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MEMORIA DESCRIPTIVA

La 2-dehidro-eme tina representa un destacado 

agente quimioterapóutico para e l  tratamiento de la  amebia- 

s is  y la  b ilh a rz ias is . Se obtiene, por métodos conocidos, 

en forma de una mezcla estereoisomérica que, además de la  

2-dehidro-emetina (fórmala I  que sigue, donde R es hidró­

geno), contiene la  2-dehidro-isoemetina (fórmula I I  que 

sigue, donde R es hidrógeno).
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En estas fórmalas, e l  substituyante R puede representar 

hidrógeno, ac ilo  o carbalcoxi.

Si lo s  compuestos de estas fórmulas representan . 

raoematos, únicamente se expone la  configuración 

5 . r e la t iv a  en los  dos centros asimétricos, 11b y 1 *.

Del mismo modo, s i la s  fórmulas anteriores represen­

tan compuestos ópticamente activos, abarcan entonces 

también sus antípodas.

-? *

10 .

15.

20.

Estos estereoisómeros pueden separarse unos de 

otros con fa c ilid a d . Los resultados de los ensayos quimio- 

terapéutloos han demostrado que solamente la  2-dehidro- 

ametina ( 1 ) posee la  actividad deseada, mientras que la  

2-dehidro-isoemetina ( I I )  es inactiva. Para obtener un 

mayor rendimiento to ta l de la  substancia aotiva, es por 

lo  tanto deseable convertir la  2-dehidro-isometina ( I I )  

en 2—dehidro—emetina ( I ) .  EÍ ob jeto de este invento es . 

proporcionar esta conversión.

El invento que aquí sé expone proporciona un 

procodimiento para la  conversión de la  2-dehidro-iso- 

émetina ( I I )  en 2-dehidró-emétina ( i )  que comprende e l  oxidar

la  2-dehidro—isoemetiña con una sal mercúrica y a continua­

ción e l reducir e l  producto de oxidación as í obtenido.

Se sabe que la  emetina tratada con acetato mer­

cúrico en solución de ácido acético se convierte en un
25
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producto de oxidación que se llama "rubremetina" y  que 

tiene la  fórmula siguiente:

5.

10 .

15.

20.

I I I

Como resu lta evidente, esto compuesto posee una 

estructura hexacíclica* complicada y, además, no puede re- 

. convertirse en emetina por ningiin mótodo conocido. Era de 

25, esperar, por lo  tanto, que la  correspondiente oxidación 
en la  serie dehidro-emetínica conduciría a un producto de 

oxidación semejante, no pasible ya de reconversión a dehi-



áro-emetina. Inesperadamente, no ocurre as i. Al contrario, 

por e l proce dimiento de este invento la  2-dehidro-i soeme- 

tina  da un producto do oxidación (fórmala IV , más adelante) 

que puede ser reducido fácilmente a la  substancia dehidro- 

5. emetinica deseada.

El tratamiento de un compuesto de la  fórmula I I  

con una sal mercúrica por e l procedimiento de este invento 

destruyo e l centro asimétrico en e l  átomo de carbono 11b, 

mediante deshidrogenación, con lo  que se obtiene un pro- 

10 . ducto do oxidación, más particularmente un compuesto t r is -  

dehidro-emetínico, que contiene un catión de la  fórmula 
siguiente:

25
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donde R se e lig e  en e l grupo constituido por hidrógeno, 

acilo  y carbalcoxi.

El catión trisdehidro-emetinico está represen­

tado por la  fórmula IV anterior en que R es hidrógeno.

E l anión dél compuesto trisdehidro-emetinico de 

la  fórmula IV  es la  porción aniónica de un ácido orgánico 

o inorgánico. Aniones de esta índole son, por ejemplo, e l  

anión de lo e  ácidos inorgánicos como los  ácidos haloh idri- 

oo s, e l ácido per d ó r ico  y análogos, o de ácidos, orgánico á 

ta les  cpmo e l  ácido acático, e l  ácido oxálico o análogos.

De preferencia é l anión debe sor e l  de un ácido que no de­

grade la  estructura catiónica. So p re fiere  especialmente 

e l anión cloruro.

La expresión "a c ilo "  ta l  como aquí se usa signi­

f ic a  especialmente las  mitades carbonilioas de los ácidos 

carboxilicos, por ejemplo radicales alcanoólicos como e l 

alcanoilo in fe r io r  y radicales a ro ilico s  como e l benzoílo. 

Asimismo, la  expresión "carbalcoxi" comprende las mitades 

ta les  como lo s  radicales do carbalcoxi in fe r io r , por ejemplo 

carbetoxi.

Por reducción de la  trisdohidro-emetina de la  

fórmula IV se obtiene una mezcla de una 2-dehidro-cmetina 

( I )  y una 2-dohidro-isoemetina ( I I ) .  Con e l f in  de a is la r 

de la  mezcla de 2-dehidro-emetina ( I )  y 2-dehidro-isoeme- 

tin a  ( I I )  la  2-dehidro-emetina, se puede separar la  mezcla 

estereoisomórica, lo  cual puede llevarse a cabo, por ejem­

p lo , por cris ta lizac ión  fraccionada de las  bases o de sus 

sales con ácidos orgánicos o inorgánicos.
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Además de la  2-dehidro-isoemetina, pueden some­

terse también a i procedimiento de oxidación y consecutiva 

reducción de este invento sus derivados N -ac ilicos  o N-car- 

balcóxioos (é s  decir, lo s  compuestos de la  fórmula I I  en 

que R es ac ilo  o carbalcoxi). Tales compuestos N-substi- 

tuídos pueden prepararse con fac ilid ad  a p a rtir de la  

2- dchi dro-i soamotina por reacción con un agente acilantc 

apropiado. Se obtienen, por ejemplo, derivados de N-alca­

no! lo in fe r io r  mediante reacción de 2-dehidro-isoemetina 

con un haluro o anhídrido de alcanoílo in fe r io r . Una caso 

ilu s tra tivo  es e l do la  N-ace t i  1- 2-delii dro-i so e me t in a , que 

puede prepararse por reacción de 2-dohidro-isocmetina con 

anhídrido acético. Otras mitades ¿ c ilic a s  apropiadas están 

representadas por lo s  grupos a ro ílico s , por ejemplo e l ben- 

zó ilo . La N-carbalcoxi in ferior-2-deh idro-isoemetina puede 

prepararse por reacción de 2-dehidro-isoometina oonun halo- 

formiato de a lqu ilo in fe r io r , corno por ejemplo e l  c lo ro fo r- 

miato de o t i lo .  En otra modalidad, la  2-dehidro-isoeas tina  

puede oxidarse primeramente por e l  método do este invento.

El producto de oxidación asi obtenido puede luego N -ad iarse 

o N -carbalcoxilarse, y los  compuestos así obtenidos redu­

cirse después por los métodos que más adelante se exponen.

Se obtienen así en uno y otro caso (es  decir, adiando o 

carbalcoxi?ando antes o después de la  oxidación) N -a c il-  

o N-carbalcoxi-2-dehidro-caetina.

Después de realizada la  secuencia de oxidación 

y reducción, es conveniente elim inar e l substituyante N,



lo  cual puede lograrse, por ejemplo, mediante h id ró lis is  

ácida. Así, la  N-acctil-2-dehidro-cnctína obtenida por e l

1 0 .

15.

20y

procedimiento expuesto antes puedo ser convertida en 2-dc- 

hidro-emetina, por ejemplo hirviéndola en Ácido clorhídrico 

diluidos Eu e l  caso de que la  operación se desarrollo pasando 

por un derivado N-bcnzoílico, la  mitad benzoílica puedo ser 

convertida en una mitad bencílica durante la  etapa de re- 

duooión efectuada según e l  método del invento que aquí se 

expone. Esto ocurre, per ejemplo, cuando la  reducción se 

rea liza  con un agente reductor como e l hidruro de l i t i o -  

aluminio. La mitad bencílica puede sór eliminada subsituien- 

temente por h idrogenólisis en presencia de un catalizador 

do hidrogcnación se lectivo , ta l cono carbón paladeado en 
solución do ácido acético.

El anión de la  sal mercúrica que se emplee puede 

ser inorgánico u orgánico. Además, puede ser e l anión de 

un ácido fu erte  o e l anión de un ácido débil. De preferen­

cia la  sal mercúrica usada debe ser una que resulte soluble 
en e l metRo de la  reacción.

Una sal mercúrica especialmente ú t i l  como agente 

oxidante en la  primera etapa del procedimiento de este in­
vente es, por ejemplo, e l acetato de mercurio. También son 

aptas las sales mercúricas de otros ácidos, como por ejem­

plo e l  n itrato de mercurio, así como los compuestos com­

p le jos de sales mercúricas oon ácido etilen-diam in-tetra-
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acético. El empleo del acetato de mercurio en ácido di­

luido, por ejemplo áoido acétioo acuoso, es -

particularmente ventajoso. La reacción se desarrolla a 

temperaturas elevadas, de preferencia entre Unos 30<* y unos 

$. 60*. El acetato mercurioso, por ejemplo, que ae precip ita

después de. la  oxidación, puede separarse y regenerarse con 

fac ilidad  para voly arlo a convertir en acetato mercúrico. 

Antes de la  reducción conviene eliminar los residuos de sales 

de mercurio que se hallen en la  solución, lo  cual puede 

10. efectuarse apropiadamente introduciendo sulfuro de hidrógeno 

en la  solución de ácido.

El producto do oxidación de la  2-dehidro-iso- 

emetina (fórmula IV anterior)., asi como sus derivad) s N- 

ac ilicos  o N-carbalcóxicos, se aíslan ventajosamente des- 

15. pués de la  oxidación en forma de sales de ácidos fuertes 

orgánicos o inorgánicos. Como ta le s  cabe usar ácidos inor­

gánicos fuertes comunes, por ejemplo e l  acido dorh ídrloo , 

e l  ácido bromhidrioo, e l ácido perclórico o análogos, o 

ácidos orgánicos fuertes comunes, por ejemplo e l ácido 

20. oxálico o análogos. De preferencia e l ácido usado debe ser 

uno que no degrade la  estructura catiónica de la  triB -de- 

hidro-enetina. Se prefiere en especial e l  áoido clorh í­
drico.

25.
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Se ha comprobado que las trisdehidro-emetinas 

de la  fórmula IV anterior se descomponen a l ser calentadas 

en solución acida o alcalina. Por consiguiente es importante 

ejerder un estr ic to  control durante la  elaboración del pro- 

5* duoto de oxidación, para asegurarse de que no se calienta 

la  trisdehidro-emetina por tiempo innecesariamente prolon­

gado. Conviene ev ita r las temperaturas de más de 60"C.

En la  segunda etapa del procedimiento de este 

invento se someten a reducción los productos de oxidación 

10. de la  fórmala IV. Agentes ds reduoción apropiados son, por 

ejemplo, los hidruros metálicos alcalinotÓrreos, lo s  R i- 

druros metálicos de metal alcalino (para mayor convenien?- 

cia en un disolvente apropiado) como e l  hidruro cá lc ico , 

los hidruros bóricos de metal alcalino o los  hidruros de 

15. aluminio y  metal a lca lino, en particu lar e l  hidruro bórico 

de sodio. La elección de un medio disolvente apropiado de­

pendo de la  solubilidad del agente reductor, de la  subs­

tancia que se reduce y asimismo del producto de la  reduc­

ción. Disolventes apropiados son, por ejemplo, e l agua o 

20. los disolventes orgánicos, ta les  como o l dioxano, e l  te tra - 

hidrofurano, la  dimetilformamida y los alcandés in ferio res , 

por ejemplo metanol, etanol o análogos. Con frecuencia es 

ventajoso emplear un disolvente orgánico en un medio acuoso. 

Sumamente apropiado resu lta efectuar la  reduoción en metanol 

acuoso. La reducción puede eiedtuarse también en atmósfera 

de hidrógeno, en presencia de un catalizador de hidrogena-?

25.



-  11

c i6n, por ejemplo óxido de platino, platino, paladio, n í­

quel Raney o análogos, para mayor conveniencia en solución 

alcohólica y a temperatura baja. Como norma, si esta pre­

sente un substituyante N, debe eliminarse por h id ró lis is  

5 . consecutiva s i so desea que e l átomo do nitrógeno del 

an illo  isoquinolínioo está insubstituído en e l producto 

fin a l.

Las bases obtenidas después de la  reducción apa­

recen en forma de mezclas isoméricas de 2-dehidro-emetina 

10. y 2-dehidro-isoemetina (o sus derivados N -acílicos o N-car- 

balcoxicos), las cuales pueden separarse por mito dos cono­

cidos, por ejemplo mediante crista lización  fraccionada, 

para mayor ventaja pasando por sus sales (lo s  oxalátos 

son particularmente apropiados para este f in ) ,  en 2-dehi- 

15. dro-emetina y 2-dchidro-isoemetina (o sus derivados N-ací- 

lic o s  o N-carbalcoxícos). La 2-dehidro-isoenetina así ob- . 

tenida puede luego sor convertida en 2-dehidro-emetina 

sometíindola de nuevo a l método do esto invento.

En o l método de esto invento cabe emplear mate- 

20 . r ía le s  de partida tanto racómicos cono ópticamente activos. 

Cuando se emploa un Raterial do partida racómico, e l race- 

mato, obtenido después de la  oxidación y  la  reducción puede, 

si so desea, sor soparado en sus enantióaeros.

Los ejemplos que siguen ilustran esto invento 

. pero sin lim ita rlo . Todas las temperaturas están expresadas 
on grados centígrados.

25
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EJEMPLO 1.

80 g de 2-dehidro-i soeme tina  racémica se d iso l­

vieron en 3,2 l i t r o s  de ácido acótico acuoso a l 10% y se 

mezclaron con 250 g de acetato mercúrico, y la  solución 

resultante so mantuvo durante 15 horas a 40". El acetato 

mercurioso que se produjo fuá separado por filtra c ió n , e l 

exceso de sal mercúrica fuá eliminado en forma de sulfuro 

y la  solución filtra d a  fuá concentrada a 40" (temperatura 

del baRo) en vacío . Con ácido clorhídrico metanólico se 

convirtió e l  producto residual en su clorhidrato y se 

cr is ta lizó  este, a temperatura ambiente, en metanol/áter.

Se obtuvieron asi 80 g de clorhidrato de oloruro de t r i e -  

dehidro-emetina, de punto de fusión 176-178". El tra ta­

miento de la  solución metanólica del clorhidrato con ácido 

perolórioo acuoso a l 60% dió diperolorato de t  risdehidro- 

emetina, de punto de fusión 162- 163"; máximos de absorción 

u ltrav io le ta  del clorhidrato en alcohol a 232 (espaldón),

285 y 365 milimicras, 9 =  23. 200 , 18.300  y 15.800.

Una solución de 4,4 g de hidruro bórico de sodio 

en 25 cc de agua se añadió, en e l curso de 15 minutos y 

refrigerando a 20- 25" , a una solución de 15 g de clorh i­

drato de cloruro de trisdehidro-emetina en 150 cc de meta- 

nol. Se agitó  durante 2 horas la  mezcla así formada, se 

eliminó e l metanol en vacio, se extrajo e l  residuo con 

cloroformo, se concentró hasta . sequedad la  solución cloro-
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fórmica, se d iso lvió  e l  residuo asi obtenido en 50 cc 

de metano 1 y ge le  añadieron 4,9 g de ácido oxálico an­

hidro. Después de reposo durante la  noche a 5°, c r is ta li­

zaron 7,75 g de 2-dehidro-igoometina racémica en forma de 

su oxalato ácido, de punto de fusión 176-178". (Esta subs­

tancia era idéntica en todos sus aspectos a una muestra 

auténtica; se la  puede someter de nuevo a las etapas de 

oxidación y reducción de este invento) . Después de eliminar 

por filt ra c ió n  e l  oxalato bruto de la  2-dehidro-isoemetina 

racómica, se concentré, e l f i lt ra d o  en vac io , A continuación 

se d iv id ió  e l  residuo entre hidróxido sódico acuoso y cloro­

formo. La solución de cloroformo, después de concentrada, 

dió un residuo constituido por 7 ,6  g de base 2-dehidro- 

emetinica bruta. Esta fué di suelta en 50 cc de metanol al 

80% y a esta solución se añadió, en lig e ro  exceso, ácido 

clorhídrico metanólico 8-n. A la  solución resultante se 

añadió éter hasta in id  arse turbidez, y luego se dejó la  

dispersión en reposo durante la  noche a 5". Como resultado 

se obtuvieron 5,6  g do diclorhidrato de 2-dehidro-emetina, 

en forma de un hidrato fundente a 245-247" (descomposición), 

idéntica en todos loa áspe otos a una muestra auténtica. El 

filtra d o  contenía una mezcla del clorhidrato de 2-dehidro- 

isoemetina y 2-dehidro-emetina. Repitiendo e l método de 

separación antes expuesto se obtuvieron otros 2,05 g de 

oxalato de 2-dehidro-isoemetina y 0 ,4  g de di clorhidrato 

de 2-dehidro-emetina.
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EJEMPLO 2 .
Se disolvieron en 150 oc de ácido acético acuoso 

a l 10% 2^6 g de N-acetil-2-dehidro-isoemetina racémica 

(punto de fusión, 153-154°). A esta solución ge añadieron 

6 ,4  g de acetato mercúrico, y se agité la  mezcla durante 

12 horas a 40" en atmósfera de nitrógeno. Después de acabar 

la  preparación de la  mezcla reaccional conforme a l método 

descrito en e l  ejemplo 1, se obtuvo perclorato de N -ace til-  

trisdehidro-emetina, que después de recrista lizado en meta­

no 1/éter fundió a 233-234° y presenté máximos de absorción 

u ltrav io le ta  en las 232 milimicras (espaldón), 268 milimicras 

(espaldón), 282 milimicras y 367 milimicras.

El perclorato de N-acetil-trisdehidro-emetina 
puede prepararse también por e l  método siguiente: Se dejan 

en reposo durante 20 horas, a temperatura ambiente, 3 g 

de clorhidrato de cloruro de trisdehidro-emetina en 20 cc 

de piridina y 12 cc de anhídrido acético, Luego se concen­

tra  en vacío esta mezcla reaccional y se disuelve e l re s i­

duo en ácido clorhídrico diluido. A continuación se extrae 

con oloroformo. El residuo db tenido después de concentrar 

la  solución cloroíórmica está constituiído por cloruro bruto 

de N-acetil-trisdehidro-emetina. Este producto bruto es 

disuelto en metanol, y por adición de ácido perclórico se 

le  convierte en su perclorato, Se obtienen así 2,85 g de 

perclorato de N-acetil-trisdehidro-emetina, que es idéntico 

a l producto obtenido por e l  procedimiento que se ha expuesto 
inmediatamente antes.
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Una solución dé 0,5 g de perclorato de N -a ce til-  

t r i  sdehidro-emet ina racémica en 5 oo de dime tilíormamid a se 

agregó en e l  curso de 20 minutos a una solución de 0,5 g 

de hidruro bóricode sodio en 2,5 ce de agua. Hacia e l 

f in a l de la  reacción se añadieron 0 ,2  g más de hidruro 

bórico de sodio. Se agitó la  mezcla reacciona! durante 

1 1/2  horas más y luego se la  trató con hidróxido sódico d i­

luido y se la  extrajo con cloroformo. El residuo d e l ex­

tracto cloro fórmico se c r is ta lizó  fraccionadamente en me-.

^  tanol. Se obtuvieron así 0,15 g de K -a ce t il-2-dehidro-

emet ina racémica, fundente a 188° , y luego 0 ,1  g de N -a ce til-  

2-dehidro-isoemetina racémica, fundente a 150° , ambas idén­

ticas a los materiales auténticos.

Se obtuvo 2-dehidro-emetina racémica de la  N-ace- 

t i l - 2-dehidro-emetina racémica por h id ró lis is  efectuada, 
por ejemplo, tratando e l compuesto N—acetilo  en re flu jo , 

durante 4 horas, con ácido clorh ídrico acuoso a l 20%. Por 

e l  procedimiento convencional de acabado y la  c r is ta liza ­

ción pasando por e l  oxalato se obtuvo 2-dehidro-emetina 

racémica. Antes de la  separación de la  mezcla que eontenía 

N -a ce til-2-dehidro-emetina racémica y N -a ce til-2-dehidro- 

i  soeme tina  racémica se efectuó también la  saponificación 

del grupo N -ace tilo .

25
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EJEMPLO 1.

A una solución de 2,39 g de 2^dehidro-iso- 

emetina en 50 oc Ae ácido acético a l 10% se añadieron 3,64 

g de ácido N ,N ,N' ,N' -tetraacético  de e tilendi. amina di sódica 

y 3,08 de acetato mercúrico. La mezcla resultante se ca- 

lentó luego durante 2 1/2  horas a 40° y se concentró en vacío  

a temperatura de baño María de 40° .  A continuación se re­

cogió e l  residuo en etanol y se le  trató con ácido c lor­

hídrico a lcohólico. Se eliminaron por filt ra c ió n  las  sales 

insolubles de mercurio y se trató e l  f i lt ra d o  con é ter, 

después de lo  cual cr ista lizaron  1 ,2 5  g de clorhidrato de 

cloruro de trisdehidro-emetina.

EJEMPLO 4.

A una solución de 2,39 g de 2-dehidro-isoenetina 

en 100 cc de agua y 1,05 cc de ácido n ítr ico  a l 65% se 

añadieron 8,5? g de n itrato mercúrico. Se calentó la  mez­

cla  resultante durante 20 horas a 40° y se obtuvo asi n i­

trato de trlsdehidro-emetina.

20 .
EJEMPLO 5. ' .

Se disolvieron en agua 0,5 g de dibromhidrato 

de ( - ) - 2-dehidro-isoemetina, y e s ta  solución se á lca lin izó  

con hidróxido sódico y luego se extrajo con cloroformo. Se 

25. evaporó e l  cloroformo y la  ( - ) - 2-dehidro-isoemetina asi 

obtenida se d isolvió  en 25 oc de ácido acético a l 10% y



se Calentó con i ,¡6 g de acetato mercárico durante 15 horas, 

a 4-0°. Después de acabar por e l método que se ha descrito 

en e l  ejemplo 1 , se d ia lvió  e l  producto de la  reaccién en 

15 cc de metanol y  se traté la  solución con ácido percló- 

5. rico  a l 60%. Cristalizaron 0,45 g de diperclorato de 

(4-)-trisdehidro-emetina, que después de recrista lizac ión  

en acetona/éter fundió a 170—171°} ** 448°. (0,1^ en

metanol). .

.i * *



N O T A

Descrito e l invento se declaran nuevas y de propia 

invención las siguientes reivindicaciones, con prioridad de la  

demanda de patente suiza NB 1885/62 del 16 de febrero de 

1^962'.i " .

1 . Procedimiento para conversión de 2-dehidro-

i  so eme tina en 2-dehidro-emetina, caracterizado porque com­

prende e l  oxidar 2-dehidro-isoemetina racémica u ópticamente 

activa, o derivados N-acilados y N-carbalcoxilados de e lla , 

con una sal mercúrica, e l  reducir e l producto de oxidación 

asi obtenido, e l  a is lar la  deseada 2-dehidro-emetina raóómica 

u ópticamente activa o gu derivado N-acílado y N-carbalcoxi- 

lado de la  mezcla estereoisomórica constituida por la  2-dehi -  

droemetina racómica u ópticamente activa y la  2-dehidro- 

isoemetina o sus derivados N-acilados y N-carbálooxilados, 
y, si se desea, e l separar los racematos en sus cnantióme- 

ros y, s i se desea, e l  eliminar e l grupo ac ilico  o carbal- 

cÓxioo.

2. Procedimiento conforme a lo definido en la  r e i­

vindicación 1 , caracterizado por e l  hecho de que comprende 

e l oxidar la  2-  de hl dro - i  so eme t ina, e l a d ia r  o oarbalcoxi- 

la r e l  producto de la  oxidación y e l reducirlo luego.

3. Procedimiento conforme a lo definido en la  r e i­

vindicación 1 , caracterizado por e l  hecho de que la  sal
20
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mercúrica es e l  acetato mercúrico.

5.

4 . Procedimiento conforme a lo  defin ido  en las r e i­

vindicaciones 1 a 3 , caracterizado por e l hecho de que la  

reducción se efectúa con e l uso de hidruros metálicos alca- 

linotúrreos o hidruros metálicos de metal a lca lino .

10.

5. Procedimiento conforme a .lo  definido en la  r e i­

vindicación 4, caracterizado por e l hecho de que e l agente 

reductor es e l hidruro bórico de sodio.

15.

6 . Procedimiento conforme a lo  definido en las  r e i ­

vindicaciones 1 a 5 * caracterizado por e l  hecho de que com­

prende e l  oxidar 2-dehidro-isoemetina o N -a ce til-2-dehidro- 

isoemetina con acetato mercúrico en solución de ácido acé­

t ic o , formando asi triadahidro-cmetina o N -ace til-tr isd c - 

hidro-emetina, y e l reducir consecutivamente e l compua sto . 

asi formado.

20  ̂ Procedimiento conforme a lo  definido en la  r e i­

vindicación 6 , caracterizado por e l  hecho de que la  reduc­

ción se efectúa empleando hidruro bórico de sodio en meta- 

ncl acuoso.

25



8. Procedimiento pera conversión de 2-dehidro- 

isoametina en 2-dehÍdro-emetina.

Segdn se describe y reivindica en la  presente memoria 

que consta de veinte páginas foliadas y escritas a máquina 

5^ por una sola de sus oarae

Madrid, a 15 de febrero de 3R963*'

F. HOFBMANN̂ IA ROCHE & CO. A.G^

P?' ^

JAMBNEKNMEMUáB
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