
PATENTE DE INVENCION

PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE 1-(DIAL<?JILFENIL- 

FENIL-PIRIDIL-) -METIL-IMIDAZOLES

BAYER AKTIENGÉSEL1SCHAFT, entidad alemana, resi­

dente en Leverkusen-Bayerweik, República Federal 

Alemana.

La presente invención se refiere a un procedi­

miento para preparar nuevos d iaril-p irid il-im idazo lil-m e- 

tanos, ú tiles como medicamentos, particularmente como an­

timi có ticos.

Ya se ha dado a conocer que d ia r i l -p i i id l l -
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imidazolil-metanos monosustituidos, taitas como el 1 -(4 - fluor-i 

f e n i l -2-piridj.l-)metil-imidn.::ol y el i - ( 3-trifluorm otilfon il- 

f c a l l -2-p irid il-)m atil-im iduxol, pueden oor aplioados como 

antimicóticos (compárese: Patentes publicadas no examinadas 

de la  Rep. Fed. Alemana Nos. 1.770.939 y 2.Ó09.020). Sin 

embargo, tanto in  vivo como in v i tro, su efecto contra der- 

matófitos, particularmente contra especies de tricó fitos (Tri 

ohophyton) a menudo no es satisfactorio.

Se ha encontrado que los nuevos d ia r i l -p ir id i l - .  

imidazolil-metanos de la  fórmula

en la  cual R̂  y R̂  representan metilo, y sus sales muestran 

propiedades antimicóticas muy buenas.

Además, se ha encontrado que los d ia r i l -p ir id i l - ' 

imidazolil-metanos de la  fórmula ( I )  se obtienen si haloge- 

nuros de (di a lq u ilfan il-f  en il-p i r i  d i l ) -me t ilo  de la  fórmuh

en la  cual R̂  y R̂  tienen e l sigiificado arriba definido, 

se hacen reaocionar con imidazol en presencia de agentes 

ligadores de ácidos, eventualmente en presencia de diluyen- 

tes orgánicos polares, a temperaturas entre 209 y 18OS c.

Sorprendentemente, los 1- (d ia lq u ilfe n il -p ir id i l -

¡¡
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fenil-)metil-im ldaaoleñ oe,(̂ dn la  Invención muestran una e f i ­

cacia superior contra dermatófítos, especialmente las  espe­

cies de trocófitos (Trichophyton), que e l l- (4 -f lu o r fe n il-  

2-pbcidil-f enil )metil-imidazol y e l 1- (  3-tr iflu o rm etilfen il- 

fe n i l -2-p irid il-)m etil-im idazol que son la s  sustancias activas 

químicamente más parecidas de igual orientación de actividad. 

Por consiguiente, la s  sustancias activas según el invento re 

presentan un enriquecimiento de la  farmacia.

Si como sustancias de partida se emplean cloruro 

de (2, 3-d im etilfen il-fen il-2-p i r i d i l ) -metilo e imidazol, e l  

desarrollo de la  reacción del procedimiento, . pueden ser 

representado por e l siguiente esquema de fórmulas: !

Las sustancias de partida para e l procedimiento, 

están definidas generalmente por la  fórmula ( I I ) .  En la  

fórmula ( I I ) ,  R̂  y R̂  representan metilo y Hal representa 

preferiblemente cloro o bromo.

Como ejemplos de los halogenuros de la  fórmula 

( I I ) ,  en detalle sean mencionados:

Cloruro de (3 ,4-dim etilfenil-fenil-2 -piridil)-^m etilo, 

cloruro de (3 ,4-dim etilfenil-fenil-4 -pirld ll)<*m etilo, 

cloruro de (2 ,3-dime t i l f  e n il-f  en il-2 -p i r i d i l ) -me t i lo ,



cloruro de (2 ,3-dime t i l f e n i l - f e n il-4 -p ir id il )-me t i lo , 

cloxuro de (2 ,4 -d im etilfen il-fen il-2 -p ir ld i l ) -metilo, 

cloruro de (2 , 4—dim etllfonil—fen il—4—piridil)-^Retllo, 

cloruro de (2 ,5 -d iá e t ilfe n il-fe n il-2 -p ir id il )-metilo, 

cloruro de (2,5 -dime t i l f  en il-f  enil-4 -p i r id i l ) -me t i lo , 

cloruro de (2 ,6-dime t i l f e n i l - f e n il-2 -p ir id i l )-metilo,

Los halogenuros aplicaíales según la  invención, 

son en parte conocidos o pueden ser preparados según métodos 

conocidos (compárese: Journal American Chemical Society, To­

mo 70, páginas 4001 a 4009 ( 1. 948) ;  Tomo 79, páginas 472 a 

480 (1.957); Journal of Organic Chemistry, tomo 26, páginas 

4084- a 4088 (1.961); Patentes norte-americanas Nos. 3.396.224

2.624.739).

Como sales de los compuestos de Imidazolllo ( I ) ,  

de preferencia, sean mencionadas tales con ácidos f is io ló ­

gicamente tolerables. Ejemplos de tales ácidos son: ácidos 

halogenhldricos, tales como p. e j. ácido clorhídrico y brom- 

hidrico, particularmente ácido clorhídrico, ácidos fosfóricos, 

ácido n ítrico, ácidos carboxílicos mono- y bifuncionales,. 

tales como p. e j. ácido acético, ácido maléico, ácido succi- 

nico, ácido fumárico, ácido tartárico, ácido cítrico, ácido 

sa llc ilic o , ácido aórtico, ácido láctico, ácido 1,5-na fta le - 

nodisulfónico.

Como diluyentes para el procedimiento, entran en 

consideración disolventes orgánicos polares. A éstos perte­

necen, p. e j. n itr ilo s , tales como acetonitrllo; sulfóxidos, 

tales como sulfóxidos de dimetilo; formamidas, tales como 

dlmetilformamida; cotonas, tales como acetona; éteres, tales  

como éter d ietilico  y tetrahidrofurano. De preferencia sin 

embargo, se lleva  a cabo la  reacoión sin diluyante.
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La reacción os llevada a cabo en presencia do nn

agente ligador de ácidos. Preferiblemente se ampien un exceso 

correspondiente de imidazol. Sin embargo, pueden agregarse 

también todos los demás ligadores orgánicos de ácidos usuá)- 

mente empleados, tales como alquilaminas o aralquilaminas 

terciarias de bajo peso molecular, p. e j. trietilam ina o d i-  

metilbencilamina. En e l procedimiento, la s  temperaturas de 

reacción pueden variar dentro de un margen amplio. Por lo  

general, se trabaja entre aproximadamente 209 y aproximada­

mente 1809 C, preferiblemente entre 50s y 1109 c.

En la  realización del procedimiento según la  in­

vención, se aplican, por mol del compuesto de la  fórmula ( I I ) ,  

de preferencia, aproximadamente 1 mol de imidazol y aproxima­

damente 1 mol de agénte ligador de ácidos. El aislamiento 

del compuesto es efectuado según métodos usuales y conocidos.

Los compuestos de la  fórmula ( i )  pueden ser trans­

formados en sus sales según los métodos usuales.

Como nuevas sustancias activas preparables según 

la  invención, en detalle sean mencionados:

Tabla 1

Ejem­
plo NC

1) -  ( 3, 4-dime t i l f e n i l - f en il-2-p i r i d i l ) -me til-im i dazol

2 ) i - ( 2, 4-d im etilfen il-fen il-2-p irid il)-m etil-im idazol

3 ) hidrocloruro de 1-(2, 6-d im etilfen il—fe n i l -2-p i r id iu ­
rno til-im i dazol

4) i - ( 2 , 4-dime t i l f  e n il - f  e n i l -4 -p i i id i l ) -me t il-im i dazol

5 ) 1 -(3 ,4-dime t i l f  e n il-f  en il-4 -p i r i d i l ) -̂ me til-im i dazol

6 ) 1- ( 2, 5-dime t i l f  e n il-f  en il-4-p ir i  d i l ) -me t il-im i dazol
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3) 1 -(3 ;4-dimat i l fa n i l - fe n i l -4 -p ir id i l ) -me til-im idazol

6 ) - ]- (2 , 5-d im atilfen il-fen il-4-p iiid ll)-m etil-im idaso l

7) 1- ( 2 , 3-d im etilfen il-fen il-2.-p ir id il) -me t il-im i dazol

8) 1,5-naftalenp di sulfonato de 1- ( 2,3 -d im etilfen il-fen il- 
2 -p ir id i l ) -me til-im idazol

9) 1-(2,3-dim etilf enil-fenil-4-% ridil)-m etil-im idazol

TO) 1,5-naftalenodisulfonato de 1 -(3 ,4 -d lm etilfen il-fen il 
4 -p ir id i l ) -metil-imidazol

Como compuestos particularmente preferidos sean

mencionados e l 1 - (2 ,3-<3imetilfenil-fe n il-2 -p ir id il)-m etil-

imidazol y sus sales, particularmente e l hidrocloruro.

Las nuevas sustancias activas de la  fórmula ( I ) ,

asi como sus sales muestran fuertes efectos antimicóticos.

Tienen un espectro amplio de actividad, por ejemplo contra

levaduras, tales como p. e j. candida, Cryptococcus, mohos,

tales como Asperglllus, Penidillium; dermatófitos, tales como

p.e j .  Triohophyton, Mí crespo ron y Epidermophyton.

Particularmente sorprendente es la  eficacia de

la s  nuevas sustancias activas contra dermatófitos del tipo

Triohophyton.

Las sustancias activas segdn e l invento pueden 

encontrar aplicación en la  medicina humana y en la  veteri­

naria.

Como campos de indicación de la  medicina humana, 

a titu lo de ejemplo, pueden mencionarse:

Dermatomicosis y micosis de sistema, provocadas 

por Triohophyton mentagrophytes y otras especies de Trioho­

phyton, especies de Mikrisporon, Epidermophyton floccosum, 

hongos gemíparos y hongos bifásicos, asi como mohos y los  

agentes provocadores arriba mencionados; además, organomi- 

oosia que son provocadas por especies de Candida, Cryptoco-
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tulo de ejemplo, pueden citarse:

Todas las  dermatomicosis, micosis de sitama y o r- 

ganomicoais, particularmente tales que aon provocadas por 

los agentes provocadores arriba mencionados.

Forman parte de la  presente invención, preparaciones 

farmacéuticas que, además de sustancias de vehículo atóxicas 

inartes farmacéuticamente adecuadas, contienen uno o varios 

de los compuestos de la  fórmula ( i )  y/o sus sales, o que cons­

tan de uno o varios de los compuestos de la  fórmula ( I )  y/o 

sus sales, asi como procedimientos para la  produbción de es­

tas preparaciones.

Pertenecen también a l presente invento preparacio­

nes farmacéuticas en unidades de dosificación. Esto s ign ifi­

ca que la s  preparaciones se presenten en forma de cuerpos

individuales, p. e j. p astillas , grageas, cápsulas, pildoras, [
)

supositorios y ampollas cuyo contenido de sustancia aotiva 

corresponde a una fracción o a un múltiplo de una dosis in­

dividual. Las unidades de dosificación pueden contener p. e j.

1, 2, 3 é 4 dosis individuales o una mitad, una tercera o una 

cuarta parte de una dosis individual. Una dosis individual 

contiene preferiblemente la  cantidad de sustancia activa admi 

nistrada en una aplicaoión y cuya cantidad corresponde comun­

mente a una dosis diaria entera, a una mitad o a una tercera 

o cuarta parte de una dosis diaria.

Bajo sustancias de vehículo atóxicas inertes fa r -  i 

macéutioamente adecuadas han de entenderse diluyentas sólidos,j 

semisólidos o líquidos, sustancias de relleno y sustancias 

auxiliares de formulación de toda índole. Como preparaciones ¡ 

farmacéuticas preferidas sean mencionadas pastillas , suposi- [ 

torios, soluciones, suspensiones y emulsiones, pastas, aceites; 

grageas, cápsula^ pildoras, granulados, ungüentos,
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cremas, lociones, polvos y preparaciones pulverizadles (spreysj.

Las pastillas, grageas, cápsulas, píldoras y los  

granulados pueden contener la  sustancia activa o la s  sustan­

cias activas además de la s  usuales sustancias de vehículo, 

tales como (a) sustancias de relleno y siluyentes, p. e j. 

almidones, lactosa, azdcar de caña, glucosa, manita y ácido 

s ilíc ico , (b ) aglutinantes, p. e j. carboximetilceluloaa, a l -  

ginatos, gelatina, polivin ilpirrolidona, (c ) agentes conser­

vadores de humedad, p. e j. glicerina (d) agentes de rociada, 

p. e j. agar-agar, carbonato de calcio y carbonato de sodio,

(e ) agentes retardadores de disolución, p. e j. parafina, y

( f )  agentes aceleradores de resorción, p. e j. compuestos de
í'

amonio cuaternarios, (g ) humectantes, p. e j. alcohol cetllico ,
i '

mono&stearato de glicerina, (h) ¿gentes de adsorción, p. e j .  

caolín y bentonita, e ( i )  lubricantes, p. e j .  talco, esteara- 

to de calcio o de magnesio y polietilengli'coles sólidos o 

mezclas de la s  sustancias citadas bajó (a ) hasta ( i ) .

Las pastillas, grageas, cápsulas, píldoras y granu­

lados pueden proveerse de revestimientos o envolturas usua­

les  que eventualmente contienen agentes opalizantes, y pue­

den prepararse de ta l modo que ceden, eventualmente en forma 

retardada, la  sustancia activa o la s  sustancias activas tan 

solo o preferiblemente en una determinada parte del in testi­

no, pudiendo emplearse como masas de incrustación, p. e j. 

sustancias polímeras y ceras.

La sustancia activa o las  sustancias activas pue­

den presentarse, eventualmente en combinación con una o va­

rias  de las  sustancias de vehíoulo arriba indicadas, tam­

bién en forma encerrada en microcápsolas.

Los supositorios pueden contener, además de la  sus-
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tancia activa o de las sustancias activas, la s  usuales sus­

tancias de vehículo solubles o insolubles en agua, p. e j.  

polietilenglicoles, grasas, p. e j. manteca de cacao y áste­

res de elevado peso molecular (p. e j. C ̂ -a lcoholes con O^g 

-ácidos grasos) o mezclas de estas sustancias.

Los Ungüentos, pastas, cremas y aceites pueden 

contener, además de la  sustancia o de las sustancias acti­

vas, las usuales sustancias de vehículo, p. e j .  grasas ani­

males y vegetales, ceras, parafinas, almidón, tragacanto, de­

rivados de celulosa, po lietilenglico les, siliconas, bentoni- 

tas, ácido s ilíc ico , talco y óxido de zinc o mezclas de estas 

sustancias.

Los polvos y preparados pulveriáables (sprays) pue­

den contener, además de la  sustancia activa o de las  sustan­

cias activas, la s  usuales sustancias de vehículo, p. e j. lac­

tosa, talco, ácido s ilíc ico , hidroxido de aluminio, silicato  ¡ 

de cal<^o y polvo de poliamida o mezclas de estas sustancias. 

Los preparados pulverizables (sprays) pueden contener adicio­

nalmente lo s  agentes impelentes usuales, p. e j.  hidrocarburos 

de cloro-flúor.

Las soluciones y emulsionez pueden contener, además 

de la  sustancia activa o dé la s  sustancias activas, lasusuales 

sustancias de vehículo, tales como disolventes, agentes solu-

bilizantes y emulsivos, p. e j .  agua, alcohol e t ílico , alcohol '
i

isopropilico, carbonato de etilo , acetato de e tilo , alcohol 

bencílico, benzoato de bencilo, propilenglicol, 1, 3-butilen - 

g lico l, dimetilformamida, aceites, particularmente aceite de 

semillas de algodón aceite de maní, aceite de germen de maíz, 

aceite de oliva, aceite de ricino y aciete sésamo, glicerina, 

glicerinm etilal, alcohol tetrahidrofúrílico, po lietilenglico les  

y ásteres de ácidos grasos de sorbitán o mezclas de estas
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sustancias.

Paya la  administración párenteral, la s  soluciones 

y emulsiones pueden prepararse eñ forma esté ril e isotónica cor 

la  sangre.

Las suspensiones pueden contener, además de la  sus­

tancia activa o de las  sustancias activas, la s  usuales sus­

tancias de vehículo, tales como diluyantes líquidos, p. e j. 

agua, alcohol e t ílico , propilenglicol, agentes suspendedores, 

p. e j. alcoholes isoesteaiílicos etoxilados, ásteres de sor- 

bita, y de sorbitán de polioxietileno, celulosa mierocrista­

lina , metahidróxido de aluminio, bentonita, agar-agar y traga­

canto o mezclas de estas sustancias.

Las mencionadas fórmulas de formulación pueden conte­

ner también colorantes, sustancias de conservación, así como 

aditivos mejoradores del odor y del sabor, p. e j. aceite de 

menta y aceite de eucalipto, y edulcorantes, por ejemplo, sa­

carina.

Los compuestos terapéuticamente eficaces deben estar 

presentes en las  preparaciones farmacéuticas arriba indicadas 

preferiblemente en una concentración de aproximadamente 0,1 

a 99,5 % en peso, de preferencia, de aproximadamente 0,5 a 95 

%en peso de la  mezcla total.

Las preparaciones farmacéuticas arriba mencionadas 

pueden oontener, además de compuestos de la  fórmula ( I )  y/o 

de sus sales, también otras sustancias activas farmacéuticas.

La producción de la s  preparaciones farmacéuticas 

arriba mencionadas, es efectuada en forma usual según métodos 

conocidos, p. e j. por mezclamiento de la  sustancia activa o 

de la s  sustancias activas con la  sustancia o la s  sustancias 

de vehículo.
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Forma parte del presente Invento la  aplicación 

de los  compuestos de la  fórmula ( I )  y/o de sus sales, asi 

como de la s  preparaciones farmacéuticas que contienen uno o 

varios de los compuestos de la  fóimula ( i )  y/o sus sales, 

en la  medicina humana y veterinaria para prevenir á, mejo­

rar y/) curar las  enfermedades arriba citadas.

Las sustancias activas o la s  preparaciones farma­

céuticas pueden ser aplicadas local, oral, parenteral, in -  

traperitoneal y/o rectalmenté, de preferencia, local # oral­

mente.

Por lo general, tanto en la  medicina humanh, como 

también en la  veterinaria, se ha comprobado ser ventajoso 

administrar la  sustancia activa o la s  sustancias activas en 

cantidades de aproximadamente 10 hasta aproximadamente 100, 

preferiblemente 20 hasta 60 de peso de cuerpo cada

24 horas, eventualmente en forma de varias administraciones 

individuales distribuidas sobre e l día, para lograr los re­

sultados deseados. Sin embargo, puede ser necesario que uno 

se aparte de la s  dosificaciones indicadas y, es decir, en 

dependencia de la  clase y de la  gravedad de la  enfermedad, 

del tipo de la  preparación y de la  aplicación del medicamento, 

así como del espacio de tiempo o del intervalo, dentro del 

cual se hace la  administración. Asi,en algunos casos, puede 

ser suficiente administrar menos que la  cantidad arriba in­

dicada de la  sustancia activa, mientras que en otros casos 

ha de sobresalirse de la  cantidad arriba indicada de la  sus­

tancia activa. La fijac ión  de la  dosis óptima necesaria en 

cada caso y la  forma de aplicación de las  sustancias acti­

vas puede ser hecha fácilmente por el perito en base a sus 

conocimiento profesionales.
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La eficacia mfcroblológlca de lao ouatancias acti­

vas sagán el invento, puede ap redarse cb los siguientes en­

sayos:

A) Determinación del espectro de efecto antimicótico in  

vitro  por e l ensayo de dilución en series.

Como sustratos de oultivo sirven, para dermatófitos 

y especies de Aspergillus, e l medio de cultivo de prueba de 

Sabouraud, para blastomicetos, un, caldo de agua de vaar care­

ne y de gLucosa. La temperatura de incubación es de 28aC, e l 

tiempo de incubación es de 24 a 96 horas. Loa resultados de 

los ensayos están resumidos en la  Tabla A.

T a b 1 a A.

Concentración mínima de inhibición en g/ml de medio de cul­

tivo.

Na de Ejemplo Trichophy- Candida Penioi- Aspergi­
do la  Tabla 1 ton menta- A lb i- llium llu s  n i -

grophytes cans comune ger

(conocido)
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T a b 1 a A. (continuación)

Concentración mínima de inhibición en g/bl de medio de cul­

tivo.

Na de Ejem- Irichophy- Candida Penici- Aapergillua
pío de la  ton menta- albicans llium niger
Tabla i  grophyte s comune

1 0,5 1 4 1

2 0,5 10 4 4

3 0,5 4 10 4

4 0,5 4 10 1

5 0,5 1 10 1
6 0,5 1 4o 40

7 0,05 1 1 0,1

8 1 1 4 1

9 0,5 1 4 1

10 10 1 4 4

B) Efecto antimicótico dd loa compuestos según la  invención 

de la  fórmula ( I )  en experimentos con animales.

T ricofitia  de Quinche de ratones blancos.

Con dosis de 12,5 mk/Kg de peso de cuerpo de la  

sustancia activa del Ejemplo NS 7 , administradas oralmente 

dos veces por día hasta el octavo día de la  infección per os, 

puede impedirse totalmente e l prendimiento de la  infección de 

Qaincke de T rico fitia  en ratones.
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Se suspenden 28,9 g. (0 ,1 mol) de (3 ,4-áim etilfe- 

n i l - f e n il-2-p ir id i1 ) -metanol en 150 mi de cloruro de metileno 

seco. A la  suspensión se agregan bajo agitación a la  tempe­

ratura ambiente 13,0 g ( 0,11 moles) de cloruro de tion ilo . 

Subsiguientemente se calienta la  mezcla durante 10 minutos 

a la  temperatura de ebullición y entonces se encuentra la  so­

lución. Se obtienen 31 g de cloruro de 3,4 dim etilfen il-fen il- 

2-p irid il-m etilo  como un jarabe amarillento^ en parte crista­

lino . Se disuelva este producto en 150 mi de acetonitrilo  

seco. En la  solución se distribuyen 13,6 g (0,2 moles) de 

imidazol y se la  calienta durante una hora a la  temperatura dí 

ebullición con reflu jo . Luego se la  concentra en vacío, se 

mezcla e l residuo con agua y se extrae l a  soludón acuosa con 

éter. Se deshidrata la  solución etérea, se la  concentra y se 

recriata liza  e l residuo en éter de petróleo. Se obtiene 8.6 

g (25% de la  teoría) de 1- ( 3,4 -d im etilfen il-fen il-2- p i r id i l ) -  

metil-imidazol en forma de crista les incoloros del P.F. = 

9 6*0 .

pleado como producto de partida, es preparado en forma usual 

por la  reacción de Grignard a partir  de bromuro de 3,4-dimetil 

-fenil-magnesio y de 2-bencenopiridina. p .f .  = 105-109*0

El (3 ,4 -d im etilfen il-fen il-2 -pirid il)-m etanol em­

T a b 1 a 2



Ejem­ p irid ilo R1 punto de fusión
plo NO en oc

5

10

15

20

25

1 2- 3-CH3 4-CH^ 96

2 2- 2-CHj 4-CH^

co

3 2- 2-CH^ 6-CH^ hidro cloruro 120

4 4- 2-OH^ 4-OH^ 168

5 4- 3-CH^ 4-CH^ 122

6 4- 2-CHj 5-CH^ 129

7 2- 2-CH3 3-CH^ 151

8 2- 2-CHj 3-CH^ naftalenodi su lf0-  
nato 16

9 4- 2-CH^ 3-CH^ 154

10 4- 3-CH3 4-CH^ naftaleno di su lf0-  
nato 23

N O T A

Descrita suficientemente la  naturaleza del invento ! 

asi como la  manera de realizarse en la  práctica debe hacerse 

constar que la s  disposidbnes anteriormente indicadas son sus­

ceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no alteren  

su principio fundamental. También se hace constar que e l 

invento corresponde a una solicitud de patente presentada en 

Alemania con e l ni P 22 29 128.7 de 15 de Junio de 1.972; aco­

giéndose por lo  tanto a los beneficios que conceden los Conve 

nios Internacionales en vigor siendo lo  que oonstituye la  

esencia del referido invento por lo que se so lic ita  Paten­

te de Invención por 20 años en España, sobre: PROCEDIMIENTO 

PARA LA OBTENCION DE 1 - ( DIAL(pILFENIL-FENIL-PIRIDIL-) -METIL- 

IMIDAZOLES; caracterizándose por lo  siguiente:

1 .- Procedimiento para la  obtención de 1 -(d ia lqu il-  

fe n i l - fe n i l -p ir id i l ) -metil-lmidazoles dé la  fórmula ( I )



''R-

en la  cual R** y representan metilo, asi como sns sales,

caracterizado, porque halogenuros de (dialquilf en il-fen il-p ir i  

dil)-m etilo de fórmula

nido y Hal representa halógeno, se hacen reaccionar con imi- 

dazol, en presencia de agentes ligadores de ácidos, eventual­

mente en presencia de diluyentes orgánicos polares, a tempe­

raturas de 208 a 18OS C, y para obtener las  sales de los com­

puestos de fórmula ( i ) ,  se transforman los productos de reacl 

ciÓn con ácidos fisiológicamente tolerables.

fen il-fen il-p irid il-)-m etil-im idazo les , ta l y como queda sus 

tancialmente descrito en la  presente Memoria.

Esta Memoria consta de 16 hojas escritas a máquina 

por una sola cara.

(II)

en la  cual y tienen también e l significado arriba defi­

2 .-  Procedimiento para la  obtención de i- (d ia lq u il-

Madidd,

BAYER AKTIENGESELLSCHAFT,
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