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M E M O R I A  D E  S O R  1P T I  V A

La presente invención se refiere a un nuevo procedimiento para la pre 

paración de ciertos derivados de pirrólo j^3 ,2 -d j pirimidina, 2,4-diona caracteriza­

dos por la fórmula general (! ) siguiente

en la que R^, representa hidrógeno o un grupo alquilo y R^ representa hidrógeno, a]_ 

quilo inferior, ariíalquilo o arito.

La estructura de los compuestos de fórmula general 1 a que se refiere 

esta invención tiene una notable anologfa con la de compuestos de tanta significación 

terapéutica como las purinas A ,  pirazolopirimidinas B y  pteridinas C . Los compuestos 

de fórmula general i poseen en su molécula fragmentos estructurales terapéuticamente 

interesantes, tales como los heterociclos de pirimidina D y  de pirro! E .

El procedimiento a que se refiere la presente invención se caracteri­

za por las cinco etapas que se indican a continuación:

Etapa la .  Reacción de un compuesto de fórmula general !!

H

en donde R̂  mantiene la significación ya mencionada y Rg es un grupo alquilo infe­

rior, con un exceso de hidrazina, bien anhidra o bien hidratada, en un disolvente
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inerte y potar, tat como etartot o metano) etc, a una temperatura comprendida entre 

403C y ta de reftujo de ta mezcta de reacctón durante 5-10 horas.

Así se obtiene un derivado de 2-carbox!-3-hÍdrazinocarbonitpirrot de 

fórmuta genera) ))) siguiente:

.C0NHNH„

La obtención de !a azida de fórmuta genera) ))) en )a que R^=CH^ ya 

ha sido descrita anteriormente en M.Fischer y O.Wiedemann, Z .  Physiot.Chem. 155, 

52, (1926). Sin embargo, e) procedimiento ut!tizado para su síntesis es distinto.

Etapa 2a. Tratamiento de )a hidrazida de fórmuta ttt obtenida en ta 

Etapa la ,  con un nitrito atcatino en medio ácido, particutarmente con nitrito sódico 

en ácido ctorhídrico 6N y enfriando conhieto para dar tugar a ta azida de fórmuta ge 

nerat tV siguiente

H

en donde R̂  conserva ta significación mencionada. Debido a ta inestabitidad térmica 

y  frente a nucteófitos de ta azida, no se cristatizó. Sin embargo, ta transformación de) 

grupo hidrazida det compuesto de fórmuta generat ttt en et grupo azida det de fórmuta 

tV se comprobó por ta aparición en et espectro de infrarrojo de una banda a 2180 

cm \  que es característica det grupo azida.

Etapa 3a. Reacción de un compuesto de fórmuta genera! tV con un 

diazoatcano en et seno de un disotvente inerte, para dar tugar a un compuesto de 

fórmuta generat V  siguiente

H

R1

^ 3

CONg

V
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en donde R̂  y Rg mantienen ia significación ya mencionada. Debido a !a inestabii^ 

dad térmica de ias azidas de partida, V !, y fina!, V , se e iig ió  por su reactividad y 

fácii accesibiiidad et diazometano como diazoatcano, y como medio de reacción éter, 

1,2-dimetoxietano o mezcias de ambos. Sin embargo, ni ei diazoaicano empieado ni 

ei disoivente deben considerarse como críticos en ei procedimiento. Por razones de 

inéstabiiidad anáiogas a tas anteriormente citadas, ia azida de fórmuia genera! V  no se 

caracterizó y se empieó como tai en ia siguiente etapa.

Etapa 4a . Caientamiento de una disoiución de ún compuesto de fórmu 

ia generai V  en un disoivente inerte de punto de ebuiiición eievado, hasta ia tota! 

desaparición dei producto de fórmuia V . La totai desaparición dei producto inicia! 

puede determinarse mediante técnicas cromatogróficas. Ei periodo de caiefacción pue 

de durar de 2 a 10 horas, preferentemente ó horas. Los disoiventes inertes en esta reac 

ción, denominada reacción de Curtius, son aquéiios que no reaccionan ni con ei pro­

ducto de partida ni con ei producto finai que es un isocianato de fórmuia V ! siguiente

H

N ' Y  COgRg

N=C=0

Rl
V i

Entre ios disoiventes mencionados están ios éteres y  ios hidrocarburos, 

p o re ¡. : 1,2-dimetoxietano, benceno, toiueno, xüeno, etc.

La disoiución resuitante de ia reacción de Curtius anterior, que contie 

ne ei isocianato de fórmuia generai V i, reacciona con un compuesto nitrogenado de 

fórmuia generai H^NR^, en donde Retiene ia significación mencionada. Ei producto 

de esta reacción es ia urea sustituida de fórmuia generai V ii siguiente:

H

en donde R^, Rg y Rg tienen ia significación mencionada. E! compuesto nitrogenado 

de fórmuia HgNRg puede añadirse a ia disoiución dei isocianato V i puro, o  bien mez
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ciado con un disolvente inerte, preferentemente el mismo disolvente en que está disuel 

to el isocianato V I .

Cuando el disolvente inerte es un hidrocarburo o una mezcla de 

ellos, la urea de fórmula VH precipita de la mezcla de reacción y  se purifica por f i l ­

tración y  cristalización. Encaso de no precipitar, la purificación se realiza por cual 

quiera de los métodos conocidos.

Etapa 5a. Tratamiento de la urea de fórmula general VH obtenida en 

la Etapa 4a. con una base en un disolvente inerte, preferentemente metóxido sódico en 

metano! o etóxido sódico en etanol, seguido de neutralización de la disolución alcalina 

anterior con un ácido, preferentemente ácido acético. Procediendo de este modo y en 

las condiciones que se indican e ilustran como preferidas más adelante se forma una pi
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donde R̂  y R^ conservan la significación mencionada.

En general, los rendimientos obtenidos en todas ias reacciones son 

buenos y los productos obtenidos suficientemente puros.

Los eiemplos siguientes han de considerarse ilustrativos pero no iimi 

tativos de la invención. Los derivados del ácido pirroldicarboxtlico de fórmula general 

H, que se utilizaron como productos de partida, se obtuvieron mediante procedimientos 

descritos en la bibliografía, y más específicamente en R.E. Laneanster Jr. and A.Vander 

W eerf. J .Org.Chem.23, 1208 (1958 ) .

EJEMPLO 1.

7-metil-pirrolo [*3,2-d^ p!r!m!d!na-2,4-d!ona (1:R  ̂ = CHg, R^ = H)

1. 2-carbox!-3-h!draz!no carbonil-4-metilpirrol .

(111 :R  ̂ =CHg)

Una mezcla de 1,97 g de 2-carboxÍ-3-carbetoxi-4-metilpirrol, 25 mi de etanol y 4 mi 

de hidrato de hidrazina se calienta a reflujo durante 8 horas. Pasado este tiempo se 

concentra hasta sequedad en vacío y  el residuo se coevapora 3 veces con 20 mi de eta



no! cada v e z . E! residuo se cristatiza de ácido acético, p. f - . 235SC, p . f .  bibtiogra- j 

fía 235SC.

2. 2-carbox¡-3-azidocarboni)-4-meti!pirro!.

(!V  : R,..=CHg)

5 A  una mezcta de 5 g (0,027 motes) de 2-carboxi-3-hidrazinocarbonit-4-meti!pirro!,

50 m! de agua y  6 m! de ácido ctorhiídrico 6N , enfriada con un baño de h!e!o, se aña 

den 2 ,0  g de nitrito sódico disuettos en 10 m! de agua, de manera que !a temperatura 

de ia mezcía de reacción se mantega por debajo de lO^C. En caso necesario, pueden 

añadirse trozos de hieto picado a !a mezcla para mantener su temperatura por deba¡o 

10 de! ! imite marcado. Después de fina!izar !a adición !enta se deja agitando durante 5 

min. y sefÜ tra. E! precipitado se seca a temperatura ambiente en un desecador, ir. 

2180 cm "\

3. 2-metoxÍcarboni!-3-az!docarbon!!-4-meti!pirro!.

(V  : R, =  Rg = CHg)

15 A  una disotución de 2 g de! 2-carboxi-3-azido-carboni!-4-metiipÍrro! bruto, obteni­

do anteriormente, en 10 m) de dimetoxietano se añade, mientras se enfría con un baño 

de hieto, una disotución eterea de diazometano, preparado según e! procedimiento des 

crito en Organic Synthesés. CoH. vo! 2, 165 (1943) a partir de 2 gr. de nitroso metÜu 

rea. A ! cabo de una hora se ha computado !a reacción y  !a disotución se concentra a 

20 vacío , temperatura de! baño no superior a 30SC ,  quedando un residuo que se seca a 

temperatura ambiente en desecador, ir. 2180cm .

4 . (2-metoxicarboni!-4-meti!-pirro!-3-i!)-urea

(Vü : Ri = R g  = C H g ,  R^ = H)
Una mezc!a de 2 g de! 2-metoxicarboni!-3-azidocarboni!-4-met!!p!rro! bruto, obtenj^ j 

25 do en !a etapa 3, en 30 m !. de benceno, se ca Üenta a ref!ujo durante 3 horas y se ! 

deja enfriar hasta temperatura ambiente. A  esta mezcta se añade con agitación 15 m! 

de una disotución de 1,2-dimetoxietano saturada a O^C con amoniaco, to que produce 

ta precipitación de un sótido que se fittra y cristatiza de metanot-acetato de etito, 

p .f.>300SC, tR (Nujot) 3450, 3310 cm"^ (N H ), 1700 cm"^ (COgCHg), 1660 cm'^

30 (N -C 0 -N ), RMN (D im eti!su tfoxido-d^ ,^ )-l,5 (señat ancha, 1, NH pirro!), 2,40

(Ó ,l NHC0), 3,25 (d ,l H-5), 4 ,1 0 (iS ,2 ,C 0 N H g ), 6 ,2 5 (^ ,3 ,C 0 gC H g), 8,10 

(3 ,3 ,C H g ). }
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Análisis

Calculado para CgH ^N gO g C, 48,72%; H, 5,62%; N , 21,31%

Hallado C , 48,93%; H, 5,36%; N , 21¿ 0%

5. 7-metM-plrrolo 3,2- d Jp ¡r :m ld ¡n .-2 ,4 -d !.n .
(1 : R̂ = CHy Rg= H)

A  una mezcla de 0,197 g de la (2-metox!carbonH-4-met!l-p!rrol-3-H) urea obtenida en 

la etapa 4, en 10 mi de metano! se añade una disolución de 0,30 g de sodio en 25 mi de 

metano! y la mezcla resultante se callenta a reflujo durante 6 horas y  después se evapo 

ra a vacio . El residuo se trata con 5 mi de agua y la materia Insoluble se filtra y  cristaliza

de acetonltrllo-agua dando la 7-metll-plrrolo^3,2-dJpírlm !d!na-2,4-d!ona pura de p.

f.> 3 0 0 S C .

IR (Nu jo!) 3500, 3250 cm*^ (N H ), 1675, 1610 cm'^ (C=0)

RMN (d!m etHsulfoxldo-d^,5)3,1 5 (3 ,1 ,H-6), 5,80 (banda ancha, NH ) 8,00 (3 ,  3,

CH^)

Análisis

Calculado para Cy H y N ^  C , 50,90%; H, 4,27%; N , 25,44%

Hallado C , 50,98%; H, 4,21%; N ,  25,25%

EJEMPLO 2

3,7-dlmetH-plrrolo ^3 ,2 -d j -p!rlm!d!na-2,4-d!ona 

(l :R ^ = R 2  = CHg)

1 .2 ,3 . E12-metoxlcarbon!l-3-azldocarbonM-4-metHplrrol se obtuvo de 

forma Idéntica a la descrita en las etapas 1, 2 y 3 del ejemplo 1.

4 . N-met!l-N'-(2-metoxlcarbonM-4-metHp!rrol-3-H)-urea.

(V il : R ^ = R ^ = R ^  = CHg)

Una mezcla de 2 g de! 2-metox!carboni!-3-az!docarbonH-4-metHp!rrol bruto, obtenido 

en la etapa anterior, en 30 mi de benceno, se callenta a reflujo durante 5 horas y se de 

ja enfriar hasta temperatura ambiente. A  esta mezcla se añade con agitación una dlsolu 

clon metanóllca de metllamlna. La disolución de mstllamlna se preparó por tratamiento 

de 0,67 g de clorhidrato de metllamlna con una disolución de metóxldo sódico prepara­

da a partir de 0,23 g de sodio y 5 mi de metano! y posterior filtración del cloruro sódico 

que precipita.

De la mezcla anterior precipita un sólido que se cristaliza de etanol-acetatiO de etilo , 

p.f.>300SC.

IR (Nu jol) 3410 cm ^ (N H ), 1690 cm"^ (C 0 „C H J, 1640, 1600 cm "' (N -C 0 -N )
2 v
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RMN (d!met!lsulfox!do-d^,2) -1 ,35 (banda ancha, l,N H p lr ro l),  2,45 (^ ,1 ,N H C 0 ) 

3 ,2 5 (d ,l,H -5 ) 3,55 (c ,l,C 0 N H C H J  6,22 (d ,3 ,C 0 ^ C H j 7,35 (d ,3 ,N H C H j 8,07 

(^ ,3 ,C H g p lr ro l).

Análisis

Calculado para C^H^NgOg C , 51,27%; H, 6,20%; N , 19,89%

Hallado C; 51,29%; H, 6,05%; N , 19,69%

5. 3 ,7-dímetil-pírrolo^J3,2-dJ pirlmldina-2,4-diona 

A  una mezcla de 0,63 g de la N-metil-N'-(2-metoxlcarbonH-4-metHp!rrol-3-H)-urea 

obtenida en la etapa anterior, en 40 mi de etano!, se añade una disolución metanóllca 

de metóxldo sódico preparado con 0,40 g de sodio y  10 mi de metano!. La mezcla re 

sultante se callenta a reflujo durante 5 mln. y  se deja a temperatura ambiente durante 

la noche. El sólido que precipita se disuelve en agua y la disolución se neutraliza con 

ácido acético. A l concentrar la disolución precipita un sólido que se cristaliza de óc!^ 

do acético, p .f.^3002C .

IR (Nu jol) 3450, 3150 cm"^ (N H ), 1710, 1640 cm'^ (C=0)

RMN (dímetilsulfóxldo-dg,?) 3 ,0 0 (3 , l ,H -6 ),  6,78 (3 ,3 ,N -C H g ), 7 ,9 5 (3 ,3 ,CHg) 

Análisis

C , 53,62%; H, 5,06%; Ñ , 23,45%

C , 53,48%; H, 5,17%; N , 23,26%Hallado

í
1
i

EJEMPLO 3 ; }

3-benc!l-7-metH-p!rrolo ^3,2-d^ p!r!m!d!na-2,4-d!ona í

(1: R̂ =CHg , R̂  = -CH^-C^Hg)

1, 2, 3. El 2-metox¡carbonH-3-az!docarbonil-4-met!lplrrol, se obtuvo 

de forma Idéntica a la descrita en las etapas 1,2 y 3 del Ejemplo 1.

4. N-bencH-N'-(2-metox!carbon!l-4-metHpirrol-3-H)urea.

(V il : R, =  Rg = CHg , Rg = -CHg C^Hg)

Una mezcla de 2 g del 2-metoxlcarbonM-3-azldocarbonM-4-meti!pirrol bruto, obtenido 

en la etapa anterior, en 30 mi de benceno, se callenta a reflujo durante 5 horas y se de' 

¡a enfriar hasta temperatura ambiente. A  esta mezcla se añade, con agitación, una diso 

luclón de 1,07 g de bencllamlna en 5 mi de 1,2-dlmetoxletano. La mezcla resultante se 

deja a temperatura ambiente por la noche y precipita un sólido que se filtra y cristaliza 

de metanol p . f .  255^C.

IR (Nu jo!) 3310 cm *' (N H ), 1690 cm'^ (CO^CHg), 1640, 1610 (N C 0N )

!i1
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RMN (dimetitsutfóxido, d ^ c )- l ,45 (banda ancha^ 1,NH  pirro!) 2 ,3 5 (3 ,1 ,N H -C 0 ) 

2,65 (3 ,5 ,C ¿d g ) 3,02 (t,l,C 0N H C H ^) 3,28 (d ,l,H -5 ) 5,72 (d ,2 ,N -C H ^ ) 6,27 (¿ ,̂

3,C0^CHg), 8, 10(^,3,CHg)

Ana tisis

Catcutadopara C ^ H ^ N ^ O ^  

HaHado

C , 62,70%; H, 5,96%; N , 14,62%

C , 62,96%; H, 5,86%; N ,  14,48%

5. 3-benci!-7-metit-pirro!o j3,2-dJpirim idina-2,4-diona 

A  una mezcta de 0,15 g de ¡a N -benc!!-N '-(2-m etoxicarboni!-4-m et¡!p irro!-3-¡))-urea, 

obtenida en la etapa anterior, en 50 m! de metano!, se añade una d!so!uc!ón metano!i 

ca de metóxido sódico preparada con 0,05 g de sodio y 5 m! de metano!. La mezcta re 

su!tante se caÜenta a reflujo durante dos horas, después se concentra la disotución has 

ta 15 m! y se de(a a temperatura ambiente durante ¡a noche. E! sótido que precipita se 

disuelve en agua y !a disotución se neutratiza con ácido acético. A ! concentrar !a díso 

!uc!ón precipita un sóÜdo que se cristaÜza de ácido acético, p.f.J>3003C.

!R (Nujo!) 3160 cm"^ (N H ), 1715, 1635 cm "' (C=0)

RMN (dimeti!su!fóxido-d^,5) 2,70 (3 ,5 ,C ^H ^), 3,10 ( i í , 1 ,H -6), 4,86 (1 ,2 ,N -C H ^), 

5,05 (banda ancha, 2, N H , NH) 8,00 ( 3 ,3 ,CH g)

Anátisis

C a l l a d .  

HaHado

C, 65,86%; H, 5,13%; N , 16,46% 

C, 65,70%; H, 5,15%; N ,  16,20%

EJEMPLO 4

3-feni!-7-met!t-pirro!o ¡3,2-d7 p!rim!dina-2,4-diona

1,2 ,3 . E! 2-metoxicarbon¡!-3-azidocarboni!-4-meti!pirro!, se obtuvo 

de forma idéntica a !a descrita en tas etapas la , 2a y 3a de! E¡emp!o 1.

4 . N-feni!-N '-(2-m etoxicarboni!-4-m eti!p irro!-3-i!)-urea.

(V ü :  R̂  = R g ^ C H g  , R 2=C ^H g)

Una mezcta de 2 g det 2-metoxicarbonit-3-azidocarboni!-4-meti!pirrot bruto, obtenido 

en ta etapa anterior, en 30 mi de benceno se catienta a ref!u¡o durante 5 horas y se de¡a 

enfriar hasta temperatura ambiente.A esta mezcta se añade,con agitación,una disotución 

de 0,93 g de anüina en 5 m! de 1,2-dímetoxietano. La mezcia resuitante se de¡a a tem 

peratura ambiente por ta noche y precipita un sóÜdo que se fittra y cristaÜza de meta­

no!, p .f .  285SC.



]R (Nu ¡o l) 3300 cm"^ (N H ), 1690 cm**̂  (CO^CHg), 1640, 1595 cm'^ (N -C O -N )

RMN (d !m eH )su tfóx ido-dyS )-l,60  (banda ancha, 1, NH pirro)), 0,85 (1 , 1 ,N H - 

C0) 2,08 (-3 ,1 , NHCO) 2,35-3,00 (m, 5, C ^ )  3,20 (d ,l,H -5 ) 6,20 (3 ,l,C 0^C H g ) 

2,03 (-6 l,C H g )

5 Anáfisis

Calculado para C ^ H ^ N ^  C , 61,52%; H, 5,53%; N ,  15,37%

Hallado C , 61,24%; H, 5,48%; N ,  15,09%

5. 3-fen!l-7-m et!l-plrrolo j^3 ,2 -d j p!rlm!d!na-2,4-d!ona.

A  una mezcla de 0,15 g de la N -fen  11 - N ' -(2-metoxlcarbonH-4-met!lp!rrol-3-!l)-urea 

10 obtenida en la etapa anterior, en 50 mi de metano},se añade una disolución metanólíca 

de metóxldo sódico preparada con 0,055 g de sodio y 5 m! de metanól.La mezcla resul 

tante se callenta a reflu[o durante dos horas, después se concentra la disolución hasta 

15 mi y se deja a temperatura ambiente durante la noche. El sólido que precipita se 

disuelve en agua y  la disolución se neutraliza con ácido acético . A l concentrar la di 

15 solución, precipita un sólido que se cristaliza de ácido acético, p . f . >300^0.

IR (Nu ¡ol) 3185 cm "' (N H ), 1725, 1640 cm"^ (C=0)

RMN (dlmetílsutfóxldo-d^-S) 2,30-2,85 (m, 5 , C ^ ) ,  2,94 (3  l,H -6 ) 7,92 (3 ,3 ,

CHg).

A n á lisis

20 Calculado para C ^ H ^ N g O ^  C ,6 4 ,7 1 % ;H , 4,95% , N , 17,41%

Hallado C,64,80% ; H, 4,61%; N ,  17,22%

R E I V I N D I C A C I O N E S

25

30

1 "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE DERIVADOS 

DE PIRROLO ^ 3 ,2 -d j P !R lM lD lN A-2 ,4-D 10NA" que responde a la fórmula general

1 siguiente

!
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en la que R̂  representa hidrógeno o un grupo alquilo y R^ representa hidrógeno, alqul^ 

lo Inferior, arllalqullo o arito, caracterizado porque la realización sucesiva de las cln 

co etapas de reacción siguientes:

Etapa la : Reacción del compuesto de fórmula general H

H

11
en la que R̂  tiene la significación mencionada y  Rg es un grupo alquilo Inferior, con 

un exceso de hldrazlna en un disolvente adecuado. En esta primera etapa de reacción 

tiene lugar la formación del compuesto de fórmula general 111 siguiente

H

Etapa 2a. Tratamiento del compuesto de fórmula general 111 obtenido en la etapa ante 

rlor con un nitrito alcalino en medio ácido para dar lugar a la formación de un 2-carbo 

x!-3-azldo-carbonll-4-alquHp!rrol de fórmula general IV siguiente:

25

30

H

R
IV

1 '" y C O g H

en la que R̂  tiene la significación antes Indicada -

Etapa 3a. Reacción del compuesto IV, obtenido en la etapa anterior, con un dlazoal- 

cano para dar lugar a un 2-alcox!carbonH-3-az!do carbonll-4-alquilplrrol de fórmula 

general V  siguiente
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H
N

/  1 ¿ *3

\ ^ Á c O N g

en donde R̂  yR g  tienen !a significación antes mencionada.

Etapa 4 a . Calentamiento de ia azida de fórmula general V  obtenida en la etapa an 

tenor en el seno de un disolvente adecuado, seguido del tratamiento de la disolu 

c¡ón r c lh m t.  con un e m p u jo  nifrugEnudo d . fórmula ..nerul I^NHy en rkmdu 
R^ tiene la significación antes indicada. En esta cuarta etapa del procedimiento tie 

ne lugar la formación de la urea sustituida de fórmula general V il siguiente

H

en donde R^, R^ y Rg tiene la significación ya mencionada.

Etapa 5a. Calentamiento del compuesto de fórmula general V il obtenido anteriormen 

te en un disolvente adecuado y en presencia de una base seguido de neutralización 

de la mezcla de reacción resultante con un ácido. Se forma así un compuesto de fór­

mula general 1 siguiente

en donde R̂  y R^ tienen la significación antes mencionada.

2 .  -  Un procedimiento, según la reivindicación 1, y  caracterizado por 

que la reacción correspondiente a la etapa la  se realiza con hidrato de hidrazina o 

hidrazina anhidra en etanol o metano!, a una temperatura comprendida entre 40^0 y 

la de reflujo de la mezcla de reacción, durante 5-10 horas.

3 . -  Un procedimiento, según la reivindicación 1, y  caracterizado por 

que la reacción correspondiente a la etapa 2a se realiza con nitrito sódico en una di
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solución acuosa de ácido clorhídrico 6N a una temperatura de 0-53C.

4 .  -  Un procedimiento, según la reivindicación 1, y caracterizado por 

que la reacción de esterificación correspondiente a la etapa 3a se realiza con diazo 

metano en eter dietílico o 1,2-dimetoxietano.

5 .  -  Un procedimiento, según la reivindicación 1, y  caracterizado por  ̂

que el calentamiento correspondiente a la etapa 4a se realiza en benceno, tolueno, 

xileno o 1,2-dimetoxietano o mezclas de ellos a temperaturas de 75^C hasta la de re 

flu jo .

ó . -  Un procedimiento, según la reivindicación 1, y caracterizado por 

que el compuesto nitrogenado de fórmula R^NH^ utilizado en la etapa 4a es amonta 

co, metilamina, bencilamina o anilina.

7 .  -  Un procedimiento, según la reivindicación 1, y  caracterizado por  ̂

que el tratamiento con una base, mencionado en la etapa 5a, se real iza con metóxido 

o etóxido sódico en metano! o etanol, respectivamente, y a  una temperatura compren 

dida entre la temperatura ambiente y la de reflujo durante 1-2 horas.

8 . -  Un procedimiento, según la reivindicación 1, y  caracterizado por  ̂

que la neutralización de la etapa 5a se realiza con ácido acético.

9 .  -  Un procedimiento, según las reivindicaciones 1 a 8 caracterizado 

porque el material de partida es 2-carboxi-3-carbetoxi-4-metilpirro!.

10.- "PROCEDIMIENTO PARA tA  PREPARACION DE DERIVADOS DE 

PIRROLO j3 ,2 -dJp iR !M !D lN A -2 ,4 -D 10N A ", tal y como se describe en el cuerpo 

de esta memoria y reivindicaciones que consta de trece páginas escritas por una sola 

cara.
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