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£l invento coucierne a nuevos ésteres de deido
carboxilico de 3-(4-bifenilil)-carvinoles de la fdruula
aeneral I,
o

1]

/ N\ ~4-Cp-0~C-R (1)

. ; s . ’
a sus sales fisioldgicamente compatibles con dcidos orga-
nicos o inorgsnicos, caso de gue este presente un grupo -

con un:&towo de nitrdgeno basico, y a un procedimiento

- pard su preparacidn, en donde en la férmula general I

el radical R, significa un radical alcohilo

con 1 a' 9 dtomos Ge carbono, un radical cicloalcohilo

0 cicloalyuenilo con 5 a 7 atomos de carbono en el anillo-

pustitufdo eventualmente aon uh grupo aloohilb oon i g 3
dtomos de carbono, un radical fenilo; que eventualmente
puede éstar sustituido ébn uo o varios radicalés aleohi-
lo, atomos de naldgeno, grupos trifluorometiiq o radica-
les alcoxi, pudiendo oontener los radicales aloohilo y
alcoxi en cada caso 1 a 3 dtowos de carbono, un radical
fenilalcohilo o bifenilalecohilo con 1 a 3 ét6m§§ de carbo-

no en la porcidn alcohileno, ouyos anillos arvoudticos pue-
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den estar sustitufdos eventualuente con un radical alco-
hilo con 1 & 3 atomos de carbono o con un dtomo de haldge-
no, el radical ter.-butilo, el radical 3~ o 4~piridilo,
que eventualmente puede estar sustitufdo con un grupo al-
cohilo con 1 a 3 atowos de carbono, 91 radical ortoaceto-
xifenilo,
el radical A significa un grupo pivalente der

las foruulas ‘

?ﬂ3 ‘ ?H3 ‘ Sﬂa

~CH - CHyp=, -C =CH~ & =C = Cli,~

y el radical R, significa un &tomo dé hidrdgeno

0 de haldgeno; preferivlemente un dtomo de £LUor o ¢loro.

Los compueétos de la férhula general I son nue-
vos, Poseen valiosas propiedades; especialmente, tienen un
efecto antiflogistico.

Los oompuestos de la formula general I pueden
ser preparados de acuerdo con el sigulente procedimiento:
| Pﬁr reaction de sales de amonio, de metal aleali-
no,-de uetal alcalino~térreo, de plomo o de plats de doci~
dos carbox{licos de la férmula genersl IT,

0

1l :
R1 (=0 (") e ('2') . (Il)




10

15

en la gue el rédical Ry es como’ se’ aa deIln1d0 1n101al—7‘
mente y #e significa un aLomo de metal alcallno o de pla-
ta o uedio e&ulvalente de un atomo de metal alcallno-te-
rreo o de plomo, o me( ) sig nlflca un idn amonio, con. un

haldgeno-(4-bifenililo) de la féruula general IIT

/ \ — A-CHZ,-Hal

(IIi)

-en la que R2 Yy A son como arrlba se han deilnldo y Hal-

Blénlflca un atomo de cloro, bromo 0 yodo. ’
La reacclon se efectua en un diSolventertal co-
mo por ejemplo benceno, tolueno, xileno, cloruro de etil-
enc u otros hidrocerburos &llIaLlOOB nalo enaaos, o eén
éteres tales como dletlleter 0 dloxano 0 en leolventes.‘
aproticos dipolares tales como dlmetilformamida, dimetil-
xulfoxido, trimwida de dcido hexametilloefdrico o aceto-
ey o tewpersturar entrs Q4C y 15090, calenténdose en oa~
80 necesario en un auvoclave con mecanismo de. ag 1taclon.

Las sales de écido carboxilico son utilizadaa preferible~

mente en forma recientemente precipitada. In ung forma de
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realizacion especial, el dcido carboxilico que constitu-
ye el fundamento de la sal de la fdruula general Il es
hecho reaccionar a temperaturaes elevagas en rresencia de
dxido de plate con el yoduro de la féruula general III
en xilerno, ventajosamente utilizando un separedor de
agua, a temperaturas elevadas.

81 de acuerdo con el procedimiento se obtienen
compuestos de la férmula gereral I, en la que el radical
A eignifica las agrupaciones

Gt e
~C =0H ~0 =~=C ~CH2~ éstos pueden ser transforma-

dos en caso deseado a continuacion, por reduccidn, en
los ésteres de la férmula general I en que el radicel A
representa la agrupacidn

T3

~CH -~ CH2 -
Esta reduceidn se efectis, por ejemplo, mediante nidrdge-
0 activado cateliticamente utilizendo un catalizador de
metal noble tal como por ejemplo dxido de platino a la
temperatura ambiente y una presidn de 0,1 a 10 atmdsfe-
ras manouwétricas en un disolvente inerte., Como disolvente
inerte son aproplados en especial carbinoles tales como
etanol, propanol, butanocl e isopropanol.

Los odmpuestos dé partida de la férmuia general

iIl, son conceiuos en la bibliograffa o pucden ser prepa~

-5 -



10

.20

25

radeos con facilidad ayudandose de metodos conocldos en

la blbllosrafla. 7
Los compuestos @6 partida de la férmuls gene-

ral III se pueden obtener, por éjemplo, por reaccion de

.carbinoles correspondientes mediante halogenuros de fésr

- foro tales como tribrowuroc de fésforo.

Los nuevos compuestos de la férmule géheral I

tienen valiosas propiedadés farmacolégicas; especialmené

. te, poseen un buen efecto antlfloglstlco.

' Tomando en cons1deracion su act1v1dad ant1f10~

glstlca absoluta y su toxicldad, se investlgaron por eaem— :

plo lae éiguientes sustencias

Ester/3-(2' —£1607r—4-bifonilil )1 —bu‘blli c_7 g
deldo isonicotinico = A; |

Ester 5—(2'-f1uor-4-bifen1111) 1—but:flic _7 de
deldo pelargdénico = B;

‘Ester £3L(2'—cloro—@—blfﬂnllll) 1-butllic;7 de
doido nicot{nico = C; y '

Beter /3-(2! -fluor-4-b1fenilil )-2-bu1:en-1 —111 co7
de dcido isonicotinico = D. )

Las sustancias fueroﬁrinvestigadasrdﬁmparativa-“
mwente ocon fenilbutazona en cuanto'a su efecto antiexsuda—r
tivo frente al edewa con csolin y al edema con carrageni-
ne de la pata posterior de una rata, as{ como en cuanto

& su toxlcidad eguda después de administracidn por via
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oral a la rata.

a) idema con caolin de la pata »osterior de una rata.

La provocacidon del edema se efectud de modo co-
rrespondiente g los datos de HILLEBRECHT (Arzneimittel-
~Forsch. 4, 607 (1954)) mediante la inyeucidn subplantar
de 0,05 ul de una suspensidn al 10z de caolfn en solucidn
&l 0,85+ de NaCl. La medicidn del espesor de la pata se
1levé a cabo de wcuerdo con la téenica indicada por
DOEPFENER y CERLEDTI (Iat. Avch. Allergy Immunol. 12, 89
(1958)).

Ratas PW 49 machos con uc peso de 120~150 g
recibieron las sustancias e ensayar 30 minutos antes de
la provocacidn del edema, mediante sonda de garganta. 5
horas después de 1la provocacion del edema se compararon )
los valores promediédos de hinchazénrde los animales tra-
tados con substancia de ensayo con los de los animales
testigos tratados de modo figurado. Por extrapolacidn 7
gréfica, & partir de los valores porcentuales de inhibie~
0idn logrados con las diferentes dosls se determind la
dosis gue condujo a una debilitacién de 35 de la hincha-
zon (DE35).

b) Edewms con carragenina de la pate posterior de la

rata.

Para la provocacioén del edema sirvid de modo co-

rrespondiente a loe datos de JINIER y otros (Proo, Soc.
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exp. Biol. med. 111, 544 (1962)) la inyeccion por via
subplantar de 0,05 wl de una solucidn al 1% de carrage-
nina en solucidn al 0,85+ de NaCl. Las sustancias de en-
sayo fueron administradas 60 minutos antes de la provo-
cacidn del edena.

Para la evaluacidn del efecto inhibidor del
edema se hizo uso del valor de medicidn obtenido tres
horas QeSpués de la provocacion dél edéma; Los restantes
detalles correspondian a los explicados para él sdeua
con caolin.

c) Toxicidad a=uda

La DLy, fue deteradinada después de administra-
cicn por via oral a ratas Fu 49 mgchoé y‘hembréé (a éar-
tes iguales) con un peso médio de 135'g. Lgé sﬁstanéias
fueron administradas en forms de trituracidn en tilosa.

El calculo de la DLy, se efectud, siempre-que
fue posivle, de acuerdé con LITCHFILED y WILCOXONVa bar—
tir del porcentaje de los animeles que murieron en el
espacio de 14 dlas después de las diferentes dosis.

d) El indice terapéutico, como wedida de lé
euplitud terapdulica, fus calculado por formaoién dél
cociente a partir de la Dlg por via oral en la rate y
de lm DE35 determinada en la ratg en el ensayq en ouanto
g un efecto antiexsudativo (valor promedic del ensayo

del edeua con caolin y en el ensayo del edems con carra-
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genina).
Los resultados logrados en estos ensayos estan
recopilados en la siguiente tabla.

Los cowpuestos citados superan a la conocida

‘fenilbutazone en su deseado efecto antiflogistico.

Dado que la toxicidad no experimenta un asumento
peralelo al efecto antiflogistico, los compuestos reivin-
dicados superan a la fenilbutazona en su indice terapéutico

por un factor de 2 J mds.
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Ejemplo 1
Ester /3-(2'-fluor-4~bifenilil)-1-buti{licoy de deido péé_~ '

largdnico
18,12 g (0,1 moles) de hidrdxido de tetrametil-

amonio pentahidratado y 15,82 g (0,1 moles) de dcido pe-

' largonico son mezclados uno tras otro en 200 ml de dime-

tilsulfoxldo. Agitando bien se afiaden a esto 30,72 g (0 1
moles) de 1-bromo—3—(2'~f1uor—4—b¢fen1111)-butano (punto(

de ebullicidn 0,2 muHg 165-172¢C) y a contlnuac;og se aglér

ta durante 24 horas mds a la temperatura ambiente. En es-

te caso se separa lentamente bromuro de tetrametilamonio.

Después de terminar la reaccidn, la cual es vigilada por

via de cromatografia en capa delgada, se'introduce con

agitaeién en 2 1 de agua y se extrae hasta agotamiento

'con eter de petroleo. Las soluciones en éter de petrdleo

reunidas son lavadas dos veces con agus, son secadas 80~

- bre sulfato de sodio y concentradas pox evaporaczon, el re—;

siduo remanente es Gestilado en alto vacfo., Punto de ebu-  ?

1llicidn 0,1 mallg 184~18720,

Rendimiento: 33, 4 g (87ﬂ de la teorla)
Se consiguen resultados smmilares utillzando

dimetilformanida, dlmetllacetamlda, acetonitrilo 0 hexa-

metiltrianida de doido. fosférico en calidad de disolven-

te.

Ejemplo 2

-1 -
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‘Ester /3-(2'—fluor-4-b1fen1111) 1—butlllco7 de acldo ?
~de dcido isonicotinico y 1—brqm6-3-(2}7fluor:4;bifenilii);Ji;flf;
* ~butano. '7 | S
. e ! ' Q

¢ion 4 05 mung 191-1942cC.
~ El clorhidrato funde a 131-13390 (en acetato de etllo)

- Ester /3;(2'“°1°r°'4‘b1fenllil)~1 butillco7 de aeldo n14“~f7,

gotinico

f "etllamonlo. El disolvente se elimlna lo mas ampliament“

isonicotinico

Preparado anélogamente:él_Ejempléiifé;éértif”fi

Rendimiento: 86% de 1éiﬁébffé, pﬁhtq _eieﬁﬁilié
Punto de fusion: 71-7290 (en eter de petroleo)

Ejemplo 3

Mediante neutrallzaolon de 601d0 nlcotlnlo

con la cantidad equlmolar de solucion metanolica de hl-

~ drdxido de tetraetllamonlo se prepara une soluclon,ZQ:j&"

acuoso-metanollca de 0,1 moles de nlcotlnato de tetra-""}

'p051ble en vacio de trompa de agua. El re31duo es dlsuel- o

to en 200 ml de dlmetilsulfoxldo y es mezclado gota a

' gota & temperatura amblente con 32,37 g (O 1 moles) de T

1-brom0n3~(2'-cloro-4—bifen1111)-butano. DGSpues de agl-fg-f

tar durante 24 horas a tempsratura ambiente ae vierte

sobre 2 1 de sgua~hielo y se extrae hasta agotamiento .i;

con’ éter de petrdlec. La elaboracidn ulterior correSponr'_"

.de & las indicadlones en el Ejemplo 1.

-12 -
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de etilo).

;"lumetrica 1: 1)

=Ester /3L(2'—fluor-4—b1fen1111) 1-but111co7 de a01do pe~:f"'

,‘largonic

- de hidrdxido de sodio en 2,4 nl de agua y se;aglta dufﬁ¥4

Rendimiento: 29,3 g (83% de la teorfa). Punto « .. ::

de ebullicion 215-2199C.
0,3 mmig '
Punto de fusidn: 87-892C (en dllsoproplleter)

El clorhidrato funde a 159-161¢C (en acetato

Ejemplo 4

Ester /3-(2'-fluor—4~b1fen111l)-2—buten—1-1lico7 de acldO‘

isonicotinico ’ . ';a;;{,ﬂf

Preparado anélogamente al Ejemplo 3 a- partir '_'f}i

de deido isonicotinico y 1-oloro-3~(2'~fluor-4-bifeni-« ":Q”
1i1)=-2-buteno. ' '

Rendimiento: 71% de la teor{am. Punto de fuaiénz

“77-782C (en éter de petrdleo/ciclohexano en relac1on vo-gﬂ;??

jemplo 5

do pelargonico en 50 ml de hexametll trlamlda de acxdo

o fosforioo 8o afiade la solucidn de 0,80 g (0,02 moles)

ranté'1 hore & temperatura ambiente . 'A'continuacién se ‘

aﬁaden gota a gota 3,072 g (0,01 moles) de 1-bromo—3-
"(2'-fluor-4~bifénilil)-buﬁano y se agita durente 24 horaaf?f;§

& temperatura -ambiente, A oontinuaoion e vierte sobre @; ?;*ﬁ

100 wl de acido clorhidrico al 5% y se extrae la mezola

B R

A una solucidn de 3,165 g (O 02 moles) de aci-ﬁ j; -
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'tres veees con 75 ml de eter en.cada caso. Los extractos

":;vaclo.
R Ester /3;(2'-fluor-4—b1fenllll)-1-butlllco7 de ac1do iso-
de deido isonlcotlnico v l-bromo-3 (2'-fluor—4-bifenilil)- o

'-butano en un rendimlento de 84p de la teorla.i

'5'de etilo)

: -en eter xeunldos son lavados dos veces con 25 ml de agua

cada vez, Bon secados sobre sulfato soﬁlco y son concen—i*""

itrados por evapora01on, el re31duo es destllado en alto';if

" Rendimiento: 6,10 g (79p de la teorla) Punt

de ebullicién 0,1 mullg 184~lb790.: v

Eaemglo 6

ni 6ot i co ‘ .;' :; }'i.;_rrf“‘1f7ii{

 Preparado anal°éamente al Ejemplo 5 & partir""f'

ebullicidn 0,05 mallg 191—19490. Punto ae fusion. 71-72907{;; E

(en éter de petrdleo).

El clorhldrato funde a 131—13390 (en aceti

Ejemglo 7

Ester /3-(2'—clor0—4-b1fenilll) 1—but111coZLde a01do 150—; §J§

niootinlco

Preparado analogamente al Egemplo 5 a- partir ;
de aoido nicotrinico y 1-bromo-3- (2'-cloro—4-bifenilil)-—
~butano en un reridimiento de 80ﬂ de la teor{aa Punto de -
ebullieidn 0,3 mmpg 215%21980. Punto de fusion- 87-8990 I
(en diisopropiléter). El elorhidrato funde a 15951619Q5]5

- 14 -
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(en acetato de etilo).

Ejemplo 8
Ester /3~(2'=fluor~4-bifenilil)-2~buten-1-{1icoy de geido

isonicotinico

Preparado anélogamente al Ejemplo 5 a partir de
gcido isonicotinico N 1—cloro-3-(2'—fluor~4-bif¢nilil)-2-
~buteno, pero utilizando hidrdxido de calcio en lugar de
hidréxido de so0dioc, en un rendimiento de 61% derlé teorfa.

Punto de fusidn: 77-7892C (en éter de petrdleo/ci-
clohéxano en relacion volumétrica 1:1).

Ejemplo 9

Ester /3-(2'-fluor-;-bifenilil)-1-butilico7 de dcido pe-

lergonico | | o
la mezcla de 30,72 g (0,1 moles) de 1-bromo-3-

~(2'=fluor-4~bifenilil )~butano, 18,99 g (0,12 moles) de

goido pelargonico, 50 g (0,36 moles) de carbonato de pb—rr
tasio y 250 ml de acetonea anhidra se ponen en ebullici6nrrj-
agitando durente 46 horas a féflujo. Se deja enfriar, se
filtra y se concentra en vacfo el producto filtrado. EL
residuo es recogido en 200 ml de dter, la solucidn fofma-;i:

da se lava con azue, solueidn saturada de carbonato de | -

sodio y de nuevo con azua, se seca sobre sulfato de sodio

¥y se concentra por evaporacion. El residuo remanente se

destile en alto vacio.

Rendimiento: 7,5 ¢ (19% de la teorfa). Punto de . .

- 15 =
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‘Punto de ebullicidn 0,05 mutg 191-19890 Punto de fusion._

ebullicidn 0,1 miHig 184—1§7§C,‘
' Ejemplo 10 ) R
Ester /3;(2'-fluor—4—b1fen1114) 1-butlllco7 de acldo 1so-:”“

PR

nlcotlnlco

Preparado analosamenta al EJemplo 9 a partlr de”f,ﬁ

deido 1son1cot1nlco y 1-yodo-3 (2'-fluor—4-bifen1111)-bu—f'

tano (a partir del bromuro medlante reaccion con yoduro

e

© sddico en acetona) en un rendlmlento de 38% de 1a teorla.: i

T1=729C (en éter de petroleo) El olorhldrato funde a
131-133%C (en acetato de etilo)

Ejemplo 11 S :
Ester /3—(2'-cloro-4-bifenllil)-1-but111co7 de acldo nicof ;;{,

tinlco

'Prepérado'anélogamente‘al Ejemplo 9 ) partif
de gcido nicotinido y 1=y040=3~ (2'-cloro 4—bifen1111)-
ubutano eh un rendimiento de 35% de la teorla. Punto de_

ebullieidn 0,3 mulg 215-22090. Punto de fu81on. 87-8990

(en diisopropildter). El clorhidrato funde a 159-16190

(en dcetato de etllo)

Ejemplo 12

P

‘. e L.
T a
4

Ester 43L(2'-f1uor—4-b1fen1111)-2 buten—1-{11co7 de aclao'

1sonlcot1n1co

Préparadd andlogaménte al Ejemplo 9 a partir de

goido Leeniactinioo ¥ 1~yo&a-3=(2'-fluﬁg.4.bitanilil)‘aﬁ;-V"

- 16 -
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~buteno (a partir del cloruro mediante reaccion con yo- .
duro sodico en acetons) con un rendimiento de 44% de la
teorfa. Punto de fusidn: 77-78¢C (en éter de petrdleo/ci-

clohexano en relacion volumétrica 1:l).

Ejemplo 13
Ester /3-(2'-fluor-4-bifenilil)=-1~butilico/ de dcido pe~

1ar56nico
15,82 g (0,1 moles) de acido pelargénico y'-"

25,49 g (0,11 moles) de oxido de plata recien precipifa4 é
do y secado a fondo son agitados con 75 ml de éter anhidfo'
para formar uﬁa papilla y son mezclados con 35,42 g (0,1
moles) de 1=-yodo=3- (2'-fluor—4-bifen1111)-butano. Deg~-

pues de cesar la primers reaccion, se pone en enulllclon _'

) agitando durante 1 hora a reflujo para eompletar la reac-5
- eidn. Se filtra, se lava a fondo con eter la torta de_

"Afiltraclon, se lavan a fondo los productos flltradoa reu-:i

., nidos con’ soluc;on saturada acuosa de carbonato de ﬁodio, 3

se secan 8etos sobre sulfato’ de sodio v Be concentran

por eveporacions El residuo remanente se'destila en alto o

. vacios

Rendimientot 34, 6 & (90n de la ﬂeoria). Punto

v_de ebullicidn 0,1 mme 184~1874cC.

- Ejemplo 14

1,7 g (0;005 moles) de éster 43¥(2'—fluor—4—b1~*i?"
‘fenilil)-z-buten— 1-{11007 de acido benzoico eon hidrOgena-'

- 17 -
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4 600 umg.-

-dos en 25 ml de metanol anadlendo O 2 de ox1do de pla—ier; i

tino a temperatura ambiente y una pre51on de 5 atmosfe-?5'  )

ras menométricas en un aparato Pazr hasta absorner la

rcantldad calculada de hldrogeno A contlnuaclon se fll—'

tra con succidn el catalizador y se ellmlna por destllaw '175
¢idn el dlsolvente. Bl res1duo remanente se destlla en |
alto va01o. Se obtiene 1 g (59% de 1la teorla) de ester o
[3;(2‘-fluor-4—01fen1111)—l—out1110_7 de acldo benzoico

de punto de ebullicidn 0,05 182-18590.,,.

Los nuevos compuestos de la formula general I

pueden ser incorporados para la admlnlstraclon farma-:'* T

cautica, eventualmente en comb1n301on con otras sustan— h?;

olas ectivas de la formula general I, en 1as formas de
preparsdos farmaoeuticos usuales, La dosis 1ndiV¢dual es-iﬁ

de 50 a 400 mg,. preferlblemente de 100 a 300 mg, y la T

,'60315 digria es de 100 a 1000 mg, preferlblemente,de_15d;f,:»

La presente sollcltud que corresponde a la pre-j,l?

- sentada en la Reputlica Pederal Alemana, con fecha 16 -

de Junio de 19 973, bajo el Niumero P 23 30 838 5, se acoge-
& lob kenefiolos del Art{ouwlo 51 del vigenta Estatuto '

8obre Propiedad Industrial,

- 18 -
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~ REIVINDICACIONES -~

Los puntos de invencion propia y nueva, que sa
presentan pars que sean objeto de esta solicitud de Pa-
tente de Invencidn en Espaﬁa, pof VEINL'E atios, son los -
que se recogen en las reivindicacionesrsiguientes:

' 18,- Procedimiento para la pfsparacién de Auevos
ésteres de gcidos carboxilicos de 3—(4-bifenilii)-cafbi;:A

noles de la fdrmula genersl I

’ 1] .

R

()
0 .

on la que el radical R, significe un redical alcohilo con ' - -

- 19 -
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‘la9g atomos de carbono, un radlcal 01cloalcoh110 o Ci-
-fcloalquenllo con 5 a7 atomos de carbono en el anlllo

"eventualmente sustltuldo con un’ grupo alcohllo oon l ax'

‘da caso 1 a 3 atomos de carbono, un radlcal fen11alcohi-7

~lo o bifenilalecohilo con l a 3 atomos de oarhono en 1a

‘sustituidos eventualmente con’ un radical aloohllo con 1’

&8 3 dtomos de carbono o un atomo de halouenoy el radical

- CH - CHy=y =~C =CH~ § = c_-,CHé-

-10geno, y dé sus sales con acldos organicos o 1norgan1-

" 008, caso de que R1 aignlfique un’ grupo oon un atomo de

S S

3 &tomos de carbono, un radlcal fenllo .que. eventualmenteff},é

' lo, gtomos de halogeno, grupos trlfluorometllo o alcox1

: ‘pudiendo contener los radlcales aloohllo 0 alcox1 en ca—_.;ff

porclon alcohileno, cuyos anlllos aromat10081pueden estd

ter.—butllo, el radlcal 3- ° 4-pir1d110, que eventualmen—

CHy  cHy ; ",CHZ,

¥y el radical Rz significa un atomo de hidrogeno o de ha~J'

,~.

s

nltrogeno ba31co, caracterizado porque se hace reacclo—f,

narun halogenO*(4—b1fen11110) de 1a Iormula u'eneral III?' 




10

15

20

25

7/ N\ A - CH_ ~ Hal

(I11)

en la que R2 y A son como arriba se han definido y Hal
significa un dtomo de cloro, bromo o yodo, con una sal
de amonio, de metal alcalino, de metal alcalino-térreo,

de plomo o de plata de un acido carboxilico de la férmu-

la general II

0

R =0-0 ) pe )

‘én la gus el radical R1' posee los significados dsel rg~

dical Ry con excepeidn el de un atomo de hidrdgeno y
Me significa un dtomo de metal alealino o ée plata o

un equivaelente de un 4tomo de metal alcalino~térreo o
de plomo o Me(+) represents un ion amonio, en un disol~
vente a temperaturas entre O y 1502C; y caso de que del o
acuerdo oon el prooedimlento se obtengen compuestos dé'rr
la férmula genersl I, en los cuales el radical A tiene
los significados de las agrupaciones

CHy §Ha |
~C =2CH~4§ ~C = CH, , se transformen éstas en.caso

-2] -
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deseado a contlnuaclon, por redu001on, en.los compuestoa

oaracterlzado porque el acido carboxlllco que constituy

el fundamento de la sal de la formula general II es hecho

de la formula general I en que el radlcal A representa f{w

la agrupacion

~CH - CH

2~
y/o $e transforman compuestos de la-féfﬁuiéfgénefélmi,
en que R1 significa un grupo con un atomo de nltrogeno P
ba31co, en sus sales por adlclon de acido flSlologicamen- o
te compatibles con afidos organlcos o} 1norganlcosfrl :

28,< Procedlmlento seeun 1a re1v1ndicaclon 15'
caracterlzado porque en calidad de dlsolvente se utillzanvgﬂ
. benceno, tolueno, xileno, cloruro de etlleno, dletlleté£
dioxano 0 dlsolventes aprotlcos dlpolares tales como dlc

metllformamlda, dlmetllsulfox1do, trlamlda de acldo he-

xametllfoeforlco o también acetona.

_38.« Procedimiento seoun la re1v1ndica01on 15

reacclonar en presendia de oxido de plata con un yoduro"
46 la féruula genoral III en xileno. E
42 .< Procedimiento para lg preparaclon de nuevos ;"

esteres de dcidos carbox{licos de 3- (4—b1fenilll)-carhi-,;g'

roless

Ial y como se ha deecrito en la Memoria que an-_"”

tecede y con los fines que se han especlfioado.

- 22 w



iste liemoria consta de veintires hojas escri-

tas a maguina por una sola de sus caras.

Madrid, 24 ENE. 1975

P.A.

m——"
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