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En las memorias de patente austríacas 235*832 
y 240.850 se describen compuestos con las siguientes fór­
mulas generales, asi como procedimientos para su prepara­
ción:

En estas fórmulas, Alk*** es un grupo alcohileno .
saturado, recto o ramificado, con 1 a 4 átomos de carbono^
formando al menos 2 átomos de carbono la cadena entre el ¡
grupo -¿-OH y el grupo Alk^ es un grupo alcohileno'

! * ^  ; inferior saturado, recto o ramificado, con al menos 2 ¡
átomos de carbono, en calidad de cadena entre el grupo '
x 4 2 3 fy el radical fenilo. R y R son iguales o diferen­
tes y significan hidrógeno, halógeno, un grupo hidroxilo 
o un grupo alcoxi. R̂ * o R*̂* son hidrógeno o un grupo al- - 
cohilo inferior.

Estos compuestos tienen propiedades estimulado-, 
ras del sistema central y dilatadoras de la coronaria. : 

Se ha encontrado ahora que compuestos que poseen 
una estructura similar a la ya indicada, pero en los que -
el radical tienilo está unido a través de la posición 3, ^

}
también son farmacológicamente activos y elevan especial-: 
mente la circula,ción sanguínea periférica y cerebral. i
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El invento concierne a nuevos compuestos de la 
fórmula general

!

en que el radical tienilo puede estar sustituido una o 
varias veces por radicales alcohilo de bajo peso molecu­
lar, el miembro de puente ^ A  - B - posee la estructura 
^C(0H)-C(JR"**)U o la estructura J)C=C(R^), y R*\ R^, R^,
R^ significan hidrógeno o .grupos alcohilo inferior, 
significa hidrógeno o un grupo hidroxi, los radicales R 
y R^, que son iguales o diferentes, significan hidrógeno,
halógeno, grupos hidroxi, grupos alcohilo de bajo peso mo-

!
lecular, grupos halógenoalcohilo de bajo ceso molecular o¡

8 !grupos alcoxi de bajo peso molecular, y los radicales R ¡ 
y R^, que son iguales o diferentes, significan hidrógeno,, 
grupos hidroxi, grupos alcohilo de bajo peso molecular ; 
o grupos alcoxi de bajo poso molecular; sus formas ópti- : 
carnéate activas o diastereoisómeras y sus sales. i

En el caso de los grupos alcohilo, halógenoal- , 
cohilo y alcoxi se trata de los ane tienen 1 a 6 átomos de 
carbono. Un ejemplo de los grupos halógenoalcohilo es el ! 
grupo trifluorometilo. '

Ejemplos particulares de los compuestos segdn !
el invento con la fórmula arriba definida son: !̂

/̂T-tienil-( 3)'-l-para-isopronilfenil-l-hidroxi- ¡ 
propil-( 3^7-^-fenil-l-hidroxi-propil-( 2̂ 7-amina;- i
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¿T-tienil-( 3) -l-para-isopropilfenil-propdn-( 1) - 
, ü-( eni 1-1-hi dr oxi -propil-( 2j¡y-smina;

/̂l-tienil-( 3) -1-meta-metoxif enil-l-hidroxi- 
i propil-( 3^7-^-f enil-l-hidroxi-propil-( 2^-amina;
! ^T-tienil-( 3) -l-meta-metoxifenil-prop^n-( 1) -il-
, (3^7-/T-fenil-l-hidroxi-propil-( 2̂ 7-amina;-

^T-tienil-( 3) -1-meta-para^dimetilfenil-l-hidroxi- 
- propil-( 3^7-.^T-fenil-l-hidroxi-propil-( 2jy-amina;
. /̂í-tienil-( 3) -1-meta,para-dimetilfenil-propén-
! (1) -il-( 3_)]7-̂ L-fcnil-l-hidroxi-propil-( 2^7-amina;
¡ ^-tienil-( 3) -l-fenil-l-hidroxi-2-metil-propil-
¡ (3j[7-/^-fenil-l-hidroxi-propil-( 2jy-amina;- ;
¡ /̂l-tienil-( 3) -l-fenil-2-metil-propén-(l) -il-( 3̂ ]7-
¡ ̂ -fenil-l-hidroxi-propil-(2ji¡7-amina;' i
! ^l-tienil-(3)-l-fenil-l-hidroxi-propil-(3}7-/l-¡
fenil-l-hidroxi-propil-( 2^7-metilaminay :

/l-tienil-( 3) -1-fenil-propén-( 1) -il-( 3^-/1- i
fenil-l-hidroxi-propil-( 2^-me ti lamina; '

^!-tienil-( 3) -1-fenil-l-hidroxi-propil-( 3j^-^-! 
para-oloro-fenil-2-metil-propil-( 2̂ ¡7-amina y ¡

^l-tienil-( 3) -l-fenil-propán-(l) -il-(3)J^T- '
para-clorof enil-2-metil-nropil-( 2^7-amina; !

¿T-tieníl-( 3) -l-fenil-l-hidroxi'-propil-( 3̂ ¡7-( 2-í 
 ̂para-ter-butil-fenil-2-hidroxi-etil)-amina; :
I ¿T-tienil-(3)-1-fenil-propén-(1)-il-( 3í7-(2-
¡ para-ter-bu.til-fenil-2-hidroxi-etil)-amina;
¡ /̂l-tienil-( 3) -1-f enil-l-hidroxi-propil-( 3j/-( 2-
psna-fln.r.fenil-S-hiar.xi-.til)-amina, _

¿l-tienil-(3)-1-fenil-propén-(1)-il-( 3^/-(2- !
para-fluorofenil-2-hidroxi-etil)-amina; !

378915
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¿%-tienil-( 3) -1-fenil-l-hidroxi-propil-( 3j[]7-( 2- 
' p ara-clorofenil-2-hidroxi-e til)-amina;-
} ^/l-tienil-(3)-l-fenil-propón-(l)-il-( 2^7-2-para-
< clorofenil-2-hidroxi-etil)-amina;
i /%-tienil-(3)-1-fenil-l-hidroxi-oropil-(3)7-¡ "* ¡
: (2)-meta-trifluorometilfenil-2-hidroxi-etil)-amina;-
! /T-tienil-(3)-l-fenil-nropón-(l)-il-(3)7-(2- -i *̂  ¡
i meta^-trifluorometil-fenil-2-hidroxi-etil)-amina;- j
; ^/l-tienil-( 3) -1-fcnil-l-hidroxi-propil-( 3^7- /2-
¡ (2,5-dimetil-fenil)-2-hidroxi-etidy-amina;
} ¿T-tienil-( 3) -1-fenil-propén-( 1) -il-( 3^j7-/2-
(2,5-dimetilfenil)-2-hidroxi-etil7-anina;

^/l-tienil-(3)-l-fenil-l-hidroxi-propil-(3jy-
! (2-para-motoxi-fenil-2-hidroxi-otil)-amina;
¡ ^J-tienil-(3)-1-fcnil-l-hidroxi-propil-( 3j^-(2-
¡ para-hidroxifenil-2-hidroxi-etil)-metilajnina;- 
! ^[-tienil-(3)-l-fonil-l-hidroxi-propil-(3^7- !
^/l-para-hidroxi-fenil-l-hidroxi-oro nil-( 2jJ7-ajnina. ¡

La pronaración de los comounstos de acuerdo con, 
i el invento puede tener lugar, por e;¡ emolo, haciendo reac- 
I clonar de manera de por si conocida un compuesto de la
¡ fórmula general

en que X significa el radical tienilo-(3) o el grupo 

bien sea con un compuesto tienil-metálico,(cuando X es un¡

578915
¡
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' radical fenilo), bien sea con un compuesto fenil-metálico;
; (cuando X es un radical tienilo), y/o se transforman com- 
puestos de la fórmula general 1, en que - B - es 
^C(OH) - CH(R ), segdn métodos conocidos, con agentes 
separadores de agua, en los correspondientes compuestos 

! insaturados (])A - B - = ^ C  = C(R ) - ), y eventualmente
¡ se transforman los compuestos básicos obtenidos, segdn:
! métodos conocidos, en las sales.
i El procedimiento de la reacción de una cetona
de la fórmula general II con un compuesto órgano-metálico,

¡ preferiblemente un compuesto de tienil-litio o de tienil-t
{ Grignard, o un compuesto de fenil-litio o de fenil-Grignard, 
se lleva a cabo convenientemente en un margen de tempera-! 
turas entre -408C y 4- lOOSO. En calidad de disolventes son 
apropiados, por ejemplo, éteres dialcohílicos, tetrahidrofu- 
rano, hidrocarburos, benceno, etc.

Para la reacción propiamente dicha es necesario 
solo 1 mol de compuesto órgano-metálico, pero un exceso 
apropiado es necesario siempre que el compuesto II emplean­
do contenga átomos de hidrógeno activos (grupos amino, 
hidroxi, sales). Se aconseja, no obstante, de modo entera- 

: mente general, utilizar en muchos casos un exceso de com- 
, puesto órgano-metálico, dado que con ello se logran me- 
t jores rendimientos.
! La separación do agua desde compuestos en los ,
i 1 -I cuales A - B - es C(0H) - CH(R ), se lleva a cabo oonve- '
! nientemente a temperaturas elevadas, por ejemplo en un ¡ 
margen de temperaturas de 20 a 150SC. Preferiblemente, se 
utilizan disolventes tales como, por ejemplo, ácido acé­
tico glacial, benceno, dioxano, etc. !

14.4 .70
378915
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En calidad de agentes separadores de agua se 
consideran, por ejemplo: ácidos minerales, tales como áci­
do sulfdrico o ácidos halohídricos; ácidos orgánicos, 
tales como ácido oxálico, ácido fórmico; cloruro de zinc;' 
cloruro de estaño; trifluoruro de boro; hidrógeno-sulfato; 
de potasio; cloruro de aluminio; pentóxido de fósforo; 
óxido de aluminio; cloruros de ácido; fósforo rojo 4- yodo 
en presencia de agua.

t
En la separación de agua, los grupos alcoxi pre­

sentes pueden ser desdoblados eventualmente para formar ; 
grupos hidroxi. En.particular, esto depende del agente 
separador de agua, así como de las restantes condiciones ; 
de esta reacción de deshidratación.

Los compuestos que contienen átomos de carbono : 
asimétricos y que en general resultan en forma de race- 
matos, pueden ser desdoblados de manera de por si conocí-; 
da, por ejemplo mediante un ácido ópticamente activo, en j 
los isómeros ópticamente activos.

Sin embargo, también es posible emplear de 
antemano sustancias de nartida óotic anente activas o 
también diastereoisómeras, obteniéndose entonces como 
oroducto final una forma ópticamente activa pura o una 
configuración diastereoisémora correspondiente.

La transformación en las sales tiene '-lugar de ¡ 
acuerdo con métodos conocidos; en calidad de aniones para 
las sales se consideran los radicales ácido conocidos 
para ello y utilizables terapéuticamente.

Los compuestos de acuerdo con el invento son ¡ 
farmacológicamente activos y aumentan, sobre todo, la 
circulación sanguínea periférica y cerebral. Por lo tanto,

378915
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son apropiados para aumentar la circulación sanguínea 
en el cerebro y en los músculos.

Los compuestos son apropiados por lo tanto para.
'la producción de composiciones y preparados farmacéuticos. 

5 ;Las composiciones farmacéuticas o medicamentos contienen,
; en calidad de substancia activa, uno o varios de los com- 
- puestos de acuerdo con el invento, eventualmente en mez- .
' cía con otras sustancias farmacológicamente activas. La 
' preparación de los medicamentos puede tener lugar utili- 

10 ' zando los excipientes y aditivos farmacéuticos conocidos y
'usuales. Los medicamentos pueden ser administrados ente- 
í ramente, parenteraLnente, oralmente, perlingualmente o en, 
i forma de aerosoles.
< La dosis para los hombres se encuentra, en ge-

15 : neral, entre 1 y 100 mg de sustancia activa, una o varias!
' veces por día. -
¡ La administración puede tener lugar en forma de*
! tabletas, cápsulas, pildoras, grageas, supositorios, lí-
= quides o aerosoles. En calidad de líquidos, se consideran^
!

20 ! por ejemplo; : soluciones o suspensiones oleosas o acuo-
* sas, emulsiones, soluciones o suspensiones acuosas u oleo-!
! sas inyectables.
; Ejemplo 1. l-^/l-tienil-( 3) -1-f enil-l-hidroxi-
i propil-( 3jJ7-^L-fenil-l-hidroxi-propil-( 2jy-amina.

25 OH

t



A partir de 12,1 g (0,5 moles) de virutas de
j i
magnesio y 78,5 g (0,5 moles) de bromobenceno se prepara,

10

15

20

en 150 mi de éter absoluto, el compuesto de Grignard. A 
esta solución se añade una suspensión de 32,5 g (0,1 moles) 
de clorhidrato de l-beta-/l-fenil-l-hidroxi-propil-( 2) - 

amino¡7-propiotienona-(3) en 200 mi de benceno absoluto, 
y se mantiene en ebullición durante 2 horas. Después, se . 
mezcla con una solución de 25 mg de cloruro de amonio en i 
250 mi de amoniaco al 10%, se separa la fase orgánica, s e ' 

i seca con carbonato de potasio y se senara por destilación
el disolvente. La base remanente es disuelta en 200 mi d e ;i

¡ éter y es neutralizada con HC1 isopropanólico al 10%, pre- 
¡ cipitando la sal de HC1, que es recristalizada en agua, 
jRendimiento: 17 g. P. de f. 214-2153C.

El clorhidrato de l-beta-/l-fenil-l-hidroxi- !
nropil-(2)-amino7-proniotienona-(3) es nreoarado del si- i

!
guíente modo: :

31?5 g (0,25 moles) de 3-acctiltiofeno, 7,5 g de 
paraformal-dehido y 47 g (0,25 moles) de clorhidrato de 
1-norefedrina son puestos en ebullición bajo reflujo du­
rante 3 horas en 100 mi de isooropanol, añadiéndose después

(2^7-amina.

14.4 .70 -  9 -



A partir áe 12,1 g (0,5 moles) de virutas de
- magnesio y 78,5,g (0,5 moles) de bromobenceno se prepara, 
en 150 mi de éter absoluto, el compuesto de Grignard, que

10 . es hecho reaccionar, con 35,4 g (0,1 moles) de olorhidra-
i to de 1-beta—/l-fenil-l-hidroxi-pronil-(2)-s.mino7-2,5- 
' dimetil-nro*niotienona-.(3) en 200 mi de benceno absoluto, ;
; y es tratado como en el ejemolo 1. La sal de HC1 es recris- 
; talizada en etanol al 20% y a continuación en metiletil- .

- 15 j cotona. Rendimiento 12 g ; p. de f. 192-19330. '
i El clorhidrato de 1-heta-^-fenil-l-hidroxi- ¡
i oropil-(2)-anino7-2,5-dimetil-propiotienona-(3) es prepa- 
= rado del simiente modo:
I 115,5 g (0,75 moles) de 3-acetil-2,5-dimetil-

20 s tiofeno, 22,5 g de naraformaldehido y 140,7 g (0,75 moles)
 ̂de clorhidrato de 1-norefedrina son puestos en ebullición 
¡ bajo reflujo durante 3 horas en 500 mi de isopropanol,
! añadiéndose después de 1 hora 11,3 g más de paraformal- 
dehido.

¡ ' ' 
25 ! - La sal de HC1 precipita al enfriar, y es recris-

j talizada en etanol. Rendimiento: 161 g. P. de f. 207-20830.
- Ejemplo 3.- l-/T-tienil-(3)-1-fenil-propón-
! (l)-il-(3j7-/T-fonil-l-hidroxi-propil-(2)y-amina. .

14.4.70 -  10 -
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En una suspensión de 16 g (0,04 moles) do clor-¡
hidrato de l-/T-tienil-(3)-l-fonil-l-hidroxi-propil-(3^7'-j 
^/l-fcnil-l-hidroxi-'oi'onil-( 2jJ7-umina en 150 mi de ácido ¡ 
acético glacial se introduce HC1 gaseoso, pasando primero' 
a solución la sustancia do partida, y precipitando la sal. 
de HC1 del producto de reacción después de aproximadamente 
20 minutos. La sal de HC1 es recristalizada en etanol al 
20%. Rendimiento: 10 g. P. de F. 228-2309C.

Ejemplo 4: l-/T-ticnil-(3)-1-fenil-l-hidroxi- ;
2-metil-propil-( 3jJ7-/l-fcnil-l-hidroxi-nronil-( 2j)/'-amina

i A partir de 12,1 g (0,5 moles) de magnesio y
! 7S,5 g (0,5 moles) de bromobenceno se preñara, en 150 mi 
j de éter absoluto, el compuesto de Grigaard, que es hecho 

25 } reaccionar y tratado como en el Ejemplo 1, con 33,9 g
: (0,1 moles) de clorhidrato de l-alfa-motil-beta-¿/T-fenil-
i l-hidroxi-propil-(2)-amino/Lnropiotionona-(3) (p. de f.
¡
! 188-1909C; preparado por reaccién de 3-oropioniltiofeno 
con paraformaldehido y clorhidrato de 1-norefedrina en 

30 isopropanol a la temperatura de ebullición). La baso so- ;

378915
!¡
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, lidifica al tratar con éter (p. de f. 62-68aC). Es disuel­
ta en 100 mi de acetona y es neutralizada con HC1 isopro- 

' panélico (7 3). La sal de HC1 es recristalizada en aceto­
na. P. de f. 184-18530. Rendimiento: 8 g.

Ejemplo 5: 1-̂ /l-tienil-(3)-1-para-isopropilfe-
nil-l-hidroxi-nroóil-( 3j¡j7-̂ l-fenil-.l-hidroxi-propil-( 2̂ /*- 
anina

; A. partir de 12,1 g (0,5 moles) de magnesio y
¡ 99,5 g (0,5 moles) de 4-bromo-cumeno se prepara, en 150 ;
¡ mi de éter absoluto, el compuesto de Orignard, y se hace ;
í 'i reaccionar y se trata como en el Ejemplo 1 con 32,5 g i
! (0,1 moles) de clorhidrato de 1-beta-^L-fenil-l-hidroxi- i
propil-(2)-anin^7-propiotienona-(3) (p. de f. 195-196SC; [
preparado por reacción de 3-acetiltiofeno con paraformal-
dehido y clorhidra,to de 1-norefedrina en isopropanol a la
temperatura de ebullición), en 200 mi de benceno absoluto,
La sal de HC1 es recristalizada en isopropanol. P. de f. .

: 220-2213C. Rendimiento: 10 g. '
Ejemplo 6: l-/T-tienil-(3)-1-meta,para-dimetil-

f enil-l-hidroxi-propil-( 3j[7-^/T-fenil-l-hidroxi-propil- :
¡ (2j/amina.

CH(OH)

378915 í
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22
A partir de 12,1 g (0,5 moles) de magnesio y

i 92,5 g (0,5 moles) de 4-bromo-orto-xileno se prepara, en
!
¡ 150 mi de éter absoluto, el compuesto de Grignard, y se 
! hace reaccionar y se trata análogamente al Ejemplo 1 con 

5 ! 32,5 g (0,1 moles) de clorhidrato de 1-beta-^/l-fenil-l-
¡ hidroxi-propil-(2)-amino/-propiotienona-(3), en 200 mi 
i de benceno absoluto. La sal de HC1 es recristalizada en 
¡ agua; P. de f.: 185-18890. Rendimiento: 9 g.
! Ejemplo 7 : d,l-/l-tienil-(3)-1-fenil-l-hidroxi-

10 ¡ propil-(3^-^-(4-fluorofenil)-2-hidroxi-eti3j7-amina

15

20

25

30

14.4 .70

A partir de 9,8 g (0,4 moles) de magnesio y ¡ 
62,8 g (0,4 moles) de bromobenceno, se prepara, en 120 ;
mi de éter absoluto, el compuesto de Grignard y se hace ! 
reaccionar y se trata como en el Ejemplo 1 con 29,3 g 
(0,1 moles) de d,l-beta-^2-(4-fluorofenil)-2-hidroxi- 
etil-amino¡7-propiotienona-(3) (p. de f. 15280; preparado 
por reacción de clorhidrato de beta-dimetilamino-prooiotie- 
nona-(3) con 2-(4-fluoroí'enil)-2-hidroxi-otilamina en 
etanol/agua a la temperatura ambiente) en ICO mi de ben­
ceno. La sal de H21 es recristalizada en isopropanol. P. 
de f: 180SC. Rendimiento 8 g.

Ejemplo 8: d,l-/T-tienil-(3)-l-fenil-l-hidroxi-
propil-( 3jJ7-</2-( 4-ter-butil-fenil) -2-hidroxi-eti]J7-anina.

- CH(bH)-/^\-C - CH^ 
\ = /  ^

378915 }
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A partir de 9,8 g (0,4 moles) de magnesio y 
62,8 g (0,4 moles) de bromobenceno se prepara, en 120 mi 
de éter absoluto, el compuesto de Grignard, y se hace 
reaccionar y se trata como en el Ejemplo 1 con 26,5 g 
(0,08 moles) de d,l-beta-^2-(4-ter-butil-fenil)-2-hidroxi- 
etil-aminn/'-proniotienona-(3) (p. de f. 133-C; preparado ! 
por reacción de clorhidrato de beta-dimetilamino-propio- 

' tienona con 2-(4-ter-butil-fenil)-2-hidroxi-ctilamina en ;
- etanol/a.gna a la temperatura ambiente) en 180 mi de ben- 
! ceno absoluto. La sal de HC1 es recristalizada en isopro- 
; panol/óter. P. de f. 163^0. Rendimiento: 3 g.

Ejemplo 1: d , l-^/T-tienil-( 3) -1-f cnil-l-hidroxi-
¡ propil-( 3jJ7-^-( 4-clorofenil) -2-hidroxi-eti2j7-amina

I A partir de 7,3 g (0,3 moles) de magnesio y ¡
¡ 47,1 g (0,3 moles) de bromobenceno se prepara, en 100 mi 
! de éter absoluto, el compuesto de Grignard, y se hace 
reaccionar y so trata como en el Ejemplo 1 con 20,8 g 
(0,06 moles) de clorhidrato de d ,l-beta-^2-(4-clorofenil)- 
2-hidroxi-otil-smino/-propiotienona-(3) (p< de f. 16090; - 

! preparado por reacción de clorhidrato de beta-dimetilamino 
¡ propiotienona-(3) y de 2-(4-clorofenil)-2-hidroxi-etila- !
! mina en etanol/agna a la temperatura ambiente) en 150 mi 
I de benceno absoluto. La sal de HC1 es recristalizada en j 
isopropanol/éter. P. de f. 196BC. Rendimiento 4 g. ¡

Ejemplo 10. l-¿/l-tienil-( 3)-l-f enil-2-metil- ! 
propón-(1) -il-( 3jy-/T-fenil-l-hidroxi-propil-( 2^7-anina. }

378 &
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! 4,1 g (0,01 moles) do clorhidrato de l-/l-
' tienil-(3)-l-fenil-l-hidroxi-2-metil-propil-(3j7-/T- 
! fenil-l-hidroxi-propil-(2J}7-amina son suspendidos en 30 
i mi de ácido acético glacial y son tratados con HC1 gaseo-
i
¡ so hasta disolución total. *31 disolvente es separado por .
) destilación, el residuo es alcalinizado con amoníaco y 
I la base es disuelta en éter. Por neutralización de la 
solución etérea con HC1 isopropanólico se prepara la sal 
de HC1, que es recristalizada en isooropanol. P. de f. 
215-2169C. Rendimiento: 3 g. :

Ejemplo 11. l-¿T-tienil-(3)-l-(4-isopropilfenil)- 
propén-(1)-il-( 3j^-^L-fenil-l-hidroxi-propil-( 2^7-amina. j

¡ 4,4 g (0,01 moles) de clorhidrato de 1-^-tienil-
; (3)-1-para-isopropilfenil-(l-hidroxi-propil-( 3jy-/l-fenil- 
. l-hidroxi-propil-(2)7-amina son suspendidos en 30 mi de
i ácido acético glacial y se introduce IIC1 gaseoso durante¡
! 30 minutos. El disolvente es separado por destilación y 
¡ el residuo es tratado con amoníaco. La base es disuelta 
! en éter y es transformada con IICl isopropanólico en la
i

378915
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sal de HC1, que es recristalizada en etanol. P. de f. 
236-237-0. Rendimiento: 2 g.

El emolo 12. l-/l-tienil-( 3) -1-fenil-propén- 
(1) -il-( 3^-^/T-f enil-l-hidroxi-propil-( 2^7-metilamina.

CH^ CH(OH)- 
I I - Ci H 

Oih

A partir de 7,2 g (0,3 moles) de magnesio y 
47,2 g (0,3 moles) de bromobenceno se prepara en 100 mi 
de éter absoluto el compuesto de Grignard. A esta solu­
ción so añade una suspensión de 17 g (0,05 moles) de 
clorhidrato de l-bcta-/l-fenil-l-hidroxi-propil-(2)- 
metilaro.inn/-orooiotienona-(3) (p. de f. 145^0; preparado ¡ 
por reacción de 3-acctil-tiofeno con paraformaldehido y 
clorhidrato de 1-efedrina en isopropanol a la temperatura 
anbiente) en 100 mi de benceno absoluto y se mantiene en  ̂
ebullición durante 3 horas. Después, se mezcla con una , 
solución de 25 g de cloruro de amonio en 250 mi de agua ; 
helada, se separa la fase orgánica, se seca con carbonato: 
de potasio y se sonara por destilación el disolvente. La i 
base remanente es disuelta en éter, es transformada con  ̂
HC1 isonropanólieo en la sal de HC1, que os recristaliza- 
da en etanol. de f. 202-203-^0. Rendimiento: 6 g ¡

Ejemnlo 13. 1-/1-ti enil-(3)-1-fcnil-l-(3,4- j
dimetilfen.il) -eropén-( 1) -il-( 3/7-^-f enil-l-hidroxi- 
propil-(2)7-arina.

378915
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21,6 g (0,05 moles) do clorhidrato de l-¡/%- '
tienil-(3)-1-mcta,para-dimotilfonil-l-hidroxi-cropil- 
(3jy-/l-fenil-l-hidroxi-propil-(2_)/-a;iina son suspendidos 
en 100 mi de ácido acético glacial y son tratados con IIC1 
gaseoso hasta disolución total. 11 disolvente es separado 
por destilación, el residuo es tratado con amoníaco y la ' 
base es disuelta en éter. Es transformada con HC1 iso- 
propanólico en la sal. de IIC1 y es recristalizada en etanol 
al 50%. P. de f. 215-21790. Rendimiento: 7 g. (11 clorhidra­
to de beta-dimetilanino-prooiotienona utilizado en los ; 
Ejemplos 8 y 9 se obtiene a partir de 3-acetil-tiofeno, ¡ 
paraformaldehido y clorhidrato de dimotilamina de modo < 
análogo al compuesto de partida del Ejemplo 1. j

Esta solicitud que corresponde a la presentada; 
en Austria el 19 de Junio de 1.96), ps A 5860/69, se 
acoge a los beneficios del art3 51 del vigente estatuto 
sobre Propiedad Industrial.
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REIVINDICACIONES

Los puntos de invención propia y nueva que 

se presentan para que sean objeto de esta solicitud de
!

Patento do Invonoión on España, por VEINTE años, son los ! 

siguientes: i

*).- Procedimiento para la preparación de be- 

tatienilderivados de la fórmula general

15

20

25

.7

en que el radical tienilo puede estar sustituido una o va-¡

rías veces por radicales alcohilo de bajo peso molecular, !

el miembro de puente ^  A - B posee la estructura ^ C(0H) J

C(R^)H o la estructura ^  C = C(R^) y R \  R^, R^ y R̂ * sig- ¡

nifioan hidrógeno o grupos alcohilo de bajo peso molecular, 
c , í

R significa hidrogeno o un grupo hidroxi, los radicales ¡ 

R^ y R^, que son iguales o diferentes, significan hidróge-!
i

no, halógeno, grupos hidroxi, grupos alcohilo de bajo peso! 

molecular o grupos alcoxi de bajo peso molecular y los ra-! 

dicales y R^, que son iguales o diferentes, significan ¡
i

hidrógeno, grupos hidroxi, grupos alcohilo de bajo peso 

molecular o grupos alcoxi de bajo peso molecular, sus for­

mas ópticamente activas o diastereoisómeras y sus sales,

¡ -*- 378915
i :



de la fórmula general, caracterizado porque, de manera de 
por sí conocida, se hace reaccionar un compuesto de la fór 
muía general

10
en que X significa un radical tienilo-(3) eventualmente

sustituido por grupos alcohilo o el grupo
R8

15

20

25

bien sea con un correspondiente compuesto fenil-metálico, 
bien sea con un correspondiente compuesto tienil-metálico. 
y eventualmente se transforman los compuestos de la fórmu­
la general I, en que /  A - B es ^C(0H)-CH(R^), según mé­
todos conocidos, con agentes separadores de agua, en los 
correspondientes compuestos insaturados ( / A - B  = / C  =
= C(R ) ), y eventualmente se transforman los compuestos
básicos obtenidos, según métodos conocidos, en las sales.

2.- Procedimiento según la reivindicación 1, 
caracterizado porque compuestos que están presentes en 
forma de racematos, se desdoblan según métodos conocidos, 
en los isómeros ópticamente activos o en las formas este- 
reoisómeras.

,22- 11-71

3. - Procedimiento según una o varias de las 
precedentes reivindicaciones, caracterizado porque se uti­
lizan compuestos de partida ópticamente activos o estereoi 
sómeros.

4. - Procedimiento para la preparación de
*y ^  ^  ^-  19 -



betatienilderivados básicos.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que 

antecede y con los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de veinte hojas escritas 

a máquina por una sola cara.

Madrid,

P.A.
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