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De la patente alemana 1 176 148 se conoce
12 obtencidn de las 2-amino-4l-5, 6-dihidro-l,3-tiacinas
C-fenilizadas, hasta ahora desconocidag, de fdrmula ge-
neral
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donde R significa un resto fenilico en caso dado sus-

titufdo por dtomos de haldgeno, radicales de alquilo,
aralguilo, arilo, hidroxi, alcoxi, mercapto, alquilo-
rmercapto, amino o acilamino o un radical nitro.

Se ha descublerto ahora gue se pueden obte-
ner los mismos compuestos si los aceltes de mostaza K
-halogenopropilicos, sustituidos en el resto propilico
por el resto R, se hacen recaccionar con butilamina terec,
y los productos de reaccidn obtenidos se tratan con dcido.

La reaccidn segin la presente invencidn se
puede efectuar en solucidn acuosa acuoso-alcohdlica o
alcohdlica asi como en disolventes alifdticos o aromdti-
cos o en fusidn, determindndose la seleccidn de los di-
solventes o diluyentes adecuados por la estabilidad y
capacidad de reaccidn de los componentes de reaccidn
de cada caso.

Los productos del procedimiento son hases
cue se pueden emplear bién como tales o en forma de
sus sales con cualguier Acido arbitrario.
Sjemplo 1

Una solucidn de 21,2 g (0,1 mol) de aceite
de nostaza 3-cloro-2-fenilpropilico (obtenido de hidroclo-
ruro de 3-cloro-2-fenilpropilamina con tiofosgzeno en pre-
sencia de aleali, p.e g o : 1122C) en 40 cm? de tolueno
se gotea en el plazo de 1/2 hora a temperatura ambiente
a una solucidn de 14,6 g (0,2 mol) de butilamine terc, en
106 cm® de tolucno. Se deja reposar durante 1la noche a tenm-
reratura amblente, se apgita durante una hora a 50¢C, du-
rante L hora a 80¢C y durante una hora bajo reflujo.

La nezcla se agita después de enfriar con solu-
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cidn 147 de 4cido clorhidrico, la solucidén acucsa se po-

ne alealina con sosa cdustica, la base se extraec con ster,
la solucidn etérieca se seca con potasa y se evapora.

La 2-butilamino-terc,-S~fenil-4i-5, 6-dihidro-
-1,5-tiacina funde, después de recristalizar de ligroina
a 88,5 - 91¢C, 20 g de estos compuestos se disuelven en
250 cmd® de solucidn &1 de dcido clorhidrico, se hierve
durante 2 horas bajo reflujo y después de enfriar se pre-
cipita la base mediente adicidén de solucidén concentrada
de sosa cdustica, se aspira, se seca y se recristalize de
benceno/ligroina. La 2-amino=-5-fenil-4i-5,6-dihidro~1,3-
-tiacina funde a 1952,5-1354C,

Este mismo compuesto se obtiene si, sin ais-
lamiento de la primera etapa, la mezecla de reaceidn se
extrae con 250 cm® de solucidn 2N de dcido clorhidrico
¥ la solucidn deido clorhidrica se hierve al reflujo du-
rante 2 horas.

Ejemnlo &

4 14,6 g (C,2 mol) de bubtilamina terc, en 100
cm® de xilol se gotean agitando, en el plazo de %0 minutos,
21,2 g (0,1 mol) de aceite de mostaza B~cloro=-3-fenipropi-
lico (obtenido de hidrocloruro del 3-cloro-3-fenilpropil-
amino y tiofossgeno en presencia de alecall, 3‘6'0,15 :
119-120¢C) en 30 cm® de xzilol. La temperatura sube asi
a 502C. Se calienta léntamente hasta hervir y se agita ain
durante 2 horas bajo reflujo.

Degpuds de enfriar se aspira el hidrocloruro de
la bubilamina terc. precipitado (9,9 g). ILa lejia madre se
concentra por evaporacidn en vaclo y el residuo se destila

en vacio, La 2~butilamino terc.-6-fenil-4li-5,6-dihidro-1,3-
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Cy 4Hool oS (248,4)
Calculado: W 11,2 S 12,8
Snecontrado: W 11,3 S 13,1

20 g (0,08 mol) del compuesto obtenido se
hierven al reflujo durante 2 horas con 25C em® de solu-
¢ién de dcido clorhidrico 2. La solucidn caliente se
trata con carbon y ge filtra, Al enfriar cristaliza el
hidrocloruro de la 2-amino-6-fenil-4ll-5,6~dihidro-1,3-
tiacina en forma pura. P.f. 202-2049C,

Bste mismo compuesto se obtiene si, después
de la primerae etapa de meaccidn y sin aislamiento del
producto intermedio, se extrae la fase xildlica con
250 cm® de solucidn 21 de 4cido clorhidrico ¥ la solu-
cidn dcido clorhidrica se calienta al reflujo durante
2 horas.

In forma andloge se obbtienen:

Il hidrobromuro de la 2-amino-4H-4-(3'-clo~
rofenil)-5, 6-dihidro~1,3-tiacina p,f. 112 hasta 1l15°cC,

11 hidrobromuro del derivado M-acetilico que
sirve para la caracterizacidn: p,f. 212 hasta 214%C,

B1 hidrobromuro de la 2-amino-4H-4-(4'-clo~
rofenil)~5, 6-dihidro-1,3-tiacina p.f. 215 hasta 218¢C,

El hidrocloruro de la 2-amino=-4H-4-~(4'-me-
toxifenil)-5,6~dihidro-1,3~tiacina p.f., 210 hasta 2139C.

%1 hidrobromuro de la 2-amino-4il-4-(31-nji-
trofenil)-5, 6~-dihidro-1,3-tiacina p.f. 21C hasta 211¢cC,

La 2-anino-4H-6-(4'-metoxifenil)-5,6-dihidro-
~-1,3-tiacina, p.f. 1378C,
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Descrita suficlentemente le naturaleza del
invento, asi como la menera de realizarlo en la préc-
tica, debe hacerse consgstar que las disposiciones ante-
riormente indicadas son susceptibles de modificaciones
de detalle en cuanto no alteren su principio fundemenw-
tal; También se hace constar que el invento corresponde
8 una solicitud de patente presentada en Alemania con
fecha y nimero siguiente: 1 de octubre de 1964, n? F
44 111 IVa/12 p, acogiéndose por lo tanto a los bene-
ficios que conceden los Convenios Internacionales en
vigor y siendo lo que constituye la esencia del refe-
rido invento y por lo que se solicita Patente de In-
vencidn por 20 afios en Espafia sobre: "Procedimiento
para la obtencién de derivados de la 2-amino-4H-5,6-
-dihidro~-l,3~tiacina® caracterizdndose por lo siguien-
te:

1.~ Procedimiento para la obtencién de de~
rivados de la 2-amino-4H-5,6-dihidro~l,3-tiacina de

férmula general

donde R significa un resto fenilico, en caso dado susg-
tituido por dtomos de haldgeno, radicales de alquilo,
aralquilo, arilo, hidroxi, alcoxi, mercapto, alquilo-
mereapto, amino o ac¢ilamino o un radicel nitro, carac-
terizado, porque los aceltes de mostaza halogenopropi-
licos, sustituidos en el resto propilico por el resto
R, se hacen reacclonar con butilamina terclaria y los

productos de reaccidén formados se tratan con decido.
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2.~ Procedimiento para la obtencidén de de-
rivados de la 2-amino-4i-5,6-dihidro-l,3=-tiacine; tal .
y como queda descrito sustancialmente en la presente
Memoria.

Egta Menorla consta de seis hojas escritas

a mdquina por una
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