Caso 5/272

PATENTE DE IWNVENCION
a favor de:
DR. KARL THOMAE G.mebsH., de nacilonalidad slemana, residente
en Biberach an der Riss (Rendblica Federal Alemans), por:
"PROCEDIMIEHTO PARA LA OBLENCION DE HUEVOS SEUDCINDOLES SUSTILUL
DOS BASICANENTE",

Memoria deseriptiva

La presente invencidn concierne a un procedimiento para la
obtencidr de nuevos seudoindoles sustituldos bésicamente, de la

férmla general
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asi como de sus sales, con dcidos inorgénicos u orginicos fi-

giolbgicamente tolerables.
En la férmula anterior, revresentan

R1 un gruno metilo o un resto de Ffenilo,

R, un dtomo de hidrdzeno o de halégenoc, un grupo alguilo o
alcoxi inferior,

R3 unl grupo elguilo inferior o un resto de fenilo cue puede
eventualmente estvar sustituido por dtomos de halégeno o gru
pos alquilo o alcoxi inferiores,

R un resto de alguilo o de alquenilo inferiow,

s}

5 un resto de alquilo inferior que, eventualmente, estd susti-
tuido por un resto de cicloalquilo, que a su vez puede, de
desearse asi, contener grupos alquilo o alcoxi inferiores,
un resto de alquenilo de cadena recta 0 ramificadsa, even-
tualmente sustituido en el haldgeno, un resto de aralquilo
0, juntamente con R4 y el dtomo de nitrbgeno, un anillo

heterocfolico saturado o parcialmente saturado, que puede

eventualmente estar interrumpido por otro heterodtomo m/o

puede estar sustituido por un resto inferior de alguilo o

un resto de fenilo que ovuede eventualmente contener grupos

hidrox{licos, dtomos de halbgeno o grupos inferiores alqui-

lo o alcoxi,

A un resto de hidrocarburo alifético bivalente de cadensa recta

o ramificada con 2-4 4tomos de carbono,
Segin la invencidn, los nuevos compuestos son obtenidos

por ciclizacién de una fenilhidrazona de la £érmuls
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donde R1 a R5 y A tienen los significados indicados anteriormen-
te, en presencia de un agente de condensacidn que provoca sepa-
racién de amoniaco.

La ciclizacibén se verifica a temperaturas comprendi&as en~
tre 50 y 1802 C,, y preferiblemente a temperaturas entre 80 y
1602 C. even%ualmente en presencia de un disolvente orgénico.
Gomé agentes de condensacidn que provocan la separacién de amo-
nigco son de considerer el trifluoruro de boro o catalizadores
dcidos, como dcido sulfirico, &cidos hidrohalogénicos, dcido
polifosférico o cloruro de einc, o halogenuros de metales pesa-
dos, como cloruro cuproso, cloruro de niguel o ecloruro ferroso.
Como disolventes, se emplean convenientemente disolventes pola~-
res, como alcoholes, por ejemplo metanol, etanol o butanol,
glicoles o 4cidos grasos inferiores, como &cido acético. Ouan-
do se emplean disolventes no polares, como cloroformo o benceno
los rendimientos resulian inferiores.

Las fenilhidrazonas de la Pérmula II empleadas como mate-
rias primas son obtenidas por métodos corrientes, por ejemplo
segin Houben-feyl, Meth.d.Org. Chem. , tomo VII, parte I, pdginas
461 y siguientes (1954). Asi, por ejemplo, e obtiene de la si-

guiente maners la 1-dimetilamino-3-fenil-pentenona~(4)~fenilhi-

drazona:
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Se disuelven en 200 cm3 de tolueno 120,0 g de '1-dimetilam_i_
no-3-fenil~-pentanona-(4), se le afiaden 64,0 g de fenilhidraci-
na y, previa adicién de 1 om3 de solucibn saturada de cloruro
de hidrdgeno, se hacen hervir en éter, a reflujo, duranie 2-3
horas, separdndose en un separgdor ls cantidad previsia de
asua. Previa destilacidn del disolvente, se fracciona el resi-
duo en vacio; p.e. 0,07 = 1';7-179? Cey Pofe = 60{2 C., rendimien—

$0 : el 89% del rendimiento tebrico.

Por el mismo procedimiento se obtuvieron, entre olras, las

fenilhidrazonas siguientes de la férmula II:

R R R : R R 4 p.e.2C/ | F oC
1 2 3 4 5 mm He )
CHy | H |4-CH30-CgHg|  CHj CHy | =(CHp)o- 115
CHy [ 4-CHy Cgiy CHy CHy | =(CH,) o~ 64-65
CHy | 4-C1 CeHy CH, CHy | ~(CH,) - 68
CHy | H Cey CHy CHy | ~CHp=CH~\1 6%-5-72/
of, |
3

Se's

C6tis
Ciy | H C ety ~CHp=CH=C=CHy=CH ~(CHy) o= 119-21




80 Lag fenilhidrazonas restantes no fueron purificadze, sino

gue se emplearon como productos en bruto. Las aminocetonszs de

la férmula
A
R ~C~CH~A-X TII
85 R

necesarias para su obtencidn, son conocidas por la bibiiografia,
o bien pueden obtensrse por métodcs usuales, por ejemplo segin
W. Wilson, J. Chem. Soc. 1952, pdginas 6~9. Por dicho método

ge obtuvieron, por ejemplo las aminocetonas sigulentes:
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Ry Ry Ry Ry A P.e.20/m Hg
1|CHy | CgHs ~(CHp) g~ -(CHy) o= [ 127-29/0,15
2 [CHy | Cgfg CHy CHy ~(CHp) 3= 102-08/0,15
3 |CHy | OgHs ~(CHy) - ~(CHy) o~ | 108-11/0,3
4 |oHy Gl ~CH,,CH,0CH,,CH,, ~(CH,) 5 128-31/0,1
5 | Cily 4~CHy=Cgll, CH, CH, ~(CH,) - 113-14/0,3
6 CHy 3-0}130—06114 CH, OH3 ~(CH,) - 114-15/0,11
7 | oHy 4~01-C cH, OH, CHy ~(CH,) ;= 110-13/0,14
8 | CH, Cells C6H5(CH2)2 CH, -(CH,) o~ 168-70/0,2
9 |CHy | CgHs ¢y CoHg | =(CHp) - 96-98/0,08
10 CH3 n-0h30 061{4 CH, CHy =(CH,) = | 122-24/0,13
11 ,_cH3 3,4-(CH o)2 63 CH3 CH, ~(on)2 136~40/0,2
12 06H5 06115 2 Ot Collg ~(CHp) o P = 87% ¢
13 | Cglls|  Cglls C‘H3 Cll, (0512)2 142~143/0,12
14 | G, Gl CHy  -CH,-CH=CH, ~(CH, ) o= 89-91/0,2

NG |
15 | Cii3 06H5 CHjy /C=CH—CH2 ~(CHy) o= 172-73/11
CH
3
H

i rd /CH2

16 |CHy | OgHs o, -0H2-0\| ~(08,) = 170=71/11
CHy '
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Ry R3 R4_ R5 A P+ €2C/mn Hg
. G
17| CHy | CgHg | ~CHo=CHo-CH~-CHy—CHp- | =(CHp) p- 170-78/0,02
Cets
16| CHy | OgHg | =CH,~CH=C~CH,~CH,~ ~(CHy) o~ 160—75/0,04

Los compuestos de la férmula I obtenidos gegﬁn o). procedi~
miento de la invencién pueden eventualmente ser transformados en
sus sales dcidas de adicidén con dcidos inorginicos w orgénicos
fisioldgicamente tolerables. Como tales son de considerar, por
ejemplo, ol 4cido clorhidrico, el 4cido bromhidrico, el 4cido
sulfirico, el dcido fosférico, el écido acético, el dcido ben-
Zoico, el deido salicilico, el dcido citrico y el dcido tartiri-
cO.

Los nuevos comouestos poseen valloses propiedades terapéuti-
cas, actuando especialmente como analgésicos, antifloglsticos,
antitusivos y espasmoliticos.

Los ejemplos siguientes sirven para explicar mds detallada-
mente la invencidn.

Bjemplo 1
2-metil-3-fenil-3-(beta~piperidinoetil )~seudoindol

Se disuelven 89,0 g de fenilhidrazona bruta de la 1-pipe-
ridino-3-fenil-pentanona~(4) en 120,0 g de dcido acético glacial
y se adicionan ocon enfriamiento 115,0 g de borotrifluoruroe-
terato, dilufdo con igual cantidad de dcido acético glacial. A
continuscibn se calienta en bafio marfa s 902 C., durante dos ho-

ras, la mezcle de reacciln. Ivego se separan por destilacibn los
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elementos voldtiles con vacio de trompa de agua, se alceliniza
el residuo con solucibn de carbonato potésico al 20%, -ss. recoge
en éter la capa orgdnica, se separa la solucidn etérea ¢ se seca
con carbonato potdsico. Previe destilacidn del disolvente, se
fracciona en vacio el producto bruto y se obtienen 25,0 g de
2~metil-3~fenil~3~(beta~piperidinoetil )-seudoindol, de pye.o o
= 170-1738C, ,

Para‘la obtencidn del clorhidrato, se disuelve la base puri-
ficada en éter anhidro y se precipita cuidadosamente la sal,
mediante adicidn de Adcido clorhidrico etéreo anhidro. Para la ul-
terior vurificacibn, se hace hervir la sal con acetona y se re-
cristaliza en metanol/éter. P.f. = 243-2442 (.

De la misma manera, se obtienens -
a) 2~metil-3~fenil-3-(beta~pirrolidinoetil)-geudoindol

de Pee 0,22 = 182-1872 C. (clorhidrato p.f£. = 240-2442 C.)

b) 2—metil-3-fenil-3-(betg-morfolinoetil)-seudoindol ’

de p.c. = 2002 ¢. (clorhidrato p.f. = 2282 C,)

0,2
Siemole 2
2-metil-3~fenil-3-(beta~dinetilaminoetil )~seudoindol

Se funden 60,0 g de 1-dimetilemino-3-fenil-pentanona-(4)-fe-
nilhidrazona, juntamente con 30 cm3 de etanol absoluto,‘a ﬁna ten
peratura de baiio de 90-1002 C. Se introducen en esta masa fundida
60,0 g de cloruro de cinc énhidro, con lo cual la temperaiura
sube a 1002 . Luego se calienta durante cianco horzs, en bafio de
aceite, a i509 Cs Se adicionan a la masa de reaccién enfriada
primero 100 éﬁB de benceno y luego, enfriando con hielo, amoniaco
coﬁcentradé hasta reaccidén alcalina. Se diluye la capa de bence-

no con 100 cm3 de &ter y se separa de la capa acuosa, se lava a
1
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continuacidn varias veces con agua y se seca con carbonato

"potdsico. Previa evaporacibén del disolvente, se destila

el residuo en vacio. Se obtienen 32,0 g de 2-metil=3~fenil-3-
(beta~dimetilaminoetil )-sendoindol, de D.e. 0.11 = 148-1522 ¢,
?

Se obtuvieron las sales siguientes:

Acetato p.£f. = 912 C,

Clorhidrato pefe = 244—2459 c.

Bromhidrato p.f. = 2312 C. |
Ejemplo 3 ‘

2-metil-3~fenil-3-(beta~-dimetilaminoetil)~seudoindol

Se disuelven 100,0 g de fenilhidrazona de la 1-dimetilamino-—
3~fenilpentanona~(4) en la nisme cantidad de 4cido acético gla-
cial luego se afiade una mezcla de 200,0 g de dcido sulfirico con
centrado y de 4%0,0 g de 4cido acético glacial. Se calienta cin-
co horas a 1002 C., se concentra con vacio de trompa de aguna hag
ta la mitad de’su volumen y se afiade enfriando carbonato potd-
gico hasta reaccibn alcalina. Se agota con éter la base liberada
y se fracciona en vacio previa destilacidn del disolvente. El
rendimiento es de 25,0 g, p.o. 0,1° 148-1522 ¢,

De la misma manera, se obtuvo: '
a) 2-metil-3-fenil-3~(beta~dietilaminoetil)-sendoindol

de p.eo = 152-1532 (., cuyo clorhidrato funde a 208¢ ¢,

0,11
Bjemplo 4 _
2-metil~3—Ffenil-3-{beta~dimetilaminoetil )—sevdoindol

A 100 g de 4cido polifosférico se afiaden en porciones a T0e
C., agitando, 50 g de 1-dimetilamino-3~fenil-pentanona~(4)-feniy
hidrazona, con lo cual sube ligeramente la temperatura. A con=

tinuacidn se sigue agitando otras 2 horas a 1402 C.y se deja
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enfriar, se descompone la mezcla de reaccidén con agwae y se ca-
lienta a 1002 C. hasta que el producto de reaccidn se disuel-
va. Se alcaliniza la solucibn doida con enfriamiento mediante
solucidn de sosa céustica y se extrae la base que se ha sepa-
rado con éter. Luego, se sigue trabajando de la forma indica-
de en ol Ejemplo 2.
Bjemnlo 5
2-metil-3~(beta~dinetilaminoetil )-3~( p-metoxifenil )-seudoindol

Se calientan durante 5 horas en baiio de aceite, a 150~
1602 C., f1,0 g de 1~dimetilamino-3-(p-metoxifenil)-pentanona~
4-féni1hidrazona con 60 cm3 de etanol y 100,0 g de cloruro de
cinc anhidro. Se prepara de la manera descrita en el Ejemplo 2
v se oblienen 25,0 g de 2-metil-3-(beta~dimetilaminoetil)-3-
(p-metoxifenil)-sendoindol, de p.e; 0,25 = 185-193? C., cuyo
clorhidrato incoloro funde, previa recristalizacién en meta-
nol/éter, a 228-2292 C.

De la misma maﬁera se obtienen:
a) 2-metil-3-(3',4'-dinetoxifenil )-3-(bete~dinetilaninoetil)—

seudoindol

de p.e. = 180-1902 C., clorhidrato p.f. = 217-2192 C,

0,09 .
partiendo de fenilhidrazona bruts de la 1-dimetilamino—3-
(31,4'=dimetoxifenil )~pentanona~(4).

b) 2-metil-3~(p~tolil)-3-(beta~dimetilaminoetil)-seudoindol

de = 182-1852 C., clorhidrato p.f. = 236-2372 C.

DG

D€ 0,45 : ,
vartiendo de ls fenilhidrazona no purificada de la l-dimetil-
amino-3-(p-tolil)-pentanona=(4).

¢) 2-metil-3-(m-metoxifenil)-3-(beta-dimetileminoetil)-seudoin

dol
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de p.a. 0, 07 = 158-1602 C., clorhidrato p.f. = 2072 C., par-

tiendo de la Ienllhldrazona no purificada de la 1- dlmetllaml
no=-3=(m-metoxifenil )-pentanona~{4).
d) 2-metil-3~(p-clorofenil)-3~-(beta~dimetilaminoe+til)-seudoindol

de pe.e. o 69 = 156-1572 C., clorhidrato p.f. = 2442 C., par-

tiendo de la fenilhidrazona bruta de la 1—dlmeu11am1no—3-

(p~clorofenil)=pentanona~(4).

BEjemplo 6
2,5=-dimetil~3~fenil=3~(beta~dime tilaminoetil )~seudoinicl,

Partiendo de 40,0 g de 1-dimetilamino—BQfenil—pentanona—(4)
~(p-tolil-hidrazona), se obtienen, de ls misma manera que en él
Ejemplo 5, 24,0 g de 2,5~dimetil=3-fenil-3-(beta~dimetilaminoe~
til)~seudoindol, de p.e. 0,2 = 158~161? ¢., euyo clorhidrato in-
coloro, previa recristalizacibn en acetato de etilo/metanol, fun-
de a 220-222¢ C,

Partienéo de lag correspondientes fenilhidrazonas, se ob-
tienen de la misma forma:

a) 2-metil=~3~fenil-3-(beta-dimetilaninoetil)~5~cloro=-geudoindol

de p.c. 0,13 = 158-1592 C,, clorhidrato p.f. = 2262 C,
b) 2—metil-3-fen11—(beta—dlmetllamlnoetll)-5-metoz;-seud01ndol
de p.e. 0,1 = 165-1752 C., clorhidrato p.f. = 212-2142 C,

¢) 2—met11—3—fen11-3-(beta—almetllamlnoetll)-7-meuoxi—seua01ndol

Ge p.eo 0,15 = = 170-182¢2 C., c]orhidrato p.f. = 237-2392 C,
d) 2-met11-3-fen11—3—(beta—dlmetllamlnoetll)-7-cloro~seud01ndol

de p.c. 0,1 = 180—185? C.,y ¢1orhidrato Pef. = 229? Co
Bjemplo 7

2-metil-3~fenilm3-( gama~dimetilaminopropil)~seudoindol

Parviendo de 95,0 g de fenilhidrazona no purificade de la
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1-dimetilamino-i-Ffenil~hexanona~(5), se obbtienen, por el mé-

todo indicado en el Ejemplo 5, 41,0 g de 2-metil-3=fenil-3-

( ganne~dimetil-aminopropil )~seudoindol de p.e. 0.06 = 165~
?

1692 C., clorhidrato p.f. = 214-2152 ¢, (metanol/éter).

Ejemslo 8
2-metil-3-fenil-3-(beta~dimetilamino~alfa~metil-etil)~seudoin
dol y 2-metil-3~fenil-3-(beta~dimetilamino-beta-metiletil)-

seudoindol

‘a) partiendo de 30,0 g de una mezcla de la fenilhidrazona de

2~dimetilamino-4-Ffenil~hexanona~(5) y de 1-dimeﬁiiamino—2~

metil-3—fenil-pentanona=-(4), pueden obienerss, de la misma

manera descrita en el Ejemplo -2, 12,0 g Ge una mezcla de
los dos compuestos anteriormente mencionados de D.e. 0,07 =
143~1552 C, Para separar los dos componentes, se recoge

el prodﬁoto de destilacidn en éter de peirdleo y se obtie-

nen al enfrier 6 g de uno de log isbmeros, de p.f, = 98~-

992 C., cuyo clorhidrato funde a 2342 C. (en acetato de

etilq/metanol).' )

b) Las aguas madres de &ter de petrdleo de a) son liberadas
de disolvente, fraccionindose el residuo en vacio. Se sepa-
ra la fraccibn de p.e. 0,11 = 152=1582 C, y se alsla median~
e ulterior cristalizacidn en éter de”petréleo, en frio,
el isémero restante de p.f. = 93-992 C. Se concentran las
aguas madres de la Ultima cristalizécién,y se disuelve en
éter el aceite residual. Se precipita el clorhidrato del

segundo isdmero con dcido olorhidrico etéreo, que funde a

1902 ¢, Mo se ha podido aclarar todaviae cusl de las dos



férmlas anteriormente indicadas corresponde a 1os isbme-—
rogs a) y b).
Bjemplo 9
2,3-difenil=3-(beta~dietilaminoetil )-seudoindol
280 Partiendo de 100,0 g de fenilhidrazona bruta de la 1-
dietilamino=-3,4~difenil~-butanona~(4), se obtienen, nrodediendo
oomo se describe en el Ejemélo 2,.23,0 g de‘2,3—difenil—3-
(heta~dietil-aminoetil )~seudoindol, de p.e. 0,1 = 185~190¢ C.,
Pefe = 879 C. en éter de petrbdleo. Clorhidrato, p.f. = 178Q C.
285 De la misma manera, sé obtiene:
a) 2,3-difenil-3-(beta~dimetilaminoeti1)-seudoindol

de p.e. 0,06 = 175-1802 ¢. (clorhidrato p.f. = 206-208¢ C.),

partiendo de la fenllhldrazona no purificada de la 1-d1me
tilamino-3,4~difenil~butanonsa.

290 Ejemplo 10
2-metil-3-Tenil-3-/Peta~(bete~feniletil-metil-amino )=etil/~seu-
doindol

Partiendo de la fenilhidrazona sin purificar de la 1=(beta-

feniletil-metilamino)=-3-fenilpentanona-(4), se obtiene de la

095 misma manera descrita en el Ejemplo 1, 2-metil-3-fenil-3-/beta—
(vota~feniletil-metil-amino)-etil/-seudoindol, de p.e. 0,15 =
200-210° C., oxalato p.f. = 1702 Ce
Ejemglo 11
2,3~dimetil=-3~(beta~dimetilaminoetil )-seudoindol

300 Se calientan durante 5 horas, a reflujo, 22,0 g de fenil

hidrazona no purificada de la l-dimetilamino-3-metil-pentanona-
(4) en 25 cm3 de etanol absoluto con 40,0 g de cloruro de

cinc anhidro, y se preparan como en el Ejemplo 2. Se obtienen
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14,0 g de 2,3-dimetil-3-(beta~dimetilemino~etil)-seudoindol,
de peee g7 = 79-802 ¢. Clorhidrato p.f. = 209¢ ¢. (wetanocl/
&ter).
Ejemnlo 12
2=metil-3-fenil-3~/Deta~(alil-metilanino)-etil/-gendoindol

Se calientan durante 5 horas, a reflujo, 55,0 g de fe-
nilhidrazona bruta de la 1-(metil-glilamino)-3-Ffenil-ven~

tanona-(4), de p.e. = 89—909 Coy con 25 cm3 de etandl y

0,2
55,0 g de cloruro de cinc anhidro. Se prepara como en el
Ejemplo 2

Previa destilacidn, se obtienen 20,0 g de 2-metil-3~fe—
nil-3-/beta~(alil-metilamino)-etil/-seudoindol, de p.e. ,08 =
142-1432 ¢, Punto de solidificacidn del clorhidrato 2109 C.
(acetato de etilo/metancl).

Poe el mismo vnrocedimiento pueden obtenserse los compues-
tos siguientes:
a) 2-metil-3-fenil-3-/Deta~(gamma~gamme~dimetilalil-metilamine)-

et1l7-seudoindol, de DoBo = 1511528 C., maleinhidrato

0,2
pefo = 1412 ¢. (acetato de etilo).

) 2-metil-3~fenil-3- beta—(ciolonropllmet11~metllamlno)-eti_7h

seudoindol

s 0,04
(acetato de eullq/metanol)

de pee. = 147-1482 0., clorhidrato n.f. = 235-2362 Q.

Ejemnlo 13
2-metil-3-fenil-3-/beta~(4-fenilpiperidino)~etil/-seudoindol
Se adicionan a una mezola de 100 cm3 de etanol ¥y de 180 g

de cloruro de cinc anhidro 100 g de 1-(4-fenilpiperidino)-3-



fenil-pentanona~(4)~fenilhidrazona y se caelienta durante 6
horas a una temperaturs interna de 110-1152 C. Previo enfria-
miento, se adiciona amonfaco acuoso eoncenfrado hasta reac-
cibn alcalina, separdndose en forms oleosa el producio bruto
335 con desarrollo de calor. Se recoge en benceno, se geca la
capa bencénica con carbonato potdsico y se destila el disol-
vente. Se destila el disolvente en vacio, obteniendc 60 g

del compuesto deseado, de p.e. 210-2202 ¢./0,05 mm Hg,

Clorhidrato p.£. 188 - 1902 C. (metanol)
340 Metansulfonato : p.f. 235 = 2362 C. (acetato de etilo/me
- tanol) -
Mandelato : P.f. 1942 ¢,
Malonhidrato p.f. 1412 C.
Maleinhidrato : p.f. 169 - 1700 C,
'345 Ejemolo 14 .

2-metil-3~fenil-3-/beta~(4~fenil-1,2,5,6~tetrahidropiridino)-
etil/-seudoindol
Se transforma y se preparan segin el Ejemplo 4 25,0 g de

la fenilhidrazona de la 1-(4-fenil-1,2,5,6-tetrahidropiridino)-
350 3-fenil-pentanona~(4) con 45,0 g de cloruro de cinc y 25 cm3

de etanol, Se obtienen 12 g del sewdoindol, de p.e. 220 =

2402 ¢, / 0,04 um Hg.

Clorhidrato : p.f. 216 - 2172 ¢. (acetato de étilo/ﬁetanol).

REIVINDICACIONES

355 1), Procedimiento para la obtencibn de nuevos seudoindoles

sustituidos bdsicamente de la férmule generasl
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de revresentan

un grupo metilo o un resto de fenilo,

un dtomo de hidrdgeno o de halbgeno, un grupo inferior al=-
auilo o alcoxi,

mw gruno inferior alquilo o un resto de fenilo, gue puede
eventualmente ester sustituido nor 4tomos de haldgeno o
grupos inferiores de alquilo o de alcoxi,

un resto inferior de alguilo o de alquenilo

un resto inferior de alguilo gue puede eventualmente estar
sustitnido por un resto de cicloalguilo, que a su vez puc—
de contener, de desecarse asi, grupos inferiores algquilo o
aleoxi, un resto de alquenilo de cadena recta o ramificada,
eventualmente sustituido por haldgeno, un resto de aralqui-
1o oy juntamente con R, y el dtomo de nitrbgzeno, un anillo
heterociclico saturado o parcialmente saturado, que puede
eventualmenie estar interrumpido por otro heterodtomo y/o
muede estar sustituido por un resto inferior de alquilo-o
un resto de fenilo, que eventualmente puede conitener grupos
hidroxilo, dtomos de haldgeno o grupos inferiores alquilo

0 alcoxis

un resto bivelente de hidrocarburo alifdtico con 2-4 atomos

de carbono,

asi como de sus sales 4cidas de adicidn, caracterizado por ci-
f
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clizarse una fenilhidrazona de la Férmula

R

3 R

4

frand

R [

5 1
mn 7 N\ |
1

donde R1 a 35 ¥ A tienen los significados indicados, en presen—
cia de un medio de condensacidn que provoca separacidén de amo-
niaco, y transformarse el compuesto obtenido, eventualmente nor
nétodos conocidos, en una sal 4dcida de adicidn con un 4cido
inorgénico w orginico fisiolbgicamente tolerable.
2). Procedimiento segin la reivindicacidn 1), caracterizado por
emplearse como medio de condensacidn trifluoruro de boro, deido
sulfdrico, cloruro de hidrbgeno, doldo polifosférico, cloruro de
cinc o un halogenuro de metal pesado.
3). "PROCEDINIENTO PARA LA OBTENCION DE NUEVOS SEUDOINDOLES SUS
TITUTDOS BASICAMENTE',

Lete Memoria consta de diecisiete hojas foliadas y mecano-

grofiadas por un s8lo lado de sus caras.

Madrid, 16 de Agosto +965
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