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El presente invento se refiere a la fabricacion de nuevoe

derivados de alooxipiperidins de la formula general

Or

o

én la que significe X hidrogeno, haldgenc, ¢ un resto alquilo, alcoxi,.
alquilmercapto, trifiiormetil, dialquilamidosulfonilo o ecil, A una
' cedene alquileno recta o ramificede con 2-4 dtomos G, % une 1inee de
‘velencis, un dtomo de oxigeno o szufre o un puente Gﬁzucﬂé o bien
10 CH = CH, y R un resto alquilico inferior
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BEstos compuestos tisnen interesantes propiedades farme~

coldgicas y, por sus efectos psicotrépicos han de tener &aplica-

¢ién en la farmecoterapie psiquidtrica. Le fabricacién de los mue-

vos derivados de alcoxipiperidine se lleva a cabo segan uno de

los siguientes procedimientoss

T.)

2.)

Reaccidn de un dster reaccionable de la férmmle general

7
NS I X

con una alcoxipiperidina: en donde A, X, y 2 tienen el signi-
ficedo sefialedo més arriba e Y represents un resto doido suse
ceptible de reaccidn tel como, por ejemplo, haldgenc. La
reaccidn se realize convenientemente en un disolvente apropies
do (por ejemplo acetona, butanona) con adicidén simulténea de
sustencias fijadoras de dcido, tal como carbonetos alcalinos.
Condensacién de une smina de la f4rmula general

[coet

{
H

con un derivedo de slcoxipiperidina de la férmle genersl

‘ \—~OR
5

en donde ARI,Y y Z tienen el significado sefialado més arri-

ba. BEn esate procedimiento se hace reaccionar convenientenmen-

te la amina (por e jemplo fenozazina o fenotiazina) primero
en un disolvente inerte (por ejemplo toluol) con emiduro sddi_

co, hidruro sédico u otros reaectivos metalizantes, y & le ami-



35

40

45

50

55

na obtenide de esta menera metelizada en el nitrdgeno, se la hace
reaccioner con el derivedo de alcoxipiperidine. Los derivados de
alcoxipiperidina empleados aqui como productos de partids se ob-
tienen, por ejemplo por reaccidén de alcoxipiperidinas con dihalo-
genalcanos o con halogenslcancles; los alcoholes bésicos que se
obtienen primeremente en el caso citedo en dltimo lugar pueden

transformerse entonces, por ejemplo por belogenacidn, en los deseg

- dos ésteres bésicos.

3.)

Reducoidén de derivados de emida de &cido de la formule genersl

LG,

-B

| oo
bos! 2

de prefgrencia con hidruro de litio-glumrinic. En le formale ante
rior R,X y Z tienen elsignificado sefialado mas arriba, mientras
que B, en comparacidn con A, representa uns cedens alquileno acor-
tede en un atomo C. Las amidas de écido neceseriss como meteriales
de partide pueden obtenerse por la accion de los correspondientes
balogenuros de &cido sobre las alcoxipiperidinas, o bien se hace
reaccionar une amina, como por ejemplo iminocdibencil o el corres-

pondiente compuesto N-metalizedco con una amide de 4cido de le fér-

mls general
OR
x-:a-co-@

Les emides de &cido citades en ultimo luger se obtienen , por ejem

plo, por reaccidén de un halogenuro de redicsles dcidos halogenados
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4.)

5e)

con une alcoxlipiperidina.
Eterificaoidén de un compuesto de hidroxipiperldina de la formuls

Tk
LR@, on

en la que A, X y 2 tienen el significado sefieledo mis arriba. La el-

general

cohilacion se realiza de preferencia con disgoalcanos en un disol-
vente apropiado tel como, por ejemplo, dioxano absoluto o cloruro
de metileno; como catalizadores sirven eterato de bvorfluoruro o sl-
coholatos de aluminioe .

En el ceso de que 2 represente un dtomo de oxﬁgen§ o de agufre
los nuevos compuestos pueden obtenerse también por condensecidn de
detivedos de dxido de difenilo o de sulfuro de difenilo de la fér-

" mla general

b 4 NH

Lo LG

en la que 4,R,X,Y y Z tienen el significado oportunamente sefialado
Esta reaccidn con cierre de anillo se realiza convenientemente en
presencia de un medio combinador de &cido, tal como carbonato alce-
lino, "asi como cantida&es catel{ticas de cobre. Para le fabricacidn
de los materisles de partidas se trabaja a partir de oxidos de dife-
nilo o sulfuros de difenilo de la férmle genersl
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y se eplice la cedens latersl bésica segin el procedimiento
descrito en 1-3), por ejemplo

O =g *D

\ Br NB{CH,) D-OGH

OLe( Clf),~C0=f1_)-0CH, LiAIH,

T ME-CH-CEy-00-K ) ~00H,

6.) Por ultimo, en el caso especial de que 2 represente un atomo
de azufre, los nuevos compuestos pueden preperarse también por
reeccién de un derivedo de difenilamine de la férmule general

Qs
r .~ _OR

Lo

en la que AyR y X tienen el significado sefialzdo mds erribe, con
agufre o dicloruros de mgufre. Los derivedos de difenilamina que
sirven de material de partids pueden obtenerse por 1ntroduccic'm
de la cadens lateral bésica en 1as correspondientes difenileminas
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" 100 segin el procedimiento descrito en 1-3.

. BEn la fabricacidn de los nuevos compuestos con X = acil se
recomienda utilizar como materiales de partida los correspondientes eti
lenacetales y, al finslizar la sintesis, gaponificarlbs con acido mine~
ral diluido para obtener los deseados derivados de acil.

105 Los nuevos derivados de alcoxipiperiding pueden traspasarse
& sus sales si, de modo ya conocido, se hes hace reaccionmar con un &ci-
domineral (por ejemplo clorurc de hidrdgeno) o con un dcido orgénico
(por ejemplo écido oxalico).

En los siguientes ejemplos se explice con més detalle el pro-

110 cedimiento sugerido por el inventoe

i EJENPLOS

Ejemplo 1: 103[3«(4—metoxi-piperidil)-propi}?hienotiazina
(GHZ)B-NO-OGH3

15 A una solucidn de 13 g de 10-/3-(4~hidroxipiperidil)-propil/=-
fenotiazine (preparada por reduccion catel{tica del correspondiente de-
rivado de piperidon~{4).) y 10 g de isopropilato de aluminio en 100 omd
de dioxano absoluto se aflade en el cursc de 8 horas a porciones una solu_
cion etérea de diszometano, preparada como de costumbre a base de 36 g

120 ge nitrosometilurea. Después de una rewocidn de varias horas se vierte
le soluchdn en acido clorhidrico 2 n, se desecha la capa que contiene
éter, se alcaliniza la fase acuosa y se extrae con éter. Se concentra

ol extracto etéreo, se le recoge en un poco de etanol y luego se mezcla

- con dcido oxdlico etendélico. EL oxalato insoluble se recristaliza a par-
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tir de etanol. Rendimientos 12 g (70 % del tedrico) de 10-/3~(4-
metoxi-piperidil)-propil/~fenotiazin-oxalate del punto de fusién
de 185=-186%2, A partir del oxalato se puede preparar como de cos-
tumbre la base; tratando la misma con cloruro de hidrdgeno en dio_
¥eno, suministre un hidrocloruro del punto de fusidn de 15§~1589.

RBjemplo 21 2-@cetil=10~/3-{4-metoxi -piperidil)-propil/-fenotiazina

L

3 .

32 g de 2-acetil~10-(3-clorpropil)-fenotiazin-etilenacetal
14 g de carbonato potédsico pulverizado, 2 g de yoduro gddico y 9
g de 4-metoxi-piperidina (cfr. R.R. Renshan y R.C. Corme, J. Amer.
chem. Soc. 60, 745/ 1938) se bierven al reflujo durante 4 horas en
450 ml de dietilcetona, después de lo cual~se.aﬁad§n otros 7 g de
carbonato potédsico y se hierve durante otras 4 horas. Luego se aspi~-
ran las sales inorgénicas, se concentra el filtrado por evaporacidn
8 sequedad, se disuelve en benzol y se extrae con dcido clorhidrico
2 n. El extracto HC1l se laga con benzol, se alcaliniza con lejia
de sosa diluida y se recoge la base en benzol. El extracto de ben-
z0l se sece y se concentra por evaporacion. El residuo se disuelve
en éter, y con écido clorhidrico etéreo se precipita el hidroclorurc
el cual 8e recristaligado a partir de isopropanol. Se obtienen 19,2
g (57 # del tedrico) de hidroclorurc de 2-scetile10=/3«(4-metoxi-
piperidil)-propil/-fenotiazina del punto de fusién de 1302.
El 2-acetil-10=(3-clorpropil)-fenotiagin-etilenacetel
’;mpleado como material de partida se obtiene a partir de 2-acetile
:fenotiazinyetilenaoetal (J. Nakagzawa y M. Watatani, Takamine
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Kenkyusho Nempo 12, 25/1960; ofr. Chemical Abstracts 55, 6483/1961)
por reaccién con 1,3eclor-brom-propenc y asmida sédica en amonisco
1iquido. Se volatiliza el amon{aco se extrae el residuo con éter

y se recristaliza a partir de éter/ligroina; punto de fusidns 87a,

Ejemplo 3: 10w/3~(4-metoxi-piperidil)=propil/-fenoxazina

’ Une mezcla de 25,9 g de 10=(3-clorpropil)-fenoxazins,
11,5 g de 4-metoxi-piperidina, 13 g de carbonato potdsico 1 g de
yodurc sédico y 250 cm3 de butanona se hierven durante 8 hores bajo
reflujo. Se aspira y concentra el filtrado al vec{o. Bl res{duo se
recoge con deido clorhidrico diluido y se egote con éter. A conti-
nuecidn se alceliniza la solucién dcida y se extrae con cloruro de
metileno. El resf{duo de la concentracion del extracto de cloruro de
metileno puede ser recristalizado a pertir de isopropanol, y se
obtienen 2% g (80 % del teorico) de 10=-/3-(4-metoxi-piperidil)-
propil/-fenoxazine del punto de fusién de 46-472. E1 hidrocloruro
funde & 192-1939, , |

La 104(3-clorpropil)—£enoxazina empleada como producto
de pertida fué preparade en anslogia al compuesto de fenotiazina
segin H, Gilman y D.A. Shirley (J.Amer. chem.Soc. 66, 888, 1944) a
partir de fenoxazinil-(10)~litio y de ester del dcido 3-clorpropil=
p«tqluolsulfénioo,
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Una solucidén de 23 g de 2-metoxi-fenotiazina en 150 cn’
de toluol se hierve al reflujo durante 3 horas con 4 g de amida
sédica. Se agregan 19 g de 1l={3-clor-propil)=4-metoxi-piperidina
y se hierve durante otras 6 horas al reflujo. La mezcla enfriade
se agita bien, primero con agua y luego con acido acético diluido.
Después de la alcalinigacidn con sosa, la solucidn acuose segrege
un aceite, al que se recoge con éter. La solucidn etérea se concen~
tre después del secado & través de carbonato potdsico y al residuo
se le destila al alto vacio. Se obtienen 23 g (60 % del tedrico)
de 2-metoxi-101[3~(4-metoxi-piperidinil)~prop1;71fenotiazina del
panto de ebullicidn, 0,1 230-240¢2, '
La l={3-clor-propil)-4-metoxi-piperidina empleada como
material de opartide se obtiene de la siguiente maneras s partir
de 4{-metoxi-piperidina se prepara primero con 3~clorpropanocl en pre-
sencia de carbonato potésico y butanone la 1-(3~hidroxipropil)-4-
metoxi-piperidina (punto de ebullicién 0,2 85.88¢, Por reaccidn con
cloruro de tionilo en cloroformo se obtiene de ahi la l-(3~clorpro-
pil)~4-metoxi-piperidina del punto de ebullic16n13 123-1262,

Ejemplo 53 2-acetil-1Oq[§;(4—metoxiapiperidil)-propi}?Lfenoxazina
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Una megcla de 34,6 g de 2-acetil-10«{3-clorpropil)-feno-
xazin-etilenncetal 12 g de 4-metoxi-piperidina 14 g de carbonato
pofésico, 0,5 g de yoduro sédico y 350 cm> de butanons se hierven
durante 10 horas &l reflujo. A continuacion se aspirs, se lava con
butenong y se concentran los filtrados reunidos. El residuc se re-
cristaliza & partir de isopropanol y se obtienen 33 g (78 % del teo-
rico) de 2-acetil-10/3-(4-metoxi-piperidil)-propil/~-fenoxszin-etile
nacetel del punto de fusidén de 10@-1032. Para la seponificacidn se
disuelve este @cetal en dcido clorhidrico dilufdo y se deje durante
2 horas a unos 502. Se alceliniza la solucion dcida y se la agote

con éter. Al extracto etéreo seco se le deslie por agitacion aimlté

nea oon écido clorhidrico etéreo, precipitdndose un hidrocloruro
emarillento. Rendimiento: 29 g (70 % del tedrico) de hidrocloruro
de 2-acetileiOw/J=(4-metoxi=piperidil)=propil/-fenoxagzina del punto
de fusidn de 1';9-1809.

Fl 2-acetil-10-(3-clorpropil)-fenoxazin-etilenacetal em-
pleado como material de partide se obtiene de la siguiente maneras
2-acetil-fenoxazinmetilenacetal (Venderhseghe, J, org. Cheme. 25
;147/ 1960) se trate en emonisco 1{quido y en presencia de smida sd-
dice con 1,3-clor-brom-propsnc. Se deslie con éter, se deja evaporar
al smoniaco, se separs 1la caps etérea y se la concentra. El residuo
se disuelve en benzol; con ligroins se precipitan sebos oscuros,
se vuelve 8 concentrar la solucion y se hace que cristalice el resi-

duo por triturecidén con éter. Rendimientos 55 % del tedrico de
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2-acetil~10-( 3-clorpropil)-fenoxazin-etilenacetal del punto de
fusidn de 85-66%.
Ejemplo 63 9-/3-(4-metoxi-piperidil)-propil/-carbazol

(CH2)3

O "0033

Una mezcla de 1; g de 9~(3~clorpropil)-carbazol, 8 g de
4-metoxi-piperidina 9 g de carbonato potdsico, 0,5 g de yoduro so-
dico y 180 em> de butenona se hierve al reflujo durante 8 horas.

Se aspira, se disuelve el resfduo en éter y se le extrse con dcido
clorhidrico dilufdo. Se alcalinize le solucién dcida y se la extrae
con cloruro de metileno. El residuo del extracto de cloruro de meti-
leno se recristaliza a partir de isopropanol. Kendimientos 18 g

(80 % del tedrico). 9-/3-(4-metoxi-piperidil)-propil/-carbazol del
punto de fusion 95-96¢,

El 9=(3-clorpropil)-carbazol empleado como producto de
partida se prepara en enalogfa a la prescripeidn de Gilmesn y
Shirley (J. Amer. chem. Soc.66 888,1944) a pertir de carbazolile
(9)-litio y éster del dcido trimetilen-clorhidrin-p-toluolsulfonico
punto de fusidn 37-382,

Ejemplo 7t 5w=/3-(4~metoxi-piperidil)-propil/-iminodibenzilo
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(5’52) 3
O'“Hs
A partir de 2'_7 & de 5w(3~clorpropil)-iminodibenzile,
11, 5 g de 4-metoxi-piperidine, 14 g de carbonato potédsico, 4 g de
yoduro sddico y 280 om3 de butencne se obtiene, en forme andloga
8 lo descrito en el ejemplo 6, un extracto de cloruro de metileno
el cual es disuelto en isopropanol y, luego, neutralizado con éu::i_rlqi
clorhidrico etéreo. El hidrocloruro cristaliza durante el enfriamien-
0. Rendimiento 25 g (65 % del teérico) de hidrocloruro de
5e/3%(4~metoxi=-piperidil)-propil/~iminodibenzilo del punto de fu-
sion de 170—1?19.
El 5e(3-clorpropil)-iminodibenzilo empleado como producto
de pertida se prepara en analogie & le prescripeién de Gi_iman y

Shirley (cfr. ejemplo 6) & partir de iminodibenzilil=(5)-litio y
de éster del *deido trimetilen-clorhidrin-p-toluol-sulfdnico; punto

" de ebulliciéng, ; 185-1902.
9

Ejemplo 83 2-clor=10=/3={4-metoxi~piperidil)-propil/-fenotiezina
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A partir de 31 g de 2-clor-10-{3~clorpropil)-fenotiazina
11,5 g de 4-metoxi-piperidina 14 g de carboneto potésico 1 g de
yoduro sodico y 280 em3 de butanone se obtiene, en forme andloge

8 lo descrito en el ejemplo 6, un extracto de cloruro de metileno
cuyo residuo se destila al alto vec{o. Rendimiento:s 33 g (85 % del
teérico) de 2=clor=10e/3Je(4-metoxi~piperidil)-propil/-fenotiazina

del punto de ebulliciéno 230-235¢,

209
Ejemplo 9t Yu/3-(4-metoxi-piperidil)-propil/-carbazol

‘ \ O

k 3
(CHa)s

‘Q ~0CH;

A una suspensidn de 2 g de hidruro de litio-aluminio en
;O end  de tetrahidrofurano ge agregan a goiss, eon remocidn si-
mlténea 17 g de l-/3e(cerbazolil-9)-propionil/-4-metoxi-piperidina
en 100 cmd de tetrahidrofuranc. Después de un calentemiento de 2
horas hasta 502 se enfris y se descompone con unos 10 cm de agus.
Se aspira la mezcla reaccionante y se lsva con tetrahidrofursnoc. Los
filtrados reunidos se concentran 8l vacio. y el residuo se recris-
talize a partir de isopropsnol. Rendimiento: 13 g (80 % del tedri-
o) de 9-73-(4-metoxi-piperidil)~propil/- cerbezol del punto de fu-
sidén 95-96¢,

Elemplo 10 10=/3w(4-etoxi-piperidil)-propil/efenotiazina
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Una megela de 16 g de 10-(3-clorpropil)-fenotiazina
7 & de carbonato potésico, 0,5 g de'yoduro godico, 6,5 g de 4-eto
Xxi-piperidina y 150 cm3 de butanons se trate igual que en el ejem

plo 6, y se la termine. El residuo del extracto de cloruro de meti
leno se disuelve en isopropancl y se le neutralize con écido
clorhidrico etéreo. Los cristeles se aspiran despues del enfria-
miento. Rendimiento: 21 g (8; % del tedrico) de hidrocloruro de
10743-(4—etoxi-piperidii)-prop;§7-fenotiazina del punto de fusidn
de 156-15;9.

- Ejemplo 11: 101(j~(4eetoxi-giperidil)-propi;7lienoxazina

18 g de fenoxezina y 3,9 g de amida sodica se hierven al
reflujo durante 3 horas eu 180 cm> de toluol. Despuds se agregen
20 g de 1-(3;clorprop11)—4—etox1-piperid1na Y se hierven durasnte
8 horss més. La mezclas enfriada se deslfe con unos 100 om’ de agua
y se la agite bien. Se sepesra la capa de toluol y se extrae con
écido acético diluido. Se slealiniza ls fese &cide, se agota con
éter, se seca el extracto etéreo ¥y ese le concentra por evaporacién.
Bl resfduo se iriturs-con ligroina-iscpropanol (1:1) y se aspira
después de haber rep;sado un poco. Rendimiento: 21 g (61 % del
tedrico) de 10ﬁ[3a(4-etox1-p1periail)-propigi-fenoxazina del punto
de fusidn 59-60%2. Hidrocloruro: punto de fusidn 199=2002 (isoprope-
nol). )

Le 1-(3-clorpropil)«4-etoxi-piperidina empleada como
producto de partida se obtiene de la siguiente manera: a pertir
de 4-etoxi-piperidine se prepars primero con 3J-clorpropanocl en pre-
sencis de carbonato potésico y butanona, 18 l-(3-hidroxi-propil)-
4-stoxi-piperidine (Junto de ebullisiémy, 136-1382). Por resccién
con cloruro de tionilo en benzol se obtiene de shi hidrocloruro
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de 1-(3-clorpropi1)—4—etoxi~piperidina del punto de fusidn de

177-1782 del cual puede obtenerse la bese por el procedimien=
to (punto de ebulliclon18 130-132¢2),

Ejemplo 12: z-acetil-lo«[344-etoxi-p1peridil)-prop;QZ—fenoxazina
Se trate como en el ejemplo 5 una mezcla de 25 g de
2-acetil-10-(3-clorpropil)-fenoxazin-etilenscetal (ofr. e jemplo
5)y 10 g de carbonato potésico, 0,5 g de yoduro sédico, 250 cm3
de butenons y 9,5 g:de 4~stoxi-piperidina. Se obtiene primero
el 2-acetil-10-/3-(4~etoxi-piperidil)-propil/-fenoxagin-etilensg
cetal del punto de fusidn de 8%-889 (24 g) 81 que se disuelve en
100 em> de deido clorhidrico 1 n y se deje reposar durante 1 hors.
Se le alcaliniza y extrae con éter. El resfduo de la concentra-
cién delextracto etéreo cristelize el triturario con éter. Renm-
dimientos 20 g (70% del tedrico) de 2—acetil-10-£3-(4-etoxi-pipe
ridil)-prop1_7Lfenoxazina del punto de fu51on de 728, Hidrocloru-

ros punto fusidn 209-210¢ (isopropanol).

Ejemplo 133 10€[3-(4—metoxi-piperidil)-propié?zfenogazina

. A une solucién de 12,5 g de 10-/3-(4-hidrozi-piperidil)-
propil/-fencxezine y 10 g de isopropilato de eluminio en 100 cm3
de dioxano absoluto se egrege & porciones, en el curso de § horss
una solucidén eferea de diszometano preparads por el procedimiento
corriente & partir de 36 g de nitrosometilurea. Después de sgitar
durante varias horas se vierte 1a'éblucién en écido clorhidrico
2 n, se desecha la capé etérea, se slcelinizae la fase acuosa y
se la extrae con éter. El res{duo del extracto etéreo s» recris-

taliza a pertir de isopropancl y se obtienen 7,7 & (59 % del
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teorico) de 101[3-(4-metoxi-piper1dil)~propi¥7;fenoxazina del
punto de fusion de 479. Hidrocloruro: punto de fusidn 192~1939.
la 10-/3-(4-hidroxi-piperidil)-propil/~-fenoxezine
(panto de fusidn 95%) se obtiene por hidrogenscidn cetelitice
(riduel Reney en metanol) de 10-/3-(4-oxo~piperidil)-propil/-

fenoxazina.

Ejemplo 14: 10f[3-(4—isopropoxi-piperidil)-propi;7Lfenotiazina
Una mezcle de 14 g de 10-(3-clorprop11)-fenotiazina

7 & de carbonato potésico 0,5 g de yoduro sédico 7 g de 4-is0

3

propoxi-piperidine y 150 cm” de butenona se trata como en el
ejemplo 6 y se la termina. El residuo del extracto de cloruro
de metileno se disuelve en dioxano y se neutraliza con &cido

clorhidrico etéreo. Los crlstales se aspiren después del enfrie-

- miento. Rendimientot 14,7 & (74 % del tedrico) de hidrocloruro

de 10-/3-(4-isopropoxi-piperidil)-propil/-fenotiszina del punto
de fusion de 155-1579

Ejemplo §5: 2-ecetil—10-/J=(4-etoxi-piperidil)-propil/-feno
’ tiazina. )

‘ Une mezcla de 18,2 g de 2~acetil-10-(3~clorpropil)-
fenotiazin-etilenacetal 6,5 g de 4-etoxipiperidina 8 g de carbona
to potdsico 1 g de yoduro sédico y 200 ml de dietilcetons se tra-
ta como en el ejemplo 2 y se la termins. La base obitenida por el
procedimiento corriente de purificacién se destila al alto vacio.
Rendimientos 11 g (54 % del tedrico), punto de ebullicidn
233+2408/10"° mm Bg,
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Bjemplo 163 10-/3-(4-n-propoxi-piperidil)-propil/-fenctiazina

20 g de fenotiazina se hierven al reflujo dursnte 3 horas
con 8 g de amida sédica en 200 omd de toluol. Luego se afiaden 26
g de hidrocloruro.de 1-{3~clorpropil)=4=n-propoxi-piperidine y se
siguen hirviendo durante 8 horss més al reflujo. La mezcla se des-
1{e con wnos 100 cm3 de agua. Se sepera la capa de toluol y se ls
extrae con dcido acético doluido. Se slcalinize la solucidn écida
se extrae con eter, se seca el extrscto etéreo y se le concentra
por evapbracién. Después del secado al alto vacio a unos 1002 se
disuelve el residuo en isopropenol y se neutraliza con &cido
olorhidrico etéreo. Se mezola la soluoidn con éter haste que empieza
& enturbiarse y se la deja cristalizar. Rendimientos 25 g (60 % del
teérico) de hidrocloruro de 10=/3=(4~n~-propoxi-piperidil)-propil/~
fenotiazina del punto de fusién 15%-1589.

El hidroecloruro de 1-(3-clorpfopil)-4-n-propoxi—piperiq1
na empleado como material de partida se obtiene, andlogeamente a lo
que se explica en el ¢jemplo 4, & partir de 4-p~propox1-p1peridina,
punto de fusiodn 18%—1889.

NOTA

Se reivindica como nuevo y dg propie invencidn. '

1.~ Procedimiento para la fabricacidn de nuevos derivados
de alcoxipiperidine y de sus sales, caracterizado porque & partir
de la férmide general

X
14
A= . OR
\ .
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en la que eignificen X hidrdgeno, haldgeno o un resﬁ; algquilo
elcoxi, slquilmercapto, trifluormetil, dialquilamidasulfonilo
0 acil, A una cadens alquileno recta o remificeda con 2-4 édto~
mos O, % una 1dnea de valencia, un étomo de oxigeno o azufre o
un mente CH,-CH, o bien CH = CH, y R unresto alquilico infe-
rior,

>y de sus sales se hace reaccionar un éster susceptible de reaccidn

de la férmula general

en la que A, X y 3 tienen el significado anterior e Y representa un
resto dcido susceptible de resccidn, con una alcoxipiperidina, o

se condensaen aminas de la férmla general

casy

en la que X y Z tienen el significado anterior, o loc correspondien
tes compuestos N-metalizados con un derivado de alcoxipiperidina de
la férmmla general

OR

m.-@-

en la que Y, A y R iienen el significedo sefialado més arriba, o

"ge reduce uns emida de 4cido de la férmula general
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en la que R,X y 2 tienen el significedo sefialado mas arriba, mien-
tras que B, en la relacidn con A, representa una cadene algquileno
acortada en un &tomo C, §

se trata de un derivado de hidroxipiperidina de la férmmla general

O

OH
]

en lu que 4, X y 2 tienen el significado anteriormente indicado
con un sgente de alcohilacidn, o

gse someten los derivados de oxido de ®ifenilo o de sulfuro de dife-
nilo de la férmula general

4 :
TeL - O
A ath

en 18 que A, RX e Y tienen el significado anteriormente menciona-
do y & representa un étomo de oxigeno o de ezufre, a una condensa-
cion intramolecula#, o bien

se traten los derivados de difenilamine de la férmula general
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en la qus A, Ry X tienen el significado sefialado més arride,

con azufre o dicloruros de azufre,

después de lo cual, ei interesa, se traspasan los compuestos obte_
nidos a sus sales por el procédimiento ya conocido.

2.~ PROCEDIMIENTO PARA LA FABRICACION DE NUEVOS DERIVA=~
DOS DE ALCOXIPIPERIDINA Y DE SUS SALESY

Tal como se describe y reivindica en la presente Memo=-
ria Descripbiva que fonsta de veinte hojas escritae & méquina por

une sola cara.
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