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Najdluzszy czas trwania patentu do dn@a'S stycznia 1963 r.

W patencie nr 35139 dotyczacym wyrobu
N-dwualkiloaminoalkilofenotiazyn, podano, ze
substancje te odznaczaja sie wybitng aktywnc-
Scia przec.wdusznicowa, znana tez jest aktyw-
no$¢ antyhistaminowa substancji nalezgcych do
tej samej grupy chemicznej. : )

Obecnie wyknyto, ze N-/2’dwuetyloamino-
-2’-metyloetylo/fenotiazyna i w mniejszym
stopniu jej izomer metylowany w polozeniu 1’
odpowiadajace ogélnemu wzorowi produktow,
ktérych otrzymywanie jest przedmiotem paten-
tu nr 35139, lecz ktére nie sg w nim specjalnie
wyszczegblnione, odzmaczajg sie szcezegélng ak-
tywnos$cia przy leczeniu ichoroby Parkinsona.

Wspomniane zwigzki oﬁrzy-muje sie przez dzia-
tanie na fenotiazyne metylo- g -dwuetyloamino-
-chlorowco-etanem w obecno$ci Srodka wiaza-
cego kwas chlorowcowodorowy. Bez wzgledu
na ‘pollo'ienie grupy metylowej (przy weglu w
polozeniu o lub B w stosunku do chlorowca)
podczas reakcji mastepuje przegrupowanie, po-
wodujgce jednoczesne otrzymywanie dwdch
produktéw izomerycznych, z przewagag izomeru
metylowanego w polozeniu 2. Izomery mozna

oddzieli¢ przez zamiane ich na chlorowodorki,
frakcjowane wykrystalizowanie tychze z alko-.
holu i uwolnienie zasad przez dzialanie alka-
liami. .
Przyktad I Mieszasie 30 g fenotiazy-
ny, 120 g ksylenu i 7 g amidku sodu (85%)
i mieszaning ogrzewa mpod chlodni¢g zwrotng.
Nastepnie dodaje sie po trochu w ciggu jednej
godziny, utrzymujgc temperature swrze?ia, roz-
twér 28 g « -metylo- B -dwuetyloamino- ¢ -chlo-
roetanu w réwnej, na wage, iloSci ksylenu
Mieszanine ogrzewa sie dalej pod chlodnicy
zwrotng w clagu 1 godziny, Po ochtodzeniu za-
daje sig¢ ja 400 cm® wody zakwaszonej kwasem
solnym (przy zastosowaniu czerwieni Kongo).
Dekantuje sie ksylen i silnie alf{alizuje wodng
warstwe lugiem sodowym, przy czym poszuki-
wana zasada oddziela sie. Wyciaga sie jg wy-
trzgsajac z eterem, po czym rektyfikuje zbiera-
jac frakcje przechodzaca w temperaturze
203—205°C pod ciénien’em 2 mm stupa rteci.
Wskutek przegrupowania nastepujacego podczas
reakcji, otrzymuje sie fniesza;nine N-/2’dwuety-
loamino-2’metyloetylo/-fenotiazyny z N-/2’dwu-



etyloamino-1/-metyloetylo/-fenotiazyna. Oddziela
sie je przeprowadzajgc w chlorowodorki dzia-
taniem chlorowodoru na zasade rozpuszczong
w acetonie lub octanie etylu i przekrystalizowu-
jac z alkoholu.

Chlorowodorek N-/2’dwuetyloamino-2’-metylo-
etylo/-fenotiazyny topi sie¢ w temperaturze
2110C, jej pikrynian — w 148—149°C a jodome-
tylan — w 238—239°C.

Z tugow po krystalizacji chlorowodorku
otrzymuje sie chlorowocdorek produktu izome-
rycznego = N-/dwu-2’-etyloamino-1’-metyloetylo/-
fenotiazyny, ktory topi sie w temperaturze
162°C, jej pikrymian — w 142—143° a jodome-
tylan — w 221°C.

Przykttad II. Postgpujac w sposéb po-
dany w przykladzie 1, lecz wychodzac z 28 g
B -metylo- B -dwuetyloam'no- o -chloroetanu za-
riiast & -metylo-8 -dwuetyloamino- « chloroetanu
otrzymuje sie ten sam chlorowodorek N-/2’-
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dwuetyloamino-2'-metyloetylo/-fenotiazyny, kté-
ry zostal opisany w poprzedzajgcym przykla-
dzie. :

Zastrzezenie patentowe

Sposéb wytwarzania pochodnych fenotiazyny
wedlug patentu ar 35139 w szczegdlnosci N-/2’-
dwuetyloamino - 2’ - metyloetylo/ - fenotiazyny i
N-/2’-dwuetyloamino - 1’ - metyloetylo/fenotia-
zyay, znamienny tym, fenotiazyne poddaje sig
reakej. z metylo-§ dwuetyloamino-chlorowco-
etanem w obecnos$ci S$rodka wiazgcego kwas
chlorowcowodorowy, a nastepnie oddziela sig
obydwa izomery jeden od drugiego.
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