, con un compuesto de la formula general

SR ‘ ' (alquilo inferiox)
. B ——N N —2Z n

I11

en la que B y n tienen la significacidn antes indicada y 2 es
5] -halogenuro de zslcecancilo inferior o halogenuro de wlguileno in-
ferior ocuando Y en el compuesto Il es hidrégeno, 0 en la que
Z es hidrégeno cuando Y en el compuesto Il es -halogenuro de
alecanoilo inferior o nalogenuro de algquileno inferior; y 81 Y
68 Z pertenmecen al grupo de ~halogenuro Ge alcanoilo inferior,
lo reduceidn del derivado de aldanoilo inferior resultante; y si
se desea, tratamiento del compuesto de férmula I con un doido
formando la sal Jel mismo por adicidm de deido.
28,- Un procedimiento de acuerdo con la reivindicacidn
1, eh el que el oompuesto de férmule I se trata con un agente
15 oxidante. -

&R,« Un procedimiento para la preparacién del compuesto de
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férmula I, que comprende la interaccidn de una fenotiazina de

la féroula

A—X
)
R CF
3
S

en la ,uz 4 €3 un radlesl alguileno inferior y X es hidrégeno,

nalégeno, alguilo iuferior, alooxilo inferior o trifluorometilo

y X es haldseno, con un coupuesto de lu férmula

[

{alquilo inferior)

H—1 N-—3B

en la yae B es nldroxi-alguilo inferior, hidroxi-(alooxi infe-
rior)=-alguilo iaferiocr, esteres de los :iisnos, o carbalcoxilo,
¥ n es cero, ano o dos,

42,- 51 procedimiento de la relvindicacidn 4, en el gque
lo la 10~aglo{alquilo inferior)-trifluoronetilfenotiazina se hace
reaceionar coun N4-carbo-(alcoxi inferior)-piperazina,

08,.~ Bl procedimiento de la reivindioacidu 3eael gque 1la
10=-nalo{algquilo inferiow}trifivorometilfenotiazina se hace reac-
clonar con K4-nidroxi(alquilo inferior)piperazina,
15 62.~ Bl srocslinieato de la reivindicucidn &, ea el que
la 1C-inalo(alguilo inferior)trifluorometilfenotiazina se haaoe
reacaionar con Néenidroxi-{alcoxi inferior){alguilo inferior)

piperazina,

7¢,~ Un procsdimiento de acuerdo con cualguiera de las
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relvinidicacionses U a & 2u el gus la reacceidn se recliza en un

‘isolvente orgdnico, srefercutenculs en presencis de

[

Aebu}iJO.

U2,- Uu prosedirlento de ucusrdc coa la reivindicaocidn
7, en 1 que el disolveabe oréanico 8s wetil~etil-ocetona y el

yoduro =esdlico es uu yoduro alealino.

.

s%,- Un prosedimicuso ura la prucarecidn de caupuestos

20 0 Bg aa desorito su la Lemoria gyue aubsceds y

ete hojus esoritas a na-

quina por iua Sola CuTd.

Lalrid, f‘:fz‘.y 1958



	Bibliographic data
	Description
	Claims



