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IJEMORI4 DESCRIPTIVA

Este invento se refiere a compuesto triciclicos y a
nuevos procedimientos para prepararlos; Mds particularmen-
te, se refiere a compuestos que pueden caracterizarse, en
términos generales, como derivados del xanteno, tioxanteno
o dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno y sus productos de subs-
titucidén nuclear y que llevan una cadena lateral substituf-
da bésicemente, enlazada a dicho &tomo de carbono en el eni
1lo central del sistema triciclico que estéd opuesto &l radi
cal de puente (ox{geno, azufre o etileno, respectivamente). .

A fin de que queden claros los sistemas de nunera-
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cidn empleados en las diversas nomenclaturas que aqui gse ci
tan, convendrd observar que el nicleo de xantona se numera
de acuerdo con el esquema de n"Ring Indexn, de Patterson y

Capell (Nueva York, 1,940) segin Sistema nim. 2000, es de-

cir,
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el nﬁclgo de tioxanteno se numera de acuerdo con el nRing In

dex" Sistema mim. 2019, es decir,
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y el micleo dibenzo/a,e/ciclohepta/1,5/dieno se numera de

acuerdo con el rRing Indext Sistema nim. 2077, es decir
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Los compuestos triciclicos substitufdos blsicamente
a que se refiere este invento son compuestos gue tienen la

férmula general

(1v)

en la cual Z representa oxfgeno, asufre o etileno y B
representa un radical no aromitico monovalente que lleva uno
o més grupos aminoterciarios y en la cual linea de puntos in
dica que el enlace que l& contiene puede estar hidrogenado.
Estos compuestos pueden llevar un substituyente o varios.
substituyentes en uno de los niucleos arométicos (es decir,
termineles) o en ambos. El substituyente o los substituyen
tes se escogen en el grupo compuegto de alguilo (por ejem-
plo metilo, etilo, isoamilo, etc.), halogenoalquilo (por
ejemplo halogenometilo, tal como el trifluorometilo), aral-
quilo (por ejemplo bencilo, &alfa-feniletilo, beta-fenileti-
lo, etc,), arilo (por ejemplo fenilo, toluilo, naftilo, etec.),
alcoxi (por ejemplo metoxi, etoxi, hexoxi, etc.), aralcoxi
(por ejemplo benciloxi, etc.), ariloxi (por ejemplo fenoxi,
toluiloxi, etc.), alquiltio (por ejemplo metiltio, etiltio,
atc,), aralquiltio (por ejemplo benciltio, etc.), ariltio
(por ejemplo feniltio), halo (bromo, cloro, fluoro, yodo),
acilo (por ejemplo ecetilo), emino, hidroxi y carboxi. Tam

bién forman parte de este invento las sales de adicidn de



4cido y las sales cu&ternarias-de todas las bases que prece
den,
Un grupo preferido de compuestos que corresponden &
la féfmula IV es uno en el cual B representa metilo, que
5. lleva un grupo amino secundario, por ejemplo dialquilamino,
tal como dimetilamino o dietilamino, por medio del cual los
radicales N,N-alquilo pueden unirse en un anillo heteroci-
clico de 5 o 6 miembros, si se dessa con un &tomo adicional
de oxigeno o azufre, pera formar raﬁicales tales como pipe-
10. ridino, morfolino, piperazino, N-metil-piperazino, pirroli-
dino y tiomorfolino. '
El procedimiento a que se refiere este invento com-
prende el condensar un compuesto escdgido en el gruro que
consta de los compuestos representados por la férmula gene-

150 ral

en la cudl 2Z representa un radical de puente divalen-
te escogido en el grupo integredo por oxfgeno (-~0), azu
fre (-S-) y etileno (-CH2C5HE),
y productos de substitucidn nuclear de los mismos, en los
20, cuales el substituyente o los substituyentes estdn en uno
de los nicleos arométicos (es decir, terminales) o en ambos
y se han elegido en el grupo integrado por algquilo, halogeno

alquilo, aralquilo, arilo, alcoxi, aralcoxi, ariloxi, alquil
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tio, aralquiltio, ariltio, haldgeno, acilo protegido, amino
protegido, hidroxi protegldo y carboxi protegido, con un

compuesto representado por la formula general
M—-C ==0——38 VI

en la cual N representa un metal alcalino (en espe-
cial 1litio, sodio o potasio) y B representa un radi-
cal no aromdtico monovalente que lleva uno o mds grupos
aminoterciarios,
el hidrolizar el producto de condensacidn, el disgregar cual
quier grupo protector que pueda estar presente, el hidroge-
nar, sl se desea, parcial o totalmente la cadena lateral in
saturada, el tratar, si se desea, el producto de hidrogena-
cidén con un agente deshidratante y el hidrogenar, si se de-
sea, el enlace doble semiciclico.

Los materiales cetdénicos de partida a que se refie-
re el invento pertenecen a clases de compuestos conocidas,
Las dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dien-5-onas que pueden lle~
var substituyentes, se preparan segin métodos conocidos. Una
maners de prepararlas consiste en reducir benzalftalidas
apropiadamente substitufdas en los &cidos o-(2-fenil-etil)-
-benzoicos correspondientemente substituldos, que luego se
someten a cierre del anillo. ILos materiales acetilénicos de
partida de la férmula (VI) pueden hacerse tratando las co-
rrespondientes alquinas substitufdas bésicamente con un me-
tal alcalino en amonfaco liquido. La suspensién asi obteni
da de compuesto (VI) en amoniaco liquido puede emplearse di
rectamente para la condensacidn con el material ceténico de

partida,
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En una modalidad de realizacidn preferida de la reac
oién condensadora del invento, la cetona de partida, en for
me s6lida, finamenté pulverlzada, o en un disolvente orgéqi
co inerte tal como el éter, él benceno ¢ el tetrahidrofurano,
se agrega a una suspensidn en amonfaco liquido del material
de partida alquina-metal alcalino de la férmula (VI). Una
vez efectuada la condensacidén, se hidroliza elyproducto de
condensacidén organometdlico a fin de disgregar metalalcali-
no y liberar el alcohol terciario correspondiente. 3Se reco
mienda particularmente efectuar la hidrélisis’en condicio~
nes précticemente neutras, por ejemplo mediante reaccién con
cloruro sélido de amonfaco. De esta manera, el alcohol tri
cfclico terciario substituido basicamente se obtiene de mo~
do directo en forma libre y puede separarse‘de los produc-
tos secundarios de la reaccidén y alslarse por tratemiento
con disolventes orgénicos adecuados, no miscibles en asgua,
por ejemplo éter, acetatc de etilo, cloroformo y cloruro de
etileno, _

Cualquier grupo acilo, amino, hidroxi o cerboxl que
se halle presente debe protegerse antes de la etapa de cone
densacidén, a fin de evitar la reaccidén de estos grupos con
el reactivo organcmetélico (VI)s E1 desdoblamiento de los
grupos protectores se efectia de ordinario al mismo tiempo
que la hidrdlisis del producto de condensacidén organometdli
co.

En otra etapa ulterior y opcional del procedimiento
de este invento, el enlace iriple de la cadena lateral del
alcohol terclario obtenido puede hidrogenarse, ya sea pare
clal o completamente; A fin de convertir el enlace triple

en un enlace doble, la hidrogenacidén se efectia ventajosa-
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mente & temperaturas aproximades a la ambiente y a presidn
atmosférica ordinaria, en presencia de carbdn y paladio o

de nfquel Raney. El1 compuesto asi obtenido, que tiene un
enlace doble en la cadena lateral, puede luego hidrogenarse
todavia mds bajo presidn de hidréganoimoderadamente elevada,
a unas 30 atmésferas de presidn manométrica por ejemplo, en
presencia de un catalizador de éxido de platino. E1 compues
to que tiene el eslabdén acetilénico en la cadena lateral pug
de hidrogenarse también completamente en una sola etapa, pa
ra mayor ventaja hidrogenando bajo una presidén de hidrédgeno
moderadamente elevada, como la de 30 atmésferas de presidn
manométrica, por ejemplo, en presencia de un catalizador de
éxido de platino,

En otra etapa opcional del procedimiento en confor-
midad con este invento, el alcohol terciaric hidrogenado
puede tratarse con un agente deshidratante., ZEsta etapa de
deshidratacidén se efectia ventajosamente calentando con Aci
do clorhfdrico alcohdlico. Sim embargo, pueden emplearse
también otros reactivos usados convencionalmente para deshi
dratar alcoholes terciarios, por ejemplo el oxicloruro de
fésforo, el sulfocloruro de p~tolueno, el Acido sulfirico,
el cloruro de zinc, el bisulfato potdsico y similares, en
disolventes orgénicos inertes, por ejemplo cloroformo y clo
ruro de metileno,

S1 la cetona de partida empleada se substituye asi-
métricaemente en el sistema del anillo triciclico, se obtie-
nen mezclas isoméricas después de desdoblar el agua, como
se ha descrito antes., F¥stas mezclas pueden separarse en sus
componentes segin métodos conocidos de por si, por ejemplo

por cristelizacidén fraccional. Se ha descubierto que los
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componentes difieren con frecuencia unos de otros en su &ac-
tividad farmacoldgica,

En una ﬁltimﬁ etapa opcional del procedimiento a
que se refiere este invento, el compuesto semiciclicamente
insaturado obtenido por la reaccidén deshidratante que se ha
mencionado antes, puede someterse & hidrogenacidn cataliti-
ca. En el caso de los derivadoe de xanteno y dibenzo[ﬁ,g7-
ciclohepta/T,5/dieno, la hidrogenacidn se efectia muy conve
nientemente en presencia de niquel Raney. En el caso de los
derivados de tioxanteno, la hidrogenacidn se efectia muy con
venientemente en presencia de catalizadores de metal noble
tal como el platino o el paladio.

En otra modalidad del procedimiento a que se refie-
re este invento, los compuestos triciclicos obtenidos en é1
pueden tratarse con &cidos farmacoldgicamente aceptables, a
fin de formar sales de adicién de 4cido; y con agentes cua-
ternizantes farmacoldgicamente aceptables, para formar sales
cuaternarias. Ejemplos de &cidos farmacoldgicamente acepta
bles son los 4cidos inorgénicos tales como el &cido clorhi-
drico, el 4cido bromhfdrico, el &cido sulfirico, el &cido
fosférico y similares; y &cidos orglnicos, tales como el &ci
do oxdlico, el Acido cftrico, el &cido acdtico, el &cido léc
tico, el &cido tartérico y simileres. Ejemplos de agentes
cuaternizantes farmacoldgicamente aceptables son los haloge
nuros de alquilo (por ejemplo bromuro de etilo, yoduro de
etilo), los sulfatos de dialquilo (por ejemplo el sulfato
de dimetilo) y halogenuros de aralquilo (por ejemplo bromu~
ro de bencilo),

Los compuestos & que se refiere este invento se ca-

racterizan por una actividad miltiple sobre el sistema ner-
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vioso central y son dtiles adicionalmenfe:como”agentes medi
cinales y farmacoldgicos, més particularmente como agentes
potenciadores de la narcosis, adrenolf{ticos, sedantes, an-
tieméticos, antihistaminicos, antipiréticos e hipotérmicos.

Los ejemplos que se dan a continuacidn sirven para
ilustrar el invento, sin por ello limitarlo, Las temperatu
ras estdn registradas en grados cent{grados, sin corregir,
a menos gque se indique lo contrario.

EJEMPLO 1

En un matraz provigto de agitador, embudo de llave
y condensador de amonjaco se cargaron 1000 cc‘de amonfaco
1{quido y se secaron mediante introduccidn de retazos de sg
dio hasta la aparicidn de un color azul pefmanente. A con-
tinuacidn se introdujo un total de 9,2 gramos de sodio, al
mismo tiempo que se agi?aba continuamente, en un periodo de
15 a 20 minutos, con lo que el sodio quedd suspendido en
forma no coloidel. Prosiguiendo la agitacidn, se agregaron
a la mezcla de reaccidn, en un perfodo de una a dos horas,
46 g de 3-dimetilamino-propina-(1); el color azul se desva-
necid. A la suspensidn incolora de sal 3~dimetilamino~pro-
pin-(1)-il-sbédica as{ obtenida se asiadieron a porciones 95
g de 2-cloro-tioxantona pulverizada, Al cabo de una hora y
media, se diluyd la mezcla de reaccidn con 500 cc de éter y
se continud la agitacidn hasta el dfa siguiente. Se agregd
un total de 30 g de cloruro de amoniaco, se evapord el di-
solvente y se agitd el residuo con 500 cc de agua., Se sepa
ré por filtracién el material insoluble, se le lavd con
agua para eximirlo de las sales, se secd y recristalizd en
éter de petréleo (gama de ebullicién, 80-105°), De esta ma

nera se obtuvieron 91 g de 2-cloro-9-/3-dimetilamino-propin-
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-(1)-11/-tioxantenol-(9), de punto de fusién 170-172°,

6,6 g del producto as{ obtenido se disuelven en 240
cc de metanol, mientras se calienta, y se sacuden con hidrd
geno bajo una presidn manométrica de una atmésfera, en pre-
sencia de 0,55 g de carbdn-paladio al 5%. Después de absor
cién de la cantidad de hidrdgeno necesaria para convertir
el enlace triple en enlace doble, cesa la reaccién hidroge-
nante. El producto de hidrogenacién, incoloro, que se ha
cristalizado, se pone en solucidn calentindolo durante bre-
ve tiempo y se separa por filtracidn el catalizador, lavan-
do luego con un poco de metanol caliente. Después de con-
centrar el filtrado metandlico combinado con el liquido de
lavado, se obtienen 6,4 g de 2-cloro-9-/3-dimetil-amino-pro
pen~(1)-il/-tioxantenol-(9). Después de recristalizar en
acetato de etilo, se obtienen cristales densos e incoloros,
de punto de fusidn 158-159°.

3,5 g del producto anterior en 300 cc de isopropa-
nol se hidrogenan & 30° en presencia de 0,2 g de dxido de
platino y 2 g de carbdn animal exento de hierro, bdajo una
presidén de hidrdégeno de 30 atmdsferas manométricas. Después
de la abgorcidn de la cantidad tedrica de hidrdgeno necesa-
ria para saturar el enlace oleff{nico de la cadena lateral,
se interrumpe la hidrogenacidn, se separa el catalizador por
filtracibén, se evapora el disolvente del filtrado en vacio
y se recristaliza el residuo en éter de petrdleo (gama de
ebullicidn, 80 a 105°)., Se obtienen 3,1 g de 2-cloro-9-(3-
~dimetilamino-propil-tioxantenol-(9), de punto de fusidén
153-154°,

117 g del compuesto as{ obtenido se introducen & por

ciones, mientras se sacude y se enfria con agua, en 700 cc
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de oxicloruro fosférico, Resulta une solucidn roja. Se re
fluye ésta durante dos horas a una temperatura de bafio de
130° y luego se concentra bajo vacf{o de bomba de agua hasta
consistencia siruposa. Este liquido siruposo se eanfria y se
sacude hasta el dfa siguiente con 3000-3500 cc de agua, con
lo cual se produce una solucidn limpida, de color pardo cla
ro. Se alcaliniza la solucidn a fenolftaleina con aproxima
damente 400 cc de solucién al 30% de hidrdxido sédico, se
filtra y se extrae el filtrado por tres veces a 60°, emplean

do cada vez 2000 cc de éter de petrdleo (gama ' de ebullicidnm,

'80-105°), Los extractos combinados de &ter de petrdleo se

lavan hasta neutralidad con agua y se secan sobre un poco de
sulfato sédico. Luego se recoge cuidadosamente el disolven
te eﬁ un bafio de agua bajo vacio de bomba de agua. El acel
te residual se purifica por destilacidn a presidén baja. En-
tre 160-162°/0,05 mm, destila un aceite de color amarillo
claro, el cual después de redestilacidn aparece casi incolg
ro. Se obtienen as{ 103° g de 2-cloro-9-(3-dimetil-amino-
-propilideno)-tioxanteno en forma de un aceite viscoso, el
cual después de reposar durente algin tiempo se espesa con
consistencia parecida a la de la miel.

91 g del compuesto recién obtenido se disuelven en
100 cc de éter de petrdleo y se dejan reposar durante tres
df{as en el refrigerador, El isdmero trans, que se ha preci
pitado durante este tiempo, se separa y se recristaliza en
metanol; punto de fusidn, 98-99°. 25 g del trans-2-cloro-
-9-(3~dimetilamino-propilideno)-tioxanteno as{ obtenido se
disuelven en 50 cc de alcohol, mediante calentamiento sua
ve, ¥y se mezcla la solucidn con 7,87 g de solucidn etandli

ca al 36,5% de &cido clorhidrico. 3Se deja reposar en el
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refrigerador la mezcla reaccionafﬁi losvcrisféiés incoloros
que se forman se separan por filtracién y se lavan con eta-
nol frio., Se obtiene asi clorhidrato de trans-2-cloro-9-(3-
-dimetilamino-propilideno)~-tioxanteno, de punto de fusién
220°,

315 g del trans-2-cloro-9-(3-dimetilamino-propilide
no)-tioxanteno se disuelven en 20 cc de acetona y se agre-
gan 2,7 g de cloruro de metilo., Luego se deja reposar la
solucién durante dos dfas en un tubo de vidrio cerrado, a
temperatura ambiente, Después de este tiempo se diluye la
mezcla reaccional con un volumen equivalente de éter. Los
cristales que se habfan separado se recogen y se lavan va-
rias veces con éter, excluyendo la humedad. Se obtienen 3,5
g de clorometilato de trans-2-cloro-9-(3-dimetilamino-propi
1ideno)-tioxanteno, de punto de fusidn 202-204°,

10 g de 2-cloro-9-(3-dimetilamino-propilidenc)-tio-
xanteno en 50 cc de metanol se hidrogenan a 25-30° en pre-
sencia de 5 g de carbdén-paladio al 10%, bajo presidn de hi-
drdgeno de 30 atmdsferas manométricas., Después de absorbi-
da la cantidad tedrica de hidrdgeno necesaria para saturar
el enlece olef{nico, se separa por filtracidén el cataliza-
dor, se evapora en vacio el disolvente contenido en el fil-
trado y se destila el aceite remanente. Se obtienen asi 10
g de 2-cloro~-9-(3-~dimetilamino-propil)~tioxanteno, de punto
de ebullicién 154°/0,05 mm.

EJEMNMPLO 2

Se hidrogenan previamente 0,3 g de 6xido de platino
y 3 g de carbdn animal en 300 cc de isopropanol. A conti-
nuacién, despuds de afiadir 3,3 g de 2-cloro-9-/3-dimetilami
no-propin-(1)-i1l/-tioxantenol-(9), obtenido en conformidad
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con el ejemplo 1, se hidrogena ulteriormente la mezcla reac
cional a 40°, bajo presién de hidrdgeno de 30 atmbsferas ma
nométricas, hasta haber absorbido dos proporciones molares
de hidrdgeno. Se separa por filtracidn el catalizador, se
elimina el disolvente en vacio a 45° en bano maria y se re-
oristaliza el residuo en éter de petrdleo (gama de ebulli-
cién, 80-105°). Se obtiene 2-c¢loro-9-(3-dimetilamino-pro-
pil)-tioxantenol-(9), de punto de fusidn 153-154°,
EJENPLO 3

500 cc de amonfaco se cargan en un matraz provisto
de agitador, embudo de llave y condensador de amonfaco, ¥y
se secan por introduccidn de recortes de sodio hasta la apa
ricién de un color azul, Luego se introducen 4,1 g de so-
dio, mientras se agita continuamente. Una vez que el sodio
ha entrado en solucidn coloidal, se agregan 27,5 g de 3-(4-
-metil-piperazino)-propina~(1) (preparado vertiendo una so-
lucidn etérea de cloruro de propargilo en una solucidn eté-
rea de 4-metil-piperazina en relacidén molar de 1:2, calen-
tando en bafio maria y, después de separar la sal precipita-

da, aislando el producto deseado por destilacidn fraccional;

21
Iy

como el color desaparece de la suspensidn amoniacal de sal

punto de ebullicidn, 640/11 mm; = 1,4805, Tan pronto

3-(4-metil-piperazino)~propin-(1)-il-sddica, se introducen

"en porciones 42 g de 2-cloro-tioxantona pulverizada. Luego

se anaden 250 cc de éter y se agita la mezcla hasta el dia

siguiente. TE1 compuesto organometélico producido se descom
pone por adicidn de un total de 15 g.de cloruro de amoniaco,
Se evapora el disolvente y se agita el residuo con 400 cc de
agua. Se separa por filtracidén el material insoluble, se le

lava con agua para eximirlo de las sales, se le seca y se
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le vuelve a lavar con benceno, Después de recristalizacidn
en acetato de etilo, se obtienen 38 g de 2-cloro-9-/3-(4-me
til-piperazino)-propin-(1)-il/-toxantenol-(9), de punto de
fusidn 176,4-177,5° (corregido).

5, EJENPLO &

500 cc de amonfaco se tratan en un matraz provisto
de agitador, embudo de llave y condensador de amonfaco y se
secan por adicidén de recortes de sodio hasta aparicidn de
un color azul permaneante. Luego se introducen 4,5 g de so-

10, dio, mientras se agite continuamente. Una vez que el so-
dio ha entrado en solucidn, se agregan al matraz 23 g de 3-
~dimetilamino-propina-{1)} y se continda la agitacidén duran-
te un perfodo adicional de dos horas. A la suspensidn de
compuesto sddico as! formada se agregan a porciones 37 g de

15. xantona. Después de una hora y media se diluye la mezcla
reaccional con 300 cc de éter. Se continda la agitacidn
hasta el dfa siguiente, luego se trata la mezcla reaccional
con 5 g de cloruro aménico, se evapora el disolvente y se
agita el residuo con 300 cc de agua., Se separa por filtra-

20. cidén el material insoluble, se le lava con agua para eximir
lo de las sales, se le seca y se recristaliza en acetato de
etilo. Se obtienen asi 34 g de 9-/3-dimetilamino-propin-(1)-
-il/-xantenol-(9), de punto de fusién 195-1970;
EJEMPLO 5

25. En un matraz provisto de agitador, embudo de llave
y condensador de amonfaco, se colocan 500 cc de amonfaco 1f
quido, los cueles se secan agregando retazos de sodio hasta
la aparicién de un azul permanente. 4 continuacién se afia-
den & pequeflas porciones 5,92 g de sodio y se continda la

30. agitacidén durante un perfodo adicional de 15 minutos, A la
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solucidn azul obtenida se agregan, gota a goéé, 24,2 g de
3-dimetilemino~propina~-(1) y se agita la mezcla reaccional
durante dos hores, con el resultado de que desaparece el co
lor azul.

L continuacidn se agrega, gota a gota, una solucidn
de 52,7 g de dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dien-5~ona en 150
cc de éter y se agita la mezcla durante cinco horas. Al ca
bo de este tiempo se agregan a porcicmes 30 g de cloruro
aménico, se diluye la mezcla reaccional con 500 cc de éter
y se deja evaporar el emonfaco hasta el dfa siguiente. 21
dfa siguiente se trata con agua el material résidual y.se
separa y sec& la capa etérea, Después de separar por desti
lacidén el éter, se recristaliza el residuo en acetato de
etilo/éter de petrdleo, obteniéndose 60 g de 5~hidroxi-5-/3-
-dimetilamino-propin-(1)-il/-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/d1e
no, de punto de fusidn 155-156°,

11,64 g del producto as{ obtenido, en 250 cc de me-
tanol, se hidrogenan & presién normal y a temperatura ambien
te en presencia de niquel Raney. Después de absorbida la
cantidad de hidrdgeno necesaria para convertir el enlace tri
ple en enlace doble, se separa por filtracidn el cataliza-~
dor y se destila del filtrado el meteanol., Después de recrisg
talizar el residuo, se obtienen 11,2 g de 5~hidroxi-5-/3-di
metilemino-propen-(1)-il/-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno,
de punto de fusidén 103,5-104,5°,

5,86‘g del producto anterior, en 250 cc de isopropa
nol, se hidrogenan a 35-40° bajo presidn de hidrdgeno de 30
atmésferas manométricas, en presencia de 0,5 g de éxido de
platino y 5,5 g de carbdén animal. Después de absorbida la

cantidad tedrica de hidrdgeno necesarie pera saturar el en~
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lece oleffnico de la cadena lateral de propenilo, se inte-
rrumpe le hidrogenacién, se separa por filtracién el catali
zador, se concentra el filtrado y se recristaliza el resi-
duo en éter de petrdleo (gama de ebullicidn, 80-105°), tras
lo cual cristaliza S5-hidroxi-5-(3-dimetilamino-propil)-di-
benzo/a,g/ciclohepta/T,5/dieno; punto de fusidn, 116-117°;
Punto de fusién del clorhidrato, 211-212°,

20 g de 5-hidroxi-(3-dimetilamino-propil)-dibenzo/a,
,e/ciclohepta/T,5/dieno se disuelven en 200 cc de alcohol
absoluto, se mezclan con 20 cc de solucidén etdndlica al 30%
de dcido clorhidrico y se refluye durante 1 1/2 horas. Des
pués de separar por destilacidn el alcohol bajo presidn dis
minufda, se recristaliza el residuo en alcohol/éter. El
producto, clorhidrato de 5-(3-dimetilamino-propilidenoc)=-di-
benzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno, forma cristales incoloros,
solubles en ague y de punto de fusidn 194-195°,

10 g del compuesto asi obtenido se disuelven en una
Pequefia cantided de agua y se tratean con solucidén de hidré-
xido sbdico. La base liberada se extrae con acetato de eti
lo, se seca el extracto y se separa por destilacién el di-
solvente. Ia base libre forma un producto oleoso que se
destila (punto de ebullicién, 165-170/0,1 mm) y se redisuel
ve en 100 cc de acetona seca, Esta solucidén se satura con
bromuro de metilo, tras lo cual precipita inmediatamente el
metobromuro de 5-(3-dimetilemino-propilidenoc)-dibenzo/a,e/-
ciclohepte/T,5/dieno, a8l cual se recristaliza en etanol/éter;
punto de fusidn, 179-180°,

16 g de clorhidrato de S5-(3-dimetilamino-propilide-
no)~-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno disueltos en una peque

fla centidad de agua se tratan con solucidn de hidréxido sd-
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dico. L& base liberada se exirae con acetato deyetilo, se
seca el extracto y se separa por destilacidén el disolvente.

La base libre formé& un producto oleoso gue se redlsuelve en

100 cc de etanol y se hidrogena en presencia de nfquel Ra-
ney & temperatura de 60-70° bajo una presidn de hidrdgeno
de 30 atmdésferas manométricas. Sé gsepara por filtracidn el
catalizador, se evapora el disolvente y se destila el resi-
duo. Se obtiene 5-{3-dimetilamino-propil)-dibenzo/a,e/ci-
clohepta/T,5/dieno en forma de un aceite incoloro; punto de
ebullicidn, 145°/0,1 mm. Su clorhidrato funde a 181-182°
después de recristalizacidn en etanol/éter, '
EJEMNPLO 6

5,82 g de 5-hidroxi-5-/3-dimetilamino-propin-(1)-iJ-
-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno, obtenido en conformidad

con el ejemplo 5, y puestos en 250 cc de isqpropanol, se hi
drogenan a_35-40° bajo una presidn de hidrdgeno de 30 atmds
feras manométricas, en presencia de 0,5 g de dxido de plati
no y 5,5 g de carbdén animal. Después de absorbida la canti
dad de hidrdgeno tedricamente necesaria para saturar el es-

labdén acetilénico, se interrumpe la hidrogenacidn, se separa
por filtracidn el catalizador, se evapora el filtrado y se

recristaliza el residuo en éter de petréleo (gema de ebulli
cién, 80-1050). El 5-hidroxi-5-(3-dimetilamino-propil)-di-
benzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno as{ obtenido, funde a 116-117°,
EJEMNPLO Z

500 cc de amonfaco liquido se colocan en un matraz
provisto de agitador, embudo de llave y condensador de amo-
niaco y se secan introduciendo retazos de sodio hasta la apa
ricién de un color ezul permanente, A continuacién se intro
ducen 9,1 g de sodio y se continde la agitacidén durante 15

minutos. A la solucidén asi obtenida se agregan, gota a go-
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ta, 59 g de 3-(4-metil-piperazino)-propina-~(1) (preparado
conforme al ejemplo 3) y se agita durante 3 horas la mezcla
reacclonal, tras lo cual desaparece el color azul. Luego se
agrega gota a gota una solucidn de 84,5 g de dibenzo/a,e/ci
clohepta/T1,5/dien-5-ona en 200 cc de éter, tras lo cual se
égita la mezcla reaccional durante 5 horas y se la trata a
porciones con 50 g de cloruro emdénico; se egregan 400 cc de
éter y se deja evaporar el amonfaco durante la noche., A4l
df{a siguients se trata con agua la mezcla reaccional y se
separa y seca la capa etérea. A continuacidn se separa por
desfilacién el éter y se recristaliza el residuo en acetato
de etilo/éter de petrdleo, resultando 81 g de S-hidroxi-5-
-/3-(4-metil-piperazino)-propin-(1)-il7-dibenzo/a,e/ciclo-

hepte/i,5/dienc, de punto de fusidn 132-133°,

34,6 g del producto asf{ obtenido, pﬁestos en 10® co
de etanol, se hidrogenan & presidn normal y temperatura am-
biente en presencia de niquel de Raney. Después de absorbi
de la cantidad de hidrégeno teéricamente necesaria para con
vertir el enlace triple en enlace doble, se separa por fil-
tracidn el catalizador y se destila del filtrado el metanol.
Por recristalizacidn del residuo en éter de petrdleo (gama
de ebullicidn, 80-1050), se obtienen 32,25 g de 5-hidroxi-5-
-/3-(4-metil-piperazino)~propen~(1)-il/-dibenzo/a,e/ciclo-

hepta[T,§7dieno, de punto de fusidn 143-144°,

15 g del producto anterior en 500 cc de isopropanol

se hidrogenan a 40°, bajo preeidn de hidrdgeno de 20 atmés-
feras maﬁométricas en presencia de 1 g de éxido de platino
v 10 g de carbdn animal, Despuds de absorbida la cantidad
de hidrdgeno tedricamente necesaria pera saturar el radical

propenilo, se interrumpe le hidrogenacidn, se separa por fil
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tracién el catalizador, se evapora el filtrado y se recris-
taliza el residuo en acetato de etilo, tras lo cual crista-
liza S5-hidroxi=-5-/3-(4-metil-piperazino)-propil/-dibenzo/a,
,e/ciclohepta/T,5/dieno, de punto de fusidén 165-166°,

6,8 g del producto asf{ obtenido se disuelven en 68
cc de alcohol absoluto, se mezclan con 30 cc de solucidn
etanbdlica al 30% de dcido clorhidrico y se refluyen duran-

te dos horas., Después de destilar el alcohol bajo presidn

- disminufda, se recristaliza el residuo en metanol/éter, El

producto obtenido, diclorhidrato de 5-/3-(4-metil-piperazi-
no)-propilideno/-dibvenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno, forma
cristales incoloros, solubles en agua y de punto de fusidn
250-252°,

EJEMPLO 8

500 cc de amonfaco se cargan en un matraz provisto
de agitador, embudo de llave y condensador de amoniaco, y
se introducen retazos de sodio hasta la aparicidn de un azul
permanente. Luego se introducen, mientras se agita conti-
nuamente, 4,5 g de sodio., Una vez que el sodio ha entrado
en solucibén, se agregan 52,6 g de 3-piperidino-propina-(1)
(preparada vertiendo una solucidn etérea de cloruro de pro-
pargilo en una solucidn etérea de piperidina, en proporcio-
nes molares 1 : 2, calentando al bafio marfa y, después de
separar la sal precipitada, aislando el producto por desti-
lacidn fraccional; punto de ebullicidn, 61-62°/15 mm), Tan
pronto como desaparece el color, se agrega del embudo de 1lla
ve una solucidn de 84,5 g de dibenzo/a,s/ciclohepta/T,57dien~
-5-ona en 200 cc de éter a la suspensién amoniacal de sal 3-
-piperidino-propin-(1)-il-sédica. Se agita la mezcla duran ‘

te cinco horas y despuds se deja destilar el amonfaco duran
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te la noche. Al dfia siguiente se agregéh 500 cc de éter y
se trata la mezcla reaccional, primeramente con 50 g de clo
ruro amdnico y luego con agua. Se separa la capa etérea,

se seca y se destila, 3Tl residuo se recristaliza en etanol,
resultando 5~hidroxi-5-/3-piperidino-propin-{1)-11/-dibenzo-
[a,8/ciclohepta/T,5/d1en0, de punto de fusidn 158-160°;

6,4 g del producto anterior en 200 cc de metanol se
hidrogenan & 20° bajo presidn normal en presencia de niquel
Raney. Después de absorbida la cantidad de hidrdgeno tedri
camente necesaria para convertir el eslabdén acetilénico en
un eslabdn olefinico, se separa por filtracidn el cataliza-
dor y se destila del filtrado el metanol., Despuds de re-
cristalizar el residuo, se obtiene 5-hidroxi-5-/F-piperidi-
no-propen=(1)-il/-divenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno, de pun-
to de fusidn 188-189°, |

10 g del producto as{ obtenido en 300 cc de isopro-
panol se hidrogenan a 40° bajo presidén de hidrdgeno de 30
atmésferas manométricas, en presencia de 0,5 g de éxido de
platino y 5 g de carbén animal. Después de absorbida la
cantidad de hidrdgeno tedricamente necesaria para saturar
el radical propenilo, se'interrumpe la hidrogenacidn, se se
para por filtracidn el catalizador, se evapora el filtrado
y se recrigtaliza el residuo en etanol. El producto, 5-hi-
droxi-B-(3—piperidino-propil)—dibenzo[ﬁ,g7bicloheptq[T,§7-
dicno, tiene punto de fusidn de 166-168°,

30 g del producto as{ obtenido se disuelven en 300
ce de metanol absoluto, se mezclan con 30 cc de solucidn
etandlica al 30% de acido clorhidrico y se refluyen durante
dos horas. Se separa el alcohol por destilacidn y se re-

cristaliza el residuo en etanol/éter., El clorhidrato de 5-
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-{3-piperidino-propilidenc)-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno
funde a 217-218°,

3,4 g del compuesto recién obtenido se disuelven en
20 c¢cc de agua y se tratan con una solucidén de carbonato po-
tdsico en exceso. La base oleosa separada se extrae con ace
tato de etilo, se seca el extracto sobre sulfato sddico y
se separa por destilacidn el disolvente. El residuo se re-
disuelve en 100 cc de etanol y se hidrogena en presencia de
3 g de niquel Raney a2 temperatura ambiente y bajo presién
atmosférica, Después de absorbida la cantidad tedrica de
hidrdgeno, se separa por filtracidn el catalizador, se eva-
pora el disolvente y se destila el residuo, Se obtiene 5-
-(3-piperidino-propil)-dibenzo/&,e/ciclohepta/T,57/dieno, de
punto de ebullicidén 160-163°/0,8 mn, Su clorhidrato se ob-
tiene después de disolver la base en éter y tratar con &ci-
do clorhfdrico; punto de fusién, 215-216° {después de re-
cristalizacidn en etanol/éteri

EJEMPLO 9

Se ocargan en un matraz-provisto de agitador, embudo
de llave y condensador de amonfaco, 500 cc de amoniaco y se
agregan retazos de sodio hasta aparicidén de un color azul
permaenente. A continuacidn se agregan 5,65 g de sodio mien
tras se agita continuamente. OCuando el sodlo ha entrado en
solucibn, se agregan 42,3 g de 3-(N-metil-N-beta-picolil-ami
no)-propina-(1) (preparada vertiendo una solucidn etérea de
cloruro de propargilo a una solucidén de metil-(beta-picolil)-
-amina, en la relacidén molar de 1 : 2, calentando bajo reflu-
jo, separando la sal precipitada y fraccionando el liquido
restante; punto de ebullicidn, 129°/14 mm), A la suspensidn

amoniacal, incolora, de sal 3-(N-metil-N-beta-picolil-amino)-
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-propin-(1)-il-sddica se agrega, gota a gota, una solueidn
de 52,6 g de dibenzo/a,g/ciclohepta/T,5/dien-5~-ona en 150
cc de éter. Se agita la mezcla durante 4 horas, se agregan
luego 400 cc de éter y se deja evaporar el amoniaco durante
la noche. Al dfa sigulente se trata la mezcla reaccional
con 35 g de cloruro emdnico y luego con &gua. Se separa la
capa etérea, se seéa y se evapora. Después de recristali-
zar el residuc en acetato de etilo/éter de petrdleo, se ob-
tiene 5-hidroxi-5-/3-(N-metil-N-beta-picolil-amino)-propin~-
-(1)-114divenzo/a, g/ciclohepta/T,5/dieno, de punto de fusidn
159-160°. | '

12, 3 g del producto as{ obtenido, en 380 cc de iso
propanol, se hidrogenan en presencia de 6xido de platino.
Después de absorbida la cantidad tedrica de hidrégeno, cesa
la hidrogenacidn. Se separa por Pfiltracidn el catalizador,
se concentra el filtrado y se recristaliza el residuo en
éter de petrdleo (gama de ebullicién, 80-105°), resultando
5-hidroxi-5-/3-(N-metil-N-beta~picolil-amino)-propil/-diben
zo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno, de punto de fusidn 85-860;
EJEMPLO _ 10

Se cargan en un matraz provisto de agitador, embudo
de llave y condensador de amonfaco, 500 cc de amonfaco y se
agregan retazos de sodio hasta la aparicidn de un color azul
permanente, . Luego se agregan 9,1 g de sodio mientras se agi
ta continuamente. Una vez que el sodio ha entrado en solu-
cidn, se agregan 53,5 g de 3-morfolino-propina-(1) (prepa-
rada vertiendo una solucidn etérea de cloruro de propargilo
en una solucidén etérea de morfolina, en la relacidén molar
de 1 : 2, refluyendo en bafio de vapor, separando la sal pre

cipitada y fraccionando el liquido restante; punto de ebu-
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1licién, 68-69°/12 mm). Tan pronto como desaparece el co-
lor de la suspensidn amoniacal de sal 3-morfolino-propil-
~(1)~il-sédica, se agrega gota a gota una solucidén de 84,5
g de dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dien-5~-ona, en 350 cc de
éter, se agita la mezcla durante cuatro horas, se agregan
500 cc de éter y se deja evaporar el amonfaco durante la
noche; Al dfa siguiente se trata la mezcla reaccional con
56 g de cloruro aménico y luego con agua, Se sepera la ca-
pa etérea, se geca y se evapora., La recristalizacidn del
residuo en acetato de etilo/éter de petrdleo da 5-hidroxi-
~5-/3=morfolino~propin-(1)-il-7-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,
,57/dieno, de punto de fusidn 137-138°.

6,66 g del producto aanterior en 200 c¢ de metanol
se hidrogenan & presidén normal y temperatura ambiente en
presencia de niquel Raney., Después de absorbida la canti-
dad de hidrdgeno tedricamente necesaria paré convertir el
enlace acetilénico en enlace olefinico, se interrumpe la
hidrogenacidn, se separa por filtracibén el catalizador y se
destila del filtrado el metanol. L& recristalizacidn del
residuo en acetato de etilo da 5-hidroxi-5-/3-morfolino-pro
pen-(1)-117/-dibenzo/a,g/ciclohepta/T,5/dieno, de punto de
fusibn 179-180°,

16,75 g del producto asi obtenido, en 500 cc de iso
propanol, se hidrogenan a 35-40° bajo presién de hidrégeno
de 30 atmdsferas manométricas en presencia de 6xido de pla-
tino. Después de absorbida la cantidad tedrica de hidrdge-
no, se interrumpe la hidrogenacidn, se separa por filtracidn
el catalizador, se evapora el filtrado y se recristaliza el
residuo en acetato de etilo, resultando 5-hidroxi-5-(3-mor-
folino-propil)-dibénzo[3,§7cicloheptaﬁT,§7diéno, de punto
de fusibn 150-151°,
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4,6 g del compuesto recién obtenido se traten al re
flujo durante tres horas con 70 cc de solucién metandlica
al 9% de dcido clorhfdrico. Luezo se separa por destilacién
el metanol bajo presidn disminufda y se recristaliza el re-
siduo en etanol/éter. ¥l producto, clorhidrato de 5-(3-mor
folino-propilideno)-dibenzo/a,s/ciclohepta/T,5/dieno, se ob
tiene en forma de cristales incoloros, solubles en agua y
de punto de fusidn 226-227°,
EJEMPLO 11

En un matraz provisto de agitador, embudo de llave
y condensador de amoniaco, se colocan 500 cc de amonfaco li
quido y se agregan retazos de sodio hasta la aparicidn de
wn color azul permanente. Luego se introducen 9,1 g de so-
dio en p equefias porciones y se continda la agitacidn duran-
te 15 minutos. A la solucidn azul obtenida se agregan, go-
ta a gota, 47,5 g de 3-dietilamino-propina-(1) (preparada
vertiendo una solucidn etérea de cloruro de propargilo en
una solucidn etérea de dietilamina, en la relacibn molar
1 : 2, calentando a baflo maria, separando la sal que se pre
cipita y destilando por fraccionamiento el 1{quido resultan
te; punto de ebullicidn, 120/755 mm). Se agita la mezcla
reaccional durante dos horas, con lo cual desaparece el co-
lor azul, Luego se agrega gota & gota una solucidn de 84,5
g de dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dien-5-0na en 100 cc de éter
y se agita la mezcla durante 5 horas; Al cabo de este tiem
po Se egregan en porciones 56 g de cloruro aménico, se dilu
ye la mezcla reaccional con 500 cc de éter y se deja que el
amonfaco destile durante la noche. Al dfa sigulente se tra
ta la mezcla con agua, Se separa por filtracidn el sdlido

resultante y se seca y destila la capa etérea. Se combina
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el residuo de la destilacidn con el sdélido que se he separa
do por la filtracidn y el conjunto se recristaliza en etanol.
El S5-hidroxi-5-/3-dietilemino-propin-(1)-1l/-dibenzo/a,e/ci
clohepte/T,5/dieno resultante, funde & 146-1480’. ‘

5, 6,4 g del producto anterior en 200 cc de metanol se
hidrogenan a presidén normal y a temperatura ambiente en pre
senciz de niquel Raney. Después de absorbide la cantidad
de hidrdégeno necesaria para convertir el enlace triple en
enlace doble, se separa por filtracidn el catalizador y se

10. destila del filtrado el metanol. EIl residuo se recristali-
za de etanol absoluto, resultando 5-hidroxi-5-/3-dietilami-
no-propen-(1)=-il/-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno, de pun-
to de fusidn 124-1250;

16 g del producto asf obtenido, en 500 cc de isopro

15, panol, se hidrogenan a 35-40° y bajo presidn de hidrdgeno
de 30 atmdsferas en presencia de dxido de platino. Después
de absorbida la cantidad tedrica de hidrdgeno, se interrum-
pe la hidrogenacidn, se separa por filtracidn el cataliza-
dor, se evapore el filtrado y se recristaliza el residuo en

20. éter de petrdleo (gama de ebullicidn, 30-45°), tras lo cual
se obtiene 5-hidroxi-5-(3-dietilamino~propil)-dibenzo/a,e/~
ciclohepta/T,5/dieno, de punto de fusidn 91-92°'.

5,8 g del producto as{ obtenido se disuelven en 60
cc de alcohol absoluto, se mezclan con 20 cc de solucidn

25, etandlica el 30% de 4cido clorhidrico y se refluye durante
tres horas, Se separa el alcohol por destilacidm bajo pre-
sibén reducida y se recristaliza el residuo en etanol/éter.
El producto, clorhidrato de 5-(3-dietilamino-propilidenoc)-
-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dleno, forme cristales incoloros,

30, solubles en agua y de punto de fusidn 168-169°;
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200 cc de amonfaco se cargan en un matraz provisto
de agitador, embudo de llave y condensador de amonfieco y se
egregen retazos de sodio hasta aparicidén de un color azul
S permanente, Luego se intrqducen 2,9 g de sodio mientras se
eglte continuemente, 4l cabo de unos 15 & 20 minutos el so
dio entra en solucidn. Entonces se agregan 12,6 g de 3-di=
metilamino~propina-{(1) y se continda la agitacidn durante
una a dos horas, hasta que desaparece el color azul. A la
10. suspensidén incolora de sal 3-dimetilamino-propin-(1)-il-sé-
dica asi obtenida se agregen a porciones 30,6 g de 3-cloro-
-dibenzo[i,g7cicloheptaZT,§7a1en-5-ona} Se agita la meszcla
durante un ulterior periodo de cuatro horas, se agregan lue
go 200 cc de éter y se deja que el amonfaco destile durante
15. la noche. Al dfa siguiente se trata la mezc¢la con 17,8 g
de cloruro aménico, luego con agua y luego se separa la ca-
pa etérea, se seca y evapore, ELl residuo se recristaliza
en acetato de etilo, resultando B-cloro-B-hidroxi-51Z3-dimg
tilamino-propin-(1)-1l/-divenzo/a,e/ciclohepte/T,5/dienc en
20. forma de cristeles incoloros, de punto de fusidn 182-184°,
6,5 g del compuesto anterior en 200 cc de metanol
se hidrogenan a temperatura embiente y bajo presidn normal
en presencia de niquel Raney. Después de absorbida la can-
tidad de hidrdgeno necesaria para convertir el enlace tri-
25. ple en énlace doble, se separa por filtracidén el cataliza-
dor y se destila del filtrado el metanol. Recristalizando
el residuo en éter de petrdleo (gama de ebullicién, 80-105°),
se obtiene 3-cloro-5-hidroxi-5-/3-dimetilamino-propen-(1)-il7-
-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,57dieno de punto de fusidn 156—1570;

30. 10 g del producto asi obtenido, en 500 cc de isopro
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panol, se hidrogenan a 30-40° bajo presidn de hidrdgeno de
%0 atmosferas manométricas, en presencia de dxido de plati-
no. Después de absorbide la cantidad tedrica de hidrégeno,
gse interrumpe la hidrogenacidn, se separa por filtracidn el
catalizador, se evapora €l disolvente bajo presidén reducida
y se recristaliza el residuc en éter de petrdleo (gama de
ebullicidén, 80-105°). Se obtiene asi 3-cloro-5-hidroxi-5-
~(3-dimetilamino-propil)-dibenzo/a,e/ciclohepta/T,5/dieno
de punto de fusidn 127-1280;

3 g del compuesto recién obtenido, en 30 cc de aleo
hol absoluto, se tratan al reflujo durante dos horas con 20
cc de solucidn etandlica al 30% de &cido clorhfdrico, ILue-
go se evapora el alcohol bajo presidn reducida y se recris-
taliza el residuo en alcohol/éter, resultando clorhidrato
de 5—cloro-5—(B-dimetilamino—propilideno)~dibenzo[§,g7ciclg
hepta/T,5/dieno en forma de cristales incoloros, solubles
en ague y de punto de fusidn 210-212°,

La invencidn, dentro de su esencialided, puede ser
desarrollada en otras formas de realizacidn que difieran en
detalle de la indicade a titulo de ejemplo en la descripcidn,
a las cuales alcanzard igualmente la proteccidn que se reca
ba, Podré, pues, llevarse a cabo con los medios y aparatos
més adecuados, por quedar todo ello comprendido en el esp{-

ritu de las reivindicaciones.

= o -
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NOTA

Descrito el invento, se declaren nuevas las siguien
tes reivindicaciones, con prioridad suiza ndm., 69 471, del
12 febrero 1.959 :

1. Procedimiento pare la fabricacidn de compues-
tos tricfclicos, el cual comprende el condensar un compues-
to escogido en el grupo formado por los compuestos represen

tados por la foérmule general

Qam©

en la cual Z representa un radical bivalente escogl
do en el grupo formado por el oxigeno, el azufre y el
etileno,
N prdductos de los mismos derivados de substitucidn arométi
conuclear por alquilo, halogenoalquilo, aralquilo, arilo,
alcoxi, aralcoxi, ariloxi, alquiltio, arzlquiltio, ariltio,
haldgeno, acilo protegido, amino protegido, hidroxi protegi
do y carboxi protegido, con un compuesto representado por

la férmula general
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en la cual I representa un metal alcalinoy B re-
presenta un radical no aromdtico monovalente gque lle-
va uno o mis grupos cmino terciarios,
el hidrolizar el producto de condensacidn, disgregando cual
quier grupo protector que pueda estar presente,
el hidrogenar, si se desea, parcial o totalmente la cadena
lateral insaturadé,
el tratar, si se desea, el producto de hidrogenacidn por un
agente deshidratante y el hidrogenar, si se desea, el enla-
ce doble semiciclico.

2, Procedimiento en conformidad con la reivindica
cién 1, el cual comprende el transformar las bases obteni-
das en sus sales de adicidn de 4cido o cuaternarias.

3. Procedimiento en conformidad con la reivindica
cidén 1, en el cual la condensacidn se efectia con un com-

puesto representado por la fdrmula general

M- === ~CHy R

en la cual W representa un metal alcalino y
R representa un grupo amino terciario.

4. Procedimiento en conformidad con la reivindica
cidén 3, en el cual se emplea sal 3-dimetil-amino-propin-(1)-
-il-sddica.

5. Procedimiento en conformidad con la relvindica
cién 1, en el cual la condensacidén se efectia en amonfaco
1iquido.,

6, Procedimiento en conformidad con las reivindi-
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caciones 1 a 5, el cual comprende el condensar 2-cloro-tio-

xantona con sal 3-dimetilamino-propin-{1)-il-sédica en amo-

niaco 1lfquido, el hidrolizar el producto de condensacidn, el
hidrogenar totalmente la ‘cadena lateral insaturada y el tra
tar el producto de hidrogenacidn con un agente deshidratan-

te.

7. Procedimiento en conformidad con las reivindica
ciones 1 a 5, el cual comprende el condensar dibenzo[ﬁ,g7cl
clohepta/T,5/dien-5-ona con sal >-dimetilamino-propin~(1)-
~-1l-sbdica en amonfaco 1{guido, el hidrolizar el producto
de coﬁdensacién, el hidrogenar totalmente la éadena lateral
insaturada y el tratar el producto de hidrogenacidén con un
agente deshidratante; |

8. Procedimiento para la fabricacidn de compues-
tos tricfclicos,

Segin se describe y reivindica en lé presente memno-
ria, que consta de treinta hojas folladas y escritas a mi-
guina por una sola cara,

Wedrid, a 11 de febreroc de 1,960,

F. HOFFUAWN-La ROCHL & CO. S.4.
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