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PATENTE D8 INVENCION

Ref: Case 6033/E.
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¥Procedimiento para la obtencién de alimen-

tos para avesh,

T ot e e s e

Folecitante: CIBA SOULETE ANONYME, entidad suiza, residente en

Bagilea, Suisza.

£l objeto de la presente invencitn son ali~
mentos para aves y aditivos a los alimentos para las
aves conteniendo compuestos heteroctclicos que contie
nen un anillo piridinico, que en la posicion 2 6 4 al

5. étomo de nitrogeno lleva un resto 5-nitrofurfuriliden

Mod, 113
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metilico, o sus compuestos amdnicos cuaternarios

N-6xidos o sales.
Compuestos heterociclicos conteniendo un
anillo piridinico, denominados & continuacion compues
5. tos piridfnicos, son por ejemplo las piridinas Qque en
las ulteriores posiciones pueden estar sin sustituir
o sustitufdas por uno o varios sustituyentes.
Como sustituyentes son de mencionar ante to-
do: los restos de alquilo inferior, tales como los
10. restos de metilo, etilo, propilo, los restos de bubilo,
pentilo o hexilo rectos o remificados, enlazedos en po-
sicidn arbitraria, los radicales de hidroxi, aciloxi,
tales cono los radicales de alcanoiloxi inferior, o los
radicales de alcoxi inferior, por ejemplo los radica-
5. les alcoxi correspondientes a los mencionados restos
de alquilo, los Adtomos de haldgeno, tales como de fluor,
cloro o bromo, los restos de halb6geno-alquilo, tales
como los restos de trifluormetilo, los radicales nitro
o amino, tales como por ejemplo el radical eamino libre,
20, los radicales mono~ § di-alquilo inferior- 6 alquilen-
amino, en los cuales los restos hidrocarburc pusden es-
tar también interrumpidos por heterodtomos, t2les como
de nitrégeno, oxlgeno o azufre, tales como losg radica-
les dimetilamino- dietil emino, pirrolidino, piperi-
25. dino, morfolino o piperazino en caso dado N-sustitul-
do, 0 los radicales de acilamino, tales como especial
mente los radicales acilamino alifédticos, arométicos
o arelifgdticos, por ejemplo-lgs radicales alcoxi- 6
benciloxi~carbonilamino, los radicales alcanoilamino,

30. tales como el radical propionil-, butiril- 6 caproil-
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smino, ante todo, sin embargo, el radical acetilemi

no, ademds por ejemplo los radicales benzoil- 6 fe-
nilalecanoilemino, tales como el radical benzoil- 6
fenilacetilamino, los radicales sulfonilemino, tales
como los radicales alcano o bencenosulfonilamino, ade
més los radicales metilidenamino, tales como por ejem
plo loa radicales alquiliden~ 6 bencilidenamino, o los
radicales aménicos cuaternarios.

Como sustituyentes entran, sin embargo, tam~
bidn en consideracién los anillos unidos por condensa-
¢lén, tales como por ejemplo los aromdticos, por sjem-
plo los anillos bencénicos. Estos anillos unidos por
condensaci 6n pueden estar sustituidos, por ejemplo co-
mo arriba se ha indicado para el enillo piridinico. El1
radicaletenilénico que estd en la posicién 2 6 4 pue-
de estar asimismo sustituido. Por ejemplo puede llevar,
ante todo, en el 4dtomo de carbono enlazado con el ani-
1lo piridinico, uno de los restos de alauilo o fenilo
arriba mencionados.

Como compuestos amdnicos cuaternarios son de
menci onar, ante todo, aduellos en los que dtomo de ni-
troégeno cuaternari o contiene como cuerto sustituyente
un resto hidrocarburo alifdtico o arslifético, tal co-
mo un resto alduilo inferior, por ejemplo uno de los
arriba mencionados, 0 un resto alduenilo inferior,
por ejemplo alilo, o un resto de bencilo o feniletilo,
en los cuales los restos fenllicos pueden estar sus-
tituidos, por ejemplo como arriba indicado.

Como sales de los.compuestos mencionzsdos al

principio sean mencionadas las sales bédsicas, neubras,
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4cidas o mixtas de adicifén de 4cido de aplicacion tera
péutice, que, en caso dado, se pueden presentar también
como hemi-, mono-gesqui~ o poli-hidratos. Acidos ade-
cuados para la formacién de sal son por ejemplo los
édcidos minerales, tales como el dcido eclorhfdrico, el
dcido bromhidrico, los dcldos sulfdricos o foafdricos,
el 4cido nitrico o el 4deido perclérico, o los £cidos
carboxflicos o sulfénicos alifdticos, alicfclicos, aroe
msticos o heterociclicos, tales como el 4dcido formico,
acdtico, propiodnico, oxdlico, succinico, glicélico,
ldctico, mélico, tértrico, citrico, ascoérbico, maleico,
hidroximaleico, dihidroximaleico o pirdvico; el dcido
fenilacédtico, benzoico, p-amino-benzoico, antrantlico,
p~hidroxibenzoico, saliellico o p-aminosalicilico; el
dcido metanosulfonico, etanosulfénico, hidroxietano-
sulfénico o etilensulfonico; el dcido tolusnosulfonico,
los 4cidos naftalinsulfénicos o el dcido sulfanilico;
la metionina, el triptofano, la lisina o la arginins.

Los alimentos para las aves o los aditivos a
los alimentos para las aves, que contienen los com-
puestos mencionados, poseen valiosas propiedades. An~
te todo producen un mejor aprovechamiento de los ali-
mentos y un aumento de peso de los animales. Se pueden
emplear especialmente como alimentos o aditivos a los
alimentos para las gallinas, especialmente para los pg
vos.

Especialmente valiosos son los alimentos o
los aditivos a2 los salimentos para aves con wa conteni-
do en 2= 6 4~(5'-nitrofurfurilidenmetil)~piridinas &
-Quinolinas, que en los restos piriQInicos 0 Quinolini



co8 y/0 en el resto etenilénico pﬁ;\den egtar sustitui
dos, por ejemplo como arriba indicedo, o sus sales 6

N-6xidos, y ante todo las 2~ 6 4~(5'-nitrofurfuriliden
metil)-quinolinas que en el anillo Quinolfnico mues-

tran un radical amino libre, especialmente en 2- 6

4~(5"'=nitrofurfurilidenmetil)~quinolinas de férmula

CH = GH—[, H—NO
0 2

b T S
—CH = CH~ ~NO
N7 0 2 y N7

10,

0 en 2= 6 4~(5'-nitrofurfurilidenmetil)-piridina de
formula

en 2=(5'=nitrofurfurilidenmetil)~6-metil~piridina de

férmula

4
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en 2-(5'-nitrofurfurilidenmetil)~8-amino-quinolina de

férmule
Iy
-CH = CH- ~NO
N7 0 2
NHp

o muy especialmente en 2-(5'-nitrofurfurilidenmetil)-6

~amino=quinolina de férmuls

AN
y/ -CH. = GH—I, o l[_N02

HoN-

o sus N-6xidos y sales.
Los alimentos para aves de la presente inven-

cién contienen aproximademente 2-200 gramos, especiale
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nente 5-100 gramos de sustancia activa por tonelada.
El contenido en compuestos activos en los aditivos a
los alimentos para las aves puede variar entre &mplios
linmites, de manera que se prescinde aqui los datos exac
tos. Ademds de los compuestos activos antes menci onados
contienen los alimentos para las aves los componentes
ususles, tales como gremos, aditivos de proteinas,
sales minerales, verduras, aditivos vitamfnicos, agen-
tes antimicrobiales, especialmente antibidéticos y otras
sustancies, en las proporciones cuantitativas conoci-
das como Optimas para los distintos alimentos, Ejem~
plos para componentes de alimentos adecuados son: ce~
beda, harina de cebada, trigo, maiz, harine de meigz,
mljo, avena, sémola de avensa, harina de avenz, copos
de avens, centeno, sémola de trigo, trigo de desecho,
leche, harina de huesos, harina de carne, desechos de
carne, harina de glutén de maiz, harina de torta ;ie
acoite, harina de soja, residuos del suero de la lechs,
harina de pescado, desechos de destilacién en la fabri-
cacion de alcoholes, lucerna, haﬁna de lacerna seca,
alfalfa, hierba, repollo, brecolera, aceite de higado
de bacalao y aslimentos simileres, pero -'hambién los
aditivos minerales, tales como fosfato dicdlcico, car-
bonato cdlcico, sal yodadae, sulfato de manganeso, sSo-
les de cinec, sales de cobalto, sales férricas o sales
ctipricas, vitaminas, por ejemplo vitamine A, niacina,
pantotenato de calcio, tiamina, riboflavina, vitamina
Bqp, 4cido ascbrbico, vitamina B o vi.'bamina D, otros
aditivos esenciales, tales como bubtil~oxi-tolueno, o

metionina, agentes antimi crobiales, especialmente en-
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tibioticos, por

ciclina, clorotetraciclina, oxitetraciclina o eritro-
i cina.

& prepara preferentemente una mezcla previa
que contenga la sustancia activa junto con excipiente
adecuado. Exvipientes son, por ejemplo, los desechos
del trigo, la fécula, el azdcar de cafia, la lactosa,
la mamita, el gluconato sédico, elimento ds soja ex-
traido con disolventes u otros mezcladores adecuadoss
otros aditivos, tales como tampones o sistemas tampén,
por ejemplo 4dcido citrico-citrato sédico, acetato
86dico, ftaleto dipotdsico-dcido ftédlico, benzoato
sbdico-dcido benzoico, lactato sbdico-dcido lédctico
o fumarato sbédico-acido fumdrico, humectadores, tales
como las sales del dcido etilendiemina-tetraacético,
por sjemplo la sal tetrasddica del dcido etilendieamine
'ta'traacé‘cic.o, que también puede contener sales mono-
sbdicas de la N,N-bis-(2-hidroxi-etil)-glicina, u otros
medios adecuados, tales como antioxidentes o estabili-
zadores, Una mezcla previa contiene aproximademente
0, 1 hasta sproximadamente 20%, especialmente unos 0,5
hagta unos 10% de sustancia activa junto con una mez-
cla adecvada Qe sustancies excipientes y adyuvantes.

Zstos alimentos para animales se preparan s6-
gin métodos en sf conocidos, mediente adicién de la
megzcla previa a los piensos en tales contidedes de ma~
nera que en el producto final se alcance la concentra-
cion de la sustancia activa deseada. Los compusstos
activos se pueden administrar también en solucibn o

dispersién, por ejemplo con agua para beber o en otra
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forma cuzlduisra.

Los compuestos activos sor™ conocidos o se
pueden obtener seghin métodos conocidos, por ejemplo
mediante reacciotn dsl correspondiente compuesto 2- 6
4~metilpiridinico con un compuesto S-nitrofuril-(2)-
carbonflico correspondiente o mediente nitracién del
regto furilo de compuestos correspondientes en los
cuales el resto furilo estd sustituldo, y, si es do~
geado, transformacioén ulterior de los productos fina-
les en otras sustanciass finales.

En los ejemplos siguientes ge describe la in
vencidén con mds detalle.

Ejemplo 1 -

Preperacién de alimento pare aves de los si-
guientes componentes:

Componentes principales (ilezcla previa)

2-(5'~nitrofurfurili denmetil-o6-
amino~-guinolina 44,0 g

Trigo, standard medio (30-80 mallas) 10 956,0 g
Peso total.. 11 000,0 g

Aditivos
Harina de maiz 1 062,875 g
Grasa 80 000 g
Harina de pescado (60% proteinas) 100,000 g
Harina de soja, 0% proteinas) 500 000 g
Harina de gldten 100,000 'y
Harina de alfelfa (secada) 50,000 g
Corn Distillers Solubles 40,000 g
Posfato dicdlecico 28,000 g
Carbonato céleico 20,000 g
Sal yodada 10,000 g
Vitamina A y D

(10 E.A, y 25 . 104 E.D/1ibra) 4,000 g
Pantotenato de calcio 0,250 g
Bufil-oxi-tolueno . 0,250 g
Cloruro de colina al 25% 2,500 g
Riboflavina (24 g/ln.bra) 0,125 g
Vitamine B1o (0,02 g/libra) 1,000 g
Metionine 0,500 g
Sulfato de manganeso 0,500 g

Peso total... 2 000,000 g
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Los aditivos se mezclan la menera siguien-
te:

Aproximademente la mitad de la harins de maiz
se llena en una maquina mezcladora, se agrega el res-
to de la misma, mezclado con la grasa calentada, licue
ficeda, y se mezcla hasta obtener una reparticion igua
lada de la grasa. Seguldamente se agrega el sulfato de
menganeso, el fosfato dicdleico, el carbonato cédlcico
¥ la sal yodada, durante la mezcla, ademds, la harins
de pescado, de soja, de gluten y de alfalfa y los Corn
distiller solubles. Despuds de mezclar. Intimamente se
agregen las vitaminas A y D, el pantotenato de calcio,
el cloruro de colina, la riboflevina, le vitamina B1p,
la metionina y el butil-oxi-tolueno en esta secuencia
¥ se mezcla hasta obtener una reparticién igualada de
todos los componentes. Logrado esto se agregen los com
ponentes principales, bien mezclados, en una cantidad
para obtensr una concentracidén de 50 g de compussto
activo por tonelada de composicién de pienso en iguale

da reparticion.

Bjemplo 2 -
Aditivo al pienso

Componentes

2—(5'~nitrofurfurilidenmetil)~
6-amino~-quinolina 23,00 g

Azdcar de caila 100,00 g
Restduos de harine de soja
(despuds de la extraccion) 877,00 g

Peso total... 1 000,00 g



cual se pueds agregar la mezcla a plensos arbitrarios

en la cantidad deseada. Como ejemplo se indica la si-

St

Y

.

Los componentes se mezclan intimaAﬁte, después de lo

guiente mezcla de pienso para animales:

Componentes
Harina de alfalfa

iialz amarillo

Harine de glutén
Grasa animal

Orujo de malta secado
Harina de pescado
Conchas de ostras
Aditivo para aves
Harina de soja

Sal comin

Mezcla de elementos en huellas
Pogfato dicédlceico

Mezcla ds vitaminas

Bl aditivo al pienso de arriba se agrega &

50,00
1.215,00
50,00
40,00
25,00
100,00
15,00
100,00
380,00
5,00
0,50
15,00
5,00

B t B (8 v ®R M ;¢ ¢ 8 (3 O OO

2 000,50 g

los componentes del pienso bien mezclados.

Ejemplo 3 -

Pienso para pollitos se prepara en la com-

posicidén siguiente:
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2 (5 ~nitrofurfurili dsnmetil)—

6~amino-quinoling 5 &
Harina de maiz 550,00 kg
Harina de soja, 44% proteinas 306,00 kg
Harins de lucerna 20,00 kg
Posfato dicédlcico 20 00 xg
Harina de cal 6,00 kg
Sal comdn 2,00 kg
Harina de pescado, 60% proteinas 25, ;00 kg
Grasa esterilizada 40 00 kg
Suero de leche secado 25,00 kg
Sulfato de manganeso O 20 kg
Oxido de cinc 0 10 kg
d, 1-metionina O 70 kg
Mezcla de vitaminas 5, ,00 kg

1 000,00 kg
16,000, 000" DT+ Cae° vt Seimsne &, 7. 060. 600 3.1 ds vita-
mina D3, 5.000 U.I. de acetato de viteminae E, 6 g de
vitamine K3, 6 mg de vitamine B1p, 3 g de riboflavi-
na, 30 g de niacina, 5 g de pantotemato de calcio,
100 g de 1,2-dihidro-6-etoxi-2,2,4~-trimetilquinolina
y-herine de maiz hasta un peso total de 5,00 kg.

E1l compuesto activo se mezcla previamente
con aprox. 1 kg. de la mezcla de pienso que ss puede
comprar ya bterminada. La mezcla previa se mezcla con
otra cantidad de mezcla de pienso de manera que se oOb
tenga unos 25 kg de mezcla. HEsta mezcla se mezcla a
continuacién con le cantidad principal de la mezcla de
pienso en un mezclador horigzontal.

Como compuestos activos se puveden emplear,
en lugar de los mencionados en 1os ejemplos de arriba,

tambidén los siguientes:
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:'gidina: p. £. 170-171°,

2—(5'-nitrofurfurilidenmetil)-5-cloro-8-oxi-Quinoli-
na; pef, 244~245°,

2~(5'-nitrofurfurilidenme+til)~piridin-yodometilatos
p.f. 2299,

2~(5'~nitrofurfurilidenmetil)-5,8-dicloroquinolina;
pef. 135-136°.

2~ (5 '=nitrofurfurilidenmetil)-quinolina; p. £, 177-178°,
N-bxido: 211-212° (Gescomp.).

2~ (5'-nitrofurfurilidenmetil)~8-acet oxi~quinolina;
p.f. 1741759,

2-(5'~nitrofurfurilidenmetil)-6=-metil-piridina; p.f.
149~ 150°,

2-(5'-nitrofurfurilidenmetil)-6~n1trOQuinolina; Do £
25 3-254°.

2-(5'~nitrofurfurilidenmetil)-bencil-piridina; p.f.
94-95°,

2~(5'-nitrofurfurilidenmetil)-6-acetilamino-quinoli-
na;j p.f. 284-286°

2=(5'~nitrofurfurilidenmetil)-4~acetilamino-quinoli-

na; p.f. 276° (descomp.).

2-(5'=nitrofurfurilidenmetil) ~4~amino-guinolina; p.
f. 240° (@escomp.), Iactato, p. £, 171-172°

2-(5'~nitrofurfurilidenmetil)-4-metil-quinolina; p.
£, 179°.

2~ (5'~nitrofurfurilidenmetil)-4-metoxi-quinolina; p.
f. 253°% (descomp.).

2~ (5'~nitrofurfurilidenmetil)~5-nitro-quinolina; p.
f. 269° (descomp.).

2~ (5'~nitrofurfurilidenmetil)~5-acetilamino-guinoli
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1° (gescomp.).

2= (5 '=nitrofurfurilidenmetil)-5~amino-quinolina, p.
£, 221° (aescomp.).

2-(5'~pitrofurfurilidenmetil)-8-nitro-quinolina, p.
£, 229°

2~ (5 '=nitrofurfurilidenmetil)-8-acetilamino-quinoli-
ne, p.f. 190°,

2-(5'-nitrofurfurilidenmetil)-8-amino-quinolina, p.
f. 1789,

2-(5'=nitrofurfurilidennetil)-g-met oxi~-quinolina,
pefs 1499,

4-(5'~ni trofurfurilidemmetil)—quinolina, p.f. %3°,
N-6xido p.f. 228°.

4~ (5'-nitrofurfurilidenmetil)~2-acetilamino~quinoli
na, p.f. 217-218°,

4~ (5tenitrofurfurilidenmetil)-2-amino-quinolina, p.
f. 227° (descomp.), Lactato: p.f. 195-196°,

4= (5'~nitrofurfurilidenmetil)=8~nitro-quinolina;
p.f. > 280C,

2~(5'—ni trofurfurilidenmetil)~4,6~-diamino-quinoline~
~hidrocloruro; p.f. :> 290°.

9-(5 ! -nitrofurfurilidenmetil)~acridina; p.f. 185°,

2~(5'~nitrofurfurilidennetil)~-8-hidroxi-quinolina;
p.f. 243-245°

2-(5'=nitrofurfurilidenmetil)-piridina~yodostilato;
p.f. » 300%

2-(5'=nitrofurfurilidenmetil)=6-meti 1piri din~yodome~
tilato; p.f. 226° (descomp.).

2= (5'~nitrofurfurilidenmetil)-6-dimetilamino-quino~

lin-yodometilato; p.f. 170° (descomp.).
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2= (5'=nitrofurfurilidenmetil) ~6-dietilamino~-quino-

lin~yodometilato; p.f. 300°.

4~ (5 '=pitrofurfurilidenmetil)-piridina; p.f. 167-
168°%, N-6xido: p.f. 223225°

4= /- (5! —nitrofurfuriliden)-etil/piriding; p.f. 154~
569, N-oxido: p.f. 202-203°.

2~/T~(5-nitrofurfuriliden)~etil/~piridina; p.f. 151~
52°, N-6xido: p.f. 192-193°.

-NOTA -~ '
Descrita suficientemente la naturaleza del
invento, ast como la menera de realizarlo en la préc-
tica, debe hacerse constar que las disposiciones ante-
riormente indicadas, son susceptibles de modificacio-
nes de detalle, en cuanto no alteren su principio fun~
damental. También se hace constar que el invento co~
rresponde a una Solicitud de Patente presentada en
Suiza, con fecha 13 de octubre de 1966, bajo el nutmero
14792/66; acogidndose por lo tento a los beneficios
que conceden los Convenios Internacionsles en vigor,
giendo lo dque constituye la esencia del referido inven
$0, ¥ por lo que se solicita Patente ds Invencion por
20 efios en Espafia, sobre: WPROCZILNMIENTO PARA LA OBTEN
CION. IE ALIMENTOS PARA AVE St; caracterizﬁndose por lo
glguiente:
1e,= "Procedimiento para la obtencion de ali-

mentos para aves', caracterizado porque un compuesto he
terociclico, que contiene un anillo piridinico, que en
la posicion 2 6 4 al dtomo de nitrégeﬁo lleva un res-
$0 S-nitrofurfurilidenmetflico, o un compuesto cuater-

nario o una sal del mismo, en caso dado en mezcla con
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unae. sustancia excipiente, se elabora con un pienso.
282 ,~ Procedimiento segin la reivindicaocion

1, caracterizado pordue para la obtenciotn de un adi-

tivo para los alimentos de aves, un compuesto hete-

5. rociclico, que contiene un anillo piridfnico, Que en
la posiciotn 2 6 4 2l Atomo de nitrodgeno lleva un res-
to S-nitrofurfurilidenmetflico, o un compuesto cuater
nario o una sal del mismo, se¢ elabora cou una sustan-
cia excipiente,

10, 2.~ Procedimiento segdn la reivindicacion
12 6 22, caracterizado porgue se parte de una 2- 6
4-(5'~nitrofurfurilidenmetil)~piridina 6 ~quinolina,
en caso dado sustitulda en el resto piridinico o qui-
nolinico, 6 un N-é6xido o una sel del mismo.

15, 48,~ Procedimiento segin la reivindicacion
16 2, caracterizado porque se parte de una 2- 6 4~
(5'-nitrofurfurilidenmetil-R)=piridina 6 ~quinolina,
en caso dado sustituida en el resto piridfnico o qui-
nélico, en la que R significa un resto alguilo o un

20. resto fenilo, en caso dado sustituido, 6 ds. un N-o6xi-
do o una s2l del mismo.

58,~ Procedimiento seglin la reivindicacién
16 2, caracterizado porque se parte de una 2- 6 4-(5'-
nitrofurfurilidenmetil)-quinolina, que en el anillo

25. dquinolinico lleva un radical amino, o d¢ un N-6xido o
une sal del mismo.

08.~ Procedimiento segln la reivindicacitn
16 2, caracterizado porque se parte de la 2- 6 4-(5'~
nitrofurfurilidenmetil)~quinolina.

30. Ta.~ Procedimiento segin la reivindicacibn
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16 2, caracterizado porque se parte de ls 2- 6 4-(5'-
nitrofurfurilidenmetil)-piridina.,

82.- Procedimiento segin le reivindicaciotn
16 2, caracterizado porque se parte de lg 2=(5'-ni-

5. trofurfurilidenmetil)-6-metilpiridina.

92,- Procedimiento segfn la reivindicacién
16 2, coracterizado porque se perte de la 4-(5'-nitro
furfurilidenmetil)-2-amino-guinoline o de una 2-(5'-ni
trofurfurilidenmetil)-8-amino-quinolina.

10. 102 .~ Procedimiento segin la reivindicaci 6n
16 2, caracterizado porque se parte de la 2-(5'-nitro
furfurili denmetil) ~6~amino-guinolina.

112,~ “Procedimiento para la obtencion de ali
mentos para aves", tal y como Queda sustancialmente

5. descrito en la presente Memoria.

kista Jemoria copsta de 17 hojas escritas a

& GOMEZ ACEBO ¥ MODEX
s Flemador F. Horndades P
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