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*7.1a preparacion de nuevos derivadcs de azetidina, aaf como

“vx’ a los oompuestoa obteniblea por este prooedimiento, dotados

\‘formula general
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Este 1nvento 8e rexiore a un procedimiento para

de valiosas propiedades farmacolégicas.

Las azetidim-a-onas bisubstitufdas en 4 4, de la
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Rt g;-La oansa de ello radica posiblemente an que no se oonocian
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" en'la que

PP AR alquenilo 1nferior o un radical de: dialquilami- o

hﬁbgFRQ s conocian antes.
i ;azetidinpa-onas hisubstitu{das exclusivamenta on posicion ¢2

"$5rlos derivados de ac:do beta-amino-prepi&nico neoesariea para
ln_‘iau preparacien. Pero ahora se hnlla en la desintegraoi&n de
‘t"7}7Hofmann de 103 derivados de 6cide suocin»alra-amidico bisubs-'
fwtituidos e alfa,alfa un metodo util para la éintesis de o
:dichos derivades de éoido bota-amino-propionico, que, sor-“fl i
ﬁ.aprendentementa, son oompuostoa muy estables. Segﬁn ahora 7

, s ha descubierto, los compuestos de la f&rmnla genoral I
.-siatema nervioso central y :nertemente antioonvulsiva.

' .azetiaina de la férmula ganeral I se preparan somotiendo & - b

:;oondicianes para el oierre del anillo &oidoa beta-aminocar-~

= 2.=A
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T Rlﬂ;significa un radical hidrocarburo, que puede ".
.~ estar substituido pox halégeno y/b alcoxi en
"un nucleo aromatico ooasional, B '
: ‘3?f%tf§a: 31gn1£10a nn radical cicloalquilo o un radical :
L fi ar11o o aralquilo eventualmente subatituido
* 'vpor halogeno o alooziP .
J;:ks Maignifica hidrégeno, un radical de alquilo o

,f{—noalquilo 1nferior cuyos radicalea alquilo L e
iﬂ*Q.pueden estar unidos entre sI direetamente oujj
ﬂ;;;ﬁffpor medio de axigeno, y R i
ﬁ,;' ‘-"smmoa marsg’ '

:o nn radical de alquile

©mtetor,

Hasta el momento no se habian descrito en absoluto

antes definida poseen aotividad sedante, amortignadora del ; -

Conforme a este 1nvento, los’ nuevos derivados de .
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: ~Mo derivados runcionales reaccionablea de los. mismos, o pre-;¢;
: Asenoia o ausencia de disolventes, y si ae dcsea se tratan los
fﬂcompuestos de la rormula general I asi obtenidos, siempre que
f; en. ellos 33 este materializado por hidrégeno, con esteres i*f{:

'1reaccionables de alcoholes de la t6rmu1a generel

YJJ3§3Af q§:f!£:;]ii:_f;;};F;¢f

-~

I“ijf ‘e1én, dada para 33, con excepoion de hidrégeno,

en presencia de agentes fijadores de éoidos.,;f

: Una modalidad ventajosa de realizacién del procedi-
'Eﬁhfmiento a,que ae refiere oste invento oonsiate en tratar un -

"‘ufffester, en. particular w ester alquilico inferior, de ua écido

: .i."_"..“beta-aminooarboxilico de la férmula general II con “n:hal“”
J“.alqnfnco de magnesio mferior’ por edemplf’ Y°d’”° “‘“ﬂ"“
A". ;fde magnesio °. bromuro etilico de m683081°: 93 6t°r dietilico
'?xu otro disolvente de tipo etéreo, apropiado para 1ﬂﬂ f°a°°i°’i~
.‘nes metalorgénioas, y en 11berar del producto de reaccién i
,f '1nmed1ato el oompuesto de la.f6rmnla genoral I. por ejemplo
‘“.\fmediante descomphslcién oon écido mineral acuoso diluido 0

’.,_solncion acuosa de cloruro. aménico.ﬂ ,'

' Segtin otra. modalidad ‘de realizacién, gse trata oon

'-iuna base org&nica terciaria, como por ejemplo la dimetilani-ff}f

i Rgf? signirica un radioal correspondiente a 1a detini-
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'37nlina o la trietilamina, un haluro de un éoido beta-aminocar- UL
'”VH_Q boxilico de la formula general II 0 una sal de adicion de |

- &eldo del. mismo, en particular el olorhidrato del oloruro de

' ‘i'acido beta-amino carboxflioo, obtenible por tratamianto dal

T T correspondiente cido beta-amino-carboxilico con cloruro de

vf'ftionilo. ‘Cono. disolvente para este cierre de anillo puede
'm:servir un disolvente orgénico inerte, como por ejample el - 3
-”benceno, 0 un exceso de la base orgénioa terciaria empleada. '

o En una tercera modalidad de realizacién del prooe-,f o

«1o§-, (wadimiento a que se retiere este 1nveuto 88 emplea como deriva- -
) do- mncs.onal reaccionable de ua écido beta-amino-oarboxilioo |
f;‘de la tormula general II un derivado de Nnalcanoilo. ?ara :
}“.:_lograr el ciorre del anillo se oalienta, por ejemylo, a temnv;,
, . ':peraturas entre 150 y 200 , y eventualmente se rednce la qu“{
Aﬂhlﬁbd‘”:'f;presién de tal modo que 91 &cido alcénioo liberado se dee-’“
f*i;;e_,¥j4‘fﬁ_j”jtile sin inoonwenientes. Gomo derivadoa de Nhaleanoilo deﬁ
| I mécidos betanamino-carboxilicos pueden emploarse, por ejemplo,

“"ﬁ;?;f7?§T;Jtlos derivados ‘do N-isobutirilo.ﬂﬂ,}j.i*‘-'

‘Por ultimo, los éoidos librea beta-amino-earboxlli,;v"

Qf}cos de la formula general II se transforman tambien en deri-

200
S ::jvados de azetidina de la férmula general I tratandolos con
» ﬁféun agente deadoblador de agua, en particular con triclarura
) _Qifbsforico o“ﬁna carbodiimida bisubstitufda en N}N" : . 1a
*a*:N,N'-diciolohexiloarbodiimida. En el primer caso, por ejemp;p,
* ae h hierve en’ reflndo durante algun tiempo, por ejemplo 1‘;A3“f
’ftthoras, la materia de partida on exceso de tricloruro Iosté-
A;frico T en presencia o ausencia de nn disolvente orgénico.;:..
1 | Cuando se emplea,N,N‘~diciolohexil-carbodiimida,l”;w,t*
';ﬁ el cierre del anillo puede efectuarse, yor ejamplo, an dioiano

' 4‘3oﬁﬁ‘;‘ go diozano acuoso, ‘a temperatura ambiente o, a temperatura 11- f;
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 1§§:   
J ‘FVI";vpilo, ciclopentilo, ciclohexilo, renilo, 4-oloro-£en110,_if““"

e L 'nilo, ll-metoxi-fenilo, .4-etoxi-fenile, pentilo, 4-met11-ben-

'_‘geramente elevad&.;r"'

‘:?tflpesté materializado por hidr&geno y que se’ obtienen por. una
7[<de las modiflcaciones de procedimiento antes mencionadas,
w~u'pueden transformarse on azetidin-econas trisnbstituidas en
”,1“1,4 4,de la fonmula general I, por tratamiento, por ejemplo, -
5 m"con un haluro de alqnilo inferior, como ol yoduro de metilo, .;
V,hflel bromuro de etilo o ol yoduro de etilo, nn sulfato do :
?i:dialquilo, un haluro de. dialquilaminoalquilo inferior, .
”ﬂihaluro de (1~pirrolidil)-alqnilo, haluro de piperidinoal- e
”. quilo ) halnro de morfolinoalquilo, en presencia de hiarn-' »

. ro sédico, por ejemplo, ‘como agente fijador de &oido.

3 esti materializado por, yerbigracia, radicales met116; f. fj

' etilo;- pr0pilo, 1soprepilo, n-butilo, 1aobut110, ciclopro-”;;;~

b 7;4-met11-bencilo,.4~clorobencilo, 3,4.a1metox1-benc11o o
- f*beta-fenil-etilo, Ra, por radicales ciolopropilo, ciclo- Q;1

'ffiffcilo, ‘4=oloro-bencile, 3;4~d1met011-ben°11° ° b°”"’°“11‘*5-;A
'QJQtilo, y R3’ Por hidrégeno o el radical metilo, etilo,/fgﬁﬁ“
_n-propilo 0 n-butilo, isobutilo‘falile, metalilo, beta~di~,“
“.‘*°mét11anino-etilo, betandietilamin ;etile, beta-(l-pirro-:;;,w”
 43i11d11)~eti1°» beta-piperidino-etilo, beta-morfolino-etilo
l :;beta~d£met1lam1no~propil°g
“f?ﬁfbeta~piperidino-pr0911°» samna~dim°t11a”1“°“Pr°Pil°’-7:
;5?1:gamma-aiet11amino-propilo» sammaﬁ(l'Pir’°11d‘1)'P’°pii°’

;7gamma-p1peridino-propilo, gamma-morfolino-propilo,
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Los compnestos de la férmula general I en que R3

“Ea, los compneatos de la férmula general I, Rl

'..‘.A»-bromorenilo, 4-metoxi-fenilo, 4-etoxi~renilo, bencilo,

 penti1o, ciclohexile, fenilo, 4~cloro-fenilo, 4—bromo-fe-'fw

'beta-dieti1-am1no-prop11o




o  ~  : f7%m@ﬂgﬂ

: gamna-dimetilamino~beta-met11-prop1lo, gamma-dietilamino-

- . beta-met11-prop11o, gamma-(lopirrolidil)-beta-metil-propilo,‘
= gamma-dimetilamino-beta,beta-dimetil-propilo, gamma-piperidlno-
: beta,beta-dimetil-propilo, gamma~d1metilamino-n-butilo o |
l;-’ §£,;3;_gamma-dimeti1amino~nubutilo._L‘ ¢tu‘¢"?‘ :

Los ejemplos que siguan tienen por objeto aolarar

U con mayor detalle la preparacién de los nueves deri?adOs de

f‘ j-azetid1na a que se refiere eate 1nvento, sin 1mplioar 11m1- S

tacion para este. En diahos ejemplos, las partes signirioan ” '};}
E'LTffid§1 tf3partea en peso, y las. partes en peao ‘expresadas de prefarenoia
o ‘J';en gramos se rerieren a los valumanes como los gramos a 105 ’
‘f'oentdmetros oubicoa. Laa temperaturas estﬁn 1nd1cadas en . gra~f ¥ ’
:".'j“dos celsius. PR o
g gzygr.o L,

-‘Qfﬂiﬁﬁbw;’n?f ' A la solucién etérea de 0,6 moles aproximadamente

”de bromuro etilico de magnesio, preparada a base de 15 par-':
iﬂ?r tes de virutas de magnesio, 80 volumenes de. bromuro de etilo g
:ay 1500 volumenes ae eter dietilioo absoluto, se instilan’en - };19
H%*,;iel curso de 30 minntos,v con buena agitacion, 57,9 partes |

TL 20 _;.-.17"(0.3 moles) de éster: metinco del. 6.01do beta-fenn-beta-metu-__ .

?:.;beta-amino-propionico, mientras se mantiene la temperatura :i

: @del liquido reaccional a nnoe 5 por madio de retrlgeracién

'waiexterna. Terminada la adicion del ester, 80’ prosigue la agi-ulkrk

oontinua- i

;i¥ta°16n durante 2 a '3 horas & temperatura ambiente;f_
{i;cién se aﬁade, continuando 13 agitacién, una soluoion acuosa'ff
”ﬁ“:gfd ‘cloruro aménico a1 10%, para desoomponer el producto reac.z
_15jp1daa. Se. extrae con 6ter por dos veoes la cqpa acuosa ’.1.
“ ai'1os extractes etéreos se reunen oon la 0@9& eterea primitiva;¢

'*ﬂ;j];Las soluciones etéreas reunidas se lavan con agua 7 se; seoan




;'”""ane instila en el cnrso de 45 ninutos, con buena agitacién,;“~'“

"fjﬁfazetidin-a-ona, L pun

o aa un residuo oleoso, que se aolidifica después de malaxarlo

o pitar en benceno/eter de petréleo, se obtiene la 4-fen11-4-d'?w'
‘ .,metilazetidin-z-ona, de- punto de rusién 78-79 ; en forma de -

" f praparada a basa de 7,5 partes de" virutas de magnesio v 43 par-

1'tea de yoduro de metilo en 200 volumenes de ester absoluto,

'”';&cido beta-feni1-bata-eti1-beta-am1no-prop16ni°°» de puato’ "
| e ebulliciong 110 - 116°, miéntras se mantiene la ‘temperatu~ -
o ) tilacién, 8@ hierve la mezcla reaccional en rerlujo durante -

M' 2 horas. Despues de enfriar hasta alrededor de oA, se 1nst1-_l

"‘i?;;/al 5% y se agita el 1£qu1do reaooional a temperatura ambiente {;
T a0y _
o '.:‘;dos veces 82 1os extractos etéreos se reﬁnen con la capa etérea
'"'* fpr1mit1va. Despues de 1avar oon aolucion de- bisulfito sédico 'l”
‘/”;_al 10%, con acido clorhldrico diluido y, por ultimo, con lqu
lﬂ::agua, se aeca la solucién etérea sobre sulfato a&dicdf;vh; ;1
*'7zVez evaporado el disolvente, queda un residuo oleoao, que
h,;al eabo de cierto tiempo 9e solidifica formando nna masa 1
5? cristalina. Despuée de- disolver ¥ precipitar en una mazcla

ft‘fffde benceno y eter de Petr619°: se °bt1°n° EL) 4"fen11'4'et11-

;inooloroa.t.lwf-

N 1
‘aobre sulfato sédico. Despues de evaporar el disolvente, que-.if

con un poco de éter de petréleo. Despues de disolver y preoi-_,

'cristales 1ncoloros. R R S 7‘; : :'2419;4

Y la solucion etérea de yoduro metilico de magnesio,

1a solucion de 20,7 partes (= 0;1 mol) de ester metilico del o
‘ra entre’ Sy 10 por retrigeracién extenna. Tenminada la. ins-

lan lentamente 70 volumenes de nna solucion de eloruro améniee

durante 20 minntos mas. La cqpa acuoaa se aacude con éter por f

” de rusién 97 , en forma de cristales: -




22 7 partes (= 0,1 mol) de Aciuo beta4p-clero~

‘1renil)-beta-eti1-beta-amino-prop16nico se. digieren con 50 .

- "1volﬁmenes de .cloruro de tionilo. Terninada la reaccién, ?9 F%ﬁ”

o ﬁﬁv v  elimina en vacio el cleruro de tionile excedente y se suspen-}ﬁ
J.l:-de en 400 volumenes de benceno absoluto el olorhidrato bruto

"de cloruro de &cido beta—(pscloro-fenil)-beta-etil-beta-amino-g
'propionico. Se aﬁade la snspension, en pequeﬁas porclones,-a@iﬁ

%t la solucién hirviente de 38,2 partes (= 0,3 moles) de ametu-‘-"-
*; f1Q£Q}f;;an111na on 400 volumenes de benceno. Al oabo de L3 horas de |
"ui,ebullicién en reflujo, 8. deja entriar y se extracta con
}‘”, agua el clorhidrato de dimetilanllina originado. Lnego se

fu‘j]:elimzna de la oapa bencenioa la dimetilanilina exoedente por |

lavado con dcido clorh(drico diluido, y a continuacion se lava
Hﬁfi5§2;;7 con agua una vez més la oapa bencénica y se la seca sobre : 
B sulfato magnésico anhldro; nespues de eliminar el disolvente v

‘a presién reduocide,. queda un residuo oleoso, que pronto 88 o
ﬁn:solidifioa tormando una masa cristalina do color pardo. Des-

| w L'pués de disolver v precipitar por dos veces: en una mezcla . o
’f é§%i;i fde benoeno y 6ter de petroleo, se obtiene 4-(p-clero-fenil)-z;i
:)i”;;? 4-etil-azetid1n-2-ona en: forma de agujas recias 1ncoloraa,1;ifﬁ

'con punto de fuaion 960.

A una solucién eterea de yoduro metilico de magne-”*

}inaﬁif'f;fsio, preparada a base de 7,5 partes de magnesio y 45 partes -; 

”ff_mde yoduro de. metile en 200 volﬁmenes de éter absoluto, 86’

"'73.1nst11a oon buena agitacion y a unos 5° la soluci&n de 23 7

. putes (0,1 mol) de éster metiuco del écido beta-(p-mef.oxi- .
5 v:f.],fenil)-beta-retil-beta-amino-PWPiéni“’ e P“““ t, °bum"ﬂj

.fcionl 142 - 150 en 10 ‘volumenea de 6ter absoluto. Efectua- i



1.“5§

. mente con tuna solucidn de bisulfito sédico al 10%, &oido

- 100".

°i'; masa oriatalina amarillenta. Despues de disolver ¥ precipitar

. ref1ujo durante 5 horas y luego se la entria, centinuacion

ﬂse 1nst11a, a 0 y con agitacion energica, 1a eolucién de 10 B
‘ partes de cloruro amonico en 100 partes de agua ¥ se agita }';
5capa acuosa se sacude por doa vecea con eter y los extractos

_°etéreos se unen con 1a eapa etérea y e 1avan consecutiva-1'

'ﬂ;sodico, se evapora el éter. El residno oleoso 88 solidifica ”Mff

f;da la adicion del ester, sélhierve la mezcla reaccional en 7.)?5

el todo a temperatura ambiente durante 15 minntos méa.

clorhfdrico dilufdo y ague. Después de secar sobra sulfato

despues de malaxaoién con eter de petréleo, formando una

" en metanel dilufdo, se obtiene 4-(p-metoxi-ten11)-u-etil-azeafﬂn:

 :ag;1°5 °°mpnestos siguientesz‘:~~

“aﬁAtidin-a-ona an forma de crietales incoloros, de punto de } e

Bt f ¢f;rus16n 208%

‘ De manera anéloga se pueden preparar, por ejemplo,--" 

.- 4-fen11-4-1-prop11-azetidinsa-ona, de punto de fusi6n

w;}; 2@§g«mil

_-',..;

o 4-p-cloro-fen11-4-n-buti1~azetid1n-2-ona, de punto de ruaién‘”

‘ l e .

"”f';l 4-tenil-4-ciclopropi1~azetidin-2»ona,‘M-”ufiffwnu

”"'aufen11-4-c1clohaxil-azetiain-2~ona,

S , . » 113-115 5°

- 4-fenil-4-n-but11-azetidin~2aona, de punto de fusién
S Lo e 119-119,5 -
4-fen11~4~1-amil-azetidin-aeona, de. punto de fusion 8? - 88,5°

Lo v _— A 101 - 102°
4-ren11-4-a111-azet1din-a-ona, de punto de fusien 75,5 - 770
4'(5',4'~dim°t11‘f°nil)“4-etil-azet1d1n-g.ona,.4ym~

4-p~cloro£en11-4-met11-azet1din-2-ona, de punto de fusion o

‘o de punto de £u316n ]wT

qde Punto de fusj,on ‘ e




s
10y

- < 4=fenil-a-benoils
”"-2_- 4.ciolohexil-4~met1loazetidinua-ona:

T '1- 4 4-d1fen11-azet1din-2-ona, o |
. e - 3-metil—4-fenil—4-meti lnazeti din-a-ona’

‘EJEN P L 0

’ 4-et11-azetid1n-2~ona.

de hidruro aédico..Despues de calentar en reflujo dnranteu'"

zetidin-a-ona, : L P

de punxo de tusion f 65?%1%6?fg

‘de punto de ebullici6nl 5 185ij:f

A 18,7 partes (0,1 mol) de 4-fen11~4-alil-azetidin';

2~ona, disueltos en 400 volumenes de tolueno, se aﬁaden con

- agitacion ya temperatura ambiente, en. varias porciones, o
3 partes (0,13 moles) de hidruro sédico. Se oalienta la mez-
"cla en reflujo durante 2 horas, se la enfria Iuego con agua “-?

helada, 86 1nst11an, prosiguiendo 1a agitacién, 17,8 partes ”

~de’ bromuro de n-butilo y se continua agitando todav{a una
hora en reflnjo.,' continuaci&n ae agregan 100 volumenea

de dimetilformamida y se calienta otra vez durante una hora

con. agitacion y en r°f1u3°- Daspuég del enfriamiento, se. de-,’”

,”i canta -del hidruro sédico excedente que aceso exinta ¥ se

lava por tres veces con agua 1a oapa toluenica, .80 la seca .

sobre sulfato eédioo y se destila a presién reduoida. Se 5'7

e w N L‘:_.
obtiene asi la l-n-butil-#-tanil-#-alil-azeitidin-2~ona, en 4;7
forma de aceite incoloro de punto e’ ebulliciono 0 137~158 ;' ‘

De manera an&loga ‘8@ obtiene la l-metil-u-fenil-

””f?,f[;"; 19,55 partes (0,1 mol) de 4-(p~cloro-tenil)-4-;;,;:~;"
metil-azetidin-a-ona se disueIVen en 580 volumenes de tolue-f §

no absoluto y se tratan, agitando, con 3 partee (0 13 molesfii{
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3 E“.'

wﬁz horas haﬁa ebullicion de henfriar hasta temperatura am-;.ﬁ

'iE:tbiente, se 1notilan i5;7 partes de bromuro de alilo?co agiK "
:Vicion, 3. se hierve la mezcla en reflujo dnrante 1 hora tédd&f
T;QA continuacion ee agregan 100 volumenea de dimetilformémlda
;fi_y se prosigue la ebullicién en reflujo durante otra hora mﬁs
':j Despues del enfriamiento, se decanta del hidruro sédico no'ﬂ
'jireaccionado y se lava 1a capa toluénica por tres veces oon"

.']agua, se la seca sobre sulfato sédico y se la destila des-

'a“{'puee de eliminar el disolvente bajo presion reducida. Se ;* ;¢”5

BRI sI'EM P L’o\ z,\

"V‘queﬁae poroiones. Despues de-. ‘dos horae de ebullicion en re- S

m*“ Q fag1tac1on 19 partes (0,13 moles) de cloruro de. bete-piperi-_‘”

;wﬁf_dino—etilo y seguidamente se nierve el todo en rerlujo duran-

4 ‘ﬂifte otra hora més. Luego se aﬁaden 200 volumenee de dimetll-

"f[formamida ¥y 8e calienta el tode en reflujo durante otra hora

‘ ;no reaccionado, se lava la soluoion toluénica con solucion .
”Fplacion, se fracciona en vacio el residuo oleoeo, con lo

q?i,lliclono 2 162-164 .”,p;w

obtiene la 1-a111-4-(p-cloro-fenil)-4-met11-azetidin-2-ona, |
'f 'en forma de aceite incoloro de pnnte de ebulliciono 3 127-129ol

17,5 partes (o 1 mol) de 4-fen11-4-et11-azetm1n-,f‘
f.2-ona se disuelven en 400 volumenes de tolueno absoluto Y

86 tratan, agitando, con 3,0 partes de hidruro sédico en pe-- .

- flujo y de’ refrigerar hasta alrededor de 5°, se 1nstilan con i”

. todavia. Despues de enfriar, se decanta del hidruroe sodico R

”j de carbonato potasico concentrada y ‘se seca sobre carbonato

“"potésico anhidro. Después de 3eparar el diSOIVente por deati-‘

{:'que se. obtiene 13 1.(beta-p1per1dino~etil)-4~fenil-4-et11-'m T

'azet1d1n~2~ona en forma de aceite incoloro de punto de ebu- p o

" De manera anéloga se obtiene la l-(gamma-dimetil-;_




ifde ebulllcion 4 128-150 o

.0y
La 1nva;c16n,i

dentro de s esencialidad, puede ser’ ;1'f"

'_fdesarrollada en otras formas de realizaoion que difieran

G

',,;detalle de;laiindicada & titulo de ejemplo, a:las oual

NP

Qalcanzaré 1gualmente la proteooién que ae recabax’Podré,

loé medios y aparatos m&s adeouadoé,-

x pues, realizarse cd

J"por quedar todo ello comprandido dentro del espiritn ae“

't"-iVlas reivindicacionea.,;




- en. la que -

15. - Ry

2\
/

significa un radical hidrocarburo, que puede_[ ﬁ'

- estar substituido por halogeno y/o alcoxi en
‘; w nucleo arom&tico ocasional, ‘  .,, )
;T s1gn1fica un radical cicloalquilo 0 un radicalN
’”i?arilo 0 aralquilo eventualmente substituidol
iajpor halogeno o alcoxl,'"; f o | 'i
-fsignlflca hidrogeno, un radical de alquilo 0 |
'"“”alquenllo inferior’ o un’ radical de dzalqnilaml-'

 noalqui1o inferior cuyos. radicaleo alquile’ ’

::pueden eotar unidos entre s1 directamente g
e “ por medio de oxigeno, y -

significa hidr6geno o un radioal de alquilo

‘:Mﬂinferior,




@“ien Que R3 : significa un’ radioal correspondlente a la defini
o cion dada para R3, con excepcion de nidrogeno, en presencia
de. un agente fijador de acido.x.' ‘ L

2. Procedimieato en conformldad con lo definido enw

Cs0. la relv1ndlcacion l, oaracterizado por ol hecho de que. se ;;;"
trata un ester, en particular un ester alquilico inferior,
.‘de un acldo aminocarbolelco de la formula general IT con
'n‘tun haluro alqu{lico de. magnesio iuferlor, en un disolvente

de tipo etéreo, y del producto inmedlato de 1a reaccion se &

"- ]5§5;§f;?4'pone en libertad el compuesto de la férmula general I.i; :ii

5. Procedimlento en conformidad con 10 definldo
Mf:.en la reivindicacion 14 caracterlzado por el hecho e que se-

ﬁ-ftrata un haluro de un écido aminoca»box1lico de la formula




ticular el

‘”oon una base orgénica terclarla.

e .»ig'ﬂ?f : 4. Drocedimlento nara 1a prenaracion de nuevoS'

”TV}t T 4;7“ deerivados de avetidina.'ﬁ{fiv

Segun se describe y relvindica’en_la presente memori 
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