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La invención se refiere a nuevos derivados de
piperidino tetracíclicos, biológicamente activos, a proce 
dimientos para preparar estos compuestos y a preparaciones 
farmacéuticas que contienen estos nuevos compuestos tetr^ 

5 cíclicos como constituyente activo.
Se encontró que los compuestos de la fórmula

general:
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asi como las sales y óxidos de nitrógeno (del N en posición 
2) farmacéuticamente aceptables de los mismos, en la que: 

y Rg representan hidroxi, halógeno, alcohilo (1 a 6 C), 
alcoxi (i a 6 C), tioalcohilo (l a 6 C) o trifluorometilo, 
R^ representa hidrógeno, alcohilo (i a 6 C) o aralcohilo 
(7 a 10 C), r y r' representan los números 0, 1 ó 2, X re­
presenta oxógeno, azufre, el grupo ^ ^ 4  ° metileno y 
representa hidrógeno o alcohilo (l a 4 C), tienen propieda­
des biológicas muy valiosas. Las particularmente, los com­
puestos de-acuerdo con la fórmula I poseen actividad anti­
depresiva y son, por lo tanto, útiles para el tratamiento 
de individuos que sufren depresiones*
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Se conocen compuestos que difieren de los pre­
sentes compuestos de acuerdo con la invención, en que po­
seen un anillo pirrolidino en lugar de un anillo piperidino. 
Estos derivados de pirrolidino conocidos inhiben la activi­
dad del sistema nervioso central. Basándose en diversos 
ensayos biológicos, se sacó la conclusión de que estos nue­
vos derivados de pirrolidino conocidos son particularmente 
útiles en el tratamiento de estados de stress y de agit... : 
o, en otras palabras, que los compuestos se pueden utiliza

10 como sedantes o tranquilizantes.
Sorprendentemente, se encontró que junto a las 

propiedades moderadamente sedantes, los presentes compues­
tos muestran un pronunciado efecto antagonista en el ensa­
yo da antagonismo frente a la reserpina y en el ensayo de

13 inversión de la reserpina, que es característico do la ac­
tividad antidepresiva, mientras que con los derivados de 
pirrolidino conocidos muestran un potente efecto facilita­
dor en estos ensayos. Esta combinación de propiedades anti 
depresivas y sedantes hace que los presentes compuestos sean

20 particularmente útiles para el tratamiento de pacientes de­
primidos con tendencias suicidas.

Además, los compuestos de la presente invención 
muestran una resorción mejorada en relación con los compues­
tos de pirrolidino conocidos, debido a lo cual bastarán do­

23 sis más bajas administradas por vía oral.
20.2.75 - 3 -



Los compuestos de acuerdo con la Invención se 
pueden preparar por cualquier método utilizado comúnmente 
para la preparación de este tipo de compuestos.

Una síntesis muy conveniente para la preparación 
5 de los presentes compuestos I consiste en una condensación

de un compuesto de la fórmula general II
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o una sal del mismo, en la que X, R^, R^, 
el significado mencionado anteriormente, con formaldehido 
o con paraformaldehido, en un disolvente adecuado. Esta 
reacción se realiza preferiblemente, a la temperatura de 
ebullición del disolvente, pero también se puede utilizar 
una temperatura de reacción más baja.

Esta reacción de condensación puede ser favore­
cida adicionalmente, mediante la adición de un catalizador 
adecuado, preferiblemente ácidos, tales como ácido fosfóri 
co, ácido polifosfórico, ácido sulfúrico, ácido clorhídrico, 
etc., pudiéndose utilizar el ácido simultáneamente como di-

S' r y r' tienen

25
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solvente.
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Las sustancias de partida II son compuestos co­
nocidos.

Otro método de preparar los presentes compues­
tos consiste en una ciclisación de un compuesto de partida 

5 de la fórmula general III:
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o una sal del mismo, en la que R^, Rg, R^, X, r y r' tie­
nen el significado anteriormente mencionado. Esta ciclisa 
ción se realiza a una temperatura más alta, por ejemplo a 
la temperatura de ebullición del disolvente utilizado. Co­
mo se ha descrito en el caso de la síntesis primeramente 
mencionada, esta ciclisación se favorece también, añadien­
do un catalizador para estimular la desnidratación durante 
la ciclisación. Los catalizadores que se utilizan, común­
mente, a este respecto, son, por ejemplo, ácido clorhidri 
co, ácido sulfúrico, ácido paratoluensulfónico, óxido fo¿ 
fórico, oxicloruro de fósforo, ácido fosfórico, ácido poli 
fosfórico, cloruro de aluminio, trifluoruro de boro, tetra 
cloruro de estaño, cloruro de zinc, etc.
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Las sustancias de partida de la fórmula general 
III son compuestos nuevos, que pueden prepararse por cual­
quier método comúnmente utilizado para este tipo de compuajs 
tos, por ejemplo, de la manera que se indica en el diagra- 

5 ma de elaboración adjunto. Por lo demás, no es necesario
en absoluto aislar la sustancia de partida III. Como se 
puede ver en el diagrama de elaboración, el compuesto III A 
puede ser convertido también, directamente, en un compues­
to de acuerdo con la invención, sin aislar el compuesto in- 

10 termedio III.
Otra síntesis de los presentes compuestos con­

siste en la reducción de uno o más grupos oxo de un compues­
to de la fórmula general IV

13

20

23
20.2.73

"(Rgjr*

IV

en la que X, R^, R^, R^, r y r' tienen el significado men­
cionado anteriormente y Z y Q representan hidrógeno (H en 
posición 2) u oxígeno, entendiéndose que, por lo menos uno 
de los sustituyentes Z y Q, es oxígeno, para obtener el co­
rrespondiente grupo -CHg. Esta reacción se efectúa por un

- 6 -
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Son agentes reductores adecuados a este respec 
to, por ejemplo, el hidruro de di-isobutilaluminio, el bo 
rohidruro de litio, el trimetoxiborohidruro de sodio y, pare 
feriblemente, el diborano o el hidruro de aluminio y litio.

Las sustancias de partida IV, son compuestos 
nuevos. Se pueden preparar por un método utilizado común­
mente para este tipo de compuestos, por ejemplo, de la ma­
nera que se indica en el diagrama de elaboración adjunto.
Son los productos intermedios preferidos para la preparación 
de los compuestos de acuerdo con la invención.

El grupo alcohilo mencionado en la definición 
de R^, Rg y R^, significa un grupo alcohilo de cadena rec­
ta o ramificada, con 1 a 6 átomos de carbono, por ejemplo, 
metilo, etilo, propilo, isopropilo, butilo, isobutilo, bu 
tilo secundario, butilo terciario, pentilo, isopentilo o 
neopentilo. La misma definición se mantiene para el grupo 
alcohilo del grupo alcoxi y tioalcohilo en R̂  y Rg.

El grupo aralcohilo como se quiere significar 
en la definición de R^ es, preferiblemente, un grupo feni 
lalcohilo con 7 a 10 átomos de carbono, tal como bencilo, 
feniletilo, fenilpropilo o 1-metil-feniletilo.

Por sales de los compuestos de la fórmula gê Ha 
ral I se entienden las sales de adición ce ácido y las sa­
les de amonio cuaternario.

método utilizado comúnmente para este tipo de compuestos.

.2.73 - 7 -



Las sales da adición de ácido de acuerdo con
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la invención se preparan de la manera usual, haciendo reac­
cionar la base libre I con un ácido farmacéuticamente acep­
table. Son ácidos adecuados a este respecto: el ácido 
clorhídrico, el ácido bromhidrico o el ácido yodhidrico, 
el ácido fosfórico, el ácido acético, el ácido propionico,
el ácido glicólico, el ácido maleico, el ácido malónico,
el ácido succinico, el ácido tartárico, el ácido cítrico,
el ácido ascórbico, el ácido salicilico o el ácido benzoi
co.

Los compuestos de amonio cuaternario, particu­
larmente los compuestos de alcohilo inferior (l-4 C) - amo 
nio cuaternario, se obtienen haciendo reaccionar los com­
puestos de la fórmula general I con un halogenuro de alcohi 
lo, por ejemplo, yoduro de metilo o bromuro de metilo.

Los óxidos de nitrógeno de los compuestos de 
acuerdo con la fórmula I se obtienen por oxidación de la 
base libre I, con peróxido de hidrógeno o con un perácido.

Como es natural, es posible introducir o modi­
ficar los sustituyentes R^ y/o Rg también después de las 
reacciones de condensación anteriormente mencionadas.

Por lo tanto, un grupo hidroxilo presente pue­
de ser convertido en un grupo alcoxi, un grupo amino en un 
halógeno, un grupo metoxi en un grupo hidroxi, etc. Sin 
embargo, preferiblemente estos sustituyentes (R^, Rg) es-

H
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tán ya presentes en los productos de partida II, III ó IV.
Aunque el sustituyente deseado en el átomo de 

nitrógeno de la posición 2 de la molécula 1 está ya presen­
te, preferiblemente, en los productos de partida II, III ó 
IV, este sustituyente (R^ es distinto de hidrógeno) puede 
ser introducido muy bien después de las reacciones de con­
densación anteriormente mencionadas.

Asi pues, las aminas no sustituidas de la fór­
mula general I = II) se pueden alcohilar de la manera 
usual, por ejemplo, por reacción con un halogenuro de alc^ 
lo o con un halogenuro de aralcohilo. Sin embargo, dicha 
alcohilación se realiza, preferiblemente, por acilación del 
átomo de nitrógeno en cuestión, por ejemplo, con un cloruro 
de ácido o con un anhídrido de ácido y, después de ello, 
por reducción del grupo ceto del derivado N-acilo obtenido. 
Preferiblemente, se introduce un grupo metilo en el átomo 
de nitrógeno (R^ = CH3 ) por medio del procedimiento de 
Eschweiler-Clarke (calentamiento con una mezcla de formal 
debido y ácitio fórmico) o por reacción con formaldehido y 
cianoborohidruro de sodio en un disolvente adecuado, tal 
como acetonitrilo.

Las aminas sustituidas de la fórmula I (R^ ¿ H) 
pueden ser convertidas, además, en la correspondiente amina 
no sustituida de la fórmula I (R^ = H). Un método muy con­
veniente a este efecto, consiste en la reacción de la amina

20.2.75 - 9 -
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I sustituida, por alcohilo o por aralcohilo con un áster de 
ácido clorofórmico, seguida por hidrólisis del compuesto 
obtenido.

Los compuestos antidepresivos de acuerdo con 
la invención se pueden administrar por vía oral, por via 
rectal, asi como por via parenteral, preferiblemente, en 
una dosis diaria de desde 0 ,0 1 a 10 mg por kg de peso del 
cuerpo.

Juntamente con sustancias auxiliares adecuadas, 
los compuestos I pueden ser comprimidos en unidades de do­
sis sólidas, tales como pildoras, tabletas, supositorios 
o tabletas recubiertas. También pueden ser elaborados en 
forma de cápsulas de la manera usual. Con la ayuda de lí­
quidos adecuados, los compuestos I pueden ser aplicados co­
mo preparaciones inyectables, en forma de soluciones, emul­
siones o suspensiones (estériles).

Son compuestos preferidos de acuerdo con la in­
vención,, los compuestos en los que (tanto en combinación

\como sin combinar) : X representa oxigeno, el grupo ^NCH^ 
representa metileno; R^ representa metilo; r y r' represen­
tan los números 0 ó 1 , y R̂  y/o Rg representan metilo, pre­
feriblemente en la posición 6 y/o 12 de la molécula.

din los ejemplos se han utilizado la nomenclatu­
ra y numeración siguientes:

*
- 10 -
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1 ,2,3,4-tetrahidro-9H-dibenzo- 
e7 -piridin/3 , ̂-jg7 **ciclohepta 

trieno

8 9 10 X = 0 ó d

1 ,2,3,4-tetrahidro-dibenzo/b,f/-
,4-d/-oxepina o iciepina.

1 ,2 ,3 ,4-tetrahidro-9H-dibanzo- 
-* */b, f/-piridin/3 ,4-d]7 -azepina.

Ejemplo I
Preparación de maloato de 2-(N)-metil-1.2.3.4-tetrahidro- 

20 -$H-dibenzo-/a, e¡7-piridin^3 ,4-¿7 -cicloheptatri ano

2 3 ,3 g de 3**̂ 2-bencil-fenil)-3-carbetoxi-1-m^
til-piperidona-4 se añaden a 423 mi de ácido clorhídrico
3 N. La mezcla se pone a reflujo durante 2 horas. Después
de enfriar la mezcla de reacción, se vierte sobre hielo,
después de lo cual se alcaliniza la mezcla con una solución 23 *

20.2.73 - 11
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concentrada de hidróxido sódico. La mezcla se extrae con 
benceno y el extracto en benceno se lava, seguidamente, con 
agua. La solución en benceno se extrae con ácido clorhidri 
co 2 N. El extracto en ácido clorhídrico se alcaliniza, s.e 
guidamente, con una solución de hidróxido sódico. La extran 
ción con éter y el lavado, secado y evaporación del extrac­
to etéreo, proporciona 13,ó g de una mezcla de 3-(2-bencil- 
-fenil)-1-metil-piperidona-4 y 2^N)-metil-l,2,3,4-tetrahi 
dro-9H-dibenzo/a, e/-piridin^3,4-c7 -cicloheptatrieno.

10 Esta mezcla se añade a 100 g de ácido polifos 
fórico y, mientras se agita, se calienta a 100SC durante 
una hora.

La mezcla de reacción se vierte sobre hielo y 
se alcaliniza. La extracción con éter y el lavado del ex

13 tracto con agua, el secado sobre sulfato de magnesio ánhi 
dro y la evaporación, proporcionan 9 ,6 g de 2(N)-metil-l,2, 
-3,4-tetrahidro-9H-dibenzOj/a, e¡7-piridin/3,4-c/-cicloheptatrir 
no. El color parduzco se elimina por lavado con éter.

La sal del ácido maleico se obtiene por trata­
20 miento de la base libre obtenida con una solución alcohóli 

ca de ácido maleico. hendimiento: 9,S g del maleato; pun­
to de fusión 160-162BC.

-Un tratamiento con peróxido de hidrógeno de la 
base libre obtenida, proporciona el correspondiente óxido

25 de nitrógeno y, con yoduro de metilo, el correspondiente
20.2.75 - 12 -



yodometilato (punto de fusión: 245-2503C).

Ejemplo II
2(N) -metil-6-metoxi-1,2,3, 4-t etrahidro-9H-dibenzo/a, e[7 -pi

5 ridin^3,4-c7-cicloheptatrieno.

10

De la misma manera que se describe en el Ejem­
plo 1 , se convierten 28 g de 3-/2-(p-metoxibencil)-fenil/- 
-5-carboetoxi-1-metil-piperidona-4 en 13,3 g de 2(N)-metil- 
-6-metoxi-1,2,3,4-1 a trahidro-9H-dibenzo/a,e/-piridin/3,4-c/ - 

. -cicloheptatrieno, obtenido como un aceite de color amari­
llo claro; Rf en metanol = 0,4 (sobre SiOg):

13 ,

Ejemplo 111
Maleato de 2(N)-metil-1,2,3,4-tetrahidro-dibenzo^b,i7-piid 
din/3 ,4-d7-oxepina

23 g de 3-(2-fenoxi-fenil)-5-carbetoxi-1-metil- 
-piperidona-4 se añaden a 500 mi de ácido clorhídrico 4 N, 
después de lo cual la mezcla se pone a reflujo durante 3 

horas. A continuación, se extrae la mezcla de la misma ma-
20 ñera que se describe en el Ejemplo 1 , obteniendo una mezcla 

del producto final y del producto de partida 5-descarboxi. 
Esta mezcla.se calienta a 95-10030 durante 1,5 horas, en 
130 g de ácido polifosfórico, mientras se agita. El produc 
to final se aísla de la misma manera que se describe en el

25 Ejemplo 1. Rendimiento: 11,5 g del maleato; punto de fusión
20.2.75 - 13 -



l36-i4oac.

Ejemplo IV
De una manera similar a como se describe en el 

5 Ejemplo III, se preparan:
El nialeato de 2(N), 12-dimetil-1,2,3,4-tetrahi 

dro-dibenzo/b,f/-piridin/3.4-d7-oxepina, punto de fusión:
136-i6oec.;

Fumarato de 2(N)-metil-6-metoxi-1,2,3,4-Tetrahi 
Q dro-dibenzo/b,^-piridin^3,4-dy-oxepina, punto de fusión:

200-2039C.

15

20

25
20.2.73

Ejemplo V
Maleato de 2N-metil-l,2,3,4-tetrahidro-dibenzo/b,f7-piridin 
/3,4-d7-tiepina.

2 ,3 g de 3-(2-feniltio-fenil)-1-metil-piperido 
na-4 se añaden a 30 g de ácido polifosfórico, después de 
lo cual se calienta la mezcla durante una hora a unos 100SC 
Seguidamente, se vierte la mezcla de reacción sobre hielo, 
y se alcaliniza con hidróxido sódico concentrado. La ex­
tracción de la mezcla con éter y el lavado del extracto en 
éter con agua, el secado sobre sulfato magnésico y la eva­
poración, proporcionan 1 ,6  g de 2(N)-metil-1,2,3.4-tetrahi 
dro-dibenzo/b,í7-piridin/3,4-d7-tiepina (aceite).

El producto oleoso se trata, seguidamente, con 
- 14 -
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solución alcohólica de ácido maleico, proporcionando la sal 
maleato en forma cristalina. Punto de fusión: 139-161SC.

De una manera correspondiente se preparan:
Maleato de 2(N), 9(N')-dimetil-i,2,3,4-tetrahidro-dibenz<)
/b, i7 -piridin/3 ,4-d7 -azepina;
Maleato de 2(N),6-dimetil-i,2,3,4-tetrahidro-9H-dibenzo/a,e7- 
-piridin^3)4-c7-cicloheptatrieno y la sal del ácido slorhi 
drico;
2(N)-metil-6-cloro-1,2,3,4-tetrahidro-9H-dibenzo/a,e/-piri

10 din/3.4-c/-cicloheptatrieno;
2(N) -propil-1 ,2 ,3,4-tetrahidro-9H-^ibenzo/a, e7 -piridin/3 ,4-0/?-

t3

-cicloheptatrieno;
2(^)-feniletil-l , 2,3,4-tetraIiidro-9H-dibenzo/a,e7-pirJdin 
Z3t4-c7-cicloheptatrieno;
2(N ) -bencil-9 (i-< J -metil-1 ,2,3 ,4-tet raliidro-dibenzo/b, í^-pi 
ridin^3,4-d7-azepina;
1,2,3,4-tetrahidro-9H-dibenzo/a, ¿7-piridin^3,4-c7-ciclohepta 
trieno;
9(N)-metil-1,2 ,3 ,4-tetraiiidro-dibenzo/b, ¿7-piridin/3,4-d7-

20 -azepina;
2(N)-metil-l2-trifluoro-1 ,2,3,4-tetrahidro-dibenzo¿b,í7-pi 
ridin^3,4-d/-tiepina.

25
D.1 emolo VI

Maleato de 2(N),6-dimetil-1 ,2,3 ,4-tetrahidro-9H-dibenzo/a,e7 -

20.2.75 - 15 -
t



-piridin¿3 ,4-c7 -cicloheptatrieno
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18 g de 3**!netil-5-metilaminoetil-dibenzo/a,e7 - 
-cicloheptatrieno se añaden a una mezcla de 3&0 mi de áci­
do clorhídrico 2 R y 4o mi de etanol, a los que se han aña­
dido 35 ni de una solución de formaldehido al 40% en agua. 
La mezcla se pone a reflujo durante 3 horas. Seguidamente, 
se evapora el alcohol a vacio y el liquido que queda se al- 
caliniza. Después de una extracción de la mezcla de reac­
ción con una mezcla de éter-benceno (1 :1 ) y de lavado del 
extracto con agua, secado sobre sulfato de magnesio anhidro 
y evaporación, se obtienen 1 6 ,5 g de producto crudo. Con 
una solución alcohólica de ácido maleico, el producto cru­
do obtenido se convierte en 14,8 g del maleato.
Punto de fusión 177 a 17SBC.

Ejemplo VII
De una manera correspondiente a como se descri­

be en el Ejemplo 6, se preparan los siguientes compuestos, 
entendiéndose que cuando se preparan los compuestos con 
X = 0, S o  NR^, la mezcla de reacción se pone a reflujo du­
rante 10 horas y el producto final (base libre) se purifi­
ca por medio de cromatografía en columna.
2(N)-metil-6-cloro-1, 2,3,4-tetrahidro-í?H-dibenzOj/a, e^-piri 
din/3f4-c/-cicloheptatrieno;
Fumarato de 2(N)-metil-6-metoxi-l,2,3.4-tetrahidro-dibenzo-

- 16 -



5

*^'.í7"PÍridin/3,4-d7-oxepina;
Maleato de 2(N),i2-dimetil-i,2,3 ,4-tetrahidro-dibenzo^3,f/'- 
-piridin^3,4 -d]7-oxepina;
9(N)-metil-l, 2,3,4-tetráhidro-dibenzo^b,f7-piridinj/3^4-dy- 
-azepina;
Maleato de 2^N),9(N)-dimetil-l,2,3^4-tetr^idro-dibenzo/b,iy'- 
-piridin/3,4-d7 -azepina;
2(N)-bencil, 9(K)-metil-1 ,2,3 ,4 -1 et rahidro-dibenzo/b,¿7-pi 
ridin/3,4-d7-azepina;

10 2(N)-propil-1,2,3,4-t etrahidro-9H-dibenzoca, e7-piridin/3,4 -c/-
-cicloheptatrieno;
Maleato de 2(N)-metil-1,2,3!4-tetraiiidro-dibenzo/b,f7-piri 
din/3,4 -d/ - 1  i ep ina;
Haleato de 2(N)-metil-1 ,2,3,4-tetrahidro-dibenzo/b,í7 -piri

15 din¿3,4-d7-oxepina;
' 2(N)-6,7-trimetil-1,2,3,4-tetrahidro-dibenzo/b,¿7-piridin

/3)4-d7-oxepina.

20

23
20.2.75

Ejemplo VIII
Preparación de maleato de 2^N)-metil-l,2,3 ,4-tetraliidro-di 

benzo/b -piridin¿3 ,4-d/-tiepina.

10 g de 2^N)-metil-3-oxo-1,2,3,4-tetraiiidro-di
benzo/b, -piridin/.3 ,4-d/-tiepina se añaden a una suspensión 
de 20 g de hidruro de litio y aluminio en 150 mi de tetrahi 
drofurano. La mezcla se pone a reflujo durante una hora,

- 17 -
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mientras se agita. La mezcla de reacción se enfria a 08C, 
después de lo cual se añaden, gota a gota, 40 mi de agua.
A continuación, se agita la mezcla durante otra hora a la 
temperatura ambiente, y se filtra. El filtrado se evapora 
a vacío y el residuo obtenido, se purifica por cromatogra­
fía en columna. El residuo purificado se trata con una so­
lución alcohólica de ácido maleico, proporcionando 7)2 g 
de maleato de 2ÍK)-metil-l,2,3,4-tetrahidro-dibenzo/bsf7- 
-piid.din^/3,4-d]7-tiepina. Punto de fusión: l6l a 16290.

E.i emolo IX
De la misma manera que se describe en el Ejem­

plo VIII, se preparan:
Maleato de 2(N),6-dimetil-l,2,3 ,4-tetrahidro-9H-dibanzo/a,e7- 
-piridin/3,4-c7-cicloheptatrieno, a partir del correspondían 
te compuesto 3**oxo;
Maleato de 2(N),9(N)-dimetil-1 ,2,3 ,4-tetrahidro-dibenzo/b,f7- 
-piridin¿3,4-d/-azepina, a partir del correspondiente com­
puesto l-oxo y 3**oxo;
Fumarato de 2(,N)-metil-ó-metoxi-l,2,3 )4-tetrahidro-dibenzo 
/b,f7-piridin¿3)4-d/-oxepina, a partir del correspondiente 
compuesto 3-oxo;
2(N)-motil-12-trifluo ro-l,2,3)4-tetrahidro-dib enzo/b,f7-PÍ 
ridin/3,4-d/-tiepina, a partir del correspondiente compues­
to 3**oxo;
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2(N)-propil-1 ,2,3 ,4-tetrahidro-9H-dibenzo/a,e/-piridin/3 ,4-c/- 
-cicloheptatrieno, a partir del correspondiente compuesto 
3-oxo;
9 (N) -metil-1,2,3,4-tetrahidro-dibenzo^b, í7-plridin/3,4-d/ - 
-azepina, a partir del correspondiente compuesto 1-oxo; 
2(N)-metil-6-hidroxi-i, 2,3,4-tetraliidro-dibenzo/b, f7-piid_ 
din^3,4-d7-oxepina, a partir del compuesto 3-oxo.
----------------^



Diagrama de elaboración:
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Esta solicitud, que corresponde a la presentada 
en Holanda, el día 31 de Enero de 1.974, bajo el Ns 74.01324, 
se acoge a los beneficios del artículo 51 del vigente Estatu 
to sobre Propiedad Industrial.

REIVINDICACIONES

10

Los puntos de invención, propia y nueva, que se 
presentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente 
de Invención en España, por VEINTE años, son los que se reco 

15 gen en las reivindicaciones siguientes:
la.- Un procedimiento para la preparación de nue 

vos derivados plperidínicos tetracíclicos de la fórmula gene­
ral : '

25 o una sal u óxido de nitrógeno (N en posición 2) de los mis

16.10.7C 21



5

10

15

20

25

mos, en la que R^ y R^ representan hidroxi, halógeno, aleo 
hilo (1-6 C), alcoxi (1-6 C), alcohiltio (1-6 C) o trifluo- 
rometilo, R^ representa hidrógeno, alcohilo (1-6 C) o aral- 
cohilo (7-10 C), X representa oxígeno, azufre, el grupo 
^,NR^ ó metileno (CH^), R^ representa hidrógeno o alcohilo 
(1-4 C), y r y r" representan los ndmeros O, 1 ó 2, caracte 
rizado porque un compuesto de fórmula

o una sal del mismo, en donde R]_, Rg, R^, X, r y r" tienen 
los significados asignados anteriormente, se condensa con .*. t ̂ , i?.formaldehido o paraformaldehido, después de lo cual un com- 
cuesto en el que R, es hidrógeno puede (ar)alcohilarsé-o un 
compuesto en el que R- es alcohilo o aralcohilo-puede- des^":^S%i ̂ . -**-/. - - ".i. "** * *̂ \*-̂ \-(ar)alcohilarse para obtener el compuesto cor^espondiente-^%r 
en el que R^ es (ar) alcohilo o hidrógeno, Respectivamente 
y/o el compuesto así obtenido puede. 9onvertiá?se;;ÓA ̂urnaj sa3f__ 
u óxido de nitrógeno del mismo. -* '

2&.- UN PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE NUE 
VOS DERIVADOS PIPERIDINICOS TETRACICLICOS.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que an-, - 
tecede, y con los fines que se han especificado.
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escriEsta Leraoria consta de veintitrés lio ja.- 
tas a máquina por una sola cara.

Ladrid^-OCI. i¡378

A!berto de Etzaburu
PorMíhr, , ,

16 . 10.76
- 2 3 -
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