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El presente invento se refiere a un procedi­

miento para la  obtención de nuevos compuestos de actividad far­

macológica, y mas particularmente a la  obtención de nuevas oar- 

bamil-azetidinaa de l a  fórmula

R

3* ^N-COHHp/  \  ^ 8
R' CH8

en que representa hidrógeno, radicales alquíliooa inferio­

res, c ic loalqu ílicos, ían ílleos y fenhalquíllooa, y R  ̂ repre- 

10 ! santa radicales alquflloos in feriores, oioloalquílloos, fení-

lio o s y fen ila lqu ílioos.

Loa compusstos del invento son agentes aotlvoa 

como sedativos, hipnóticos y antleapasmódicoa. Bate ultimo efec 

to es particularmente elevado con l-oarbami1-3-propilazotidina, 

15 l-carbam il-S-íenll-8-iaopropilazetidlna y con 1-oarbamil-S-

fen i 1-8-me t i  laze t id ina, que ya con dosis inferiores a 20 mg/kg 

impiden loa ataques epilépticos convulsivos originados por pen- 

tametilenotetrazoles. La dosis media le ta l  LDgQ es muy elevada,

}! en todos los casos superior a 800-400 mg/kg en administración
!,

20 lntraperltoneal a la s  ra ta s .

E l procedimiento para la  preparación de los
i!
¡I nuevos compuestos consiste en haoer reaccionar durante unos 

! minutos e l hidrooloruro de una azetidina 8-sustituida de la  

i! formula
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m que R  ̂ tiene el significado anterior, oon ana cantidad equl- 

molecalar de an cianato metálico alcalino en agaa a 50-100** C. 

Después de enfriar ae separa generalmente an aceite que c r is ta ­

l iz a  después de algún tienpo. Se recoge el producto y, a i ae 

quiere se re c r is ta liz a  en un disolvente adeoaado. Generalmente 

los rendimientos son muy sa tisfac to r io s.

Los oompaestos de partida, esto e s , las azeti- 

dlnas 8-sustituidaa, ae preparan por e l  procedimiento desori- 

to en nuestra solicitud de patente espaSola núm. 258.980.

Loa siguientes ejemplos servirán para ilu stra r

e l invento.

Ejemplo 1

¡! Una suspensión de 82 g de 3-fen ll-3-etilazeti-

! dina en ICO mi de agua ae trata  primeramente con ICO mi de aci*
¡í¡ido clorhídrico 2N y luego con 13 g de cianato sodico. La maz- 

i¡ ola se callenta después durante 15 minutos a 50-60** C. Se se­

para pooo a poco un aceite que c r is ta liz a  después de enfriar.

: ¿íe xecoge e l producto y se reo rlsta llza  en etanol a l  6 %. Ren­

dimiento 36 g (88 %) de l-oarbam ll-3-fenÍl-3-etilazetidlna. 

p . f .  154-156** C.

Ejemplo 2

25 Una disolución de 18,36 g de hldrocloruro de
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8-fenil-3-m etilazetidina en ICO mi de agua ae calienta a 50- 

]¡ 60° 0 durante 15 minatoa oon 6,5 g de olanato sódico. El pro- 

¡ dacto qae se separa como on aceite , se so lid if ic a  enfriando yj! . .. .
i se recoge. Rendimiento 17 g (90 %) de l-carbamil-S^fenil-S- 

metilazetidina; p. f .  176° C (de etanol d ilaido).

Ejemplo 3
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Una dia dación de 17 g de hidrocloraro de 3-

f  enilazet idina en 100 mi de agua se o alienta durante 10 mina-

toa a 60-65° C oon 6,6 g de cianato sódico. Después de enfriar

se recoge e l producto y ae recrista llza  en etanol. Rendimiento 
! ' ' - - 

14 g (80 ó̂) de l-carbamil-3-íenllazet Idina; p. f .  231-233° C.

Ejemplo 4

Una disolaoión de 16 g de 3,3-dÍetllazetidlna 

¡¡ en 100 mi de agaa se callenta durante 20 minutos a 55-60° C

¡! oon 6,6 g de oianato sódico. Deapaós de enfriar se recoge el
j!
¡i precipitado formado y se re c r is ta llz a  en etanol d ilaido . Ren-
Ü
¡i dimlento 12 g (77%) de l-oarbamil-3,8—dietllazetid in a; p. f .  
:¡ 179-180° 0 .

' Ejemplo 5
¡ =
f! ' \

Una saspensión de 21,2 g de 8-fenil-3-propil- 

I azetidina en ICO mi de agaa se calienta darante 15 minatoa a

¡ 60-60° c oon 5,6 g de cianato sódloo. Después de enfriar se
!i
i¡ recoge e l  producto formado y se reo rista liza  en etanol d lla i-  

! do. Rendimiento 19 g (87 %) de l-earbamll-3-fenll-S-propllaze- 

!i tid in a; p. f .  166-166° C.25
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jgjemploa 6 a 10

Por el procedimiento de loe ejemploa anterio- 

rea ae obtienen de laa oorreapondientea azetidinaa laa 8i .̂ 

gnientea 1-oarbamil-azetidinaa. Se aeSalan loa rendimientoa 

i r . )  y loa puntos de fusión (p .f .) {

S-fenil-S-benzilo r . 81 % p .f . 159-161B 0

3 ,S-dibutilo r . 90 % p .f . 114-116R 0

3-fenil-3-butilo r . 75 % p .f . 139-131^ C

S-fenil-3-iaopropilo r . 86 % p .f . 168-160^ C

3-fenil-3-c iolohexilo r . 62 % p .f . 172^174^ C
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i La presente patente de Imeneión comprende laa
! aiguientes reivindicaciones:

I 1 .- Procedimiento para la  obtención de nuevas

} oarbamil-azetidinas de la  formula

\  /  \
C ^N-CONH

¡! en que R̂  es un miembro de la  claae oonatituída por hidrógeno,

I radicales alquíllooe in feriores, o icloalqu ilicos, fenflicoa y 

fen ila lqu ílicoa, R2 un miembro de la  clase oonatitufda por ra-

! dicales alqufliooa in feriores, cioloalquflicos, feníliooa y

II fen ilalqu ílioos, caracterizado porque comprende e l calentar 

¡! e l  hidrocloraro de una azetidina de la  fórmala

15

20

!

!
!t

R i CH.
\  /  'C NH

CH/

j! en qua R*** y R̂  tienen e l significado anterior, con una oanti- 

i ]  dad eqalmoleoalar de un cianato de metal alcalino en agua a 

¡i una te nper atura entre 50 y 100R C.
¡ 2 .« Procedimiento según lo reivindicado en e l

I punto 1, caracterizado porque el cianato de metal aloalino es 

¡ oianato sódioo.
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3 .-  Procedimiento según lo reivindicado en e l  

ponto 1, caracterizado porqoe se emplea 8-íenil-S-*etilazetidi- 
I na como material de partida*

¡ 4 .-  Procedimiento según lo reivindicado en el
. . . .

j ponto 1, oaraoteriaado porqoe se emplea S-fenil-3-metilazet i-  

¡jna como material de partida.
t

5 . - Procedimiento según lo reivindicado en e l 

ponto 1, oaraoterizado porqoe se emplea 3-íenl lazetidina como 

material de partida.

6 . "  Procedimiento según lo  reivindicado en e l
i '
} ponto 1, caracterizado porque se emplea 3-propilazetidina como
¡

material de partida.

7 . - Procedimiento aegon lo reivindicado en e l 

ponto 1, oaraoterizado porqoe se emplea 8-ienll-3-isopropllaze-

! tid ina como material de partida.
¡i - '
 ̂ 8 .-  Procedimiento para la  obtención de nuevas

j¡ oarbamil-azetldinas.

¿egon se describe y reivindica en la  presente 
}; - .
}¡ memoria descriptiva.
¡¡ Consta esta  memoria de sie te  hojas folladas y

escritas a maquina por una so la  cara.
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