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INVENCION

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE COMPUESTOS HETERO-
CICLICOS BINUCLEARES", a favor de la Firms suiga CIBA-GEIGY
AG, residente en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invencidn se refiére a nuevos compuestos
heterociclicos binucleares y a su procedimiento do prepara-
cidn,

Los compuestos heterociclicos binucleares de la ine-

5, vencidn responden a la férmule estructural:
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¥y R significa preferentemente hidrdgeno o el grupo dc molbi-
lo. Muy ventajoso es el compuesto en que X represents el
grupo

f

H3C—?~

Los compuestos de la fdrmula II, segin este inven-
to, pueden obbtenerse por los métodos siguientes:

A) Se condensan 2 moles de un cicloureido de la fdérmula TII
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con 1 mol de 1, 3~dicloro~propan-2~0l gue presente en la
posicidm 2 el radical R,

B) Se hace rcaccionar 1 mol de un ciclourecido de la fdrmu-
la IIT con 1 mol de ura epihalohidrina, en presencia de
dlcali, formando el respectivo compuesto de monoglicidi~

lo. A dste se adiciona luego otro mol mds del compuesto



de la fdrmula III,

¢) Se transforma 1 mol de un ciclourcido de la fdrmula IIT,
con 1 mol de una epihalohidrina, en el respectivo compues-—
to de monohalohidrina y.se convierte estc compuesto, con

56 otro mol mds del compucsto de la fdrmula III, en un com-
puesto de la fdrmula IT,

D) Se condonsan 2 moles do ciclourcido de la férmula IIT
con un mol do opihalohidrina, desdobldndose haluro do
hidrdgeno.

10, En los cjomplos gque sisuen, sc describe la prepa-

racidn de detcrminados compucstos do la férmula II.

A, - Proparacidn do 1,3-bis~(5',5'=dimetilhidantoinil-3")~

~DrOPaAN ==l , =~

En un eparato dc vidrio dc 4 litros, provisto do
15, agitador, toermdmotro y refrigerador intensivo, se deposita
le tomporatura del ambicnte una mezela de 520 g de glicorino-
diclorohidrina (1,3~dicloro~propan~2-o0l) al 95% scgun el cro-
matograme gascoso (3,83 molos) 981 g de 5,5-dimetil-hidantoi-
na, al 99,5% (7;66 molcs), 582 g dc carbonato potdsico anhi-
20, dro finamonte pulverizado (4,21 moles) y 960 cc dc dimetil-
formamida tdenica, Con agitacidn lentz, s¢ calicnta a 120°C
la mozcla pastoso; con ¢llo la mezcla s¢ vucelve fluida, Luce
go sc¢ inicia de¢ inmediato una roaceidn oxotdrmica con fuor-
te desp?undimionto do 002. 3¢ aparta ¢l bafio calofactof y
25, g0 agita intonsamonto la pasta, que sc vstd volviendo otra
vez osposa, Despuds do aporter ol beffo ealefactor, la tome
peraturc subc a 124-1262C, Al caﬁo de unos 25 a 30 minutos
romito lo reaceidn oxotdrmica y le tomperatura do lo mezela

roaccional deseicnde hasta 1162C, So agite por 5 horas toda-
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via a 1262 C pars completar la reaccidn y luego se filtra,
en un filtro de succidn de poroelana; la mezcla reacciénal
calients, pare separar el cloruro potdsico.

Se concentra la mezcle en el evaporador giratorio
a 70-802C y en vacio de chorro de agua, hasta sequedad, con
lo que se obtiene el producto en forma de una fusidn 1£mpi—
da, débilmente teiiida de amarillo, que cristaliza esponta-
neamente en caliente. Para eliminar las porciones voldtiles,
scca todavis a 902C vy 0,2 Torr hista constancia del peso.

Se obtienen 1212;6 g de un cristalizado brubo in-
coloro hasta amarillo pdlide (en teoria: 1196,5 g), el cual
funde a 1429C ("Mettler EP 51"). Este precducto bruto contie-
ne todavia un poco de clorurc potdsico y productos de parti-
da que no han reaccilonado.

El andlisis elemental da: 46,8% de C, 6,5% de H
16,1% de N y 5,8% de cenizas (calculado: 50,0% de C, 6,4%
de H y 17,9%’ de ),

Bl contenido del producto bruto en 1z bis~hidantoi~
na descada es por lo tento de 865 aproximadamente,

Para la purificacidn, puede recristalizarsc el
producto bruto ¢n 550 g de agua. Se obtienen T716,5 g (lo
que correspondc al 60,6 % de le teoria, respecto a le dime~
tilhidantoina utilizade) de producto purificado.

El 1;2-bis-(5';5'—dimotil-hidantoinil-B')-propan—
2-0l1 (= 3,3'~(beta-hidroxipropilen)-5,5-dimctilhidantoine)

asi purificado, dc la fdrmuls IV
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funde a 178-181ecC,

Bl andlisis olemenbal da:
Hallado: 49,5% de C, 6,4% de H, 17,6% de N, 1,1% de cenizas
Calculado: 50,0% Do C; 6;4% de H, 15;9% de N, O % do ceniuzas,

B. - Preparccidn de 1 3-bis-(5',5'-dimetil-hidentoinil—3'=

—~Propon=2-—0l ,—

Se ogita = 1009C uno solucidn de 1 mol (185 &) do
3-glicidil~5, S~dimetil-hidantoina (contonido de cpdxido:
5,4 equivalontes opoxidicos per kg) en 128 ce de dimetilfor-
mamida, Bn el curso dec 30 minutos sc afinden en pequefias por-
ciones 128 g de dimetilhidentoina. Io reaccidn cs cxotdrmi~
ea, de modo que pucdc apatarsc del bafio colefactor, Lo tom—
poratura sube cntonces hasta 1302C, Cuando he remitido 1o
exotermia, sc agita a 1302C por 5 horas todevic y lucgo =0
concentra hasta scquedad o 702C y con vaecio de chorro de
aguo lo mezelz renceional 1impida de color amarillo cloro,
y se la roeristolizo on 150 cc do czuc. Despuds do seear o
1002C y on veefo, so obtiencn 152,8 g do un cristalizndo
fino ¢ incoloro (49% de 1la teoria), ol cucl funde a 185,690
("Mottlor FP 51W), '

El andlisis clemental indice que el producto os 1,3-bic~(5',
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5t-dimotil-hidantoinil-3" }-propon—-2-ol:?
Hallado: 49,9% C 6,66 H 17,8% K
Calculado: 50,04 ¢ 6,56 H 17,9% N

¢ 1. - Preparacidn de 1, 3-bis=(5!,5'-dimotil-hidantoinil—3')~

2T o

~propon=-2-=0l .-

Se ngite o 952C unc solucidn de 640,5 g de 5;5~
dimetil~hidantoina (5,0 molos) y 3,0 g de cloruro po-
tdsico on 600 ce de agus. Bn csta solucidn, 1fmpidn
¢ incolora, se instilan cn cl curso de 30 minutos
647;5 g de opiclotohidrina (7,0 moles). A continua—
cidn sc sgita por 240 minutos todavia, o 972C, Iuwesgo
so filtro lo mczele rooceionsl coliente ¥ la SOiucidn
1i{mpida, dc color mmarillo cloro, se conccntre por
comploto cn cl cveporador giratorio a T02C y con va;'
cfo dc chorro dv asguc. A conbtinuccidn se scex 12 mo-
sa hasta consbonecic de peso, 2 652 C y 0,15 Torr. So
obbionc 1103 g de un liguido 1i¥mpido, débilmentc amne-
rillo y muy viscoso (100% dc la tcoriz), gue crisbo-
lizo groduslmonte formondo uno masa cristalina blon-
ca. Lo purezo del producto, 2 juzgar por el ondlisis
do cloro. ¢s dc 99,2 % (hzlledo: 14,5% de cloro;
calculado 16,05%). El resto ostd constituido por las
substoncics do partide. Existo cdemds uno poquofia
porcidn de 3=-glicidil-5,S5-—dimetil-hidantoina, quo sc
avoriguc por titulncidn de opdxido (hallndo: 0,2 cqui-
velonbtos cpoxidicos por kg). El cspoctro do resoncn-
cia megndtica du los protoncs (60 mc H-NMR, tomndo
on deutorocloroformo (CDCl3) a 3520 contra totramo-
$ilsilrno (TMS)] muestre, por la coxistencia de les

sefinlcs siguicntcs:
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1,42 : 6 protoncs (singlete) : ~C

o~

3
6 = 3,50 - 3,75 : 4 protoncs
multiplete)
~0H2—CH—CH2—01
L) ‘—4 —
OF
é; = 3,80 - 4,40 : 2 protones
multiplote)

ég =6,7 - 7,2 : 1 protén
singlete amplio) ~N, -H

que corresponde la cstructurs de lo férmula V. El cspectro

de moses domucstrn odemds lo oxistoneio de la cstruetura se-

gin la fdrmule V por lo proscnein del idn moloculor on 221
(=1 + H) ME (unidados do mosaj peso moloculor tedrico =
220,7) y de ioncs doc frogmento cn 205 ME ( éM—CH3), 184 ME
(==Mﬁm),fﬁ( = M-HNCO) ote.

CH3 /O
H3G 47
]
H~N\\,/’N-CH2-?H~CH2
OH

~C1 (V)

o=

.

Agitondo, sc¢ enliwnta o 1209C una mezela de 469,5
g do la citadn 3—(2'—hidroxi-B'-cloro-n—propil)-S;5~dimetil-
~hidentoina ol 90;2% (2,0 molcs), 207;5 g 4o 5,5=-dimotil~hi-
dontoina, 152 g de corbonoto potdsico anhidro, finocmonto pul-
vorizado, ¥y 300 cec de dlmetilformomida, Sc inieia un intonso

desprendinmionto de 002. S¢ cgite lo meszcla reaccional duran-
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tc un tot~l de 5 horns, o 121-1282C, y so procede 2 lo cla-
boracidn final tol como sc ha doserito con mds detalle on A.
Sc obticnon como producto bruto 623,5 g de uno unsa cristali-
no incolora (99;8 % dc lo teoria), la cual contionc cl pro-
ducto descado con purcza do 92% aproxim-domente (ealculcodo o
base del anflisis olcemontal). Pora la purificacidn, =o ro-
cristalize ol producto on 310 cc do sgua. Sc obticnon 465,0
g (lo guc correspondc al 73% de lo teoriz) de un cristolizodo
fino o incolorc, quc funde o 186-187¢C. El andlisis olomon-
tal da ¢
Halledo @ 49;6 4Cc 6,4%H 17,6 %N
Cclcouledo: 49;9 4C 6,4%H li,9 % N .

El producto os pucs iddntico al 1,3-bis-(5!,5'~

metil~hidantoinil-3' )-propsn—-2-o0l preparado scgun A) y B),
%1 ospectro de rosonancic mogndtice de los protoncs (60 Me~
HMR, tomndo on DMSO4 . contra TMS) confirme ademds, por 1o

prescencia do los sofinles siguicontos ¢

. 3
= 1,25 : 12 protones (singlote) : 2 x \E//

= 3,1 - 3,9 : 6 protoncs
(mltiploto) N—ng-?§70§2—N

CH

8: 5,1 - 5,7 ¢+ 2 protonocs (singlete 2 x N -
amplio)

1o estructure de la Fférmula IV,



C. 2). - Proparacidn do 1,3=bis=(5'=5'—dinctil-hidnntoinil-

=31 )20t i1 propan~2=0l .=

De la mancra que s¢ ha descerito on C 1), sc hocen
reaccionnr 106,6 g de beta-metilepiclorohidrina (1,0 mol)
5 con 128,1 g dc-5,5-dimetil-hidontoina on 140 cc de dimotil-
' formamide, cmplcondo 1 g dc cloruro do litio como catalizador,
Despuds de la instilecidn del opdxido, sc agita por 5 horas
todavia o 128-1302C, Elcborando de la mancre que sc ho doge
erito en A) sc obticnen oomé producto bruto 206 g (88% de
10, la teoria) do uno fusidn amorille, linpide y nmuy viscosa,
cuya purcza, o juzgar por cl cspoectro de resononcin bucleor
y ol clectroomdlisis, ascicnde al 72%.
3¢ azite o 12590 durante 10 horas una megelo do
193,5 g do vete 3-(2'-hidroxi-2!'-mctil-3'-cloro=-n-propil )- '
15, -5, 5-dimctilhidentoine bruta (lo que corrcsponde o 0;592 mo~
los), 62;8 g dc carbonoto potdsico onhidro, finonentc pulve-
rizado, 125 cc do dimetilformomide y 75,8 & de 5,5-diuctil-
~hidentoina (0,592 nmolos). Al prineipio sc obscrve como do
ordinario un intcnso desprondimionto do 0024 quoc deeroco
20, graduclmento, Luogo se enfris lo moezela hasta 802C, o le
afiedon 330 ce de agus y sc lo onfrie hasta 0-52C, agitando,
En ol curso d¢ alguncs hores cristalize ¢l producto dosco-
do, en forma d¢ un procipitodo incoloro, So separa dsto por
filtracion y sc lo scen, o T0eC y 20 Torr, hastso lo constan~
25, cin dol peso. So obticnon 118 g (lo que corrcsponde al 61%
de la tooria) do un polvo incoloro, que funde o 162-164°2C,
El cspoctro de nmosas muestra ¢l idn molcecular (M), ¢ngrosg-
do on un protdn, cn 327 unidados de masa (ME), lo cunl con-

cuorde con el peso moloculexr do 326,4. S0 roconoccn aﬂomda,
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entrec otros detolles, los ionos de frognoento siguicntos:
311 ( = M-CH;), 309 (327-H,0), 308 (M-H,0), 293 (311-8,0);
185, (frogmontacidn ontre ¢, ¥ C, dol pucnto); otc. Asimis—
no ¢l ospoctro do rosoncneia megndticr de los protoncs (60

Mc HNMR, cn CDCLl. contra TMS) muestra que la nueve bishione

3
tofno tionc la estructura scgin la férmula VI {
= 1,10 : 3 protones (sinslote) 1X H3C—?~O
= 1,33 o ™3
1,12 12 protoncs (dobleto) 2 X M
3

2,90-3,10 : 1 protdn(multipletec) -—-?-—OH

il

3,63 : 4 protoncs (multiplote) 2 X N3—Q§2-

5,1~5,7 : 2 protones(multiplete) 2 X NIAH

HBC CH3 0 0} H3C CH
\%“/ T \r%/

3

3

Yl - ~ H
5 (412 N N

H-N N - CH, - C
\/
g)l H i

D.l, = 1,3~Bis~(5',5'=dinctil-hidontoinil-3')~propan-2-0l

En wn natrez do 4 cucllos y 6 litros do cepacided
provisto de sgitador, tormdnctro, refrigeredor do reflujo y
ombudo do gotoo, sc agiton 1793 g do 5,5-dinotil~hi&nntofna\\

(14,0 moles), 1015 g do corbonoto potdsico anhidro finamonto

pulvorizado (7,35 moles), 10 g do cloruro potdsico y 1750 cc

do dinotilfoimemida, o 110¢C. En cste posta se instilon on

ol curso dc 90 minutos y con ogitacidn intonsa 712 g do opi-
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clorohidrina (7,7 moles). La reaccidn se vuelve exotdrmica y
se inicia vigoroso desprendimiento de 002. Se aparte él bafio
calefactor y la temperatura sube haste 1352C. Despuds de la
instilacidn, la exotermia declina répldamente. Para comple-
tar la reaccidn, se egita todavia por 5 horas a 12520, Iuego
se diluye la mezcla reaccional con 300 cc de dlmetilformami-
da; se la filtra todavia en caliente pars separar el cloruro
potdsico ¥y a continuacidn se le concentre haste sequedad en
el evaporador giratorio, a }2090 ¥y con vacio de chorro de
agua., Luego se la seca a 1202C y 0,2 Torr hasta constencia
del peso., Se obtienen 2307 g de un producto bruto, gue se
recristaliza en 1200 cc de agua. Resultan 1351 g (62% de la
teorfa) de un cristalizado fino e incoloro (sin elaboracidn
de las sguas madres), El producto purificado funde a 190-1912,
También el andlisis elemental indica que el producto es pu-
ro y corresponde a la fdrmula IV, Esto se demuestra asimig-
mo por la identidad de los espectros de resonancia magnéti-

ca de los protones,

indlisis clemental: .

Ballado : 49,7%C 6,58 H 17,7% N

Calculado : 49,9% C 6.57 H 17,% N

D2), - llj—blsw(5' 5'—dlmctll-hldantoihll-B‘)~prqpan-2-ol

Se repite la preparacidn segin D 1) y se caracte~
riza el producto bruto, de,color amarillo pardusco, del que
gse aislan 2307 g. Bste producto funde a 149-1529C y ¢l andli-~
gis elemental indica que existec todavia 5,3% de material
inorgdnico. El rendimiento en substancia orgdnice cs pues
de 2185 (100 % de la teoria), que, segun el andlisis olew

mental, ostdn constituidos en el 95% aproximadamente por el
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producto deseado,

Para excluir los materiales inorgdnicos y los pro-
ductos secundarios coloreados, se muele finamente el produc—
to bruto con un molino de pitones y se le doslie con 1%25
cc de agua desionizada, a la temperatura del emblente for~
mando una pastilla homogénea. Despuds de una hora de agita=~
cidn, so filtre la masa por un filtro de succidn y sc la
aspira a fondo dejdndola scca., Sc obtienc una torta de fil-
tro incolora, quo sc desmenuza y so scca en 24 horas a 1009
C y 30 Torr. Bl producto purificado se¢ obtiene con 715 de
rendimiento 1520 g). Estc producto funde a 181-1832C y el
contenido de material inorgdnico es todavia de 0,9 %, Para
las reacciones de glicidilacidn, e material asi purificado
puede emplearse exactamente izual que ¢l preparado sogun
D 1). |
D 3) - 1;3—bis-(5'—motil-S'—etil-hidantoinil~3')epropan~

=2-o1.-

De maneors endlogs a la D 1), se hacen reaccionar-
148,3 g de S-motil-5-etilhidantoina (al 98,5%) (1,80 moles),
que conticne 4% de cloruro sddico, con 46;25 g de cpicloro=-
hidrina (0;5 moles) on 500 cc de dimetilformemida, con ac-
tuacidn do 71,2 g dc carbonato potdsico (0,515 moles),

El proccso do la rcacclidn v la olaboracidn final
de la mezcla sc cfoctian como en D 1). Se obtiencn 172;9 £
de un vidrio frdgil, limpido y dc color pardo claro (en
toorias 170,2 g); que conticnc todavie alrededor de 1,6%

do dimetilformamida como impureza. Este producto bruto so

‘elabora todavia cn la forma actual. EL espoctro de rosonan—

cia magndtica dc los protomes (60 Mc-HNMR) mucstra, ademds
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de un vestigio do dimotilformemids ( 2 =2,9y 3,0), la

prosencia do la noléoula descada (fdérmula VII) por lag se~
fiales en é = O 8~1,05 (multlpleﬁe) g = 1 45 (singlete),

S =1, 55-2 0 (multipleto), §= 3,5-3, 7 (maltiploto),

§ = 4,0-4,2 (multiplete) y & = 5,5-6,2 (multiplete).,

i

CH, 0 Q HyC
Hy0-0Hp Vi . \ CH,~CH.,
| ‘
H-N  N-OH_-O-CH,-N_  N-H

[ OH
0

(viI)

D 4) = 1,3-bis~(5'=igopropil=hidantoinil=3")~propan-=2=ol .=

De la manora quo sC ha descrito cn D 1), se hace
reaccionar una mezela do 142,2 g de 5-1soprop11-h1uantoina
(1 mol), 46,25 g de eplclorohldrlna (0,5 moles), 71,2 g de
carbonato potdsico (0,515 moles) y 0,4 g de cloruro potdsi-
co cn 500 cc dc dimotilformamida, La elaboracidn para obio-
nor ¢l producto bruto, que no nccesita ninguna purificacidn
ulterior, so cfcetda igualmente do la mancrd que se ha des—
erito on D 1),

Se obticnen 171,8 g dc un producto llmpldo, vie
drioso y do color amerillo dorado (en tcoria: 170,2 g), que
contienc todavia como iupurcza alredodor de 1% do dimetil-
formemida, El ospeetro do rosonancia magndtica dc log pro-
tones indica las sciiales siguicntos : 6 = 0,8-1,2 (br.lple-
te), 6 = 2,0-2,3 (multiplote), ég = 6,0-6,3 (oultipleto),

en concordancia con la estructura sigulente @
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H-N N—CH2-é—CH -N N-H (VIII)
I OH [l
0 0

D 5) ~ 1,3-biz=(5,5'=pentamctilon-hidantoinil~3').propan-2-

=0L.~

De acuerdo con D 1), sc adlclonan y condongen 92 5
g dc opiclorohidrina (1 mol) con 336,4 g de 5,5 g do pentano-
tilon~-hidantoina (2 molos) cn 900 ce de dimctilformenmids, con
adicidn dc 142;3 g do carbonato potdsico y 0,8 g dc cloruro
potdsico., La elaboracidn final so cfcetda tal como so ha dos-
crito en D 1). So¢ obticnen, cn forma do polvo cristaline do
color amarillo claro, 409,9 g de lo bis-hidantoina dcscada
(mn teooria: 392;4 g), quc conticne todavia alrededor de 5% de
dinctilformanida. Para la purificacidn; se rocristalizza en
dioxano/agua : 2/1 en la rolacién de 1:3,5.

Se obtienen 314,5 (80,2% do la teoria) de um cris
talizado incoloro, do Tinura do polvo, que funde a 217 1ec
(Mettlor FP51, 1°/min),

Bl andlisis clomental da los valores siguioniocs:

Hollado Calculado
57,9 % C 58,1 %¢
7,3%E 7,2 %H
El ecpoctro de masas concuerda con la cstructura
esporadas ol idn molccular sc halla on 392 unidades do masa

(M on toorias 392,4%), y asimdsno concucrda los iones do



fragnento. Bl espectro 4¢ rcsonancia magndtica de los proto-
nes (60 me-HNMR) indica igualmentc que corresponde a la fér-

muls IX siguionte @

g H/O\‘g}

H-N N-CH -c—CH -N (1)
| OH I
0 0
10,
D6), - l,3-bis~(5;5'—totranotilon-hidantoinil—3')epropan-
=201
Do la nencra que sc ha detallado on D 1), sc hoce
‘ reaccionor la mezela siguionte @
Y 14,2 g dc 5,5-tobrenctilonhidantofna (1 mol)
46,25 g dc eviclorohidrina (0,5 noles)
71,2 & de carbonato potdaico (0,515 molos)
0,4 g dc cloruro potdsico ¥y
500 cc de dimetilformamida,

20 Lo claboracidn final y ol aislanicnto de la bis-hi-
dantofna descads se ofcctdan tambidn tal como sc ha desori-
to on D 1), Bl producto bruto, sin nds caracterizacidn, so
reeristaliza dircetamente de 360 ce do dioxano/msua: 2:1.

25 So obticnon 98 g (54 % do la tcoria; sin elabore-

cidn de los aguas medres) dc un cristalizado incoloro y fi-
no, que funde a 185,2°¢ (Mettlcr FP 51,2°/min),
E1 espoctro dv wesonancia megndtica do los proto-

nes concucrds con la férmwla X
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0 0
REIVINDICACIONES

Doscrito ol objoto del prescnte invento so declaran

nuovas ¥y de propia invencidn las siguicntes reivindicacionces

coro divisionnles de la solicitud do patonte cspafiola nt
401.%00, dopogitada ol 13 de Abril de 1972, con prioxddad
de la solicitud dc potentes suizas ndms, 5398/71 dol 14.4.51
y 3737/72 del 14.3.72,

1.~ Proccdimicnto pars ls preparzcidn de compucs—

tos hetorociclicos binucloarcs, do la férmula II

0 0,
o 5 Vo

1 7 7
HN N~CH,~C~CH_N, /;&H
g~ 2 2 \\ﬁ (I1)
¢

donde X c¢s un grupo clquildnico bivalentc, que ¢s ncecsario
para la formancidn do un hetoroeido ponte~ o hexagonal, ¥ R
significa hidrdgono o un grupo alquilo con 1 o 4 dtonos de

carbono, cartccterizado porgue se haocen reaccionar 2 nmoles

~

4‘\' v
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HN--C’/NH (III)

en prescncia de un medio desdoblador de haluro do hidrdgeno
con 1 nol de 1,3~dicloro-propan-2-o0l o cpihalogerhidrina gque
presenta ol radical R on posicidn 2.

2.~ Procecdinicnto sogin la reivindicacidn 1, caracte-
rizado porque X c¢n las fdromlas IT y IITI significa uno de los

grupos siguientes

?HB ﬁH; ?H3
H30-k{”§—- HCG - G- B 0g=0-
GH3
(C‘Hz)n C- n=4035

G \\

3+~ Procedimicnto segin lo reivindicacidn 1, carcete-
rizedo porque R significa hidrdgono o ¢l grupo nctilo,

4.~ Proccdinicnte segun lo reivindicacidn 1, caracto=-
rizado poiguo sC hace ronccloncyr on princr luger 1 nol de un
compuosto dc la férmule III con 1 mol de uno epihalognhidrinn
en presoncic de dlecli transforndndosc en ol corrcspondicnte
compucsto dc monoglicidilo y sobre dstc so adiciona otro mol
del conmpuesto de lo f£érmmls ITI,

5.~ Procodimiento scgun la roivindicacidn 1, caracte-

rizado porgquc sc hoec reacclonor primoro 1 nol de un conpues—

e,
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fn,

to de la fdérmula III con 1 nol do unc cpihalogenhidrina trans-
forndndosc cn ¢l corrcspondicnte compucsto del monohclogeonhi-
drina y coste compucsto sc condonst con otro nol del compuosto
de qumula IIT,

6.~ Procedinionto pare la preparacidn do compuos-
tos hetcrociclicos binucloares.,

Sogun se describe y roivindicn en la proscmtbe
nenoria doscriptiva que consta de 18 hojas folindas ¥ Cca-
critas a mfquina por uno sola carc.

Medrid, o 17 FEB, 1973

P.oe JAIME ISERN
" &

Firmgder¥OSE F. NIETO
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