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sus sales no téxicas y farmacéuticamente adeptables, Gtiles

como antidepresores y a su produccibn y uso.

hal6geno, nitro, trifluormetilo, alquilo cl-c3 o alcoxi

'lo(Cl-C3), ar—aléuilo(cl-c3), polihaloalquilo(cl—cz), alco-

Esta invencidn se refiere a nuevos compuestos trici-
clicos y a su produccién y uso. M&s especialmente, se re-

fiere a nuevos derivados triciclicos de dibenzazepina y a

Los derivados triciclicos de dibenzazepina proporcio-
nados de acuerdo con esta invencidn se pueden representar

por la siguiente férmula:

coss

.

(1)

donde A es -CHz-CHZ-, -CH=CH-~ 0. ~CH-CH-, X es hidxdgeno,"’
. \/ ' )
CH2

cl-c3; Ry ¥ Ry, que pueden ser iguales o diferentes, son hi-
drbgeno o alquilo Cl'--C4 Y Ry es hidrb6geno, alquilo C1=Cy:

alguenilo C3-Cg, alquinilo C3-Cs, cicloalquil(C3-CG)~alqui—

xi(Cy~Cy)-alquilo(C,-C3) o hidroxialquilo(C,-C;) y sus sales
no téxicas y farmacduticamente aceptables.

Lés derivados triciclicos de dibenzazepina (I) y sus
sales no tbxicas y farmacéuticamente aceptables ejercen di-
versos efectos farmacoldgicos como antidepresores, con poca
toxicidad y por lo tanto son Qtiles como antidepresores .

Por lo tanto, esta invencién proporciona los derivados
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i triciclicos de dibenzazepina (I) y sus sales no tdxicas y
| farmacéuticamente aceptables. También proporciona una com-

posicidn farmacéutica que contiene una cantidad terapdutica-

.mente efectiva de por lo menos uno de'los derivados tricicli

cos de dibenzazepina (I) y sus sales no téx;cas y farmacéuti
camente aceptables. Ademds proporcicna un procedimiento parg
la produccién de los derivados triciclicos de dibenzazepi-
na.(I) y éus sales no tdxicas y farmac&uticamente aceptables.
En-el sentido utilizado aqui, los t&rminos "alquilo
Cl-C3“ o "alquilo Cl-c4" significan radicales alquilc linea~
les o ramificados, con el ntmero de'étomos.de éarﬁono indi—
cado en los respectivos subindices (v;g. metilo, etilo, n-
propilo, isopropilo, n~butilo, sec~butilo)., EL término
"alcoxi C;-C3" significa radicales alcpxi lineales o ramifi-
cados de 1 a 3 &dtomos de carbono (es decir, metoxi, etoxi, A
nnéropéxi e isopropoxi). Son ejemplos de "alquenilo C3-Cg"
~ los radicales propenilo, butenilo, 3,3-dimetilalilo, etc y
son ejemplos de "alguinilo C3-C5“ los radicales propargilo,
butinilo, etc. Son ejemplos de “cicloalquil(03-C6)-alquilo-

(C1~C3)" los radicales ciclopropilmetilo, ciclopropiletilo,

etc; son ejemplos de'"ar-alquilo(cl—c3)” los radicales benci
lo, fgnetilo, naftilmetilo, etc y son ejemplos de "polihalo-
alquilo(cl—cz)" los radicales trifluormetilo, trifluoretilo,
d;fluoretilo, etc. Son ejemplos de"alcoxi (C1~C4)-alquilo—
(C1~C3)" los radicales metoxietilo, metoxipropilo, etoxieti-
lo, etoxipropilo, n-propoxietilo, n-propoxipropilo, isopropo
xietilo, isopropoxipropilo, etc y son ejemplos de "hidroxi-
alquilo (C,~C3)" los radicales hidroxiegilo, hidroxipropilo,
etc. Son ejemplos de "hal&Ggeno" el cloro,-bromo, fldor, etc.

”
Como ejemplos de sales no tdxicas y farmacéuticamente
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,aceptables,de los derivados triciclicos de dibenzazepina

/ (I) citaremos las sales de adicidn de &cidos como hidroclo~

f ruro, hidrobromuro, sulfato, acetato, oxalato, citrato,'tar-
.tratq; succinato, fumarato y lactato..

De acuerdo con esta invencidn, los derivados friqicliv

cos de dibenzazepina (I) pueden ser-preparados por reduccidn

de un compuesto de fbérmula:

’(II)

donde A, X, Ry Y Ry son los definidos anteriormente; B re-

presenta un atomé de oxigeno o dos.dtomos de hidrbgeno y R',

tiene el mismo significado que R, cuando B es oxigeno o es
un grupo de férmula -COR; cuando B es dos dtomos de hidré-
geno (donde Ry es hidrdgenc, alquilo C;-C;, alquenilo C3=Cys
alquinilo C3-Cy, cicloalquilo C3-C6,-cicloalquil(c3-C6)—al~
quilg(C,-C,), ar-alquilo(C,-C,), polihalometilo, alcoxi(Cy-
C4)-aiquilo(C1;C2), hidroxialquilo(C;-C,) u -OR¢ (siendo

R, alquilo C4~C, o arilo)).

- La reduccidn puede efectuarse utilizando un agente re-
ductor convencional. Uno de los agentes reductores més pre-
feridos es un hidruro metdlico tal como hidruro de litio y
aluminio, hidruro de sodio y bis(2~metoxietoxi)aluminio o

dihidrodietilaluminato sédico. El agente reductor puede uti-

, . . . e
lizarse en cantidades estequiométricas o en exceso sobre €l
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co (v.g. benceno o tolueno), Cuando se emplea borohidruro

compuesto (II). La temperatur; para-la reduccibn pﬁede osci-
lar entre la ambienée y la temperatura de reflujo del siste-
ma reductor, La reduccién puedé llevarse a cabo obcionalmenu
te en presencia de un disolvente oxgénico inerte como é&ter

(v.g. &ter dietilico, tetrahidrofurano, dioxano,étar dimeti-

4ico de etilenglicol, etc)y-un hidrocarburo alifético (v.g..

heptano, n-hexano. o ciclohexano) o un hidrocarburo aromiti-

sb8dico como agente reductor, es preferible la presencia de
una sal como el cloruro de aluminio.

Los derivados cfclicos de dibenzazepina asi.qbtenidos
(I) pueden convertirse en sus sales por un'procedimiento
convencional y' la reconversiéﬁ en las bases libres origina-
les tamblén puede llevarse a cabo de forma convencional.

Como se ha dicho anterlormente, los derivados trici—
clicos de dibenzazepina (I) y sus sales no téxicas y far-
macéuticamente aceptables son ﬁtiles como excelentes antide-
presores. Presentan diversas aétividades farmacolégicas, es-
pecialmente sobre el sistema nervioso central y-el sistema
autonervioso. Por ejemplo, sezha encontrado que antagonizan
el efecto dépresivo del sistema nervioso central inducido
por la tetrabenazina y la-feserpina y el efecto colinico so~
bre el sistema nervioso central inducido por la tremorina
y potencia el efecto - metanfetaminico y la accibn central y
periférica de la norepineffina. Ademés, su cardiotoxicidad
aguda es significativamente més baja que la de los antidepreu
séres habituales conocidos. La toxicidad aguda de estos com;
puestos es relativamente baja o suave en comparacién con la
de los antidepresores convencionales conocidos.

A la vista de sus propiedades farmacolégicas, los de-
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. rivados triciclicos de dibenzazepina (I) preferidos son.

lo o alcoxi(Cl-C3)-a1quilo(Cl-C3)’y X es hidrbdgeno o cloro

y sus sales de adicidn de &cido.

- 1o C4-C4 (preferiblemente metilo). y sus sales de adicidn

en una dosis unitaria convencional.

‘céutico convencional (v.g. polvos,.gr&nulos, tabletas, cép-

aquéllos donde R, y Rj son cada uno de ellos h'idr6geno,‘R3

es hidrégeno, alquilo C;-C, ciclopropilmetilo, dimetilali-

Més preferiaos son aquéllos’compuestos donde X, R; ¥

son cada uno de ellos hidr6geno y Ry es hidrdgeno o alquil

(%

de &cido.

Lo; més preferidos son los compuestos donde X, Ry ¥
R2 son cada uno de elloslﬁidrﬁgeno, R3'es-hidr6geno o algui-
lo Cl—C3.(preferiblémente metilo) y A es —éH=CH— y sus sa-
les de adicibn Ae dcido.

En el tratamiento de la depresidn mental, los deriva-
dos triciclicos de dibenzazeéina‘(I) y sus sales de adicidn
de &cidos no téxicas y farmacéuticamente aceptables pueden

ser.administrados por via oral o parenteral, a una dosis:

diaria de 5 a 300 mg/persona adulta (60 kg de peso corporalll,

Para la administracidn oral o parenteral, se preparan
s6los o junto con un vehfculo o diluyente farmacéutico con-

vencional, para formar un. preparado s6lido o liguido farma-

sulas, suspensiones, emulsiones ¢ soluciones), utilizando

los métodos habituales en farmacia.

Los compuestos triciclicos de dibenzazepina (II) inter
medios, pueden ser preparados convencionalmente, por ejemplol
a partir de los compuestos triciclicos de dibenzazepina de
férmula general: = - .

o
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donde A, X, Rl Yy R3 gon los definidos anteriormente, de acuag'

OH
(XIV)

.Rl II\]H
R3

do con lassiguientes reacciones:

-

jeoc e

OH %Z-CHCOZ (XV) OH
. ; > ’
. ’ 0 Z
Ry ~NH . i N)L(
| o S I Ry
. R, . R3
(XIV) (XVI)
base : X
> N
Ri
) - ::]:; (II)
~
(0]
. N
Rl I

R3

donde A, X, Rl' R2 vy R3 son lés definidgs anteriofmente.y 2
es un grupo saliente convencional como halbgeno (v.g. cloro;
bromo) o sulfoniloxi (v.g. metanosulfoniloxi, p-toluensulfo-
niloxi, triclorometilsulfoniloxi).

La primera etapa es la acilacidén del compuesto tri-
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i inerte. La segunda etapa es la ciclacién del compuesto tri-

I .
_ciclico de dibenzazepina (XIV) con el compuesto acilico

/ (XV) en presencia o ausencia de una base, en un disolvente

cicl%co de dibenzazepina (XVI) con una base en un disolven4
te inefte. .
Los siguientes'ejemplos se dan para ilustrar esta in<
vencidn con mids detalle.
EJEMPLO 1
A.una suspension de 0,03 g de ﬂidruro de litio y. alu-
minio en 5 ml de tetrahidrofurano se afade uﬁa solucidn de
0,5 g9 de.5-(4—bencil—5-oxo-2-morfolinilmetil)-lo,llvdihidro-
SH-dibenz{b,f}azepina.én 15 ml de tetrahidiofurano, enfrian
do con hielo y la mezcla resultante se agita a la tempera-
tura ambiente durante una hora y se somete a reflujo duran-.
te 10 horag, con agitacidn. Se enfria la mezcla de reaccidn,|
se mezcla con 2 ml de agua.y se extrae.con benceno. El ex-
tracto bencéniqo se lava con agua,. se seca sobre su;fato S5+
dico anhiérb y se evapora para dar 5- (4~bencil-2-morfolinil-
metil)-10,11~dihidro-5H~dibenz {b, f }Jazepina en forma de sus-
tancia oleosa, p.f. 139-140°C (oxalato).
La 5~ (4-bencil-5-oxo-2-morfolinilmetil)~10,11-dihidro-
5H—§ibenztb,f}azepina se prepara como sigue:
" A una solucién de 2,8 g de 5-(2-hidroxi-3-benzilamino-
probil)-lo,11-dihidro-5H—dibez{b,f}azepina cruda en 40 ml de -
éloruro de metileno se afiade una solucidn acuosa al 10.% de
hidréxido.sédico (3,5 g) y cloruro de cloroacetilo (i qg),
enfriando con hielo. Después de agitar durante 2 horas, se
agréga agua a la mezcla de reaccidn. Se separa la capa orgé-
nica, se lava con agua, se seca y evapora para dar 3,1 g de

5-{2-hidroxi-3-(N~cloroacetil)bencilaminopropi1}~10,11—diﬁ”-

v e . e 8 g B
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_ 2-morfolinilmetil)-10,11l~dihidro~5H~dibenz {b, f }azepina como

‘cia oleosa.

dro-5H-dibenz {b, f }azepina como sustancia oleosa. Sé afiade
una solucidn de este a&eite en 50 ml de metanol a una solu-|
cidn de 0,18 g de sodio metéliéo en 10 ml de metaﬁol y la
mezcla se agita a refiujo durante 20 horas. Se separa el di-
solvente poxr evaporacién a presién reducida y el residuo se
reparte entre agua y clorofbrmp. Se lava la capa‘clotoférmi;

ca, se seca y evapora para dar 3,6 g de 5=~ (4-bencil-5-oxo-

sustancia oleosa.
EJEMPLO 2
A una'suspens;én de 0,08 g de hidruro de litio y alu-
minio en tetrahidrofurano se afade una sol&cién ae 0,34 g
de 5-(4-acetil-2-morfolinilmetil)-10,11-dihidro-SH~dibenz
{b,f Jazepina en tetrahidrofurano, enfriando con hielo y la
mezcla resuiténtg se agita a refiujo durante una hora. Sé‘
enfria la mezcla de reaccibn, se mezcla con agua y se extraj

con benceno. El extracto bencénico se lava con agua, se sec

sobre sulfato sddico anhidro y se evapora para dar 5-(4-etil
2-morfolinilmetil)-10,ll-dihidro—SH-dibehz{b,f}azepina como
sustancia oleosa, p.f. 210—21£°C (oxalato).

La 5~(4-acetil-2-morfolinilmetil)-10,11-dihidro-5H~-
dibenz{b,fjazepina de partida se prepara como sigue:

A una solucidn de 0,34 g de 5-(2-morfolinilmetil)=-
10,11-dihidr§-5H-dibenz{b,f}azepina en benceno anhidro se
anade un exceso de cloruro'de acetilo, enfriando con hielo.
Después de agitar durante 4 héras, la mgzcla de reacciéﬁ se
lava con solucién acuosa de hidrdxido sédico 2N y después .
con agua, se seca y se evapora para dar 5~ (4-acetil-2-morfo-

linilmetil)-lo,11-dihidro—5H-diben2{b,f}azepina como sustan-
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’p f. 210-211°C (oxalato)

.5=(2-morfolinilmetil)-10,11-dihidro-5H-dibenz {b, f lazepina,

. '6-(Z-morfolinilmetil)-l,13,6,10b-tetrahidrodibenz{b,f}ciclo—

3—etil-5-(2--morfolinilmetil)~-10,11-dihidro—5H—dibenz{b,f}azed

10

EJEMPLO 3
De la misma forma que en el Ejemplo 2, se obtiene la
5-(4-metil-Z;morfolinilmetil)—lO;ll—dihidro-SH-dibenz{b,f}
azepina comé sustancia oleosa a partir de 5-(4-etoxicarbo-

nll— 2-moxrfolinilmetil) 10 li-dihidro-5H~dibenz {b, f}azep*na,
De la misma forma se obtienen los siguientes compuéstc

p.f. 194,5-195,5°C {oxalato),

5-(2-morfélinilmetil)-5H—dibenz{b,f}azepina, p.£. 133-135°C,

propa{dlazepina, p.f. 223-225°C (oxalaté),
5- (4-metil-2-morfolinilmetil)~10,11-dihidro-5H-dibenz (b, £}

azepina, p.f. 210-211°C (oxalato),

3~etil—5—(4—meti1—2-morfolinilmetil)—lO,ll-dihidro—SH-dibenz‘

{b,flazepina, p.f. 168~170°C (oxalato),

pina, p.f. 146-150°C (oxalato),
5~ (4-metil~-2-morfolinilmetil)-5H~dibenz{b,f }azepina, p.f.
. 207-209°C (oxalato), '
6—(4—metil~2~ﬁorfolinilmetil)—l,la,6,10b-tetrahidrodibenz
-'{b,f}ciclopropa{d}azepina, p.f. 224,5;225,5°C (oxalato),
5;(4—etil—2—morfolini1metil)-10,1i-dihidro—5H~dibenz{b,f}aze-
pina, p.f. 210~211°C (oxalato),
5~(4~etil~2~morfolinilmetil)—SH—dibenz{b,f}azepiﬁa, p.£.
99,5-100,5°C (oxalato),
6-(4-etil-2-morfolinilmetil)~-1,1la,6,10b-tetrahidrodibenz {b,f}
ciclopropa{dlazepina, p.f. 226-229°C (oxalato),
5-(4—isépropil-z-morfolinilmetil)-SH-dibenz{b,f}azepina, p.£.

146-147°C (oxalato),

v o o aa ot ¢




" 10

18

20

25

30

11 _

5-(4-isopropil-2—morfolinilme£il)-10,11-dihidro—5H;dibenz
{b,f}azepina, p.£. 203,5-204,5°C (oxalato),
5—(4—isobutil-2-morfolinilmetii)-10,11—dihidro~5ﬂ;dibenz
{b,f}azepina, p.£. 137-138°C (oxalato),
5«{4~(3,3~-dimetilalil)~-2-morfolinilmetil}~10,11-dihidrou-5H~
dibenz b, £} azepina, p.f.>94795°c {oxalato), )
6-{4-(3,3-dimétilalil)-Z-morfolinilmetil}~1,1a,6,10b-tetra—
hidrodibenz{b, f}ciclopropa{dlazepina, p.f. 177-180°C
(oxalato), ‘
5-(4—ciclopropilmetil-2-moifolini1metil);10,11-dihidro-5H-
dibenz{b,f}azepina, p.f. 161,5-162,5°C (oxalato),
5-(4-ciclopropiimetil—z-morfolini1meti1)-5ﬁldibenz{b,f}aze-
pina, p.f. 153,5~154,5°C (oxalato),
6= (4~ciclopropilmetil-2-morfolinilmetil)~-1,1a,6,10b-~tetrahi~
drodibené{ﬁ,f}cicloprOpa{d}azeﬁina, p.f. 206-207°C (oxﬁ~
lato), | . ' N
5-(4—benci1-2rmoffolini;metil);SH-dibenz{b,f}azepina, p.f.
122-123°C - i
5- (4~bencil-2-morfolinilmetil)~10,11-dihidro~5H-dibenz{b, £}
azepina, p.f. 139-140°C (okalato), .
5-{4-(3,3—dimetilalil)—Z—morfolinilmeti;}-SH-dibenz{b,f}aze—
pina, p.f. 99-100°C, '
5~{ 4~ (B~hidroxietil)~2~-morfolinilmetil}-10,11l-dihidro-5H~
dibenz{b,£f}azepina, p.f. 186-188°C (oxalato),
5-(4-trifluormetil—2—morfolinilmetil)—5H—dibenz{b,f}azepina,
p.f. 97-98°C, ’
6=~ (4~bencil~2=-morfolinilmetil})-1,1a,6,10b~tetrahidrodibenz
{b,f}eciclopropa{d}azepina, p.£f. 108,5-111°C (oxalato),
5~(4-propargil~2»morfolinilmetil)—5H~dibenz{b}f}azepina,

'P-f. 145"’1470(:'
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5 (4-B-metoxietil-2-morfolinilmetil)~10,11-dihidro-5H-din

‘5= (4-y~isopropoxipropil=2-morfolinilmetil)~10,11-dihidro-

'5-(4-B—metoxietil~G—ﬁetil-2—morfolinilme£il)~5H—dibenz{b,f}

5- (4-B-hidroxietil-2-morfolinilmetil)~-5H~dibenz{b,f}azepi~-.

12

6—(4—propargil-2-morfolinilmetil)—i,la,6,10b~tetraﬁidrodi—
benz {b, f jciclopropa {d Jazepina, espectro de absorcidn
infrarrojo (pelfcula): 3380, 3050, 3000, 2950, 2900,
2850, 5825, 1600, 1580, 1490, 1455, 1230, 1110, 1080,

770, 750, 745 cm %,

benz{b,f}azepina, p.f. 148-149°C (oxalato),
5~ (4-y~metoxipropil~2-morfolinilmetil)-10,11l~dihidro~5H~
dibenz{b,f}azepina, p.f. 128,5-129,5°C (oxalato),

5H-dibenz{b,f}azepina, p.f. 133-135°C (oxalatoj,

5- (4-y~hidroxipropil-2-morfolinilmetil)-10,11-dihidro-5H-
dibenz{b,ffazepina, espectro de.absorcién infrarroio:
3300~3400, 2300, 2840, 1595, 1485, 1445, 1335, 1110,

1040, 760, 750, 740 cm %, °

.azepina, espectro de absorcidn infrarrojo: 2950, 2850,

1590, 1480, 1100, 1080, 750 cm T,

na, p.f. 169,5-170,5°C (oxalato),

6-(4-8-hidrokietil—z-morfolinilmetilf—l,1a,6,lob—tetrahidrg
dibenz{b,f}ciclobropaid}azep;na, p.f: 203,5-206,0°C
(oxalato), etc. ’

Otros ejemplos de derivados triciclicos de dibenzaze-
pina proporcionados por esta invencifn son los siguientes:
3-qloro;5-(2-morfolinilmetil)flo,11-dihidro-5H—dibenz{b,f}

azeéina, p.f. 150~157°C (oxalato),
3-cloro-5-(2-morfolinilmetil)~5H~dibenzib, flazepina,
4-cloro-6- (2-morfolinilmetil)~1,1a,6,10b-tetrahidrodiben-

zo{b,f}cicloprqpa{d}azepina,
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. 3~cloro-5=(4~bencil~2-morfolinilmetil)~5H~dibenz {b, f}azepina}

- 13.

3-cloro-5-(4~meti1-%~morfolinilmetil)—10,il~dihidro-5H-di~
benz {b, f Jazepina, p.f. 193-194°C (oxalato),

3=cloro=5= (4-metil-2-morfolinilmetil)-5H~dibenz{b,f}azepina,

4-cloro-6- (4-metil-2-morfolinilmetil)-1,1a,6,10b~tetrahidro-
dibenz{b, f Jciclopropa {d}azepina, .

3-cloro~5-(4-bencil-2—morfélinilmetil)~10,11-dihidro—ﬁH—di—

benz {o, f}azepina,

4-cloro-6-(q—bencil-2~morfolinilmetil)-1,la,6,10b-tetrahidfo
dibenz {b, f jciclopropa {d Jazepina, ' -

3—nitroﬁ5-(4—isdpropil-2—morfolinilmetil)—%0,11;dih5drc-5H-
dibenz {b, f} azepina, '

3-nitro~5~(4-isopropil-2-morfolinilmetil)-5H-dibenz {b, f laze~
pina,

3-trifluormetil- 5-(2—morfolln11met11) -10,11-dihidro~5H-di-,
benz {b, f}azeplna,

3~trifluormetil- 5~(2~morfolinllmet11)-5H—d1benz{b f}azeplna,

4~-trifluormetil-6~(2~-morfolinilmetil)-1,1la,6,10b-tetrahidro-
dibenz{b,f}ciclopropa{d}azepiqa,

3wmetoxi—5~(Z-morfolinilmetil)LlO,ll-dihidro-SH-dibenztb,f}
azepina, ‘ .

3-metoxi=5~(2-moxfolinilmetil)~5H~dibenz{b,f}lazepina,

4~metoxi-6~(2-morfolinilmetil)-1,1la,6,10b~tetrahidrodibenz~
{b, f}ciclopropa{d}azeplna,

5-(3-meul-2—morfolln1lmetll) 5H~d1benz{b f}azeplna, ete.

La actividad anti-tetrabenazinica de algunos compuestd
tipicos derivados triciclicos de dibenzazepina (I) estid in~-

dicada en la siguiente tabla:

S
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zazepina (I) nica, ptosis DE50 (mg/kg)
5« (2-morfolinilmetil)~-10,11~- ' 0,5
dlhidro-SH-dibenz{b f}aze
pina
* b= (4-etil~2-morfolinilmetil)~ 0,75

"Nota: El compuesto de ensayo fué administrado por via oral

- 14

s

Derlvado triciclico de diben-  Actividad anti-tetrabenazi-

SH-dibenz{b,f}a;epina
6~ (4-bencil-2-morfolinilmetil) 0,62
1,1a,6,10b-tetrahidrodibenz
{b, f }eiclopropa {d }Jazepina
5~{4-(3,3-dimetilalil)-2-morfo - 1,3
linilmetil }5H~-dibenz {b,f}
azepina
a ratones.
_En résumen, la Patente de Invencidn-que se sclicita

deberd recaer sobre las siguientes:

REIVINDICACIONES

1. Un procedimiento para 'la produccidn de nuevos de-

rivados triciclicos de dibenzazepina de formula:

A
X
N
o) Ry
N
Ry I
R3
donde A es ~CH,-CH,-, -CH=CH- o -CijH—; X es hidrdgeno,
\
CH,

hal6geno, nitro, trifluormetiio, alquilo C,-C; o alcoxi
C,-C3i Ry ¥ R, son cada uno de ellos hidrdgenc o alquilo
Ci=C4 ¥ Ry @8 higrégeno, alguilo C1~C4, alquenilo C3-C5,

alquinilo C3=Cs, cicloalquil(C3-C6)-alquilo(cl~c3), ar-al-
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quilo(cl-c3), polihaloalquilo Ci-Cy. alcoxi(Cl~C4);alquilo
(C;=C3) o hidroxialéuilo Cy-C5 ¥ sus sales no téxicas y
farmacéuticamente aceptables, éuyo procedimiento éonsiste en
reducir, a una temperatura comprendida'entre la ambiente y

la de reflujo del sistema reaccionante, un compuesto de

| @AD—.X

férmula:

donde A,,X,.Ri yrR2 son los definidos anteriormente, B refreu
senta un Stomo de oxfgeno o 2 &tomos de hidrbgeno y R’y tié-
ne el mismo significado que R3‘cuando B es oxigeno o es. un
grupo de férmula -CORg cuandolé'es dos &atomos de hidrégeno
(donde Ry es hidr&geno, alquilp Cy-Cs, alquenilo C3=Cy., al-
quinilo C3~Cy» cicloalquilo C3LC6, cicloalquil(C3—CG)—alqui-
lo(Cl—cz), ar-alquilo(Cy~C,), polihalomgtilo, alcoxi(cl-c4)~
alquilo(Cl~cz), hidroxialquilo Cl—C2 n -OR6 {siendo Rg al-
quilo Cl—c4 o arilo)), empleando como agente reductor un
hidruro metadlico, en un disolvente inerte,.

2. Un procedimiento'segﬁn la Reivindicacién 1, donde

el compueéto de partida responde a la férmula:
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donde A, X, Rl' R2 Y R5 son los definidos en la Réivindi- '

cacién 1 y el producto obtenido responde a ia f6rmula:

n «
. X
o~
,Eé:N :]/R2
~ N
Ry - _
1 dﬂz
{
R5~.

donde A, X, Ryv R2 y R5 son los definidos anteriormente.
‘ 3. Un procedimiento ségﬁn_la Reivindicacién 2, don—
de A es ~-CH=CH-.

4. Un procedimiento segfin la Reivindicacién 2, don~
de A es ~CH,CH,-. '

5. Un procedimiento segfin la Reivindicacidén 2, don-
de A es =CH=CH- y R5 es hid:égeno, alquilo cl—c3, alquenilo
CB—C4, cicléalquilo C3~Cq: éiéloalquil(C3~C6)-a1§uilo(0i-cz)
o fenil-alquilo(C,-C,). . .

6. Un procedimiento segfin la Reivindicaciénvz, don~

de A es -CH,~CH,- y R es hidrdgeno, alquilo’'C4-C4, alque-

.nilo C3—C4, cicloalquilo C3—C6, cicloalquil(CJ-CG)-alquilo-
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g (cl4c2) o fenil-alquilo(Cy-C,).

7. Un procedimiento seg@in la Reivindicacidn 1, don-

' de el compuesto de partida responde a la fdrmula:

: A
. A
]
‘ ~
" o R

N
Ry '

COORg

donde A, X, Rl' R2 y R6 son los definidos en la Reivindica-

cidén 1 y el producto obtenido responde a la f£6rmula:

A

pou

donde A, X, R; ¥ R, son los definidos anteriormente.
. 8. Un procedimiento segfin la Reivindicacién 5, don-
de A es —CH=CH—.
‘ 9. Un procedimiento segin la Reivindicacién 6, don-
de A es =CHy=CHy-.
10. Un procedimiento segln la Reivindicacibn 1, donde

el compuesto de partida responde a la. f6rmula:
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donde A, X, Rl’ R2 y R3 son los definidos en la Reivindica-

"TRICICLICOS DE DIBENZAZEFINA

¢cibén 1 y el producto obtenido responde a la férmula:
‘, | N )
( @‘x .
h jRZ
N .. .

R, |

donde A, X, Ris Ry ¥ Ry son los definidos anteriormente.
11. Un procedimiento éegﬁn la Reivindicacién 8, don-

de A es -CH=CH- y R, es hidrbgeno, alquilo C,-C4+ alquenilo

C,-C5, cicloalquil (C3~Cg)alquilo(Cy~C4) o fenil-alquilo (C,-C)).

12, Un procedimiento segfin la Reivindicacidn 8, don-
de A es —CHé-CHZ- ¥ R; es hidrbgeno, alquilo C4-C4, alqueni-
lo C5-Cg, cicloalquil(c3-Cé)alquilo(cl-c3) o fenil-alquilo
(C;-C3) ' ' ‘ |

13. -Se reivindica por Gltimo como objeto sobre el
que ha de recaer la Patente de Invencidén que se solicita:-

UN PROCEDIMIENTO PARA LA PRODUCCION DE NUEVOS DERTVADOS

—
—
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Todo conforme queda descrito y reivindicado en la
presente memoria descriptiva que consta de diecinueve pé-
ginas mecanografiadas.

Madrid, 9 diciembre 1.975
BERNARD UNGRIA

Do Ry

/o/w
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