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por "PROCEDIMIUNTO PaRa Li PREPAZACION DB CCHPUEE205 DE CARBA-
ZO0L", a fevor de lg firmg suize F. [I0FTLENN-I4 ROCHE & CIE S0-

CIUTE &ITONVEE, domiciliasde en BASIILRA (Suiz 8).

ouls DWSCUITTIVA

Usta invencidn se refiere a nuevos procedimientos
quimicos, Lids perticulsrmente, se refiere 2 métodos para le
preperacidn de compuestos que tienen le férmuls general si-

guiente:
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yasus sales de edicidn 4cidss y szles cuaterneriss; en la que

los simbolos R1 y R10 representan hidrdgeno, alkilo inferior,

“alkilideno inferior, hidroxi(alkilo inferior), hidroxi(alki-

lideno inferior), slcoxi inferior (slkilo inferior, alcoxi
inferior(slkilideno inferior), alcgnoiloxi inferior{alkilo
inferior) o zlcanoiloxi inferior(slkilideno inierior), y los

2 - . < .
a R9 representen hidrdgeno, nitro, alcoxi infe-

simbolos R
rior o naldgeno. Se comprendera que, con respecto & las szles
de gdicibn &cidas y les ssles cugternarias sntes indicadas,
puece estar presente la estructura de sgl en uno o en anbos
dtomos de nitrdgeno tercisrios en la enterior rérmula I,

Les compuestos de la precedente férmula I, en la que
cods uno de los simbolos R1 y R1O representa el radicel hidro-
xietilideno, puedén sperecer (dependiendo del método de pre-
parecidn) tanto en forms abierta tstalmente, férmula Ia indi-
cada a continuacibn, como en las formas mofio- o bis-hemiace-

tel, respectivemente les férmulas Ib e Ic que a continuecibn

se indicen:
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Los simbolos R a Hg, en les precedentes férmules,

tienen las mismes significaciones indicadas anteriormente,
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La invencion proporciona un procedimiento que compren-

de condensar un primer alden{do, que tiens la férmula general

(11)

en le gque los simbolos R1, Ra, RB, R& y Rs tienen la misma

significacidn antes indicads, con un segundo aldehido que
tiene la misma férmula general, mediante calentsmiento, Un
étodo apropiado c¢s calentar los materialss en presencia de
4cido, Se entenderd que los aldehidos primero y segundo re-
feridos snteriormente, pueden ser idénticos o difersntes, a
condiciénvsolsmenfe de que se hallen dentro de la férmula
general II, ®1 dtomo de nitrbgeno en posici pucde ser
trensformado, segun los métodos de por si conoeidos, en su
sel de edicidn dcida, o sal cuaternaris, sea antes o despuds
de la fese de condensacidn.,

Log cldenfdos emplesdos como materizles de pertids
pueden ser obtenidos de alceloides de los Strychnos gue se
encuentran en la netureleza, Por ejemplo, el eldenfdo sezlin
le férmuls ; 1al II, en le que P1 representa el grupo eti-
lideno y ¥ “ 8 15 reorggcntan nidrdgenc, puede ser obtenido’
por elimingeidn del grupo inidroxilo primerio del cldehido ob-
tenido por Wielend y Gumlich de estricnina /dnnelen der Che-

mie, volumen 494, pdzina 191 (1932)/. Aquellos materiales de
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partide de ls prscedente férmule II, en le que R1 represen-
te un grupo beta-hidroxietilideno, son obtenidos, en los ce-
sos en cue la estructura moleculer permita tsl preparacidn,
8 lo menos percizlmente, sn la forma de éus hemiscetales in-
ternos, Isto es eplicsble particulsrmente en ¢l ceso del
antes mencionedo aldehido de wieleqd~Gumlich.

Bn les férmules vrecedentemente indicadas, el simbo-
1o 2 puede representer hidrdgeno, redical elxilo inferior
(por ejemplo metilo, etilo, o n-butilo), un radicel alkili-

deno inferior (por ejemplo etilideno), o radicales slkilo in-

~ferier y alkilideno inferior gue contienen un grupo hidroxi-

lo libre, o eterificedo, o esterificado (por ejemplo beta-
~hidroxistilideno, beta~acetoxietilideno o beta-metoxietili-~
deno). Los simbolos R2 8 RS pueden representar, por ejemplo,
aldrdgeno, nitro, 2lcoxi inferior (por ejemplo metoxi) o halé-
geno (por ejemplo cloro, bromo, yodo) y dos simbolos vecinos

2 [ . -
a R’ pueden representar tombién, por ejemplo, un puents

R
metilendioxi. Son agentes de cuaternizacidn adecuados para
preparar les seles custernsrias antes indicadas, por ejemplo,
los haluros o sulfatos de @lcenoles inferiores y alquenoles
inferiores, o de alcoholes araliraticos, por ejemplo, yoduro
metilico, bromuro metf{lico, bromuro alilico, sulfeto dimeti-
lico ¥ bronmro benc{lico, Acidos convenientes pers prepsrar
les seles de edicidn dcides antes citadas, son los dcidos
orgénicos 8 inorgénicos aceptables fermscéuticamente, por
ejemplo, los 4cidos sulfirico, clorhfdrico, bromhidrico, yod-
hidrico, fosférico, oxédlico, p~toluensulfdnico, metensulfbd-
nico y pierico. sldehfdos de partids adecuados segin la fbr-
mule I son, por ejemplo, el 6-formil-13-etileno-1,2,3a,4,5,

:5:58,7-octehidro-5,5-&tano-pirroloﬁ§,3-g7carbazol y 6-formil-
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-13-(2-hidroxietilideno)-1,2,3a,4,5,5,6a,7-octehidro~-3,5~
-etanol-pirrolo/2,%-g/carbazol,

‘ Le condensacidn se efectda ventejosamente en pre-
sencia de un gcido, preferiblemente un deido orgdnico, tal
como el dcido acédtico, rérmico u oxélico, o de un regulador
acido, por ejempleo, uno que tenga un orden de pH de 4-5, Le
reaccidn puede ser efectusds en un disolvente, por ejemplo
un dcido organico, agus; elecohol o sceteto etflico. Bl 4ci-
do seleccionado como agente de condensacidn puede tembien
servir apropiademente como disolvente, ya que los materiales
de pertide de gldehido bdsicos pueden ser fdcilmente lleva-
dos @ disolucidn con écidos. Es preferido, por ejemplo, em-
plear una solucidn scuosa de regulador dcido, o dcido acético -
acuogo diluido, o 4cido acético anhidro, tento como agente

de condensacidn como psrs disolvents, Es indicado efectuar

la reaccidén con exclusion de oxigeno y luz,

Le acusrdo con una modalidaed de realizecidn del in-
vento, un aldehido que tiene la.férmula genergl II antes ci-
tada, es rrimersmente cuaternizedo en el 4tomo de nitrdgeno
terciario., Zsta reaccidn puede ser efectuada por métodos de
por si conocidos, adecuadaemente en presencia de un disolven-
te, por ejemplo, benceno, Ta sal cuaternasria del sldenido de
formula II, esi formeda, cs entonces sometida a la reaccidn
de condensacidén pera producir un producto gue responda a la
tbérinula I. La condensacidn se efectia adecugdemente mediante
calentamiento de_la sal custerneria del compuesto II eh solu-
cibén 4cida., De gcuerdo con un modo preferido de ejecucidn, la
referida sal cuaternaria es celentada o una temperstura entre
unos 50°C y 100% aproximedamente, en 4cido scético dilufdo,

o en une mezcle de 8cido acético glacial v acetato de metsl
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eglin otre modelided de ejecucidn del procedimien-
to objeto del invento, el aldehido de fdérmula II es prime-
romente sometido a la reaccidn de condensacidn de la mene-
rg antss descrita, y entonces es cuaternizado el producto
de condensscidén formado., En este caso, & lo menos una pro-
porcidn bimoler del sgente cuaternizador es requerida pa-
ra efectuar la cuatecrnizacibn completa del producto de con-
densacidn,

También es posible condensar proporciones exuimo-
lares de un sldehfdo de férmule II y uns sal cueternarie
de un zldehido segin la férmuls II, con lo cue el produc-
to recuperado de la mezcla reaccional contendra solamente
un grupo emdnico cuaternario.

1 procedimiento segdn le invencidn tambidn puede
ser efectuado mcdiente condensacidn de dos aldehidos dife-
rentes, cade uno respondiendo & la snterior férmula gene-
ral 1II; empledndose ceda uno de estos aldenfdos tento en
la forma representada por la enterior fdérmula II, que con-
tiens un 4tomo de nitrdgero tercigzrio, como en la iorma
de una sal cuaterneria del mismo, medisnte esta modelidsd
de ejecucidén se obtienen, entre otros, compucsios construi-
dos asimétricamente. Por ejemplo, medicnte trensformacidn
del S5-formil-13-¢tilideno-1,2,3%a,4,5,6,68,7-0octshidro-3,5~
-etano-pirrolo/2,3-d/cerbazol por medio de yoduro metili-
co, 9l metoyoduro correspondiente, y condensando este uUlti-
no con o-formil-13-(2-hidroxietilideno)-1,2,3a,4,5,5,6a,7-
—octehidro-},5~eteno-pirrolq[§,5-g7carbazol, se obtilene
un conpussto que fesponde g la férmula i, en la cue R1 re-

“ S K3 K] K3 ’) » 2
presenta beta-hidroxietilideno; RS a R9, inclusives, re-
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presenten hidrogeno; y R ° reprecents etilideno; y en la

cue el &tomo 3'-nitrdgeno estd presente en su forma cuater-

(0]

{

nizada como meteyoduro, Xl compuessto obtenido, en virtud de
la concurrencia del radicel beta-hidroxietilideno, puede
estar preéente, tento en forma abierte como en forma cicli-
zada; similer, respectivamente, a las enteriores férmulas
Ia e Ib,

Los productos obtenidos por los procedimientos de
le invencidn pueden ser purificados por cromatografia o
cristalizecidbn, por ejemplo, por medio de sus dificilmente
solubles diyoduros o dipicratos.

Los productos obtenidos por los procedimlentos de
1s invencidn son compuestos cristalinos y son dtiles como
acentes medicingles, lids perticularmente, les beses y las

4 L

e odicion édcidas son Utiles como sedantes, en virtud

[44]

al

¢

£
ds su marceda eccidn depresora sobre ¢l sistems nervioso
central. Les seles custerneriss son dtiles como a@entes cu-~
rgrizantes, sn virtud de su sctividad curarihimétrica.

La invencidn se expone ulteriormentc en los ejem-

los siguientes, los cuegles son ilustrativos pero no limi-

P

tstivos de la misma.
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EJENYLO 1

100 mg de 6-formil-13-etilideno-1,2,38,4,5,6,68,7-08
tahidro-3,5-etano-pirrolo[§,5-Q7carbazol son disueltos en 10
ml de tetracloruro de carbono-benceno (1:1) y mezclados con
un exceso de yoduro metilico. Después de 5 minutos, el meto
yoduro precipitado es filtredo por aspiracidén. El metoyodu~
ro es disuelto en acetona-agua (1:1) y cargado en una colum-
ne de Amberlite IRA-400 en forma de idn de cloruro (una emi-
na cuaternaria de polistireno fuertemente bésica del tipo in
tercambiador anidénico). L& solucién asi obtenida del meto-
cloruro es evaporada a sequedad al vacfo. El residuo es cro
matografiedo sobre polvo de celulosa, empleando metiletilce-
tona saturada de agua, con adicidn de un volumen por ciento
de metanol, como fase 1l4bil, las fracciones, determinadas
por comparacidén en papel cromatogréfico, rara que consistan
en metocloruro de 6~form11-13-etilideno-1,2,3&,4,5,6,6a,7—qg.
tahidro-S,5-etano-pirrolo[§,3~g7carbazol-5, son consolidadas
y calentadas durante.jo horas a 7500, en 10 ml de &cido acé-
tico al 5%. Después de separar el disolvente al vacfo, el
producto reaccional es cromatografiado sobre polvo de celulo
sa, usando la fase 14bil antes indicada. Aquellas fraccio-
nes que, de acuerdo con su reaccidn de color con solucidn de
sulfato de cerio(IV) y su cromatograma de pepel, comprenden
diclorurc de dihidro-toxiferina puro, son consolidadas y eva _
poradas al vacio, El residuo es disuelto en 1 ml de ague y
se precipita diyoduro de dihidrotoxiferina con solucidn acug
sa saturada de yoduro sdédico.

El 6-formilei3-etilidenc~1,2,3a,4,5,6,68,7-0ctahidro-
~3,5-etano-pirrolo/2,s-d/carbazol empleado como material de

partida puede ser obtenido de la manera siguiente: se disuel
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ven 100 mg de aldéehido de Wieland-Gumlich /[B-formil-13-(2-hi

]

droxietilideno)-1,2,3a,4,5,6,68,7-0ctahidro~-3,5~-etano-pirro-
lo/2,3-d/carbvazol/ en 1,5 ml de 4cido bromhidrico acuoso al
40% y 2 ml de 8cido acédtico glacial, mesclado con 50 ml de
5. fésforo rojo, y la mezcla es calentada al reflujo en un bafio
de agua hirviente durante 3-1/2 horas. ILuego el f£&sforo es
separado por filtracién, el filtrado es diluido con 1,5 ml
de 8cido acético glacial, haciendo reaccionar con 100 mg de
polvo de zinc durante 30 minutos, mientras se agita enérgica
10, mente, Tl exceso de polvo de zinc es separadq por filtra=-
cidn y lavado con un poco de dcido acético glaciel., El fil-
trado y lavados combinados son ajustados &l pH 8«9 con amo-
nfaco acuoso, y extraidos varias veces con cloruro dé metile
no=éter (3:1). Los extractos combinados son éecados gobre
15. carbonato potésico y luego evaporados a sequedad al vacio.
De esta manera, un total de 1,6 g de aldehido de Wieland-Gum
lich es reaccionado en porciones de 100 mg, Los productos
brutos metileno’y benceno (6:4) sobre 90 g de dxido de alumi
nio (Brockmann, 10% de agua). Bl 6~formil-13~etilideno-1,2,
20, 138,4,5,6,68,7-0ctahidro-3,5-etano-pirrolo/2,3»d/carbazol es
encontrado en los primeros lixiviados que no cristalizan. Ie
diante andlisis infrarrojo se efectia la distincidn entre es-
tas fracciones y las fracciones posteriores (que contieéen,
en adicién al aldehido de Wieland-Gumlich sin transformar,
25. ain otros productos 1ixiviablesA. con benceno-cloroformo y
cloroformo). |

EJENPLO 2

i
Una mezcla equimolar de 6-formil-1§ﬂetiliden631$2?3ijﬂ'_
y4,5,6,6a,7-0ctahidro-3,5-etano-pirrolo/2,3-d/carbazol y me-
30, tocloruro de 6-form11-13-etilideno-1,2,5&,4,5,6,6&,7-oc%ah1-
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dro-3,5-etenol-pirrolo/2,3-d/carbazol-3 es calentada durante
10 horas en &cido acético al 5%, a 75°C, de la manera desori
ta en el ejemplo 1; Luego la solucién es evaporada a seque-
dad, el residuo es recogido en agua y la solucidn es filtra-
da a través de una columna de Amberlite IRA-400 (forma de

ién de cloruro). El residuo obtenido después de la evapora-
cidén del filtrado, qﬁe es una mezcla de dicloruro de dihidro-
toxiferina, diclorhidrato de bis-nordihidrotoxiferina y clor
hidrato de cloruro nordihidrotoxiferina, es separado cromato
gréficamente en una columna de polvo de celuloga mediante el
empleo de una mezcla de acetato et{lico : piridina : agua
(7,5 : 2,3 : 1,65), Los dos dltimos compuestos citados (bis-
~-nor- y nor-compuestog), por metilacién ulterior, rinden di-
cloruro de dihidrotoxiferina.

EJENPLO 3

500 mg de aldehido de Wieland-Gumlich /6-formil-13-
-(2-higroxi-etilideno)-1,2,3a,4,5,6,6a,7-octahidro-3,5-eta-
no-pirrolo/2,3-4/carbvazol/, 1,1, g de acetato sddico amhidro
y 35 ml de &cido acético glacial, después de cuidadosa desga
sificacién en un vacio de menos que 0,001 mm, son calentados
durante 15 horas & 80°C en un tubo cerrado. EIntonces la mez
cla reaccional es evaporada a seguedad al vacio., El residuo
es recogido en agua. ILa solucidn alcaliﬁizada y extralda
completamente con cloroformo. La solucidn de cloroformo es
secada con carbonato potésico y luego es evaporada & seque-
dad. El residuo es cromatografiado sobre 42 g de Sxido de

aluminio (Brockmanﬁ, 12% de agua):-



TABLA
. Eracciones Disolvente Bubstancia
1-3 Benceno 5,5 mg producto de 12 fraccidn
4-16 Benceno 222,8 mg caracurina V
17-23 Benceno 33,5 mg mezcla
24-30 Benceno

+ .
édter al 20% 164 mg aldehido de Wieland-
~Gumlich (cristalino)

La caracurine V aislada a partir de las fracciones
4~16 parece ser idéntica con el producto natugal en todas las
caracteristicas. Por ejemplo, muestra las sigulentes reaccip
nes de color :

5. con Acido sulfirico concentrado tirando a parde

con &cido sulfirico al 50% débilmente ana-
ranjado-pardo

con cloruro férrico-4cido sulfirico azul
con 4cido nitrico concentrado purpireo

con sulfato cérico/dcido sulfirico rojo-purpﬁréo.

10, El clorhidrato y el picrato cristalizan fécilmente.
El compuesto posee el espectro ultravioleta de un derivado de
indolina.

A partir de la caracurina V as{ obtenida se obtiene,
por tratamiento con écido, la caracurina Va (nor-toxiferina

15, I) y por cuaternizacidn de la Gltima en benceno con exceso de
yoduro met{lico, se obtiene por calentamiento el diyoduro de
C-toxiferina, La caracurina V puede también ser transforme-
da en C-toxiferina de la manera siguiente :

Se disuelven 65 mg de caracurina V en un poco de ben

20. ceno y son mezclados con un exceso de yoduro metf{lico. Des~

pués de una hora la mezcla es filtrada por aspiracidn., El
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precipitado es llevado a disolucién con acetona-agud. ILa so
lucidén es pasada a través de una columna de Amberlite IRA-400
(forma de clorurc). Tl lixiviado es evaporado al vacio, El
residuo, junto con 5 ml de regulador del pH 4,0 (lMcIlvalne,
dilucién 1:10), después de desgasificacién cuidadosa al alto
vacfo, es calentada durante 24 horas & 80°C en un tubo cerrg
do. ZEntonces se precipita dipicrato de toxiferina con dcido
picrico acuoso, se lava cuidadosamente con agua, y se recrisg
taliza de acetona-agua.

EJENPLO &

100 mg de 6-formil=13~etilideno-1,2,%a,4,5,6,6a,7-0¢
tehidro-3,5-etano-pirrolo/2,3~d/carbazol son disueltos en 3
ml de benceno y mezclados con 6 ml de yoduro metilico puro.
Después de 5 minutos a 20°C, el metoyoduro precipitado es se
parado por aspiracidn, lavado con éter, secado y transforma-
do a cloruro, de manera convencional, en una solucidn de ace
tona acuosa pasada a través de una columna de Amberlite IRA-
200 (forma de cloruro); Bl cloruro amorfo asf{ obtenido es
recogido en una solucidn de 240 mg de dcido acdtico glacial
y 368 mg de trihidrato de acetato sddico en 4 ml de agua (pH
4,6), la mezcla reaccional es fundida en una bomba tubular
bajo un fuerte alto vacio, y finalmente es calentado a 70°G,
durante 4 horas, Zntonces la mezcla es dilulda con 2 ml de
agua y el plerato es precipitado por la adicidn de solucidn
saturada de picrato sédico, el precipitado es culdadosamente
lavado con agua y transformado en cloruro, de manera conoci-
da, mediante el empleo de Amberlite IRA~400, El cloruro bru
to as{ obtenido, en disolvente wCn /Helvetica Chimica Aota
41, 1269 (1958)7, es sometida’a-particién'Cromatogréfica en

polvo de celulosa (Whatman No. 1),isiendo los lixiviados cop
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frontados mediante papel de cromatografia. Las fracciones
que contienen el producto final en forma précticamente pura,
son recristalizadas de metanol-éter, y rinden un producto que
tiene /Elg/a = -599 + 4° (o = 0,583; alcohol al 50%), el
cual tiene la misma actividad bioldgica que el dicloruro de
dihidrotoxiferina natural, dando nordihidrotoxiferina después
de descomposicidn térmica, |

EJENPLO 5

500 mg de metocloruro de 6-formil-13-(2-hidroxietili
deno)-1,2,3a,4,5,6,6a,7-0ctahi dro-3,5-etano~pirrolo/2,3-4/
carbazol y 1,0 g de acetato sbédico anhidro son disueltos en
40 ml de 4cido acético glacial. La solucidn, después de deg
gasificacidn cuidadosa al alto vacio, es calentada en un tu-
bo cerrado durante 15 horas en bafio marfa a 70°C. =ntonces
es llevada a sequedad al vacio., El residuo es disuelto en
agua y la solucidn acuosa es pasada a través de una columna
de Amberlite IRA~400 (forma de cloruro) y luego es nuevamen-
te evaporada al vacio. Tl residuo es disuelto en 10 ml de

dcido acético glacial, separado del cloruro sddico no disuel

to, y al filtrado se afiaden 5 ml de 0,08 m solucidén de &cido

p-toluensulfdnico en dcido acético glacial., Después de ser
mantenido durante 15 minutos a temperatura ambiente, el &dci-
do p~toluensulfdnico es neutralizado con sosa anhidra, Tn.
tonces la mezcla es evaporadae a sequedad al vacio. Bl regi
duo es recogldo en un poco de agua y el picrato es precipita
do de la solucidn acuosa concentrada mediante dcido pfcrico
acuoso, lavandolo entonces cuidadosamente con agua, y trans-
forwado de nuevo al cloruro mediante un intercambiador de io
nes. La mezcla de cloruro es saponificada por tratemiento

con 10 ml de amonfaco concentrado durente # horas a tempera-
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tura ambiente. Después de evaporacidn queda un residuo ama-
rillento, del que, por cristalizacidn en etanol-metanol, se
obtiene dicloruro de C-toxiferina cristalino puro.
la invencidén, dentro de su esencialidad, puede ser

desarrollada en otras formas de realizacidn que difieran en
detalle de la indicada a titulo de ejemplo, a las cuales al-
canzard igualmente la proteccién que se recaba., Podré, pues,
realizarsze con los medios y aparatos mds adecuados, por que-
der todo ello comprendido dentro del espiritu de las reivin-

dicaciones.
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Descrito el objeto de la invencion se declara nuevas
las siguientes reivindicaciones con prioridades suizas nums.
62 223 del 25 de Julio de 1958, 66 104 del 13 de Noviembre de
1958, 66 749 del 29 de Noviembre de 1958 y 68 971 del 30 de
Enero de 1959, existiendo en ellas unidad de invencién:

1, Procedimiento pera lc preparacidn de compuestocs

de carbgzcl gue consigte en condensar un primer gldehido qgue

responde 2 la formula peneral:
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en ls que el simbolo R’ represents un miembro seleccionzdo
dal grupo cue consiste de nidrdgeno, alkilo inferior, elkili-
Gero inferior, hidroxi{elkilo inferior), aidroxi(elkilideno
inferiory, aslcoxi inferior(elkilo inferior), slcoxi inferior
{glkilideno inferior), slcanolloxi infericr(elkilo inferior)
v slcencnoilexi infericrisglkilideno infericr), y cade uno de

1es simbolos R g R’ representsn un miembro seleccionado

"t.',,,. > . 2 -
¢l grupo que consiste de aldrogeno, nitro, slcoxi inferior

jar N

sno, ceon un segundo ¢ldshide gue responde @ la misme
rérmule general, por celentumiente de los meterisles eldeni-
cog conjuntsmente,
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2. Procedimiente seiun ls reivindicacidn 1, en el



1

0.

20,

que el citzdo prifer sldehico
son idénticos.

3 sn srocedimiento sepin la reivindicecidn 1, en
sl cuc &1 citedo nriner 2ldehicdo v el citodo seundo sldehi-
do scn diferentes,

&, “rocedimiento sgepin ls reivindiceeiodn 1, el‘cual
comprsnde une fose edicionsl de custernizscibn de ¢ 1lo menos
unc Gz los ftomos de nitrépeno tsrcicrios.

T rocedinicnto sesln le reivindicscidn 4, en ol

gue ls fose de cusiernimeci on precede @ le fase dz condanse-

o, Procediniento sesdin lg reivindicecidn &y en el

o

que lg fesc de cucternizecidn sucede & lg faes de condensa-

cidn,

R iVrocedinlente gue consiste en cslentzsr el meto-
clcruro de S-formil-iZ-etilideno-1,2,3%s8,4,5,5,6a,/-0ccteni-
dro-},;~etcno—pi““olqﬁ§,51;7ca zol-3 en écido ecético ecuo-
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so dilufcdo, con lo tue se forme cl dicloruro de dihidrotoxi-
ferine,

8. Frocedimiento segdn le reivindicscidn 1, en el
Que los cléehidos scn disueltcs e¢n uns nczcls de dcidos scé-
tico slaciel y acetato clcelino entes del celentamiento.

9. Trocedimiente gue coagiste cn crlenter ¢l 6-for-
¢roxi-etllidenoj~1,2,%a,4,5,6,6e,7-0ctanidro=>,5~
-¢ ;no-%irroloﬁﬁ,3-Q7carbazcl en dcido ecético glacisl/scete-
to sbdico, con lo rue ze forma le cerscurine V,

1C. Procedimientc segln les reivindiceciones
en ¢l ~ue los compuestos de cerbszol, cue pueden ser reIrcsen—

todos nor l¢ férauls genersl:



en le gue

los simoolos &' y RO

representon hidrdgeno, elkilo inferior,
elkilideno inferior, hidroxi(elkilo inferior), hidroxi(alki-

lideno inrerior), 2lcoxi inferior(elkilo inferior), alcexi

T
.

inferior{slkilideno inferior), elcenoiloxi inferior{slkilo in-
ferior) o zlcamoiloxi inferior(elkilideno inferior), y lcs

siubolos R° a R’ representsn nidrdgeno, nitro, clcoxi inferior,
o halégeno, ¥ sus scles de gdicidn dcidss v sgles cueternarias
11. Procedimiento pere la prepsrscion de compuestos
10. de caroazol,

Sesin se deseribe y reivindice en lsg presente memorie
que consta de diecioccino hojos folisdss y escritas ¢ mdquins por
uns sole cora,

liedrid, & 24 de Julio de 1959.

Fo 10TFLANN-LY :0CHE & CIE, SOCILTE ANONYLE.
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