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COMO DIVISIONAL DE LA PATENTE DE INVENCION No. 358.893

MEMORIA DESCRIPTIVA

. " correspondiente a la ‘solicitud de una

“r

PATENIE DE INVENCION

Solicitante: FUJISAWA PHARMACEUTICAL CO., LETD.
Residencia: No. 3,4-~chome, Dosho-machi, Higashi-ku,
' ' Osaka-shi, Osaka-fu, JAPON.

Enuncisdo:  "UN PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE
‘ COMPUESTOS TRICICLICOS DE ENAMINA".

Prioridad Parcial: de la solicitud de patente japonesa
No. 44033/1968 del 24 de Junio de 1968.
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Este invento se refiere a nuevos compuestos
triciclicos de enamina con actividad psicotrépica y a

su produccidn.

En esta memoria, el término "inferior" utiliza-

..~ do en relacién con la porcién alcano, alqueno o alqui-
.' no lineal o ramijicada se refiere a un radical de 1 a

"6 atomos de carbono.

Los citados compuestos triciclicos de enamina

son representables poxry la formula.

O
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l ;
. A'-CH(OH) -R' ' '
donde A es oxi, tio, alqull(inferlor)lmlno (v g. meti-

limino, etilimino) o etilideno; A" es alquileno infe-

rior (v.g. metileno, etileno, propileno, trimetileno),

20

25 -

uno de los radicales X; o X, es hidrégend.y el otro es
hidrdégeno, haldgeno (v.é.'flﬁqr, cloro, bromo), alquilo
inferior (v.g. metilo, etilﬁ, profilo), alcoxi inferior
(v.g. metoxi, etoxi, propoxi), alquil(inferior)tio, (v.g.
metiltio, etiltio, pr0piltio),alcano(inferior)sﬁlfonilo,
(v.g. metanosulfonilo, etanosulfonilo), alquil(inferior)

sulfamoilo (v.g. metilsulfamoilo, etilsulfamoilo), dial-
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quil(inferior)sulfamoilo, (v.g. dimetilsulfamoilo, die-
tilsulfamoilo), alcanoil(inferior)amino (v.g. acetami~
do, propionamido), trifluofmetilo, nitro o amino; x3 es

hidrégeno, alquilo inferior (v.g. metilo, etilo; propi-

- lo, isopropilo) o fenilalquilo inferior (v.g: bencilo,

fenetilo), X5 es hidrégeno o uno o dos metilo, n es

"2 6 3 y R es hidrbgeno o alquilo inferior (v.g. meti-

lo, etilo, propilé, isopropilo).
Son ejemplos especificos de compuestos (I)

los siguientes:

.101[ﬂ¥hidroxialquil(inferior)—1-piperazinil7dibeni[5,£7

- oxepina, ¥y .
iO-lﬁ-hidroxialquil(inferior)—l-piperazinil7—ll—a1quil
(inferior) 0 fenilalquil(inferior)dibenz ZE,£7oxe~.
l pina, o ‘ ‘
En los compuestos citados, el grupo diazepini-
lo puede tener en la pbsici6n74 hidroxialquilb inferior
como-sustituyente. Cada uno de los grupos piperazinilo:
¥y diazeéinilo puede seb sustituido con uno o dos metilo.
Ademés, también son ejemplos los correspondien-
tes derivados con sustituyeﬁtes 2- u 8-halbgeno, alqui-
lo iﬁferior, alcoxilo inferior,  alquil(inferior)tio,
alecano(inferior)sulfonilo, alquil(inferior)sulfamoilo,
dialquil(inferior)sulfamoilo, alcanoil(inferior)amino,

trifluormetilo, nitro o amino. Tambien son ejemplos los

2= 176170
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correspondientes derivados de dibenzo/b ﬁ]tiépiné, S
alquil(inferior)~5H—d1benz/B gi—azepina o dibenzo/a,d/

) 01clohepteno.

- Ahora se ha hallado que 1os,éémpuestos (I) ci~

- tados.y sus sales (es decir las sales de adicidn con

édcido y las sales de amonio cuaternario) comfmmente

‘presentean como caracteristica una actividad psicotrépi-

ca y neurotrdpica tal como actividad depresora del sis~
tema nervioso central, actividad antihistaminica, acti-
vidad analgésica,. act1v1dad antlemética y actividad es-
pasmolitlca. Su acclon tranquilizante es espe01almente

notable._

Por consiguiente, un objeto bisico del presen-

- te invento es feivindicar ios compuestos (I) y sus sa-

*ies. Otro objeto de este invento es reivindicar los com-

puestos (I) y sus sales que poseen actividad psicotrd-

pica. Otro obaeto del 1nvento es ‘reivindicar 1os compues-—

- %o0s (I) y sus sales utiles como tranqulllzantes. Otro

objeto mas del 1nvento es reivindicar un procedimiento
pararla preparacidén de lo;>compue§tos (I) y sus sales.
Estos y otros objstos se poﬁdréﬁ en evidencia a los ex-
pertés en la técnica a los que se dirige el invento en |
las descripciones que siguen;;

De acuerdo con el presente invento, los compues-

tos (1) pueden ser preparadoé de acuerdo con el siguien- .
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te esquema:

f A-co-r, . o "_;;"f'»{ CM-GH(OR)-R|, .

donde A, A’, Xy, X5 X?, X5, ny R° son cada uno como se

ihdica anteriormente, y R es alquilo inferior (v.g. meti-

..lOR'etilo, propilo, isopropile, butilo) o alcoxi inferior

(v.g. metoxi, etoxi, propoxi), con tal que R’ sea hidrd-
geno cuando R es alcoxi inferior y R° es alquilo infe;
rior cuando R es alquilo inferior.‘ |

ia reaccién se lleva a cabo tratando el compues-
to /II/ con un agente reductor tai coro hidruro de metal
‘slcalino y aluminio (v.g. hidrura aluminico de litio, -
_hidruro aluninico de potasio) o hidruro de metal alcalino-
térreo y aluminio (v.g. hidruro aluminico de calcio) en
uw disolvente (v.g. tetrahiérofurano, éter, dioxano, N-
metiimorfolina), corrientemente a témperatura ambiente
o proéximo al punto de ebullicldn del disolvente.

Cuando se desea, el compuesto (I) asi preparado
puederser convertido en su sal de adicibn con &cido o en

376970
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su sal de amonio cuaternario por un método convencio-
nal. Son ejemplos de las sales las de adicién con Acidos

minerales (v.g. hidrocloruro, sulfato, nitrato, fosfa-

to), las de adicién con &cidos orgénicos (v.g. acetabo,

proﬁionato, succinato, oxélato, maleato, btartrato, fu-

" marato, citrato, sél de fenolftaleina) y las sales de

"amonio cuaternario con haluros de alquilo inferior (v.g.

metocloruro, netobromuro, metoyoduro, etocloruro, eto-
bromuro, etoyoduro). ’
' Como se ha indicado anteriormente, los com-

puestos (I) y. sus sales presentan actividad péfcotrépi—

‘ca ylnmimrépica tal como actividad depresora del sistema

nervioso central, actividad antihestaminica, actividad

' analgésica, actividad antiemética y actividad espasmo-

litica. Algunos de los resultados de los ensayos median-

te los cuales se evidencian estas actividades estan in-

dicados a continuascidn.

Ensayo 1

Prolongacidén del tiempo de dormicidn

Unos grupos de ratones macho de la variedad
I0R-JCL, de 12 animales ca&a grupo, recibieron una solu-
cidn acuosa 0 una suspension al 0,5 % CﬂC del’compuestb
de eusayo por via sbcuténea. Treinta minutos después se
admiﬁistfé a cada animal una dosis intraperitomnl de
90 mg/kg de metilhexabital sédico. Se midid la duraciédn

3761790
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del suefio y se calcularon .los valores DE50 por el méto-

. do de thchfleld—W11coxon tomando como 100 % una prolon-

- gacién de tres veces comparado con el conbrol. Los re-

sultados estén indicad051m.la Tabla I.

- TABLA 1
Compuesto de ensayo ' ' DEso(mg/kg)
'8—cloro-10-jh—(2-hidroxietil)—l—piperazi
- nil/dibenzo/b,f/ tiepina 0,25
10—14—(2—h1drox1et11)—l-plper321n117—d1— ,
benzo /b,f7 tiepina - . _ 0,4
8-cloro—10—[h~(2-h1drox1et11)-l-plperazi' .
nil/ dibenz /b,f7 oxeplna _ - v 0,5
.Cldropromazina B - ' . . 0,84
Ens gxo 2

Ensayo del antagonismo frente a la apomofrlna enra&s

(a) Unos grupos de ratas macho de la variegad
8D-JCL, cada uno de 10 animales, recibieron una solucidn
écuosa o una suspensidén al 0,5 % CMC del compuesto de en~
sayo por via subcuténea. Treinta minutos después de una
dosis del compuesto de ensayo en estudio, ceda rata re-

cibid una inyeccidn intraperitoneal de 1,0 mg/kg de hi-

droclorurc de apomorfina y 10, 20 y %0 minutos después

se observaron los animales durante varios minutos. lLa
ausencia de los movimientos tipicos de crecimiento des-
pués de la inyeccidn de apomorfina fue interpretada como

un efecto del compuesto de ensayo (efecto positivo). Se cal

376170
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culd el valor DEg, a partir del promedio positivo por
ciento para cada nivelvde dosis por el método de Litch—
field-Wilcoxon. ’ oA

(B) Se realizé el ensayo como antes pero ad-

,"mlnlstrando a cada rata una solucidn acuosa de apomorfina,
' por via intravenosa, a una dosis de 1,25 ng/kg. El va-

“lor DESO fue calculado como se ha descrmto.

. Los resultados estén 1ndicados en la Tabla II.

© TABIA II -
'compuesto de ensayo ‘ '.’f,"- S (a) (b)
lQ-[ﬂ—(E—hldroxletll)—l—plpera21niL7-dl- E
" benzo /b,f/ tiepina , , - 0,53
8-cloro-10u[ﬂ (2—h1drox1et11)-l-piperazi- S
-nil/-dibenz [B 27 oxepina - 0,22
'Cloroproma21na oL T 0'74 6,8

. Aunque generalmente los compuestos (I) tienen

las actividades fibiles citadas, sonfeupeclalmente poten~-

tes los sigulentes compuestos: . _
lO-[h-(2-hidroxiétil)-l-piperazinil7dibenzo[B £7 oxepina,

8—cloro~10—1h-(2-h1drox1et11)—1—p1peraz1n1l7d1benz¥6 £7
oxepina,

-10-Zﬁ-(2-hidroxieﬁil)—l—piperazinil7dibenzo ZB £] tiepina,

-8—cloro-10[ﬁ-(2—h1drox1et11)—1—p1peraz1n1;7&1benzo [o,£7

tiepins, etc.
Debido a la posesién de dichas actividades, los

compuestos (I) y sus sales no tdéxicas son utiles como:

376170

I — e AL ke n pepemaryt



B

- 10

15

v

tranquilizantes. )
Los compuestos (I) y sus sales no tdxicas -
pueden ser administrados por los métodos -convencionales,

con las unidades de dosificacién de tipo convencional,

" o0 con los vehiculos farmacéuticos habituales para produ-

- eir un efecto tranquilizante en los seres humanos.

Por lo tanto, pueden ser utilizados en forma
de preparaciones farmacéuticas que los contienen en mez-

cla con un vehiculo farmacéutico orginico o inorgénico,

‘adecvado para aplicaciones entéricas o parentéricas. La

administraciéﬁ por vias oral mediante el uso de table-

_ tas, cépsulas o en forma liquida como suspensiones, so-
luciones o emulsiones, es particularmente ventajosa. Cuan-

A: do se prepara en forma de tabletas, pueden emplearse '

los agentes aglutinantes y desintegrantes convencionales
wtilizados en las dosis unidad tefapeﬁticas. Entre loé
agentes aglutinantes ilustrativos pueden mencionarse

la glucosa, lactosa, goma arébigé, gelatina, manitol,
pasta de almidén, trisiiicéto magnésico y talco. Como

ilustrativos de los agentes desintegrantes pueden men-
cionarse el almiddn de maiz} querétina, silice coloidal
v almidén de patata. Cuando se administran en forma 1i-
quida se pueden emplear los vehiculos liquidos convencio-
nales.,

- La dosis unidad o cantidad terapelticamente

L. 376170
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eficaz de los compueétos (I) y sus sales no tézicas para
seres humanos puéde variar entre amplios limites, por
ejemplo entré 0,1.mg y 50 mg,apréximadamente. El’limi;

te superior estd limitado solamente por el grado del

- efecto deseado y por consideraciones econdmicas. Para

- administracidén por via oral es preferible emplear desde

1 ng a 10 mg aproximadamente del agente terapeltico por
ﬁnidad de dosificacién..Loé experimentos con animales in-
dican que ﬁnés dosis dé 1 é 10 nmg aproximadamente, admi;
nistradas por V1a oral cuatro veces al dla, constituyen
una dosis diaria preferida. Naturalmente, la dosis del
asente terapeutlco particular utilizado puede variar

considerablemente, por ejemplo con lé edad del pacienté

"y con el grado-del efecto terapelitico deseado. Cada for- -

nma de dosis unidad de los nuevaos compuestos terapeliti-

cos puede conbener entre 5 % v 95 % aproximadamente de los

nuevos agentes terapeutlcos, calculado sobre el peso de
la composicidn completa, siendo el ‘resto vehlculos far-
macéuticos convencionales. Por el término "vehiculo far-

macéutico" se entienden los materiales no terapeiiticos

' que se utilizan habitualmente con la dosis unidad que in-

cluye cargas, diluyenﬁes, aglutinantes, lubricantes,

agentes desintegrantes y disolventes. Naturalmente, es
posible administfab los nuevos agentes terapefiticos, es

decir los compuestos puros, sin utilizar un vehiculo far-

570 170
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macéutico.
Las reallzaclones précticas y actualmente -

preferidas de este invento estan descritas ilustratlva—

‘mente en los siguientes ejemplos.

‘EJEMPLO 1

" (A) Una solucidn en &ter anhidro de 0,5 g

de 4-(8-clorodibenzo /b,f/tiepin-10-il)-l-piperazina-

cetato de etilo s& agrega gota a gota con agitacidn so~-

bre una “solucién de éter anhidro-de hidruro de litio y

'alumlnio. La mezcla resultante se calienta a reflujo

durante 2 horas y se afiade agua para descomponer el ex-

ceso de hidruro de litio y aluminio. Después de separar

el precipitado, el filtrado se seca y se concentra. El

residuo se cromatografia sobre alimina y se eluye con

benceno. Se concentra el eluato y el residuo se recris-

“taliza en etanol al 99 % dando 8~-cloro-10-/4-(2-hidro-

xietil)~1l-piperazinil/dibenzo/b, ﬁ]tleplna, p.f. 158»1599C.
Maleato, p.f. 196-1989C (desc ) '
Otros compuestos que pueden prepararse de for-~
ma pricticamente idéntica son los siguientes:
8-trifluormetil’ ~10-[h~(2—hidroxietll) -l-piperazinil/di-
benzq[h £/tiepina; ' '
10-/4-(2-hidroxietil)-1-piperazinil/dibenzo/b,£/tiepina
(maleato), p.f. 160-1612C (desc.);
lO-/ﬁ-(E—hidroxipropil)—l—piperazinii7dibenzo[5,§7tiepina

576179
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" (maleato), p.f. 159—161°0 (desc.);
8—cloro~10-[h-(1-met11—2—h1droxietil)—l—plperaz1nil7-l~d1~

. benzo /b,f7tiepina; p.f. 164-165,59C;

lO-[h~(3*hidrox1pr091l)-l—pmperazmnil]dlbenzolﬁ £7t1epina,

 p.f. 137-13890; .
'lO-Zh-(1-met11—2—h1drox1et11)—1—p1peraz1n117d1benzolﬁ £7

tiepina,

_8—cloro—10[h-(2—h1drox1prop11%l—plpera21n1L7d1benzoZB £7

_tleplna,

8—cloro~10-[ﬁ—(2-h1drox1et11)-l-piperazinxl7d1benz[% £7
oxepina, p.£. ll7~119°0 (maleato),. p. f 168—17090,
8—trifluormet11~lO[h-(2—h1drox1etil)-l—plperaz1n1l7d1benz

/b, t]oxeplna, - , '
?8—cloro~lO~[h-(2—h1drox1prop11)-l-plpera21n1l7d1benz15 £7
_ oxepina, p.f. 164—165 5°C

8~metox1-10-[h-(2—h1drox1propil)-l—piperazinil7dibensz,27
oxeplna,p £. 156—13800, | ., '
8—cloro~10[h-(2-h1drox1propll)-l-plperaz1nll7dlben225 £/

' Zit oxepina, p.f. 172-1752C; (maleato), ‘p.£. 178-1792C;

B-etil—lo—[ﬁ-(2—h1drox1propll)-1—piperaz1n11/dibenzl§ £7
oxeplna, p.f. 130-132 C; '
,8-cloro-10-(3—hldroxipropll—l-plperaz1n11)dlbenzZB £7oxe-
pina, p.f. 149-150 500 ,

8~trifluormetil’ -10- (5—hldroxiprop11-l~p1peraz1nll)dlbenz
/b, £7oxep1na.

376170



A\

5 \J ‘“h
. 10-[ﬁ—(2-hidroxietil)—1~diazépinil7dibenzzb,ﬁ]bxepina
(maleato), p.f.'l67—16890;.
5-metil-8-cloro-10/4~(2-hidroxietil)-1-~piperazinil/dibenzo
» [a,d/cicloheptenc (maleato), p.f. 209,5eC (desc.);

7 8—et11-10[4-(2—h1drox1etll)plperaz1n117d1ben2015 £7oxepina
.(maleato), p.f. 160G (desc.);

_ 8-—metox1—10-l21 (3—h1drox1prop11)~1—pipera21n117dibenzo
/b, £7tlep1na, (maleato) p.f. 1892C (desc.); °
8-metox1—10-[ﬁ—(3-hldroxlpropll)~l—p1pera21n117—dibenzo
/b,f7tiepina, p.f. 153 a 155, 59C;
8~metox1-lO-[E (2~h1drox1et11)-1—p1peraz1nil7dibenzojB £7
tleplna, p.f. 124 a 12500 (maleato) p.f. 194.5 a leS C;
8-metox1—10—lh (2-hidroxietil)- l—plpraz1n117dibenzlﬁ £7
oxepina, p.f. 139 a 14000;
8-cloro-10~/4-(3-hidroxipropil) -1-piperazinil/-dibenzo "
[B,£7tiepiﬂa, p.f. 131 a 1369C; (maleato), p.f. 1822C (desc.);
10-/4~(3-hidroxipropil)-l-piperazinil7dibenz/b,f/-oxepina
(maleato),p.f. 153 a 1549C; ' ' -
8—metanosulfonil—[ﬁ—(2—hidroxieﬁil)-l-piperazin?l]dibenz
'/B,£7oxepina, p.f. 116 a 118°C; |
8-metiltio-10-/4-(2-hidroxietil)-1-piperazinil/-dibenz
/b,f7oxepina, p.f. 962C; ) .
8-amino-10-/U-(2-hidroxitil)-l-piperazinil/dibenz/b,f7oxe~
pina, I.R. 3320 en™ OH), 1600 cm™ (e = ¢9),
8-dimetilsulfamoil~10-/4~(2-hidroxietil)~1-piperazinil/

376170
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* divenz/b,f/oxepina, p.f. 165 a 1662C, etc.

.. EJENPIO 2
Otra formulxidén adecuada de tabletas esté

constituida por:

'(l) 8—cloro-10-[ﬁ—(2-h1droxlet11)-l-plperaz1— .

: nil7-dibenz/b, 27 oxepina : 27
.(2) Manitol I .- 90
(3) Almidén T e
(4) Estearato magnésico : | | 2

Se mezclan 1nt1mamente y se granulan el in-

.gredlente actlvo, manltol y el almidén. Para formar las

tabletas se agrega el estearato magnésico, se mezcla con

‘los granulos y 1a|mezcla se comprime en una prensa rota~-

toria. Empleando este procedimiento se obtienen 100 table-

tas conteniendo cada una de ellas 20 mg. del ingrediente

activo.
EJEMPLO ]
_ Una formulacién adecuada de grageas estd cons-
titulda por: | _
(1) 8-Cloro-10-lﬁ—(é—hldroxietll) lnplperaz1—V

nml7dibenzo[% £7t1epinav ' : .. l 12.000 g

(2) Aerosil . » ' 4,500 g
(3) Almidén de maiz - 4,500 g

| (4) Acido estedrico | , 7 - ' _ 700 g
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(5) Etanol . . , 6,01

(6) Gelatina - 1.800 g
(7) Agua purificada oo o - 20,01
(8) Talco . S - 600 g

. (9) Estearato magnésico ' . 375¢g

A partir de los materiales anteriores se pre-
paran 600.000'nﬁclegs conteniendo cada uno de ellos 20
mg del ingrediente activo, en la forma habituval.

.En resumen, la Patente de Invencidn que se

solicita, deberd recaer sobre las siguientes:

Qwi3?6?70-
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REIVINDICACIONES

1. Un procedimiento para 1la prepara01on de com

" puestos triciclicos de enamina, que con51ste en reducir

 un compuesto de formula

aooow
. %, ,
(Hé)la_ %,

I :
A'-CO-R

donde ‘A es oxi, tio, elquil(inferior)imino o etilideno,

A' es alguileno inferior, uno de los radicales Xﬁ o X,

.es hidrdgeno y el ofro es hidrégeno;ihalégeno, alquilo

inferior, élcoxilo inferior, alquil(inferior)tio, alca-

no(inferior)sulfonilo, alquil(inferior)sulfamoilo, dial-

quil(inferior)sulfamoilo, alcanoil(inferior)amino, tri-

fluormetilo, nitro o amino, X3 es hidrégeno, alquilo in-

ferior o fenilalquilo inferior,fxs es-hidfégeno'd uno

o dos grupos metilo, R es alquilo inferior o alcoxilo in-

ferior y n es 2 6 3, con un hidruro de metal alealino y
aluminio o wn hidruro de metal alcalino-térreo y alumi-

nio para dar un compuesto de fiormulas

376170
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(€8,), X,

' ,
A'-cH(oH)-R* _
donde Ay A'y Xy Ko, X ,'XS ¥y n son los definidos ante-
riormente y R' es hidrdgeno o alquilo inferior, con la

condicidn de que R' es hidrdgeno cuando R es mlcoxilo

inferior y R' es alquilo inferior cuando R es alquilo

inferior.

2, Un procedimiehto segin la Reivindicacidn 1,

en el que el compuesto de partida en'el que R es alcoxi=-

lo inferior se somefe a reduccidn para dar el producto
en el que R! es hidrdgeno.

3. - Un procedimiento segin la Reivindiéaeién 1,
en el que el compuesto de partida en el que R es alquiQ
lo inferior se somete a reduccidn para dar el producto
en el que R! es alquilo inferior. 7

4, Un procedimiento segin la Reivindicacién 1,

~ en el que el agente reductor es un hidruro de aluminib

y metael alcalino.
5. Un procedimiento segin la Reivindicacidn 4,

en el que uno de los radicales Xy o Xé es hidrdgeno y
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ol otro es hidrdgeno, haldégeno, 8lquilo inferior, alco-

xilo inferior, elquil(inferior)tio, aloanoc(inferior)-

'sulfonilo, dlalquil(lnferlor)sulfamollo ) nltro v R es

alcoxilo inferior,

6. Un procedimientb segin la Reivindicacién 4,
en.el que A es oxi, X1, X, ¥ 23 son cada uno de ellos
hidrdgeno y X5 es hidrégeno, R es alcoxilo inferior,

R' es hidrdgeno y n es 2.

7. Un procedimiento segin la Relv1nd1caclon 6,

en el que A' es metilenc.

8. Un procedimiento segin la Reivindicacion 4,

"en el qre A es oxi, X, es 8-haldgeno, Xé-y Xy son cada

uno de ellos hidrégeno, Xy eé'hidrégeno, R es alcoxilo
inferior, R' es-hidrdgeno y n es 2.
-9 Uh procedlmlenﬁo segun 1a Reivindicacién 4,
en el que X; es 8~cloro ¥y A' os metlleno.
10. Un procedimiento segin la Re1v1ndlcacion 4,

en el que A es tio, X1, Xé y X3 son cada uno de ellos hi-

. drdgeno, X5 es hldrogeno, R es alcoxilo inferior, R! es

.hidrogeno ¥y nes 2.,

11. Un procedimiento seglin la Reivindicacidn 10,
en el que 4' es metilenoc. | A

12. Un procedimiento segun 1& Relv1ndlca01on 4,
en el Que.A'es tioy Xy es 8-halogeno, X, y X, son cada -
wo de ellos hidrégenq,'XS es’hidrégenb, R es alcoxilo

376170

-18 -



1 ) inferior, R' es hidrdgeno y n es 2.
"'43. - Un procedimiento segin la Reivindicacidn 12,
‘en el que Xy es 8-cloro y A' es metilero
'14. Un procedimiento segin la Reivindicacién 4,
on el que A es oxi, X, es 8-alcoxi inferior, X, y X5 son
" cade uno de ellos hidrégeno, X5 o8 hi@régeno, R es al-

coxilo inferior, R' es hidrdgeno y n es 2.

[?

15, Un procedimiento segdn la Reivindicacién 14,
- en‘el que X; es 8-metoxi y A' es metilemo. |
16. 'Se reivindica por Gltimo como objeto sobre
el que ha de recaer la Patente de Invencidén que se soli~-
cita: "UN PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACICN DE COMPUES-
70S TRIGICLICOS DE ENAMINA" ‘
Todo conforme queda descrito Yy reivindicado eﬁ‘
,1&5 presentes Reivindicaciones que consta de diecinuéve‘pé~
gihas mecanografiadas., ‘
Madrid, 3 de Febrero de 1970
BERNARDO, UNGRTA
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