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Le presente invencidn se refiere a un procedi-
miento para la obtencidn de derivados de 6-metilo-
erzoleno(9), basicamente sustituidos, de la foérmula
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donde R significa el resto de 6-metilo-ergoleno
(9)11(8) & el de 6-metilo-imsosrgoleno(9)il(8).

Da acuerdo con la presente invencidn los
compuestos de la férmula 1 se obtienen, si el
piperidido del deido lisdrgico o del acido isolisérgi-

co de la férmula 11,
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donde R, tiene el significado de arriva se reduceh
con hidruro de litio-aluminio.

Los compuestos que sirven como productos
iniciales del presente procedimiento de la férmula )
11, ya son conocidos [ﬁelv.Chim.Acta 33, 421 (1955y

Bl procedimiento se efectua, por ejemplo
de la siguiente maners

1 piperidido del acido lisérgico ¢ el
dcido isolisérgico de la f£formula 1l se reduce en un
disolvente adecuado, tal como por ejemplo un éter
alifdtico o c{clico, o una amina terc. a temperatura
normal o mas elevada, con hidruro de litio-aluminio.

Para la reduccidn se pueden emplear las
piperididos unitarias del dcido lisérgico o isolisér-
gico o también mezclas de eplmeros, tales como se
obtienen por regla general en lg condensacidn de
azuro del gdcido lisérgico ¢ isolisérgico con amimas.
Debido a le facll epimerizacidn de los derivados del
dcido lisdrgico, también los productos de reduccidn

en bruto se componen por regla general de una mezcla
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de los dos compuestos epimeros posibles en cada caso,
pudiendo sin embargo en los casos de los derivados
de aminas secundarins, predominar en gran escala el
producto con la configuracidn del acido lisérgico.

Los compuestos puros se separan de los
productos en bruto, por ejsmplo por absorcion cromato-
grafica.

Los nuevos derivados de 6-metilo-ergoleno(9)
de la férmula 1, son compuestos cristalizados sdélidos
a temparatura de ambiente. Son substancias bdsicas
que con dcidos organicos e inorganicos O sus ésteros
alquilicos se pueden transformar en sales solubles en
agus o sales amdnicas cuaternarias.

Loz compuestos 1, hasta ahora desconocidos,
y sus sales poseen propiedades farmacodinsmicas de
aplicacidn terapeutica. Se caracterizan especialmente
por su destacado efecto sedante, potenciador de nar-
cosis y analzético.

En el siguiente ejemplo, que aclara la
ejecucion del procedimiento, pero en ninguna forms
han de limitar el margen de la invencidn, se indi-
can tempsraturas sn grados Celsio, Los puntos de fu-
sidn estan corregidos.

Ejemplo

Azuro del acldo isolisérgico (obtenido de
2,82 g de hidraziro del scido isolisérgico) se ca-
lientan en 10 cm3 de piperidina durante una hora a
802, A continuacidn se agita con éter y agua y el
residuo de evaporacidén de la solucidn etérica se

reduce, en 30 cm3 de morfolina N-etilica abs. con 3 g
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de hidruro de litio=-gluminio a 602 durante una hora.

Ia solucidn de reduccidn se elabora mediante la adicidn
de poca agua y extraccion de la masa formada con benzol,
E1l residuo de evaporacidn de la solucidn benzdlica se
cromatografia en dxido de aluminio con cloroformo, gque
contiene 1/2 % de metanol, el G=metilo=8-piperidino=-
metilo—grgoleno(9) se oristaliza de acetona P.F.202-2032,

"

1-0:" D= + 482 (¢ = 0,4 en piridina).

N O T 4
Descrita suficisntemente la naturaleza del

invento, as{ como la manera de realizarlo en la
practica, debe hacerse coastar que las disposiciones
anterlormente indicadas son suscepiibles de modifica-
clones de detalle, en cuanto no alteren su principio
fundamental, Tambien se hace constar que el invento
corresponde a una patente presentada en Suiza con
fecha 4 de Noviembro de 1953, a? 65,774, acoziéndose
p0r lo tanto, a los beneficios que conceden los
Convenios Internacionales en vigor y siendo lo que
constituye la esencia del referido invento y por lo quw
se solicita Primer CERTIFICANO D& ADICION en EHgpafia @
"Meojoras iutroducidas en el objeto de la patente principal
n? 252,300, presentada en 25 de Septiembre de 1359, por
n2pocedimiento para la obtencidén de nuevos derivados
de G-metilo-ergoleno, basicamente sustitufdos”; carac—
terlizandose dichas mejoras, por lo siguiente:

12,= Mejoras en el procedimiento para la
obtencidn de derivados de 6-metilo-ergoleno(9) basicamente

sustituidos, objeto de la patente principal, de la
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donde R significa el resto de 6-metilo~ergoleno

(9)11(8) o el de 6-metilo~isoergoleno(9)i1(8),
caracterizadas porque los piperididos del dcido lisérgico
o del acido isolisérgico de la formula gener=l II,

T BN

ReCowll II
N\

donde R, tiene el significado de arriba, se reducen
con hidruro de litio-aluminio.

22,~ Mejoras introducidas en el objsto de la
patente principal n? 252,300, presentada en 25 de
Septiembre de 1959, por "Procedimiento para la obtencion
de nuevos derivados de 6-metilo-ergoleno, basicamente
sustitufdos"; tal y como queda substancialmente
descrito en la présente memor#a.

Bsta memg\ia constd de cinco hojas escritas

N\

a méquina por una sola’cara. |
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