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PATLITE Di INVLNCION
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vProcedimiento para la obtencidén de compues—

tos piperacinicog".
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Le presente invencibn se refiere a un procedi-

miento para la obtencibn de cowpuestos de férmula I

Mod. 113
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en la gue R5 significa un 4dtomo de c¢loro o bromo o

un radical alcoxi gque contiens de 1 a 4 4dtomos de car-
bono inclugive, 3 significa el radical -UVH=CH~ o —CH2~
Uiy, cada una de Ry ¥ Rg significe un 4tomo de hidr§
geno o wn redical metiloy, con la condicidn de que RY ¥
R'zg pusden ger gimilares ¥ Rg gignifica un radical ami-
nohidroxi metilo 6 un radical aminohidroxi etilo,

Log compuestog I se obtienen hceiecndo reaccio-

nar un compuesto de férmula II
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con un agente para efectuar la hidroxialquilacidn de
compuestos de estructura similar: por ejemplo un 4-/ 3~
(piperacino)-propilidenc_/-4H-benzo/ 4,5_Jciclohepta
/1,2-b_7tibfeno o su derivado 9,10-dihidro substitufdo
en la posicibén 6 o 7 por cloro, bromo o un radical al-
coxi que contiens de 1 & 4 &tomos de carbono inclugive,
ge trata con 6xido etilénico u 6xido propilénico, en
etanol absoluto; alternativamente puede calenbtarse con
un 2- 0 3-cloroy 2- o 3-bromo, 0 2- 0 3-iodo alcanol en
pregencia de un agente ligador de 4cido, por ejemplo
cloropropanol en presencia de un carbonalo de metal A1~
cali.,

Los compuestos de la férmula I ge caracterizan,
con reducida toxicldad, por un fuerte efecto neurolép-
tico y sedante, Restringen la actividad motérica espon-
ténea y la actividad motdrica aumentada por la adminig~
tracidn de amfetamina, asf como también reacciones de
huide implicadas y distintas reaccioneg emocionales en
los animales de ansayo. &n dosis més elevadas producen
ua estado catzldptico. Debido a estos efectos neuroldp-
ticos se pueden emplear log compuestos para la terapia
de les més digtintas enfermedades psiquicas, vor ejem-
plo psicogis y neuiosis,

Poseen también propiedades anticolondrgicas y
potenciadoras de noradrenslina, que hace posible su
aplicacién en la terapia de egtados de depresibn. Los
compuegtos se adminisgtren preferentemente en forma de
sus sales solubles en agus, fisioldgicamente compati-
bles.

Log coumpusgtos de fédrmula I pueden usarse vor si
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golos como medicamentos o en forima ds prevaraciones
medicinales adecuadas para administrarse en forms en-
téyrica o pasrentérioca. Para la obtencibén de preparacio-
nes medicinasles adecuadas se elaboran estog con mate-
riales auxiliares inorginicos u orgdnicos, farmacol -
gicamente indiferentes., Como materisles auwxiliares se
emplean por ¢j. para tabletas y grageas: lactosa, al-
midén, talco, 4cido estearinico, ete.; para preparados
inyectasbles: agua, alcoholesy glicerinas, aceites vege-
tales y similares; parg supositorios: aceites y ceras
naturales o endurecidas entre otros. Ademds, log pre-—
parados pueden contensr medios de conservacibn, de eg-
tabilizacibn, de humectacidn, facilitadores de la so-
Ilucién, edulcorantes y colorantes, aromdticos etc. ade
cusdos.

La presente invencién proporciona ademés compo-
siciones farmacéuticas que contengan, ademés de un so-
porte fisioldgicamsnte compatible, un compuesto de fﬁg‘

mula I y/o0 una sal de adicibn de 4dcido del mismos

Sjenplo 13
6=cloro=d= { 3~/ 4~( B ~hidroxietilo)-piperacing_/-pro-

pilideno} -9,70-dihidro-4H-benzo/ 4,5_/ciclobepta/ 1,2~
b_/4i6feno.

Una solucibn de 6,5 g de 6-~cloro~-4~/ 3-(pipe~
racine)-progilideno_7-9,10-dihidro-4H-~benzo/ 4,5_7ci-
clohepta/ 1,2-b 7 tibfeno y 1,7 g de éxido etildnico
en 40 om3 de etanol abs. se calienta en el tubo
bombe durante 1 hors a 1008, A continuacién se
evapora el comtenido del tubo & 15 mm Hg hasta

secar y el residuo se disuslve en agcetona. Ista
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gsoluciébn se megcla coggga cantidad calculada de dcido

clorhidrico etanblico, se hierve despuds de agregar
algo de ebanol, la solucibn se filtra a travéds de cer
bén activo y el filtrado se evepora. £l vesiduo séli-
do ge recristaliza de isopropanol. El dihidrocl oruro
del 6-cloro—4- {3—[”4—((3-hidroxietilo)*piperacinq;7
propili aeno} -9 ,10-dihidro~4E-benzo/ 4,5_7ciclohspta
/[1,y2=b_7iofeno funde a 195 - 198° (descomp.).
NOT A

Degerita suficientemente la naturaleza del in-
vento, asf como la manera de reslizarlo en la pricti-
ca, debe hacerse constar que las disposiciones ante-
riormente indicadas, son susceptibles de modificacio-
neg de detalle, en cuanto no alteren su prineipio fun
damental. También se hace constar que el invento s
refiere o unas Soliclitudes de Patentes, presentadas
en Suiga con fechas 20 de diciembre de 1963 nQ 15.712
/63y 12 de octubre de 1964 n® 13,202/64; mcogidndose
por lo tanto a los beneficios que conceden los Conve-
nios Internacionales en vigor, siendo lo que congtitu-
ye la esenciad del referido invento, y por lo que se
solicita Patente de Invencidn por 20 afios en Bspafia,
sobre: WPROCHDINIENIO PARA LA OBTuNCION D& COMPUZSTOS
PIFPSRACINICOSY; caracterizédndose pof lo siguiente:

12.- "Procedimiento para la obtencién de com~

puestos piperacinicog" de férmula general I.
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en la que R"1 N R; significa un 4tomo de hidrbgeno 6
un redical metilo, con la condleibn de que Rq ¥ Rg pue-
dsn ser similares, Ry significa un 4%omo de cloro & brg
mo & wn radical alcoxi que contiene de 1 g 4 &tomos ds
carbono inclusive, Rg sizgnifica un radical aminohidroxi
metilo o un radical aminohidroxi etilo y Z significa el
radical ~CH=0H~ § ~CH-CHy-, ceracterizado porque se

hidroxila un compuesto de Térmula II
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donde i3 R; ’ RS v 2 tiens el significado arriba in-

dicado.
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caracterizado porque la hidroxilacidn se realigzs con

$xido de etileno u 6xido propilédnico en etanocl abso-

luto,
3.~ "Procedimiento para la obtencién de com

puegtos piperacinicogh, tal y como gueds sustancial-
mente descrito e sente liemoria.

Beta kiemory jas escritas a mé-

quiha por ung sol:
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