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E l presenta invento concierne a. nuevos ceürvados. 

de hÍdroxi.-4r-cumariña., y a  sus. piocedimientos de prepara 

ción. Estos nuevos compuestos están representados por la. 

fórmula general. ( I )
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en la .que R es un miembro del grupo constituido por lo s  

radicales, t i a r i l o , m etü -t ien ilo , ha lotien ilo  y n itro t ia  

nilo;. es un miembro del grupo constituido por los. ra ­

d ica les m etilo, fe n ilo , halof añilo., n itro fen ilo , d ifen i^  

lo , Ra lod ifen ilo y n itrod ifen ilo^

Estas nuevas hidroxi.-4-cumarÍnas sustituidas po­

seen muy poderosas actividades anticoagulanfesorales 

del tipo an t i  vitamínico R, y son u tiliza d les  a  este t i ­

tu lo, pero también como raticidas.

Se ña. descubierto que la  reducción del grupo car— 

bonilo de las. moléculas intermedias a un grupo carbinol 

aumenta da una. manera muy importante la  actividad Blpo- 

protrombinémica. de estos compuestos.

además., se ña observado que en la  serie de las t ie  

n i l  h idroxi—4j-cumarinas, l a  presencia de c ie r to s  suati— 

tuyent.es, en particu lar halógenos,, refuerza de manera no­

table la  facu ltad da. disminuir e l  grado de protrombina 

de. la  sangre, poseída- por estos compuestos^

Los compuestos de la. fórmula general I  son molécu­

las que poseen dos. carbonos, asimétricos, y que tienen, 

puntos de fusión poco elevados... Se ha supuesto que estos 

derivados están formados, presumiblemente, por una mez-
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d a . de. dos. diastereoisómeros racámicos posibles.. En c ie r­

tos: casos, ta l como se ha precisado en lo s  ejemplos, se 

ha. aislado uno de los isómeros con punto de fusión más 

elevado. Se ha verificado que la .activ idad  hipoprotrombi- 

némica. es idéntica, para, las dos* f  o unas..

Los compuestos cetónicos intermedios de. fórmula ge­

neral ( I I )

00 -  R-y

en la.que R y tienen lo s  mismos sign ificados que en 

l e  fórmula. ( I  )*, están señalados como compuestos interme­

dios. de s ín tes is .

Estos son obtenidos: por condensación de. la  h idroxi- 

4 camarina, con una. cetona. a lfa -e tilén ica . de fórmula, gene­

ra l ( I I I )

R -  CH = CH -  CO -  R̂

20

25

7-13-67

en la. que R y R̂  tienen los  mismos sign ificados que prece 

dent emente.

Esta.condensación, segán e l  método de Michael, pue­

de efectuarse en presencia de agentes a la l in o s  minerales 

u orgánicos. Se realiza: preferentemente en presencia, de 

vestig ios  de hexametilenoimina.en medio acuoso o hidro-

alcohólico o de una. pequeña cantidad de piperidina. en 

dioxano como disolvente.

La.reducción de los compuestos intermedios de fórmu 

la:. I I  a alcohol puede efectuarse ya. por acción del i  sopro 

p ila to  de aluminio en e l seno de l isopropanol, ya.por ac­

ción de un hidruro de metal alcalino y de boro, ta l como

-  i  -
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el. borochi.druro de sodio o de potasio...

C iertas catones a lfa i-etilén icas, u tiliza b la s  espe­

cialmente en l a  preparación de loa  compuestos del inven­

to , son por su parte nuevas y , a  este t itu lo , constituyen 

igualmente, parte* d e l invento... Estas son,, en particular,, 

derivados que entran dentro del marco de l a  fórmula, gene­

ra l I I I ,  en particu lar las. p a ra -c lo ro fen il- l- (c lo ro -? ' 

t ie n il-Z ' )-J  propeno-Z onaj-1, f e n i l - l  (bromo-?* t ie n i l— 

Z-)-3  propsno-Z ona?-!, f e n i l - I  (m otil-? ' t ie n il-Z ' 1-3 pro 

peno-Z ónaa-1,. para?-bromo-fenil-I^(bromo-?^ tian iL-Z^)-J 

propeno-Z ona-1, bromo-?' tenilidsno p-faromo-^** f e n i l í  

acetofenona, tenilidsno p-(bromo-4' f e n i l } acetofenona, 

cloro.-?'- tenilideno p-(cloro-4 '- f e n i l I  acetofenona.

Estas cotonas, a lfa -e tilén ica s  se. obtienen por con¡- 

densación. del tenaldahfdo-Z o de un halo-? tenaldehido-Z 

con una. cetona de fórmula CH^-CU-E^, en la. que. tien e  

los  sign ificados anteriores en presencia de un agente a l­

calino^

La investigación de l a  actividad anticoagulante de 

los  nuevos derivados, de. la. h idroxÍ-4 cumarina del ñvento 

se ha efectuado con conejcb. Cada ensayo se conduce sobra 

un lote, o ser ie  de cinco conejos que reciben e l  producto, 

que. ha de ser ensayado. Paralelamente, cinco conejos re­

ciben l a  sustancL a  patrón, que es l a  ( f e n i l - l ' a ce t il-Z ' ) 

etil-3 . Ridroxi-4 cumarina ("Warfarino"*), y un conejo te s  

tigo  no recibe producto.

Se in vestiga  la  dosis, de carga única que. disminuye 

e l grado de protrcmbina, para, a l menos 3. animales entre 

5 de un lote., en una cantidad entre 15 y 3.5%* Los tiempos 

de QuicR. son determinados todos los. dias después de. tomai
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o sacar sangre venosa, de la. vena, marginal de la  oreja . 

Se afecta-, a. l a  sustancia, patrón del coeficiente:

100 .
La Tabla I  siguiente da. los resultados obtenidos 

con los compuestos, de la. fórmula I I .

T A B L A  I

Coeficiente

Patrón 100

R' = Br ; R. = CH, 250

R' = 01. ; R<, = CHj 2.$'

R' = H ; R̂ . = 5

R'̂  = H ; R.- = OgH^-F (p ) 2?

R' 01 } .  OgH^-Cl '(p ) 200

R' .  Br ; = CgR  ̂ 8

R* *= Br ; = OgĤ . -  Br (p)_ 160

R' -  Br  ̂ .  CgH  ̂ -  CgH  ̂- B r  (p ) 80

-  5. -



La Tabla: I I  muestra la  e fica c ia  de los  compuestos 

del invento de fórmula general 1

TABLA. I I

CK -  R̂  

OH

Coeficiente

Patrón. 10a

R'- =  Br y 550

R? *  C3L ; R̂ - =r CH^ 4P

R'*= -  H ^ R.̂ . —* C gH*̂ 80.

i¡ =  C ^ - p  (M 80

B? ^ 01 ; R̂¡- CgH .̂-Cl. (py 800

RR — Br y ^  ^ 8.0

R" ^ Br y R t =  CgH- -̂Br (BÍ 8.00

R.̂  = Brr R,_ -  (B l € 000

15*

La ac t i v i  dad, ra t ic id a  de. c iertos compuesto a. ha sido, 

estudiada sobra lo tea  de ratas Llancas, adultas.. Estos lo ­

tea  son de 10 animales. Los animales, reciben, durante un 

día, tr ig o  que contiene e l compuesto a  estudiar en la.con

7—312í-6fZ. 6 . -
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cent ración de 0,005 %, <3 espués de haber recibido durante 

varice días una alimentación de trigo ordinario* H  a li­

mento envenenado ea reemplazado, a partir del 23 día, por 

granos ordinarios*

Con la  (hidroxi-4' ctsnarinil-3' )-3  (brcmo-5" 

tienil-2")-3-(brcmo-4' parabifen ilil)-l-propanol-l, la  — 

mortalidad ha sido de 10 muertos entre 10, entre los -  -  

días 63 y IOS después del consuno de alimentos envenena­

dos.

Loe cebos envenenados han sido preparados por -  

impregnación del trigo con una solución alcohólica del 

compuesto a estudiar, y seguidamente han sido secados so 

estufa y coloreados con una solución oleosa de coloran- 

t e.

La preparación según este ejemplo no es limita­

tiva, y la  formulación puede realizarse por humectación -  

de un soporte consumible por los roedores con una solu- -  

ción del compuesto en un disolvente cualquiera, que no pre 

santa poder repulsivo. Igualmente, el producto puede 

ser administrado bajo forma de venado de pista o de ras­

treo en un polvo que se adhiere al animal, o por envenena 

miento del agua para beber.

BJB3PL0 1

( hidroxi-4' eumarinil-3')-4-(cloro-5" t i  enil-2"

-4 butanol-2- C1

9-1-69
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a) (Hidroxi-4¿ cunarinil-3' )-4  ( cloro-5" tien il-2 " )-4 

butanona-2- Se u tiliza , como producto de partida, la  cío 

ro-5 tenilidaio acetona, compuesto citado por S.B. BRITT(N 

y W. L. NOBL^, J.Mías Acad. Sci. 6, 36-7, 1954-60. Los 

autores no precisan ninguna característica fís ica  del pr$ 

ducto- Se han determinado las constantes siguientes! -  

1273 0 bago 1 m ilibaria para el punto de ebullición, y -  

503 o (en hexano) para el punto de fusión. Se calientan 

durante 4 horas, bajo agitación y reflujo! 10,2 g (0,054 

moles) de cloro-5 tenilideno acetona, con 9*77 g (0,06 

lea) de hidroxi-4 cumarina, en 90 mi de agua, y 50 mg de 

hexamet lleno imina. Al enfriar, el aceite pardo que se dj 

canta se so lid ifica .

Se disuelve este producto en acetona, después a< 

precipita con 2 volúmenes de agua. Después de filtraoión  

con succión y secado, es recristalizado en benceno-

Rendimiento! 13,5 g! o sea 70,5 % del produoto 

buscado, que funde a 1423 0 (tubo cerrado a la  lámpara o 

herméticamente).

Análisis ponderal:

25

7-12-67

CL-H C10.S : P.N. Ai 13 4 348,5

C % 3% Cl%

Calculado 58,56 3,75 10,17

Encontrado 58,70 3,90 10,03

i?) 7 g (0,02 moles) del compuesto antes obtenido son re ­

ducidos con 12,4 g (0,06 moles) de isopropilato de alumi 

nio en 150 mi de isopropanol. Después de 1 hora de reilu  

jo , la  solución es vertida sobre hielo y acidificada con 

HC1.

-  8 -
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Después de recristalizacián en la  mezcla de ac<̂  

tona y agua, se obtienen 5,5 g de producto blanco (78,5%¡ 

que funde a 75* C (tubo cerrado herméticamente).

Análisis ponderali

C^H^CIO^S ! P<M *350,80

^

calculado 53,20 4,31

encontrado 58,04 4,14

EJEMPLO 2.— ( Hidrmri- 4 ' ctmarinil—3*)**4 ( bromo-5" tiemil.

2")-4 butanol-2

Br

t
OH

OH.

a) en un matraz de fondo redondo de 500 mi, con agitaciái 

y un refrigerante a reflu jo, se introducen o colocan 16,: 

g (0,1 moles) de hidroxi-4 cumarina, 21 g (0,08 moles) d(t 

bromo-5 tenilideno acetona (P. de f .  ^ 63SC -  G* PAFPALAI 

DO, Gazz. Chim. Ita l. 8g, 549, 1959) y 0,08 g de hexametj 

leno-imina.

Se calienta a reflujo durante 4 horas* Seguida 

mente se deja decantar la  fase oleosa orgánica que solidi 

fica  al enfriar.

Se disuelve esta masa en fr ío  en 400 mi de ace­

tona, se f i l t r a  y se añaden 2,5 volúmenes de agua* Se dejja 

en reposo durante 16 horas, y se f i l t r a  con suocián el -  

producto que cristaliza*

-  9 -
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Dha muestra analíticamente pure es obtalida por

recristalización en una mezcla de partes iguales de agua

y acetona; rendimiento: 67 %*

La (hidroxi-4' cumarinil-3' )-4-(brano-5" t i  añil 

-2")-4-butatona-2 se presenta en forma de cristales blan 

eos finos, que funden a 1282 c en tubo cerrado hermética 

mente (aparato Gallenkamp).

Análisis ponderal:

dyH^BrO ^ * P*M* 393,25

C % H % Br %

calculado 51,93 3,33 20,33
encontrado 52,03 3,45 20,16

b) 7,8 g (0,02 moles) de (hidroxi-4* crm arinil-3 ')-l 

( bromo-5" t ie n il-5 " )- l  butatona-3, antes obtenido, son -  

reducidos en isopropanol anhidro con 12,4 g (0,06 moles) 

de iaopropilato de aluminio.

El producto, tratado cono en el Ejemplo prec^* 

dente, y recristalizado en un gran volumen de ciclohexa- 

no, se presenta bajo forma amorfa é higroscópica. Su pun 

to de fusión es de 842 C (tubo cerrado a la lámpara). 

Análisis ponderal:

C^g^BrO^S ; PJM. .  395,27

C % H %
calculado 51,66 3,82
encontrado 51,47 3,69
EJíNPLO 3. -  (H idroxi-4 ' o w a r in il-3 ')-3  (t ie n il-2 " )-3  

f  en il-l-propanol- 1

30

-  10 -7-12-67
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a.)* 10,7 g* (0,0? moles) le  fe n il-1  f t i e n i I - ¿ ' )-3 propeno- 

2-ona-l (3P.. le  f . .  5930 -  J. Org, Chem., 14, 790-7., 1949 

por B. S. EMERSON ][ y  8,91 g (0,055 moles) de hidroxi-4 

cumarina. son calentados a. re flu jo  en 90 mi de agua., en 

presencia, de 0,1 g de hexametileno* imina;, durante 4 Ro­

ñas..

Después de. decantación de l a  fase orgánica oleosa 

de co lor amarillo claro, se introduce l a  solución en ace­

tona, se. hace c r is ta liza r  con agua, y  ̂ después, de f i l t r a n  

ción. con succión, y secado, se. recris ta liza , de. nuevo en. 

benceno.. El. producto c r is ta liza , en forma-da finos c r is ta  

les  blancos después, de algunas horas a: la- temperatura am_ 

biente. El (hidroxi-4.' cumariniI-3.' )-3. ( t ie n i l- 2 ') - 3  pro 

piofenona*. presenta un punto de. fusión de 1453 C (tubo ce­

rrado Rermé t i  cement e )..

Análisis; ponderal :

^22^16^4^ ' ^ = 376,41

0%' H%*

calculado: 70,20 4,28.

encontrado; 70,00 4,¿6

b.) 7,5.2. g (0,02. moles); de hidroxi-4.'* cumarinil.-3'')-3 

(tien il-2 .' )-3 propiofenona son. introducidos en. 150 mi de 

isopropanol anhidro. Se añaden bajo agitación, en peque--

7-12-67
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ñas. fracciones; 12,4, g (0,06 moles) de isopropilato de. 

aluminio, y se calienta, durante 1 hora: a. re flu jo  bajo 

agitación.

La solución es vertida- en. 600 mi de. agua, helada, o 

enfriada, a. muy baja: temperatura, que contiene. 20 mi de. 

HC1 a: 212 Bé; e l aceite que decanta, es recogido en callen  

te por una. solución da bicarbonato de sodio a l % . La: so­

lución obtenida, decolorada con negro animal o negro-de 

huesos,, es filtrada , y acidificada.. El precipitado blanco 

obtenido es. recogido con é te r ; esta, solución es secada, so 

bre SO^Ná ,̂ y se le  añaden 2 volúmenes de hexano.

E l compuesto esperado c r is ta l iz a  en forma de fin os  

polvos, blancos que funden a 101- 1052 c (tubo cerrado her­

méticamente, aparato Gdllénkamp) . Rendimient0= 5*6 g (75%). 

Análisis, ponderal:

C-2A 8O4S : =. 378,421

C$y

calculado: 69,83. 4,79.

encontrado 69,612- 4,85

EJEMPLO 4.— (Hidroxi-4' cumariniI-3'-)-3 (c loro-5" t ie n i l -  

2." )-3 parar-clorofenil-I propanol-1..

01

a) P a rac lo ro fen il- l- (c lo ro -5 ' t ien il-2 '- )-3  propeno-2.

onai-1:

-  12^7-12-67T
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a lfa ) Bate: compuesto nuevo ha. sido preparado de la: 

manera- s ig u ie n t e 4., 4. g de: NaOH en solución 40 mi de agua 

y 20 mi de etanol son enfriados hasta. 128 c,. y después se. 

añaden sucesivamente^ a. esta temperatura, 13,2. g (0,08*6 

moles.)] de paracloro acetofenona. y 12.,6. g dé cloro-5 t io -  

feno a!dehido:-2 .. Se deja durante 3 horas bajo agitación 

â  lai temperatura ambiente, y se. filtra*, con succión e l  pre 

cipitado formado, que es lavado con agua.y recrista lizar- 

do en alcohola Rendimiento:. 18,4. g, o sea. 75,7% de pro­

ducto que: funde a: 1348 C.

Análisis ponderal:

C^HgClgOS ; P.M.- 283 )16.

c% H%

calculado. 55,14 2,85

encontrado 55,07. 2,78

beta-)] La. certomr preparada según a lfa , es condensada. 

en la. cantidad de 14,15* g (0,05 moles)] con 8,9 g (0,055 

moles.)] dé h idfori-4] cumarina. en e l seno de 80 mi de agua, 

en presencia*, de 4.2* mg de hexametileno-lmina. Se calien ta 

durante 4 horas a reflujo*, y después de recris ta lizac ión , 

primero en la. mezcla: de acetona y agua, y después en ben. 

ceno.,, se obtienen: 12,6 g de (hidroxi-41' cumarinilB' )-3 

(cloro-5" tien iI-2")]-3 ' paracloro propiofenona, que funde 

a. 1628C (tubo cerrado herméticamente.

Análisis ponderal

C H, t i c r s  :
22-14. 4. 2. '

P.M. =- 445,30

C% H% Cl%

calculado: 59,3.4 3,17 15,92.

encontrado. 59,555 3,33. 15,70

-1 3 . -
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b. ) 4,45 g (0,01 moleaj da (hidroxi-4*' cumarinil-3*-)-3 

(c lora—5^ t ie n il-Z "  JF-3 paracloro propiofenona, en solu­

ción en 7.5* mi de. iaopropand, son reducidos con 6,11 g 

(0,03 moles: ][ de isopropilato de aluminio Introducidos bar- 

jo agitación, en pequeñas fraccionas, a  l a  temperatura: 

ambiente.- .

Se calien ta durante I  hora a  re flu jo  y,-, después 

de enf riar,, sn vierte, en 2.50 mi dé h ie lo  y 15 mi de. HC1

concentrado.. Por reposo^ se obtiene un precipitado hlan

c. o que ¿s fi lt ra d o  con succión, lavado con agua, recogi­

do con metanol,. y f i lt ra d o *

A. es ta  solución se anaden 5 volúmenes de agua, y- 

se deja  c r is ta liza r  a  l a  temperatura, ambiente.

E l producto es analíticamente puro y presenta una 

fusión pastosa a  104* (tubo cerrado heiméticamente.) *. 

Rendimiento = 89%- 

Análisis ponderalr

^A .6^^2^4^  ̂ = 447,31.

calculado

encontrado

0% H%
59,07 3,61

58,94; 3,8z.

EJEMPLO 5 .-  (H idroxi-4 ' cumarinil-3 **)-3 - (t ien il-Z ^ )-3  

para flu oro fen il-I propanol-1.

i9 -iz-6 y : -  14. -
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a) La. parafluoro fen il-1  (t ien il-2 *  )-3 propeno-2. onar*l 

está, mencionada, por M. V/ELSCH y colaboradores, Experien­

tial, 11, 390, 1955"* Sus características no están citadas.. 

Este producto ha. sido preparado., con un rendimiento de. 

81%, a partir de lar. parafiuoro-acetoíenona.. Su punto de 

fusión es de 9130.

15,4. g ((3,066* moles) da esta cetona. han sido calen 

tados a re flu jo  duiante. 4. horas con 11,9 g (0,0726 moles) 

de hidroxi.-4 cumarina en e l seno de 100 mi de aguar en pre 

sencia. de 60 mg de hexametileno imina.

El producto ha sido purificado. Rendimiento 54%. 

Punto de fusión (en metanol) = 155^0 (tubo cerrado her­

méticamente )\- 

Análisis ponderal::

^22^15^4^ P.H.. = 394., €

C%

calculado 6.6,99

encontrado 66,86

b ) 10,64. g (0,027 moles)] de (hídroxi-4.' cumarinil-3* )-3 

(t ie n il-2 " )-3  parafluoruro propiofenona:, preparada en e l 

apartado a ),  son reducidos en 200 mi de isopropanol con 

16,5 g (0,081 moles) de i3opropiIato de aluminio. Después 

de 1 hora, da re flu jo , la. solución es ve rtid a  en 400 mi de. 

agua, helada que contiene 20 mi de HC1 concentrado. La. fa^ 

se oleosa ea decantada, y recogida con bicarbonato de so­

dio a l 5% a. 50SC. La solución a lca lina.es acid ificada . El 

precipitado bianco es .filtra d o  con succión y r e c r is ta li­

zado en mezcla de metanol y agua. Se obtienen 8 g de pro-

H% E%*

3,84. 4,82

3,92. 5,02.

-  15 -



du.cto que funde a . 79^0 ("tubo cerrado herméticamente). Ren 

dimiento = 77%.

Anáfisis ponderal:

; R.H. = 396,42

calcu3a.do 66,6.5 4,32.

encontrado 66,54 4,49

EM 3H3S* 6. — (Tìidroxi—4  ̂ cumarinÍl-3/][-3—(bromOf-5^ tien il- 

2^^-3* fen il:-1 propanol-f.

a.y (HÍdroxi-4^ cirnarjnll-J^3-^-(bromo-5" fieniL-2^'"7-3, 

propiofenona.

a lfa j Fenil (bromo-5^ tíeniI-2?* ) - î  propeno-2. ona-i.

Este compuesto nuevo ha sido preparado da l a  s igu ie i. 

tem anerst

En un. matraz: da fondo redondo de 500 mi ae introdu­

cen bajo agitación 7,04 & de NaOIf en solución en 70 mi de 

agua y 40 mi de etanol. Se introducen entonces 18 g  de 

acetofenona (9,15 moles ̂  y se. en fr ia  hasta 125-0.. Se. aña^ 

den lentamente 28,65 gj (9 ,15 moles) de. bromo—5 form il—2 

tiofeno y se  agita, durante J horas a  la. temperatura, ambiei. 

te .

E l medio es acid ificado y e l producto, que c r is t s l i

16. -
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za+ en filtra d o  con succión y recrista lizado en alcohol. 

Se. obtienen 32,7 g (74/Q! de: l a  ce.tona buscada, que funde 

a  72K1 (tubo. cerrado herméticamente.).

Análisis ponderal:

C -î HgErCSr ; =  293., 18

H%'

calculado: 53,215 1,-10

encontrado* 53,39 3,31

Báta) 19,53 g: de fe n ilf- t  (bromo-?' fien il-2 " )-3 - 

proBeno-2. ona?-í (0,066 moles), y 11,58 g* (0,0726 moles) 

de h idroxi-4 cumarina son. calentados: durante 4 horas a  

reflujo, en I2D mi de agua y 0,133 gr da hexametileno-imi-

na*

Da fase orgánica s o l id i f ic a  a l enfriar.. Se.* recoge, 

con ZOO mi de acetona y se hace c r is ta liza r  por adición 

de 4 volúmenes de agua*. Después de una noche de. reposo^ 

se f i l t r a  con succión y se r e c r is ta liza  en metano! des­

pués de ebu llic ión  en negro animal o negro de huesos. Se 

obtienen. 16*,7 g (552°) de c r is ta le s  blancos que funden a  

1642 C (tubo cerrado herméticamente.

Análisis, ponderal r

c^c^^Bro^s:; P.H.. r 455,32.

C%* Bi^

25 calculadb: 58,04 3,32. 17,55

encontrado: 57,80 3,48 17,44

30

h ) 6,.83. g (0,015* moles.) de (hi3roxi-4^ cumarinil-3' 1-3. 

(b.romo-5"* tien il-2 "9 -3  propiofenona. son reducidos en 

2001 mi de iaopropanol con 9,18 g (0,045 moles) de is.opro_

8.-1M 7 -1 7  -



p ila to  de. aluminio. Después de un re flu jo  de 1 hora., se 

v ie r te  en 500 mi de agua helada, que contienen 20 mi da 

HOl. E l precipitado es fi lt ra d o  con succión, lavado y re 

cogido con una solución de CO^HNa a l %  en caliente^ Se 

a c id ifica , y e l  compuesto que p rec ip ita  es disuelto en 

éter,, y a  l a  solución secada se añaden 3. volúmenes da

hexano.. El. producto cristaliza*, a. la. temperatura, ambiente. 

Funde a. H0-115P0: (tubo cerrado, hermétí camente). Rendimiñ 

to = 5,2'. g  ( 7 ^ L  

A n á lis is  ponderal ̂

Ĉ gHiyBrÔ S ; P1L. = 457,34

C%' H%'

. calculado: 57,78 3,74

ao contrado 57,71 3,9.0

EJIBP.LO 7. (H idroxl-4 ' -cumarinil-3.' )-3 - (t ien il-2 !' )-3. 

para*r-nitrof enil-l-p.ro.panoI-1.

a.)* (hidroxir-4-' cumariniI-3' )-3 (tien iI-2 .' )-3 para- 

n itro  prápiof anona.

2-,59f. g (0,01 moje s)* de para-n itro-fen il-1  ( t ie n i l -  

2'').—3 propeno-2^-ona*!-I (p. de f .  =. 1?16C, Tkrain Khim. 

Zhur..., 27 379-84, 19.61)], y 1,78. g (0,011 moles.)* de h i—

droxi-4*. cumarína^. son calentados durante, cuatro horas, a. 

re flu jo  ai 10 mi de dimano que contienen 0,1 g de pipe—

- 1 8 .  -
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i 4 0(

ridina.. El disolvente es evaporado hago vacio,, y el. re­

siduo es rgcris ía lizado dos veces en l a  mezcla de aceto* 

na y agua (40-60.}.. El compuesto obtenido funde, a  201- 

202áC (tubo cerrado herméticamente}. Rendimiento: -  1,8 

&. o sea 43%.- 

A ná lis is  ponderal.

; P.H. = 421,40

10

15T

20

25

calculada 62,70 3,59

encontrado 62,53 3,10

6 } 3 ,4  g_(0,.008 moles} de (hidroxi-4* cumarinil-1'). 

-3. ( t i  eni paranitro, propiofenona son añadidos, a

60 mi de isopropanol anhidro,, y son reducidos* con 4,9 g. 

(0,024. moles:)' de. isopm pilato de aluminio^ La solución, 

es vertida  en. 200 mi de. agha y 10 mi da HCl concentrado. 

El precipitado* es disuelfo en CO^HNa y l a  solución deco­

lorada es acidificada^ Reoristalizado an. metano! y  agua, 

e l  producto tiene, una fusión pastosa a  9%C (tubo cerran­

do herméticamente}. Rendimiento — 2,1 g  (62%)

Anális is ponderal.

P.N.. 423,41

c%

calculado^ 62,40 4,05

encontrada 62,22 4, 12

Ejemplo 8. (Hldroxi-4.' -cumsriníl-3' )-3 -(m etil-5^  

tien iI-2"-)*-3-fen il-l-propanol-l

8-12-67 -1 9  -
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a.)* (Hidroxi—H'- cumaiÍnil-3'0]-3-  (m etil-5" t ie n il-2" )' 

- 3-̂ p ropiofe nona:.

a li a). Preparación de la. fen il-1 (meti.1- 5" tien il— 

2" ).-3^ropeno-2. ona?-l.

10 y € g (0,086 moles), de: ace.tof anona, en 20 mi da 

alcohol son añadidos, a*. 4̂ ,41 g (0,11 moles.) de sosa. en. 20 

mi de agasi,; y después se añaden a. 12f-15^C, 10,6 g 

(0,086 moles.)' de m etil-5  tenaldehido, y se agitan durante.

3 horas a. la. temperatura, sabiente.. El producto oleoso: 

es extraído con éter, es secado y. destilado. Punto de.

ebu llic ión  1541-15590/0,55* mi libarías^ Rendimiento?^

62,5%.

15

20

beta.)] 9,1 g ' (0,041 moles.)] de esta, cetona son calen­

tados a. reílu jb. durante. 41 ñoras con 7,1 g  (0,04.4 moles.)] 

de &id3Dxi-4. cumarina. en 65 mi de. agua, y 0,o32 g  de hexa?- 

me t i  lenoimina..

La. fase  orgánica, oleosa, aa lavada, con agua, y des­

pués es crista lizada, en una. mesóla, de. acetona y agua...

Los cris ta les  obtenidos: son reoxi stalizados. en metano!, 

y funden a: 142^0 (tubo cerrado herméticamente)]-

19^12 -̂67. — 20 -
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Análisis, ponderal

390,43

calculado. 70 „7 5 4,6.5.

encontrado; 7.0,63 4,70

b][ 2y 34. g (0,006 moles) de (hldroxi-4." cumarinil-3' i 

-3 (m e t i l - y  tien il-2 '^ }-3  propiofenona. son reducidos, en. 

45 mi de isopropanol, con 3,67* g (0,018 moles}  da isop i^  

pilado de aluminio. El compuesto obtenido funde: a: 78-82930. 

El. rendimiento es. de 84^

Análisis ponderal.

^*zAo^4? ' 392,42

calculado:- 70,3.9. 5,14

encontrado^ 7.0,23 5,29.

Ejemplo 9. (.Hidroxi-43 cumariniI-3")-3— (bromo-5"  ̂

t i  enil-2.'^)-3-parabromo fe n il-1 — propanol 1.

20

a.y (H idroxi-4 * -cumarinil-3^* )-3  (bromo-5'^ t ie n i I - 2 " ) -  

3, parabromo propiofenona.

a lfa ) Paras-bromo-f en il-1—(b rom o-5 tien il-Z .' )-3. pro- 

peno-2. ona?-l.

9,95 g (0,05* moles) de. para-bromo ace.tofenona en 12

-  21. -8.-12-67
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mi de alcohol son añadidos a. 2,54 g de. sosa en solución 

en 25 mi de agua.

Se introducen, gota a gota, a.12SC, 9,95 g (0,05 

moles.) de bromo-5 tio feno aldehido- 2 , y se agita, durante 

3 horas a. íac. temperatura ambiente. E l precipitado es f i l ­

trado con succión, lavado con agua y recrista íizado en a l 

cohol. Funde a 144PC* Rendimiento. = 13,5 g (72*, 5).

beta.) 12., 4, g (0,033. moles.) de. esta, cetona, 5,94. g 

(P ,036 molea) de hidroxi-4.-cumarina, 33. mi de dioxano, y 

0 ,1  g de piperidina. son calentados, durante 5. horas a, re^ 

flu jo.. E l disolvente es. evaporado bajo vacio y e l  residuo 

es recogido: con acetona.. Se añaden dos volúmenes, de agua. 

C rista liza, en primer lugar; una*, pe queña. cantidad de coto­

na., se la  elimina, y después, e l  producto es: dejado cris<- 

ta liz a r  durante algunas horas.

Se rec r is ta liza  e l producto, obtenido en metanol, p. 

de: f .  =. 15.5CC (tubo cerrado herméticamente): Rendimiento 

8,4 g (48%).

Análisis, ponderal :

^22^14^*2^4^ ^ = 534,23

C% Br%'

calculado 49,4.6 2,64 29,92.

encontrado 49,58 2,74 29,81

b ) 5,3.4. g (0,01 moles) de (h idroxi-4.'cum arinil-3 ')- 

3 (bromo-5" tien il-2^  )-3 parabromo, propiofenona en 100 mi 

da isopropanol. son reducidos con 6,12. g (0,03. moles) de. 

isopropilato de aluminio. Después da un re flu jo  de una.ho 

ra, la  solución es. vertida, en agua acidulada, con HC1. El 

sólido; que p rec ip ita  es recogido con bicarbonato en ca­

lien te , en e l  que es poco soluble, y la. solución a lca lina

8-12-67
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es. acidificada:.. El. producto que precipita, es: recrista^ 

lizado en metano I  y agua;. El compuesto funde a. 103-1033 C 

(tubo cerrado herméticamente)'. Rendimiento =- 7.4%*

Análisis ponderal..

C^H^B^O^S P.M. =- 53.6',25

H%

3,00

2,96.

calculado. 49,27

encontrado; 49,15

Este producto, igual que loa de los. ejemplos pre­

cedentes., es unaí mezcla.de diastereoisómeros racémlcos. 

Después, de varias recrista lizaciones en la. mezcla, de 

m etil—isobutil-cetona-. y hexano, se. aislar, a. p a r t ir  del. 

compuesto que. funde a. 103.-1052 C,. un compuesto que funde 

a. 18*720 (tubo cerrado herméticamente.^, que sin duda. es. 

uno de lo s  isómeros racémlcos.

El análisis, ponderal de este- compuesto ha. dado loa 

resultados: siguientes::

calculado-

encontrado:

C%

49,27.

49,09

3,00

3 ,20

Ejemplo 10. (H idroxi-4 ' oumarinil-3' )-3 (t ie n il-2 " ). 

-3 parab ifen ilil-l-propanol-1

CĤ  -  OH 
^  !

8-12^67
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a.) (Hidroxi-47 cumarinil-3' ) -3 r (t ie n i l-2 'j-3  parafe

M I  propio!'anona.

14,5 g (0,05 moles.) de ten ilideno parafenilacetofe?- 

nona (p. de. f .  = 157#C- BulI Soo.. Chim. F r . . 1958, pag. 

758-61), son calentados a .re flu jo  con 8,91 g (0,055 moles) 

de üidroxi-4 camarina.en 50 mi de dioxano, en presencia 

dé 0,45 g de piperidina.

Después, de evaporación del disolvente bajo vacio, 

e l  residuo, es. recogido con la. mezcla de* acetona y agua, y 

es dejado c r is ta liz a r  a: la. temperatura: ambiente.- E l pro­

ducto es fi lt ra d o  con succión y es recris ta lizado en a l­

cohol. E l compuesto funde a. 170CC (tubo cerrado herméti­

camente). Rendimiento 10,8 g (4.8%).

Análisis, ponderal:

C a g a o s  ; P.M. = 452,50

(?%

calculado 74,81 4,46

encontrado 74,46 4,21

b) 3,2 g (0,007 moles) de (h idroxi-4 ' cum arinil-3 ') -  

3 (tienil-2^' )-3 parafen il p rop'i ofanona, di sueltos en 50 

mi de: isopropanol., son reducidos con 4,28 g (0,021 moles) 

de isopropilato de aluminio. Después de una hora.de caldeo 

a. reflujo., se v ie r te  en agua, acidulada, con HC1. Se f i l t r a  

con succión e l precipitado, formado, que es lavado con 

agua.. Seguidamente, ésta es disuelto en acetona, f i lt ra d o  

y reprecipitado con 5 volúmenes de agua.. Este compuesto, 

después de secar bajo vacio , presenta.una.fusión pastosa: 

a: 1508 C (tubo: cerrado herméticamente).. Rendimiento = 82%.

- 2 .4.9-12^67



Análisis: ponderal.r

CggHggO^ ; BJn. = 454,5Z

. . *.* * +
* -

* .

A 4 *

calculado 13,93 4,88

encontrado 73,90 4,94

Ejemplo 11^ (Ridroxi-4^ cumariníI-3^-3-(broma-5" 

tianil!-2."-)-3('bromo-4^-parabif.eniIiI.)-l-propanoI-i.

10

15

ZO

a.) (Tiídroxi-4^ c.)nmrini'l-3/ )-3--(bromo-P^ tieniI-2"^) 

-3  gara, (bromo-4^ f  e n i l )  prop iof enana.

a l f ar) La. bromo-5^ ten ilideno gara (hromo-4' f e n i l )  

acetdenona ha. sido obtenida por arción de. 27,5 g  (0,1 mo 

le s )  da para?-(bromo-4'-fenil) acetofenona, en solución en 

250 mi de alcohol, sobre 19,1. g (0 ,1  moles) da bromo.-? 

tenaldehido en presencia de 5,08 g  de NaOH en 20 mi da 

agua, según la  técnica de lo s  ejemplos precedentes.. Recri: 

talizado en acetato de etilo ., e l  producto funde a 16#G. 

Rendimiento — 78%.

bata) 29,8 g  (0,86 moles) de esta  cetona y 11,8 g 

(0,07Z moles) de h idroxi-4 cumarina son calentados a. re­

flu jo  en 70 mi de dioxano en presencia de. 0,5 g  de. p iperi 

dina durante. 5 horas. E l disolvente es evaporado bajo va­

cio , y e l  residuo es: recrista lizado en 300 mi de acetona. 

E l producto filtra d o  con succión es cñstaliaado da nuevo

19-12-67 -  25 -



en una. mezcla- de alcohol y dioxano
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Se obtienen 16,1 g (40%) de compuesto que funde, a.

2053 C.

Análisis ponderal:

C ^ g B r ^ S  ; P.M. a:- 610,32*

C% H%* Br%

calculado 55,10 2^97 26,19

encontrado 54,85 2,91 26,06

b) 10,98 g; (0,018 moles) de (hidroxi-4.'- cumarinil- 

3!' )-3.(Bromo-5^ t ie n il-Z "  )-3¡-para. (bromo-4'' fe n i l )  propio- 

fenona.sen reducidos en 150 mi de isopropanol con 11,01 g 

(0,054 moles.) de isopropilato de aluminio*. E l precipitan­

do obtenido en agua acidulada, es filtra d o  con succión y 

lavado con agua^ Se. le  disuelva en 50 mi de acetona, se 

f i l t r a ,  y se añaden 200 mi de* agua* Abandonada a  la. tempe­

ratura. ambiente., l a  solución de ja  c r is ta liza r  lentamente 

e l compuesto esperado. Esta funda a  112-1153 0. HencELmieñ- 

to = 19.%*

Análisis ponderal:.

CzAoB^zV ? P.M* ^ 611,14.
C# H%*

calculado 54,92. 1,Z9

encont rado 55, OT 3,51

Bacristalizado dos veces en una mezcla da me t i l - i  sjo 

butil. catona y hexano, esta compuesto permita a is la r  e l  

diasteraoisómero que funda a  203PC (tubo cerrado herméti­

camente ).

Análisis, ponderal: .

-  26. -
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C^g^nrO^S ; B.E. ^  5H,4I-

Br?T

calculado 61, Z8 1,60 15,04

encontrado 61,18. 1,53 15,16

b)̂  10,6Z g* (D,0Z molea) da (hidroxi-4^ cumarinil— 

3 .")- l (bromo-5"" t ie n I l-2 ^ )- l  para, f  enil. propiof anona san 

reducidos c.on 1Z,24. g (0,06 moles) da isopropilato de. alu 

minio en solución en 250 mi da iaoproganel. Se. v ierte, en 

agua acidulada, y e l  precipitado es disuelto en acetona, 

f ilt ra d o  y precipitado por adición de agua. El compuesto 

obtenido aa reo r i  atalizado do a vecea en lám ese la  de me- 

til-is .ob .u til cotona y hexana, pa¡ra obtener. Z g de ccmpues 

to que. funda a  19.3^0 (tubo* cerrado herméticamente)

A" Al isisr ponderal.:

CggR^rO^S: y -  531,45

calculado 61,04 3,9.T

encontrado 63., 16 4,11

Memolo 13. (Hi<3 roxi-4'- cumarinil-3 '*) -3—(tien il-2 !^ ) 

-3. (bromo.-4'- p a ra b ife n il i l j - l  propanol-^L.

-  OH,.

a ) (Hidroxi-4*' cumarinil^l^ )-J - (t ien il-Z ^  ) - l  R-(bro 

mo-4" f.en il) propiofenona.

a lfa )^  Tenilideno-para (bromo-4* f e n i l j  acetofeno-

na^

Zá'6*7
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Se hacen reaccionar 27,$ g (0 ,1  molas) de. para- 

(bromo-4" f e n i l j  acatofenona en solución en 250 mi da a l 

c:ohol con 11,2. g (0,1 moles) da tio feno aldehido-2 en pre 

sencia de 5,08 g  da sosa, dl.su.elta. en 20 mi da agua. La. 

reacción es. muy rápida, y e l producto que aa s o l id i f ic a  

es fi lt ra d o  c.on succión, laxado con agua y racr is ta liza^  

do en acetado de. e t i lo .  La. cetona obtenida funda a  I80&C.. 

El rendimiento es de 27,3 g (14%).

b ) 26,93 g  (P ,071 molas) da l a  catona anterior: son 

calentados con 13,01 g (0,08 moles) de hidroxi—4 camari­

na, en 70 mi. da dioxano en presencia da 0,65 g  de p ip e r i-  

djnsr  ̂ Después da 5 horas de reflu jo:, se evapora hasta se­

quedad, bajo vacio. E l residuo., lascado con acetato da e t i ­

lo., es. recrista lizado en l a  mezcla da alcohol y dioxano 

(90/10). El compuesto obtenido funde a  20^0 (tubo, carral- 

do herméticamente). E l rendimiento as da 18 g, o sea 46%. 

Análisis, ponderal:

CggH^gBrOgS y R.H. -  531,41

calculado: 63.,.28 3,60 15,04

encontrado 61,10 3,74 15,24

b.) 10 ,62 g  (7,02. moles) de (hidroxi-4'* o.umarinÍlr-3") 

(t ie n ilí-Ü ^ M  para (bromo-4'* - f e n í l ) -^propiof anona, en 

solución, en 150 mi da isopropanol y 50 mi de. dioxano, son 

reducidos con 12,24 g (0,06 moles) da isopropilato da alu 

minio^ Se. ca lien ta  a  r e flu jo  durante 1 hora y 3.0 minutos, 

y se vierte^ en 500 mi da agua helada y  50 mi de HC1 con­

centrado. Se. obtiene precipitación inmediata. E l pro­

ducto es fi lt ra d o  con succión y laxado con agua. Es re- 

cris ta lizado  en l a  mezcla de acetona y agua. Eunde a  10Q—

-  29
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1052C (tubo, cerrado herméticamenta). 

Análisis: ponderal.:

G28H2iBrO.^S ; P.H.. = 533,45

C%*

calculado 63,04 3,97

encontrado 63,.13 4,05

Ejemplo: 1 4 .— (Hi.droxi-4.' cumarinil-J**)-3— (c lo ro - 

-5'" t ie n Í l- 2'^)-3— (c lo ro -4  ̂ parar-bif enilil)-^C propanol-l.

01 

OH:
 ̂ c

OH -  OH]. -  CK
^ !

OH
G

a:) (Hidroxi-4'* cumarinil-j* )-3 ' (crloro-5"* t ien ií-2 ^ ) 

-3, (pscra?-cIoro-4*--fenil) propiofenona.

a lfa ) e l or0-5 ̂  t  an ilide no-para. (c lo ro -4 " fe n ííja c e -  

to f  anona.

10 g* (0 sea 843*1 de. este, compuesto, que funde a  

142PC, han, sido, obtenidos, a  partir- de 7,68 g  (0,031 moles. 

da para-(c íoro-4  ̂fe n illa ca to f anona, 4,88 g (0,03*3. moles) 

de cloro -5*̂  fo rm il-Z  tiofeno en 70 mi de. alcohol, en pre 

senda, de 1,7. gr de: Na OH en 10 mi de agua.

beta) 9,J& g de es ta  cetona (0,02:6 moles.) y 4,63 g. 

(0,0286 moles¡í de hid.*roxi-4 cumarina. aon calentados duran 

te  5 horas a re flu jo  en ¿5 mi. de di ex. ano en presencia de 

0,25 g de. piperidina. E l disolvente, es. evaporado bajo, van­

e lo , e l  residuo es.lavado con agua, después con alcohol 

y es crista lizado en acetato de e t i lo .  E l compuesto obte?- 

nido funde ac: 192-1932 C (tubo, cerrada herméticamente.) ̂  E l

0 ^
i.'SBMt.)

un- 1/' ̂

i':-
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c% H% 01%

calculado. 64,50 3., 48 13,60

encontrado 64,39 3,60 13,51

b). 4,95. g  de (hid.roxi--41' cumarinil-3 ' )-3 ( cloro-5."

10

t - 15

¿0

rendimiento es. de 5,9 g, o sea: 42%. 

A nális is  ponderal.

C28H1.SCÍ2O4S ; P.M.. = 521,39

t ie n i í - 21').-3 para-clorofen il propiofenona son reducidos 

con 5, 4 .g de iaopropilato de aluminio en 160 mi de is o -  

propanol.

Se calienta, durante una. hora. a. re flu jo  y se v ie r te  

en 300 mi de agua, helada que contienen 30 mi de HCl con­

centrado... Un precipitado blancuzco se forma inmediatamen­

te*. Es. f iltra d o  con succión y lavado con agua. Es. poco 

soluble en una.solución de bicarbonato a l 5% en ca lien te. 

El producto es disuelto en acetona, y a. la. solución obte­

nida, se. anaden tres, volúmenes, de agua. El producto blan­

co c r is ta liza , lentamente. Funde a. 92--95BC (tubo cerrado 

herméticamente).- Rendimiento -  78%.

Dos: crista lizaciones en la: mezcla de m otil isobu til

2.5

cetona: y hexano permiten a is la r  un isómero que funde a 

1899C (tubo cerrado herméticamente).

Análisis ponderal:^

CggHgpCl^S. ! P.- M. = 523,41

C%'

calculaño 64,25T 3,86

encontrado 64,30 3,84

Ejemplo, 15.-- (H idroxi-4" cumarinil-3 ' ) - 3. (bromo-5"

t ie n i l - 2" )-3 (n itro - 4 ' p a ra b ifen iliD -l. propanol-1 .

-  31. -
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15

20

a j (M  droxi:-4 ̂ cumarinil-3 ̂  )-3 (brom o-y tieniIf-2^^)- 

3! para: (n it ro-4 ' - fa n iljp rop io f enona.

18,63. g (0,045 moles de br.omo-5" tenilideno para 

(n it r o s * ' fe n i i )  acetoí'enona. (p . de f... 1903 C en e l  banco 

de. K o fle r ) y 8,01 g  (0,0495 mol^s) de. hidroxi-4J cumarina 

son calentados durante 5 horas, a. reflujo- en 45 mi de 

dioxano y 0,.4* g  de piperidina. Se. evapora e l disolvente 

bajo vacío y s.e lava e l residuo con acetato de e t i lo .  Des 

pués de dos recrista lizaciones en m etil isob u til cetona, 

e l  producto obtenido funde a 18730 en tubo cerrado hermé­

ticamente.- Rendimiento 10,7 g.

Anális is ponderal:

C^gHgQBiNOeS ; P.M. = 576,40

C% H%' Br%

calculado 58,34' 3, i  5 13,87

encontrado 58,43 3,6 14,06

b ) 3,45J g (0,06 moles) del compuesto an terior son 

reducidos., en 45 mi de isopropanol y  15 mi de dioxano, 

con 3*,67 g (0,018 moles) de. isopropilato de aluminio. Se 

calienta: durante 1 hora, y 30 minutos a. re flu jo  y se v ie r ­

te. la: solución en 250 mi de agua, helada, más 10 mi de. HC1, 

concentrado.

E l precipitado es fi lt ra d o  con succión, lavado con

19-12-67 -  32 -
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agua y recristalizado dos veces oo metano* Funde a 203^0 

(tubo cerrado hem áticamente) *

Análisis oonderal:

5

0 % H %

 ̂  ̂  ̂10

calculado 58,18 3,48 

encontrado 58,21 3,66

La presente solicitud que corresponde a la  for­

mulada en Francia, con fecha 13 de diciembre de 1*966, ba

* ^ jo d  número P*V* 87*213 y 13 de noviembre de 1*967, núne

ro P*V. 127*915, se acoge a loa beneficios del artículo -  

51 del vigente Estatuto sobre Propiedad Industrial*
 ̂ '* l$t

^  ^  v

, **  ̂ . "

20
-  R E I V I N D I C A C I O N E S  -

25
Los puntos de Invención propia y nueva, que se 

presentan para que sean objeto de esta solicitud de Pateo 

te  de Invención, en BspaBa, por VEINTE años, son los si­

guientes:

30
1<B *- Un procedimiento de preparación de hidro 

xi-4-cumarinas de la  fórmula:
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en la  que B es un radical halotienilo y R̂  un radical me­

t i lo , caracterizado porque se reducen loe compuestos de -  

la  fórmula:

OH
R
!
CH -  CHg -  CO -

en la  que R y tienen los míanos significados que an- -  

tes.

2 *.- Un procedimiento de preparación de hidro 

xi-4-cumarinas de la  fómnula

ai la  que R es un miembro del grupo constituido por los -  

radicales tien ilo, metiltienilo, halotiw ilo  y nitrotiani 

lo y R̂  se un miembro del grupo constituido por los radi­

cales, fañilo, halofenilo, nitrofenilo, difenilo, halodí—
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fenile y nitrodifenilo, caracterizado porque ae reducen -  

loa compuestos de la  formula

en la  que R y tienen loa mismos significados que prece 

dent enent e.

33.- Un procedimiento según la  reivindicación 

1*# caracterizado porque la  reducción se efectúa con ayu­

da de isopropilato de aluminio en eolución isorpopanóli—  

ca.

4**- Uh procedimiento según la  reivindicación 

2*t caracterizado porque la  reducción se efectúa con ayu­

da de ieopropilato de aluminio en solución isopropanóli—  

ca.

ge.— Un procedimiento según la  reivindicación] 

13, caracterizado porque la  reducción se efectúa con ayu­

da de un hidruro de metal alcalino y de boro.

63.- Un procedimiento según la  reivindicación 

23, caracterizado porque la  reducción ee efectúa con ayu­

da de un hidruro de metal alcalino y de boro.

73.- Un procedimiento de preparación de las -  

cetonae a lfa -etilm icas de fónnula

35
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13- 1-69

S

CH = CH -  CO -  R

en la  que ea un miembro del grupo constituido por loa 

radicales fenilo, para¡-clorof enilo, para-bromofenilo, d i- 

fen ilo -, fen il para-bromo fon ilo -, fenil-para-clorofenilo  

y f  enil-pars^-nit rof enilo ; y R'g ea hidrógeno cuando R'^ 

es un miembro del grupo constituido por loa radicales fo­

nilo y para-bromofenilo, bremo cuando R ^ ea un miembro -  

del grupo constituido por loa radicales fenile, par a-bro­

mof enilo, difenilo, fen il para-bromofenilo y fen il para- 

nitrofenilo, doro cuando R'^ es el radical fenilo, para- 

clorofenilo, y f  enil-para-clorofenilo, y el radical meti- 

1. .urna. ^  ra te a i fen il. caracterizad, porque se

condensa tenaldehido o un halo-5 tenaldehido-2 con una ce 

tona de formula CHg-CO-R  ̂ en la  que tiene loa sign ifi­

cados precedentes, en presencia de un agente alcalino*

8^*- Uh procedimiento de preparación de hidro 

xi-4-cumarinaa*

Tal y como se ha deaeri te me la  Memoria que an­

tecede y para loa fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de treinta y aeis hojas es­

critas a máquina por una sola cara.

Madrid, 

P *A*

6Mf
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