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Objeto del invento son nuevos derivados de isg .

quinoleina de la férmula genersl I,

5
//N - (CHz)n - A
B, I (1)

10 en la que
R significa un &tomo de hidrdgeno o de haldgeno, un gru
p% metoxi o metilmercapto;
R éignifica un Atomo de hidrdgeno un grupo metoxi,
nzsignifioa los ndmeros 2 6 3; ¥ - .

15 A ignifica un radical de la férmula

—_ N - R
qx_gd/ 4
3
20

o de la férmula

25
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en donde R significa un édtomo de hidrégeno o un grupo
metilo, R 3significa un radicsl piridilo eventualmente
sustituidg con un grupo metilo, un radical fenilo no
sustituido o sustitufdo con un dtomo de cloro, con un
grupo trifluorometilo, con uno o dos grupos metilo, eti
lo o metoxi; R5 y RG, que pueden ser iguales o diferen
tes, significan un 4tomo de hidrdgeno o un grupo meto-
xi, y sus sales por adicidén de dcido fisioldgicamente
compatibles oon doidos orgénicos o inorgdnicos.

El invento concierne sdeméds a medicamentos,
que contienen compuestos de la férmula I y sus sales por
adicién de dcido, as{ como a un procedimlento para la
preparecién de lom compuestos de la £érmula I y preparg
dos farmacéuticos de éstos.

Los nuevos compuestos de la férmula I pueden

ser preparados de acuerdo con el siguiente procedimien

Reaccién de une N-alcohil-isoquinolein-diona
de la férmula general II,
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(11)

en la que

R, R yn son como arriba se han definido y 2 signifi
ci unzgrupo nucledfilo facilmente intercembiable, pre=
feriblemente un dtomo de cloro, bromo o yodo, o un gru
po alcohilsulfoniloxi o arilsulfoniloxi, por ejemplo to
luensulfoniloxi, con una amina de la férmula III

(1I11),

en donde
A posee los significados srriba mencionsdos.

La reaccién se lleva a oabo eventualments en
un disolvente, por ejemplo en metanol, éter, teksraehidro
furano, metilformamide, dimetilformamida, dimetilsul~
f£éxido o benceno, y convenieﬁtemente, dependiendo de la
capacidaed del radical Z para reaccionar, se lleva a ca
bo a temperaturas entre ~50R y 2508C, Es ventajosa la
presencia de un agente fijador de dcidos tel como por

e jemplo un alcoholato, un hidréxido, Sxido o carbonato

~4.~
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de metal.

Los compuestos de las férmulas generales
II-III, utilizados como sustancias de partlida, son co
nocidos en su meyor parte de la bibliografia o pueden
ser preperados de acuerdo con métodos conocidos de la
bibliogrefia.

Los compuestos de la férmula general I son bg
ses y formen con dcidos sales por adicidn. Acidos apro
piados para la formacién de sales son, por ejemplo, dei
dos minerales, tales como &cido clorhidrico, écidolbrog
hidrico, dcido yodh{drico, deido fluorhidrico, 4eido
nitrico, dcido sulfirico, écido fosfdrico, o 4cidos or
génicos tales como dcido acético, deido propidnico, doi
do butirico, dcido maldénico, deido suceinico, dcido ma
leico, dcido fumérico, docido mAlico, deido tartérico,
doido citrico, &cido benzoico, dcido para-hidroxibenzoi
60, écido para-sminobenzoico, dcido selicf{lico, deido
acetilsalic{lico, deido £tdlico, dcido tereftdlico, doi
do ascorbieo, dcido metansulfénico, dcido etanfosfénicoe

Los nuevos compuestos de la fdérmula I asf
como sus sales por adicldén de dcido se caracterizan por
un efecto terspéuticamente Util. Ademds de efeotos brg
dicardizantes, antiarritmicos y sedantes, poseeﬁ espe=
cislmente un efecto de disminucién de la presién san-

guineas
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Por egemplo, los siguientes compuestos fue-
ron 1nvest1gados en cuanto a sus propiedades de dismi-
nucién de la presidén sanguinea:

A = diclorhidreto de l=/Z,4~dimetil=l,3~dioxo~(2H,4H)~
~isoquinolein-2~-il/-2</F-(2-netoxi~fenil)-piperazin-1-
~il/~etano, y

B = clorhidrato de 1-/%,4-dimetil~7-metoxi-1,3=-dioxo-
~(2H,4H)~isoquinolein=2=i17~3~72~(3,4~dimetoxi~fonil )=
~etilaming/~propenoc.

El efecto de disminucién de la presién san-
guinea se determind con 2 a 4 perros de raza mezclada
de ambos sexos con un peso corporal entre 14 y 23 kg en
la narcosis con cloralosa-uretano-nembutal (54+270+10mg/
kg 1+Ve)e Las sustencias a ensayar fueron inyectadas en
forme de solucidn mcuosa en una vena safena. La presidn
sanguines arterial fue medida en una arteria femoral con
un convertidor de presidén de Stathan P 23Db y fueron re
gistrados gsobre un poligrafo de Grass.

La siguiente Tabla contlene los velores en-

contiados:
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-

Dlsminucion
de le presidn
ustan Dosis mg/kg sanguinea Duracidn del
cla . Ve mn de  Hg efecto en mi
sist. / Diast. nutos. -
A 0,05 - 27/-31 53
A 0,1 - 33/-34 47
B 0,5 - 32/-36 35
B 1,0 - 36/-40 40

La toxicidad aguda de las sustancias a investigar fue de

terminade en ratones (tiempo de observacién:

14 dias)

despuds de administracién por via oral. Se calculd la

DL " a partir del porcentaje de los animales que murie

ron después de diferentes dosis dentro del tiempo de ob

servacién (vease J. Pharmacol. exper. Therap. 96, 99

(1949)):
Sustancia Afﬁso mg/kg DeOe
850
B 775
L
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Para la sdministracidn farmacéutica, los com-

-fpuéstos de la férmula I pueden ser incorporados, evenw

" tualmente en combinacidn con otras sustancias activas,

en las formas de preparados galénicos usuales, tales co
mo tabletas, grageas, polvos, suspensiones, soluciones
0 gupositorios. Las dosis individuales son en este ca-
s0 de 20 a 300 mg, preferiblemente de 25 a 200 mg.

Losg siguientes Ejemplos deben explicar el in-—

vento con mayor detalles

Ejemplo 1

Diclorhidrato de_1-(;,4-dimetil-1,g-dioxo-faﬂziﬂzuisogui-
nolein-2-ilz-2?[§~(2—metoxifenilz-piperazin-l-ilz-eta— A

no.

5 g de 2-(2-cloroetil)-4,4-dimetil=1,2,3,4~te~
trahidroiscquinolein-diona~(1,3) y 5,3 g de diclorhidra-
t0 dé l=-(2-metoxifenil)=-piperazina son mantenidos & |
18096 durante 4 horas en 50 ml de glicol junto con 6,#5
g de ter.-~butilato de potasio. A continnacién se enfria,
se diluye con agua y se exirae con cloroformo, la fase
en floroformo se lava con agua, se seéa ¥y se concen- -
tra. El residuo remanente es purificado sobre una colﬁé
na de gel de silice con cloroformo/metanol 95:5. La frae

cién principsl es aislada, es concentrado, el residuo

-8-



es disuelto en isopropanol, y con dcido clorhidrico etd
reo se precipita el dlclorhidrato. _
Recristalizgndo en isopropanocl: punto de fum

sidén 215-21792C.

Ejemplo 2

Diclohidrato de 1-/Z,4-dimetil-T-metoxi-l,3-dioxo~(2H,
4H)=is0quinolein=2-11/=2w/4—(2-metoxifenil)~piperazin=
10 =1~i1/-atano
Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, & par
tir de 2=(2-cloroetil)=4,4-dimetil=~T~metoxi~l,2,3;4=te=
trehidro-isoquinolein-dione~(1,3) y diclorhidrato de 1=
=(2-metoxifenil )=piperazina.

15 Recristalizando en isopropancl: punto de fu—
8ién: 211-2132C.

Ejemplo 3

20 Diclorhidrato de l- —dimetil=7-~metoxi-1,3-dioxo-( 2H

4H)-isoquinolein—2-117~3~/F=(2-metoxifenil)=piperazin=1l-

mil/ - ano

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, a par
tir de 2-(3-cloropropil)-4,4~-dimetil-T-metoxi=l,2,3,4~
25 ~tetrahidro-isoquinolein~-diona~(1,3) y diclorhidrato de

1301075 - 9 -
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1-(2-metoxifenil)~-piperazina.

Recristalizando en etanol: punio de fusidn:
195=-2002C,

Ejemplo 4

Diclorhidrato de 1-/%,4-dimetil-l,3~-dioxo—(2H,4H)-iso—~

quinolefn~2-i1/~2=(4~fenil-3-metil-piperazin-1-il )-eta~
pslo 'Y

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, a per
tir de 2-(2-oloroetil)-4,4-dimetil-1,2,3,4~tetranidro
-isoquinolein-diona~(1,3) y l-fenil-P-metil-piperazina
sin ter.~butilato de potasio.

Recristalizando en isopropanol: punto de fuw

sidén s 1962C (con descomposicidn)
Ejemplo 5

Diclorhidrato de 1~/7,4~dimetil=l, 3=dioxo=(2H,4H)=i50=
quinoleine—2-117-2-/4~(4-metoxifenil)-piperazin-l=-il7-
=etano. '

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, & pax
tir de 2~(2=cloroetil)~4,4~dimetil=1,2,3,4~tetrahidro~
~isoquinolein-diona~(1,3) y 1~(4-metoxifenil)-piperazi

ne sin ter.=-butilato de potasio.
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Recristalizando en isopropanol : descomposicidn
e paertir de 2282C. '

Ejemplo 6

Diclorhidrato de 1-/4,4-dimetil-1,3~dioxo~(2H,4H)=ig0~

guinolefn~2-117~2~/%~(4-clorofenil)~piperazin=l-117- eta~

Noe

Préparado de modo andlogo 8l Ejemplo 1, & par
tir de 2=(2-cloroetil)-4,4~dimetil=-l,2,3,4~tetrahidro=
~isoquinolein-dione~(1,3) y diclorhidrato de 1-(4-clorg
fenil)-piperazina.

Reoristalizendo en isopropanocl: descomposicién
& partir de 135%C. .

Ejemplo 7

Clorhidrato deé 1=/%,4~dimetil-1,3~dioxo~(2H, 4H)~isoqui-
nolein—z-ilz—z-(z-g3-trif1uorometil—fenilZ-Biperazin~l-
""ilz "'etano . )

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, a paer
tir de 2-(2-cloroetil)=4,4-dimetil=l,2,3,4-tetrahidro=
~isoquinolefn~-diona-(1,3) y l-(3~trifluorometil-fenil)-
~-piperazina con 1 equivalente de ter.-butilato de pota-

8lo.
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Recristalizando en isopropanol: punto de fu
sién 230e¢,

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, a par
tir de 2-(2-cloroetil)=4,4-dimetil-l,2,3,4-tetrahidro~
-isoquinolein-diona=(1,3) y 1~(2,6-dimetilfenil)-pipera
zina con 1 equivelente de ter,-butilato de potasio.

Recristelizando en isopropanol/éter: descom
posicién a pertir de 2302C.

Ejemplo 9

Olorhidrato de 1/%,4-dimetilel,3=dioxo=(2H,4H)~igoqiui=

nolein=2=il7=2~/%~(2-clorofenil)-piperazin-1~il7~etano
Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, a

partir de 2-(2-cloroetil)-4,4~dimetil~1l,2,3,4~tetra-

hidro-isoquinolein-diona~(1,3) y clorhidrato de 1l=(2-
~glorofenil )=piperazina hidratado con 2 equivalentes
de ter.=-butilato de potasio.

Recristalizando en isopropenol/éter: punto

- 12 -
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de fusidn 228¢C.

Ejemplo 10

Glorhidrato de l-/Z,4~dimetil-1,3-dioxo—(2H,4H)~igo=

guinole{nw2=1i17=3~/Z~(3~trifluorometil-fenil )-pipera-

zin-1-117-propano

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1 a par
tir de 2~(3-cloropropil)-4,4-dimetil-l,2,3,4~terahidro-
-isoquinolein-diona~(1,3) y l=(3-trifluorometilfenil)=-
-piperazina con 1 equivalente de ter.-butilato de pota
sio.

Cristalizando en metanol/4cido clorhidrico
etéreo:punto de fusidn 215-22020. '

Ejemplo 11

Diolorhidrato de 1~/%,4-dimetil-l,3=dioxo~(2H,4H)-180=

guinolefn=2=11/~2~/F=(3,4=dime toxi~Ffenil)~pigperazin-il/~

-atano

Preperado de modé anélogo al Ejemplo 1 a pég
tir de 2=(2~clorcetil)=d,4~dimetil=l,2,3,4=tetranidro=
~igsoquinolein-diona=(1,3) y 1~(3,4~dimetoxifenil )-pi-
pgrazina con 1 equivante de ter.~butilato de potasio.

Cristelizando en metanol/dcido clorhidrico

-1l3 -



etéreo: descomposicidén a partir de 1582C.

Ejemplo 12

5 Clorhidrato de 1-/%,4~dimetil-~1, 3~dioxo=(2H,4H)~is50~
quinolefn=2-i17-2—/%(2-metil-fenil)-piperazin=1-il7/-
~eténo »

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, &
partir de 2-(2-clorcetil)-4,4-dimetil~1,2,3,4~tetra=
10 hidro-isoquinolein-diona-(1,3) y diclorhidrato de 1~
-(2~metilfenil)-piperazina.
Recristalizando en isopropanol/éter. descom
posicidén a partir de 24%90.

15 Ejemplo 13

Diclorhidrato de 1-/7,4~dimetil-1,3~dioxo~(2H,4H)~is0~

quinolefn=2=117-2—/%-(2=etil-fenil)—piperazin-1~i17=

=etano '
20 Preparado de modo endlogo al Ejemplo 1, a:

partir de 2-(2-cloroetil)-4,4~dimetil-l,2,3,4~tetra=

hidro-isoquinolef{n-diona~(1,3) ¥ l-(2~etilfenil)-pipe

razina con 1 equivalente de ter.-butilato de potasio.

Recristalizendo en metanol/éter: punto de fu

25 'sién 188-1922¢C,

14.1-75 -1 -



Ejemplo 14

Clorhidrato de L/7Z,4~dimetil=6,7=dimetoxi-1,3~di0x0=
-(2H, 4H)-isoguinolefn=2=317=3~/F=( 2-metoxifenil )~pipe~

5 razin-1/-propano

Preperado de modo andlogo el Ejemplo 1, a
partir de 2=(3~-cloropropil)~4,4-dimetil-6,T=dimetoxi=-
-1,2,3,4-tetrahidro-isoquinolein-diona~(1,3) y diclor
hidrato de l-(2-metoxifenil)-piperazina.

10 | Recristelizendo en metancl/éter: punto de fu
8ién 198=2028C (con descomposioidn).

Bjemplo 15

15 Clorhidrato de 1~/%,4-dimetil-l,3—dioxo-(2H,4H)=1is0qui~

nolefn=2~117=3~/4-(2-metoxifenil)—piperazin-1-il7=pro=
pano

Preperado de modo andlogo al Ejemplo 1, a
partir de 2-(3-cloropropil)-4,4-dimetil=l,2,3,4~-tetra=
20 hidro-isoquinolein-diona~(1,3) y diclorhidrato de 1=
-(2—metoxifenil)-piperaziﬁa. »
Recristalizando en etanol: punto de fusidn
235=2378C, |

~

-
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Ejemplo 16

Diclorhidrato de 1-/Z,4-dimetil-7-metoxi-1,3~dioxo~

razin-l-il/-propano

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, &
partir de 2-(3-cloropropil)-4,4-dimetil-T-metoxi-1,2,
3,4~tetrahidro-isoquinolein-diona~(1,3) y i;[§iridil-
-(2)7/-piperazina con 1 equivalente de ter.=butilato de
potasio.

Precipitando con dcido clorhidrico etéreo:

punto de fusidn 193-1962C.

Ejemplo 17

Diclorhidrato de 1-/Z,4-dimetil=T-metoxi=1,3~dioxo=(2H,

4H)-isoquinolein~2-i1/~3~/4~(6-metil=piridil-~(2))~pipe=
razin=1-il7/-propano

Preparado de modo anélogo al Ejemplo 1, a par
tir de 2=(3=cloropropil)=4,4=dimetil~T=netoxi=1,2,3,4w

—tetrahidro-isoquinolein~diona~(1,3) y 1-/b~metil-piri
dil-(2)7-piperazina con 1 equivalente de ter.~butila—
to de potasio.

Recristalizando en etanol/éter: punto de fu

sidn 172-1762C.

- 16 =
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Ejemplo 18

Clorhidrato de l- ~dimetil=l, 3=dioxo~(2H,4H)~igogui~

nolefn=2=117-3=/%-(6-metil-piridil=-(2))-piperazin=1-
-ilZ—propano

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 1, &
partir de 2-(3-cloropropil)-4,4-dimetil-1l,2,3,4-tetre..
hidro-isoquinolein-diona=(1,3) y l-/B-metil-piridil-

-(2)/-piperazina con 1 equivalente de ter.-butilato
de potasio.
Cristalizando en metanol/dcido olorhidrice

etéreo: descomposicidn a partir de B82C.

Ejemplo 19

Clorhidrato de 1-/Z%,4~dimetil-7-metoxi~1,3~dioxo~(2H,

&H)-isoquinolein~2—il7L2 -(3,4~dimetoxi-fonil)=~oti-
lamino/-etano |
8,5 g de 2-(2-cloroetil)~4,4~dimetil~T-meto

. xi=1,2,3,4~tetrahidroisoquinolein-diona-(1,3) y 13,6

g de 3,4-dimetoxifenil-etilamina son mantenidos duren
te 4 horas a una temperatura del bafio de 1802C. A con
tinuacidn se mezcla con agua, 86 extrae con clorofor-

mo, la fase en cloroformo se lava con agua, se seca ¥y

' ge concentra. Por cromatografia en columna (columna de

-1 w



gel de silice, cloroformo/metanol=95:5) se separa de
las impurezes, se aisla la fraccién principal y con

dcido clorhidrico etéreo se precipita el clorhidra-

t0.
5 Recristalizando en etanol: punto de fusién
263-2652C.
Ejemplo 20
10 Qlorhidrato de 1-/7,4-dimetil-l,3-dioxo(2H,4H)=1g0~
guinolein=2-317-2~/2~(3,4-dinetoxi~fenil)-etilamino/=
~etano

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 19,
con 2-(2=~cloroetil)=4,4-dimetil-1l,2,3,4-tetrahidro-
15 ~isoquinolein~diona=(1,3) y 3,4-dimetoxi-feniletilami
na como materiales de partida.

Recristalizendo en efanol: punto de fusidn
148~15190, ‘

20 Ejemplo 21

Clorhidrato de ;-/Z,4—dimetil-1-metoxi—l,}-dioxo-SZH,
4H)~isoguinolein-2-il7/-2-/metil-(2-(3,4-dimetoxi~fo=
nil)-etil )-amino/-etano

25 : Preparado de modo anédlogo el Ejemplo 19, con

14.1.75 - 18 -
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N-metil=2~(3,4-dimetoxifenil)-etileming y 2-(2-~clorog
t1il)=-4,4-dinetil-T-metoxi-1,2,3,4~tetrahidro~isoquino~
lein-diona~(1,3) como materiales de partida.

Punto de fusidn: 138-140%C.

Eijemplo 22

1-/%,4~dinetil-1,3~dioxo-(2H,4H)-is0guinole{n-2-117~-3~
=/N=mot11~Ne(2=( 3, 4=dime toxi=fenil J=etil )~amino/~propa-

no

Preparsdo de modo andlogo al Ejamlo 19, con
2-(3-cloropropil )=4,4~dimetil=l,2,3,4~tetrahidro~-igo-
quinolein-diona-(1,3) y N-metil=2-(3,4~-dimetoxifenil)-
-etilamina como materizles de partids. Aislado como

base libre: aceite viscoso.
Elemplo 23

1=/Z,4~3imetil-~T~metoxi-1,3-dioxo~(2H, 4H)-180quinolein-
—2~ilz-}-(metil-§2—g},g-dimetoxi-fenilz-etil2—aminoz-

~propano '
Preperado de manera andloga al Ejemplo 19,

con 2—(3-cloropro~pil)—4:4—dimetil-7-metdxi-l,2,3,4-
~tetrahidro-isoquinolein~diona~(1,3) y N-metile2~(3,4-

' =dimetoxifenil)-etilamina como materisles de partida.

- 19 =
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Alsledo como base libre: aceite viscoso.

Ejemplo 24

‘

Clorhidrato de 1-/4,4~dimetil-T-metoxi~l,3-dioxo—(2H,

4H)=~isoquinolein—2-i17=3=/2=(3,4, 5=trime toxi-fonil )~
-etilamino?—propano

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 19, con
2-(3,4,5-trimetoxi~fenil )~etilamine y 2-(3=cloropré-
pil)=4,4-dimetil-T-metoxi-1,2,3,4~tetrahidro~isoquino
lein-diona-(1,3) como materiales de partide.

Recristalizando en isopropanol: punto de
fusidn 157-1592C.

Ejemplo 25

Clorhidrgto de 1-/%,4~dimetil~T-metoxi-1,3-dioxo—-(2H,
4H)-~isoguinolein~2-417=3=/2—(4-metoxi~Ffenil)~etilomi-
no/—propano

Preparado de modo andlogo al Ejemplo 19, e

partir de 2~(3-cloropropil)-4,4~dimetil=~T-metoxi~l,2,
3,4~tetrahidro~isoquinolein-diona=(1,3) y 2-(4-meto-
xifenil)-etilamina.

Recristelizaendo en isorpopancl: punto de fu
gién 175-176KC.
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E;jemplo 26

Clorhidrato de 1-/%,4~dimetil-1,3I-dioxo=(2H,4H)=ig0~
guinolein=2=i1/=3=/2~(3,4~dimetoxifenil)—etilamino/=-

—-propano

Preparado de modoandlogo al Ejemplo 19 a
partir de 2-(3-cloropropil)-4,4-dimetil-1,2,3,4~tetra-
hidro-isoquinolein-diona~(1,3) y 2~(3,4~dimetoxife~
nil)-etilamina.

Recristalizando en isopropanol: punto de
fusién 162-1652C, |

Ejemplo 27

Qlorhidreto de 1-/7,4-dimetil-T-metoxi~l,3~dioxo=(2H,
4H)=~isoguinolefn-2-117-3=/F=(3,4=dime toxi~Ffenil =g ti-
lamino/-propano. |

Preparado anflogemente al Ejemplo 19 a par—
tir de 2-(3=cloropropil)=4,4-dimetil~T-metoxi~l,2,3,
4-tetrahidro-isogquinolein-diona=(1l,3) y 2-(3,4~dimeto
xi=fenil)~etilamina. ‘

Punto de fusidéni 191-1932¢.

Le presente solicitud que corresponde a las

presentadas en Repiblice PFedersl Alemana, el 8 de Sep

tiembre de 1973, bajo el nimero P 23 45 422.0, y el
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8 de Septiembre de 1973, bajo el nimero P 23 45 423.1,
se acoge & los beneficios del articulo 51 del vigente

Estatuto sobre Propiedad Industrial.

REIVINDICACIONES

Los puntos de invencidén propia y nueve que
gse presentan para que sean objeto de esta solicitud
de Patente de Invencidn en Espafia, por VEINIE afios,

son los que se recogen en las reivindicaciones siguien

—tessv

18.~ Procedimiento pare la preparacidn de
nuevos derivados de isoquinoleina de la férmula ge—
neral I,
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en la que R significa un 4tomo de hidrégeno o de ha
légeno, un grupo metoxi o metilmercapto; R signifi-
ca un dtomo de hidrdgeno o un grupo metoxi? n signi-
fica los nimeros 2 6 3; ¥y A significa un radicel de

la férmula

7\
-N N - R
\__*_/ *
Ry
o de la férmula
Rs
R
6
-li( - CH, - OH, /
R — " OCH,

en donde R significa un dtomo de hidrdgeno o un gru
po metilo.3Rsignifica un radical piridilo eventualmen
te sustitufdo con un grupo metilo, un radical fenilo
no sustitufdo o sustitufdo con un dtomo de cloro, con
un grupo trifluorometilo con uno o dos grupos metilo,
etilo o metoxi; R5 ¥ Rgy que pueden ser iguales o
diferentes, significan un dtomo de hidrdgeno o un grun

po metoxi esi comp de sus sales por adicidn de dcido
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fisiolégicamente compatibles con dcidos orgafdicos o
inorgénicos, caracterizado porque se hace reaccionar
una N-alcohil-isoquinolein-diona de la férmula gene
ral II
CH
Nl (cH,) pA
- 2'n (II)
R Il
2
0

en la que Rl’ R2 ¥y n son como se han definido al co-
-miento y 2 significa un grupo nucleéfilo facilmente
intercambiable, preferiblemente un &tomo de cloro,
bromo o yodo, o un grupo alcohilsulfoniloxi o aril-
sulfoniloxi, con una amina de la férmula general III

H - A

en la A es como se ha definido el ocomienzo; ¥y en ca=-
g0 deseado el compuesto de la férmule general I ob
tenido es transformado en sus sales por adicidn de
dcido fisioldgicamente compatibles con dcidos orgd
nicos o inorgénicos.

28,~ Procedimiento segin le reivindica-
cibén 18, ceracterizado porque la reaccidn se lleva

a cabo preferiblemente en un disolvente a tempera=
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tures entre -502 y 2% en presencia de un agente
fijador de dcidog,

38.~ Procedimiento pare la preparacién
de nuevos derivados de isoquinoleina.

5 Tal y como se ha descrito en la Memoria
que antecede, y para los fines que se han especifi
cados.

Esta Memoria congta de veinticinco hojag
escrites a mégquina por una sola cara.

10 Madrid,

P.A, 205}{
E, 9%

Al o de Elzupurye
/M
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