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MEMORIA DESCRIPTIVA
El presente invento se refiere a compuestos he 

térociclicos. Mas particularmente el invento se refiere a ■ 
compuestos heterociclicos y a un procedimiento para su pre- 

5 paración. El invento se refiere también a agentes fungici­
das y preparados farmacéuticos que contienen dichos compues' 
tos. El invento se refiere también a un método para el - 
control de hongos de plantas por medio de dichos agentes fun 
gicidas.

10 El presente invento proporciona compuestos he- .
térociclicos de la fórmula general.
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R, y R,

V V

X

representan, cada uno, un átomo de hidrógeno 
o un grupo metílico;
y Rg representan, cada uno un átomo de hidró 
geno o un grupo alquílico conteniendo de 1 

a 4 átomos de carbono y dos de los símbolos 
R^, R^ y Rg pueden estar enlazados ai mismo 
átomo de carbono ó pueden formar conjuntamen 
te un anillo hexagonal áliclclico o aromáti­
co fundido;
representa un grupo metilénico o un átomo de 
oxigeno; y

los enlaces a trazos pueden estar hidrogenados, y las



3 -

5

10

15

20

25

sales de adición de ácido de los compuestos que son básicos.
Los alquilos que contienen de 1 a 4 áto­

mos de carbono son grupos hidrocarbónicos de cadena lineal 
o ramificada, tal como metilo, etilo, propilo e isopropilo.

Ejemplos de sales de compuestos de la 
fórmula I que son básicos son sales con ácidos fisiológica­
mente aceptables. Estas incluyen, en particular, las sales 
formadas con ácidos halohidri'cos (por ejemplo ácido clorhí­
drico y ácido bromhidrico), ácido fosfórico, ácido nítrico, 
ácidos carbóxilicos monofuncionales y bifuncionales y ácidos 
hidroxicarboxilicos (por ejemplo ácido acético, ácido malei- 
co, ácido succlnico, ácido fumárico, ácido tartárico, ácido 
cítrico, ácido salicllico, ácido sórbico y ácido láctico) y 
ácidos sulfónicos (por ejemplo ácido 1 ,5-naftalen-disulfóni 
co)• Las sales de este tipo se preparan en forma de por si 
conocida.

De conformidad con el procedimiento pro­
porcionado por el presente invento los compuestos de la fór­
mula I y sus sales de adición de ácidos de los compuestos que 
son básicos se preparan

(a) hidrogenando catalíticamente o redu­
ciendo con ácido fórmico el doble enlace alifático en un com 
puesto de la fórmula general,

R„

N X (XV)

30 en donde
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R , R , R_, R¿, X y los enlaces a trazos tienen el - 1 4 5 0
significado antes indicado,

o bien
(b) hidrogenar catalíticamente un compues 

to de la fórmula general

R t
R.

/■' — s /  3
(vi)

i q
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25

en donde.
R , R , R , R , R,, X y el enlace de trazos tienen

1 3  4 5 0
el significado antes indicado,

n bien
(c) convertir un compuesto de la fórmula I 

que es básico en una sal con un ácido en forma de por si co
nocida» •

Los números romanos que se citan en el tex 
to que sigue se refieren a las fórmulas extructurales antes 
indicadas y/o a las fórmulas estructurales expuestas en los 
esquemas de fórmulas y/o a las fórmulas estructurales expues 
tas en la descripción en conexión con la preparación de los 
materiales de partida. Algunas de las fórmulas expuestas 
en el texto se elaboran en los dos esquemas de formulas 
A y B. Asi pues, por ejemplo, la fórmula I anterior inclu 
ye todas las fórmulas expuestas en el esquema de la fórmu­
la A con la excepción de las fórmulas lia, Ilb y IV. En 
los esquemas de fórmulas A y  B, los símbolos R^, R^, R^,
Rj, Rg, X e Y y los enlaces de trazos tienen el significado 
antes indicado. En el esquema de fórmulas' B Et representa•un 
grupo etílico y Ac representa un grupo acetllico.

30
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De conformidad con la modalidad (a) oel proc>.-f 
miento precedente se hace reaccionar un haluro de la 
la II con una amina de la fórmula II en un disolvente iner 
te, de preferencia un eter tal como éter dietllico, t~t» a 
hidrofurano o dioxano, en presencia de una base tal como, 
por ejemplo, trietilamina o un exceso de la amina de la 
fórmula III.

Cuando se utiliza un haluro de la fórmula H a  co 
¡no material de partida, se utliza, de preferencia en cali­
dad de disolvente inerte éter dietiiico. Una temperatura 
de reacción particularmente apropiada oscila entre CSC y -a 
temperatura de reflujo de la mezcla reaccional.

La reacción se lleva a cabo, de preferencia, al
punto de ebullición de la mezcla reacciona!.

Cuando se hace reaccionar un haluro de la fórmu­
la Ilb con una amina de la fórmula III, se utiliza, o.e pre 
ferencia, un alcohol de elevado punto de ebullición como 
el disolvente inerte. Se prefiere, en particular, el etilen 
glicol o frlicerol. La reacción se lleva a cabo, de prsferer 
cia, a una temperatura comprendida entre 502C y 1 5 0 2C. En 
un aspecto particularmente preferido la reacción se lleva 
a cabo utilizando etilenglicol como el disolvente inerte y 
a una temperatura de 10G2-1 1 0 2C.

De conformidad con la modalidad (b) del procedi­
miento que precede, se hidrogena catalíticamente o reduce 
un compuesto de la fórmula IV con ácido fórmico.
Los catalizadores particularmente apropiados son catalizado 
res de metal notable tal como, por ejemplo, platino, pala- 
dio (opcionalmente precipitado sobre carbón} y níquel Eaney. 
El catalizador preferido es el carbón paladiado. Los disol­
ventes inertes para la hidrogeasción catalítica son los hi 
drocarbonos tal como benceno, tolueno, o xileno y alcoholes
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■bal como metanol o etancl. SI tolueno es el disolvente - 
inerte preferido. , '
La hidrogenac i ón catalítica se lleva a cabo, ventajos.amen 
te, a una temperatura comprendida entre OSC y 5 0SC, de 'ore 
ferencia a la temperatura del ambiente.. La reducción db 

compuesto de -c.a r órnale XV con ácido fórmico se lleva ' 
a caso, de preferencia, en ausencia de un disolvente.
SI ácido fórmico se adiciona a gotas a un compuesto de la

i

fórmula XV a una temperatura comprendida entre OSC y 1C02C, 
ce preferencia a 5 0 2 —y CSC, de ser necesario mientras se re' 
fritera. - \

De conformidad con la modalidad (c) del pro­
cedimiento que precede se hace reaccionar un compuesto de 
la fórmula V con una amina de la fórmula IIX bajo las con 
diciones descritas anteriormente en conenión con la moda­
lidad (a) del procedimiento.

Según la mocalidad (d) del procedimiento que 
preceae se hidrogena catalíticamente un compuesto de la - 
fórmula VI. En calidad de catalizador se utiliza, de pre 
foronda platino o palacio, utilizándose en calidad de di ‘ 
sonvente agua o alcohol. Para evitar una posible hidrcge- 
nólisis se adiciona, per lo menos, un equivalente de ácido 
de preferencia ácido clorhídrico, a la mésela de hidrogena 
ció-¿ catalítica. Cuando se desea una perhxdrogenación la 
hidrogenaci^n^catalltica se lleva a cabo utilizando plati­
no en ácido /glacial con la adición de ácido perclórico.
Bajo estas condiciones se hidrogena por completo el anillo

30
De conformidad con.la modalidad (e) del proce­

dimiento que precede se trata un compuesto de la fórmula -
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VII con peróxido de hidrógeno o un perácido.
Cuando ce utilice en calidad de /notarial de partida un con 
puesto de la fórmula I?., Vlla o VIIb (véase el esquena de 
fórmula A), este tratamiento se lleva a cabo con peróxido 

5 de hidrógeno. En este caso se utiliza en calidad de cisol
vente un alcohol tal como netanol, etanol o isoprooanol, - 
prefiriéndose el iscpropanol. Este tratamiento con peróxi 
do de hidrógeno se lleva a cabo, de preferencia, a una tem­
peratura comprendida entre OSC y 502c, especialmente a 4Q2C. 

10 Cuando se utiliza en calidad de material de partida un cocí 
puecco de la fórmula la o VIIb el tratamiento se lleva a ca 
bo, de preferencia, con un perácido tal como, por ejemplo 
ácido per-acético, ácido perbenzoico, ácido w-cloroperbenzoi 
co, ácido peradlpico, etc, o con peróxido de hidrógeno en 

15 un ácido correspondiente o anhídrido. En calidad de disol­
vente se utiliza, de preferencia un hidrócarbor.o halógena do 
tal como cloruro de metiueno, cloroformo o cloruro de eti— 
leño cuando se utiliza un perácido. Lss temperaturas de — 
tratamiento apropiabas pon las mismas que lar antes indicada. 

20 en conexión con el tratamiento con peróxido de hidrógeno.
Los compuestos de la fórmula I preferidos son: 

1~ []3-?-tercxbutil-fenil) —2—netil—propil ĵ—piperidina,
—~ j[3-( -tercibutil-cxclohexil) — 2—metil—propilj—piperidina,
1“ £3“ (p—tercioutxl—xeni.i) — 2—metil—propil"]—3—motil—piperidi 

25 na,
• 1- [3-(4-tercibutil~cic.lohoxil)-2-metil-propil]-3-metil-pi

peridina,
4- [3“(p-tercibutil-fenil)-2-metil-propil"|-2,6-dimetil-mcrfo
lina,

30 1- £3-(p-tercifcutil-fer.il) -2-Hetil-propil"j-3-etil-piperidi-
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X- ^3-(^-tereibutxl-ciclohexii)-2-metil-propii^-3-etil“pi 
peridxna,
X- £ 3-(p-tercibui;i 1-feni 1) -'2-neti.l-propil' ] -3 , 4“dÍEetil—p:L~ ' 
peridina, - , ̂
I- ^3-(p-tercxbutil-fenil) -2-metil-propil[]~3 > 5“dimetil--pi 
peridina ?** n -
I- ["3- ( A~tercibutxl-cxclohexil) “2*-metil-propil^j-3 , S-dinetil^ 
-pxperxcxna,
1- £3- (p-tercibutil-f enil) - 2 , 3-dxmetxl-?2“propenilJ-piperi^ 3 
dina, /
1- [3- (p-tercibutil-fenil) -2,3-dinetil-propii]-piperidina,
1- £3- ( A-tercibutil-cicIoheuii) -2-metil-2-própenil^]-3--ne- 
Pil-piperidxna,

3- (p-tercibutil-f enil) -2-netil-propill-decahidro-iscqui
nolxna y
1- ĵ 3- (10-tepcibutxl-fenil) -2—netxl~pr opxl^J-decahxdroquino-
xxna,

- Áltanos de loa materiales de partida de las fór 
nulas II, IV, V, VI, y VII sea nuevos.

Los compuestos de las fórmulas VI y VII se pre 
paran alquilando una amina de la fórmula III con un halaro 
de la fórmula II o V, Esta alquilación se lleva a cabo de 
Xtpanl nodo que se ha descrito anteriormente en conexión con 
la modalidad (a) del procedimiento.

Los halaros pueden prepararse en forma de por 
si conocida a partir de un alcohol correspondiente de la fór 
nula general
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cedo antee indicado,
mediante tratamiento con un haluro de f ó s f o r o  tal ceno, - 
por ejemplo, tribronuro de fósforo, tricloruro de fósforo, 
pentsbronuro de fósforo o pentacloruro de fósforo, con o - 
sin la adición de una. base terciaria.

Un alcohol de la fórmula VXIJ o VlIXd se obtie­
ne de.forma de per si conocida a partir ¿e un compuesto do
la fórmula general

30
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t> R " v los enlaces de trasos tienen el Gxgnxai’X o
cade antes indicado,

mediante reducción con un hxdruro completo apropiado*  ̂-i ̂
Los hidruroe complejos apropiados para la reducción de aa. **’ *" -i
co-TOuesto de la fórmula TL son, por ejemplo, los borohidru ,“ . n -> ■»
ros tal cono borohidruro' sódico o alanatos tal cono hidru- 
ro de litio-aluninio. ' B1 Iiidruro de litio-aluminio es apro1 

piado cara la reducción de un conpuesto de la fórnuxa X.
Los compuestos de las fórmulas 2X y X se obtief ' - 

nen a partir de un aldehido o cetona de fórmula general

(2 1 )

30

en donde •
R,-y los enlaces de trazos tienen el significado

antes indicado,
mediante una reacción de Uittxg, reacción de Eorner o reas 
ción de Reformatsky (véase el esquena de fórmula 3).

En la página 122 y sigucntec de Synthesis - 
(197ó) se hace referencia a un ejemplo de la reacción de 
•'víittig y la reacción cíe Horner. En esta referencia de li 
teratura se cita también la literatura secundaria corres­
pondiente. Ejemplos de la reacción de Reformatzky se des- 
croiben. en Bul!. Soc. Chin. Franee (1 9 6!) # V&G* 214-5 7 si­
guientes* En esta referencia de literatura se ofrece tam­
bién una bibliografía detallada para la reacción de E.e£or 
na-osuy •

Para preparar un. compuesto de Xa fórmula Ha,
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en ¿or.de R representa un grupo metílico o R, represo:.b:. 
un ¿tono de hidrógeno, ce hace reaccionar el aldehido de 
la fórmula XII con una cotona o aldehido de la fórmula ~
XVI bajo las condiciones de condensación de Claison-Schuidt 
en forma de por sí conocida. La literatura correspondí©^ 
te se ofrece en 11 üar.'.eiirautionen der or/auxEchen Chcuic1 ,
Dr. Alfred Hüthig Veriag SnbK, Heidslberg 1 9 6 1,

En forma de por sí conocida se prepara un con 
puesto de la fórmala IXc a partir de un compuesto de la - 
fórmula XIII. Le saponificación se lleva a cabo, por ejen 
pío, tal cono se ha descrito en Bull. Soc. Chin. Franca 
(1 9 6 1), páff. 1194 y siguientes* Un. compuesto de la fórnu 
la XIII se prepara a partir del compuesto de la fórmula 
XV y un coapuesto de la fórmula ZIV mediante una reacción 
de Friedel-Crafts, también en forma de per’sí conocida.
Esta reacción de Friodol-Crafta puede llevarse a cabo, por 
ejemplo, en forma análoga a les ejemplos que se ofrecen en
la referencia de literatura antes citada.

En forma C& por sí conocida se omida ur. com­
puesto de la fórmula VXIId para formar un compuesto de la 
fórmula Xlb. Por ejemplo, pueden utilizarse los adtoaos
descritos en J. Org. Cnem* 3_9, 3¿04 (l^/4l*

Un compuesto de la fórmula IXb o IXc puede con
vertirse en un compuesto de la fórmula VlIXb o VIIJe en­
ferma de per sí conocida mediante una reacción de Grignard 
Cuando P. en un compuesto de la fórmula H a  representa un 
¿tomo de hidrógeno ce obtiene también, por meció de una 
reacción do grignard un compuesto de la fórmula VJIIb en 
donde R„ tiene un significado distinto a un ¿tomo de hidró 
geno. Con respecto a la reacción de Grxgnarc: se nace re-



ferencía er¿ la nono ¡"rafia "Grignard keactions Ofííonnetailic 
Substratos" , Verlas Frestice-Hull. Xac * , Sfet-/ York 1 ?5 4*

Un compuesto de la fórmula IXa, J3Lh? Villa y  r y  

VlIIb se convierte en un compuesto de la fórmula H e  y VIIIc 
en foraa de por si conocida mediante disolución en un al-^, 
oohol, de preferencia netanol o etanol, -opcicnalne&te con-v ' ̂ A '
la adición de agua y beses inorgánicas acuosolublec, tal

T ^como, por ejemplo, carbonato sódico, carbonato potásico o’" 
hidróxido cálcico, e hidrogenación a la temperatura ¿el an- - 
biente.en presencia de paladio/carbón. .

Un.compuesto de la fórmula XV (véase el esque­
ma de fórmulas B) ce prepara a partir de un aldehido de la 
fórmula XXc mediante reacción con una amina de. la fórmula 
III. Para este fin se adiciona un exceso de la amina de la 
fórmula III al aldehido y se calienta la mésela baje reflu­
jo en benceno o"tolueno, separándose el agua que se forma 
mediante ¿estilación aseotrópicamente (véase "Advances ¿n 
organic Cheraistry", vol. 4 , pág. 9 y siguientes, Verla.g In 
terscience rublislicrs, Ilou York, Londou, 1 3) •

Los materiales de partida preferidos de la fór­
mula IXb y XXe anteriores son: 
p-tercibutil-alfa-netil-cinnamaldehido, 
p-tercibutil-alfa, beta-dinetil-cinnaeialdehido,
3“ (p-tercibutil-fenil) -2 , 3-éimetil-propionaIdehido y 
3- (p-tercibutil-fenil) - 2 -netil~pr opiona Ideliida .

Los materiales de partida preferidos de la for 
muía lia anterior son:
bromuro de 3-(p-tereibutil-fenil)-2-netil—aillo 
bromuro de 3-(p-tercibutil-fenil)-1 ,2-dinetil-slilo, 
bromuro de 3—(p—tercibutil—fenil)— 2 ,3—dimetiI—a.lilo}
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bromuro de 3-(p-tercibutii-fenil)-l,2,3-trimetil~alilo, 
bromuro de 3-(4-tercibutil-ciclohexxl)—2-cetil-alilo, 
bromuro de 3-(4-t er cibutil~cic1ohexiI)-1,2-áinetil-alilo, 
bromuro de 3- (/]-tercibutil-ciclohexil) -2 } 3-dimetil-aIilo y 
bromuro de 3 - ( 4-tercibutil-ciclohexil)—1,2,3-trimetil-aIilo 
- Los materiales de partida preferidos de la fór

muía Ilb anterior son: 
bromuro de 3-(p-tercibutil- 
hronuro de 3-(p-tercibutil- 
bromuro de 3-(p-ter.cibutil- 
brcmurq de 3-(p-tercibutii- 
bromuro de 3~(4-tercibutil- 
bromuro de 3-(-4-tercibutil- 
bronuro de 3-(4-tercibutil-

■f enil) -2-metil-propilo ,
•f enil) -1, 2-dimetil-propilo ,
•f enil) -2, 3-dxnetil-propilo,
•f enil)-1,2,3-trimetil-propilo, 
■ciclohexil)-2-netil-propilo, 
•ciciohexil)-1j 2-dimetil-propilo, 
■ciclohexil) -2 , 3-dx:netil-propilo ,

y . ■
bromuro de 3- ( 4-tercibutil-ciclohexil) -1,2,3-triraetil-pro- 
pilo.

Los materiales de partida preferidos de la fór 
muía IV anterior son:
1- £3-(p-tercibutil-fenil) -2-metil-l-propenil]]-pipericLina, 
1- £3-(p-tercibutil-fenil) -2-metil-l-propeúil]]-3-2ietil-pipe 
ridina,
4- £3-(p-tercibutil-fenil) -2-metil-l-propenil^J-2,6-diaetil- 
morfolina,
1- £3-(p-tercibutil-fenil) -2-metil-l-proper.il]]-3,4-dimetil- 
piperidina,
1- £3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil~l-propenil]]-3-etil~pipe- 
ridina,
1- [3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-l-proponil]j-3,5-dimetil- 
niperidina ¡,30
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X— £3- ( p-tercibutil-fenil) —2—raetil—1—propenilj—decahidro— 
quinolina y
-2— £3—(patercibutil—fenil) — 2— metil—1—propenil^j—decahidroxíso
quinolina i. . .

c¡ Ko es necesario aislar los compuestos de la fbP
muía IV. Estos pueden convertirse directamente en los cora- \ 
puestos de la fórmula Vllb, sin elaboración final, mediante % 
la adición de ácido fórmico o mediante hidrogenación. . -

Los compuestos de la fórmula I poseen actividad, 
1"0 fungicida. y por consiguiente pueden utilizarse para comba­

tir hongos en agricultura y en horticultura.- Los compuestos 
s o n particularmente apropiados para combatir el oidio, tal 
como por ejemplo Erysiphe graminis (oidio de los cereales), 
Erysiohe cichoracearum (oidio de los pepinos), Podosphaera 

;:15 leucotricha (oidio del manzano), Sphaeroth^ca pannosa (oidio
de las rosas) y Oidium tuckeri (oidio de la vid), enferaeáa 
des de roya tal como, per ejemplo, las del género Puccinia,

- TTromyces y hemileia, especialmente Puccinia graninis (roya
del tallo de cereales), Puccinia ccronata (roya coronada de 

20 la avena), Puccinia sorghi (roya d.ei sais), Puccinia striifor 
mis( roya amarilla de los cereales), Puccinia recóndita (roya 
de la hoja de cereales), Uronyces fabae y appendiculatus - 
(roya de la Judia), asi como hemileia vastatrix (roya del 
café) y Phragmidiun mucronatum (roya de la hoja de las ro- 

25 sas)*
Además, diversos compuestos de la fórmula I 

son también activos contra los hongos fitops'cogénicos si­
guientes :

Ustilago avenae (carbón de la avena), Venturia 
inaequalis (roña del manzano), Ceroospora arachidicola (man30
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cha de la hoja temprana del cacahuete), Ophiobolus grane­
áis (enfermedad del pie del cereal), Septoria nodorum (tsan 
cha de la hoja del cereal) o Karssonina rosae (el abigarrado 
de las hojas del rosal)•
Determinados compuestos de la fórmula I poseen pronunciada 
actividad subsidiaria contra diversas especies del fenero 
siguiente: Rhizoctonia, Tilletia y Heminthosporium y tam­
bién en parte contra peronospora, Coniophora, Lenzites, 
Corticium, Thielaviocsis y Fusariua.

Además "los compuestos de la fórmula I son tam­
bién activos contra bacterias fitopatogénicas, tal como, 
por ejemplo Xanthomonas, vesicatoria, Xanthomonas orysae 
y otras Xanthomonades asi cono contra diversas especies de
Erwinia tal como Erwinia tracheiphila.

Determinados compuestos de la fórmula I son - 
también activos como insecticidas y acaricidas y, en cier 
ta extensión, se encuentran también efectos reguladores 
del creci dentó da los insectos y-efectos antmutrientes. 
Asi pues, por ejemplo, la 1- [3-(P-tercibutil-fenil)-2-me 
til-propil^j-S, 4-dinetil-piperidina mostró una actividad 
del 100$? en la prueba larvicida con Leptinctarsa decemlinea 
ta con una dosis de lo"6 g/cm2 y una actividad del 50% con

- 7 / 2•una dosis de 10 g/cm .
Segdn resultará evidente a partir c¿e las prue­

bas biológicas siguientes los compuestos de la fórmula i
son activos bajo condiciones de invernamiento aún a una 
concentración tan baja como de 5 ng a 500 r.g de ingre¿io¿. 
te activo (o sea ¿el compuesto de la fórmula l) por litro 
de licor de pulverización. En cielo abierto se utilizan, 
ventajosamente, concentraciones de 100 g a 2 . 5 0 0 g do m -
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¿rediente activo por hectárea y por tratamiento. Por ejem 
pío, para combatir e¿ oidio de cereales con éxito es venta 
joco utilisar una concentración de 200 g a 1000 g, de pre­
ferencia de 200 g a 600 g de ingrediente activo por hectá—- 
re~ y por aplicación. Para combatir la Toya del cereal es 
ventajoso utilizar concentraciones de 500 g a 2.500 g, y '' 
particularmente preferible, en el caso de miembros mas ac-.. 
tiyos, de 500 g a ¿.000 g de ingrediente activo por hectá— ' 
rea y por aplicación. - -

— Algunos de los compuestos de la fórmula 1 exhi- 
oeu una elevada, actividad sistémica. Las partes no trata­
das ce ias plantas pueden- protegerse también como resulta­
do de la distribución secundaria del ingrediente activo - 
(acción de fase gaseosa).

Con fines prácticos -los compuestós de la fórmu­
la I puede decirse que son sustancialmente atóxicos para 
los vertebrados. La toxicidad de los compuestos de la fór­
mula I se encuentra como media -sobre l.OQGmg por Kg de peso 
corporal en la prueba de la toxicidad aguda en los ratones.
Los miembros individuales muestran valores de DL deter-

5 0*
minados sobre ratones entre 4-00 y 1.000 ng por kg de peso 
corporal, mientras que otros miembros muestran valores ce 
-DL5q *3.“® eGtan comprendidos entre 1.000 y 10.000 mg por kg 
de peso corporal en la prueba de toxicidad aguda sobre rato 
nes.

Las pruebas biológicas anteriormente descritas 
ilustran la actividad de los compuestos de la fórmula I, re 
sumiéndose los resultados en las Sabias. 

r-) Brypsiphe aramin-rs
30 Se rociaron a fondo desde todos los ángulos -
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3O-4O planteles de cebade, de la variedad. KERXA (distribui­
dos en 2 tiestos de 7 cu de diámetro) , hallándose los alen 
teles en cada caso en la etapa de una hoja, con una ¿ieper 
sión acuosa de la substancia de prueba (elaborada en Ir. f ov 

5 n:a usual como un polvo rociable) y se desarrollaron en un
invernadero a -222-262C y 3 0$ de humedad atmosférica relati­
va con un periodo de luz de 16 horas. La infección se efse 
taó 2 días después del tratamiento mediante espolvoree de las 
plantas con conidios de Erysiphe graminis. Después de 7 “

10 dias de la infección se determinó en % la superficie de la 
* • hoja infectada con Erysiphe graninis con respecto a la super 

. ficie de la hoja del testigo sin tratar infectado. Los re­
sultados se resumen en la Tabla I que sigue»

b) Fuccinia coronata
15 •• : . Se rociaron desde todos los ángulos y a fondo

3 0 - 4 0 planteles ce avena de la variedad FLÁEI-EUGSIütOIJE, ha­
llándose cada plantel en la etapa de una hoja, con una dis­
persión acuosa de la substancia de prueba (elaborada en la 
forma usual cómo un polvo rociable) y luego se desarrolla- 

2 0 - ron en una cámara climáticamente controlada a 1 7SC y 7 0-80$ 
de humedad atmosférica relativa con un periodo de luz de 16 
horas. Después de 2 ¿las ce infectaron las plantas áe prue 
.ba mediante rociado con uredosporas (300.000 esporas/cc) de 
Fuccinia coronata suspendidas en agua destilada. Luego se in 

25 - cubaron las plantas en la oscuridad durante 24 horas a 2C2C 
y humedad atmosférica superior al 90$ y a continuación 
se trasladaron a un invernadero a una temperatura de 222- 
.2ÓSC y una humedad atmosférica relativa del 70$ con periodo 
de luz de 18 horas. Al noveno día después de la infección 

3 0...se determinó la superficie ce hoja infectada por Fuccinia -
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coronaba es fa'con respecto al tes-cago sin- o?ai>ar inf eSv>2¿v«
Los resultados sé reauzen en la Tabla X que sigue,

c) Ver-tur i." inasqualis
; Se rociaron a fondo, desde todos los ángulos,

3 pequeñas plantas de manzano (distribuidas en 3 tiestos 
de 5 cm de diámetro) desarrolladas a partir de siembras de 
la variedad de = GOLBEif DELICXOUS, hallándose las plantas en , 
la etapa de ¿, a 5 hojas, con una dispersión acuosa de la 
substancia de.prueba (elaborada en la forma usual como un - '

- v
polvo rociable), Luego se desarrollaron las plantas trata; - 
das durante 2 dias a 1 72C y una humedad atmosférica relati­
va del 7 0-80$ con un periodo de luz de 1 4 horas. A continua 
ción sé infectaron ..las plantas mediante rociado con una Sun 
pensión"de conidios de Venturia Xnaequalis en agua destila­
da (2,0 0 . 0 0 0 conidios/cc) . Después de la infección se incu­
baron las plantas én la oscuridad durante ¿8 horas a Xós-l8SC 
y una humedad atmosférica relativa superior al 90$, y luego 
sé trasladaron a un invernadero con sombra a una temperatu.—

■ j. de 22-12á-C -y -xma--humedad atmosférica-relativa superior 
al 8 0$. Al treceavo día después de la infección se deterni 
nó la superficie de hoja infectadas por Venturia inaequalis 
con respecto a la del testigo sin tratar infectado. Los re­
sultados se resumen en la Tabla XI que sigue.

•- 4
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TABLA I

Concentración 
(en mg/l de - Actividad (en %)

Substancia de prueba licor de pul­
verización)

Erysiphe
graminis

Puccinia
coronata

l-[3-p~tercibutil- 500 100 100
-fenil)-2-metil- 16o 100 93
-propilJ~piperidi- 50 100 75
na 16 90 . 35

5 60 5

l-[3-(p-tercibutil- 5 00 100 100
-fenil)-2~metil- 160 100 100
-propil]-3~metil- ' 50 95 80
-piperidina 16 95 25

5 75 0

4-[3-(p-tercibutil 500 100 100
-fenil)-2-metil- 160 100 95
-pro*. il]-2, í 50 100 50
-morfolina 16 97 7

5 40 0

l-[3-(4-tercibutil- 500 100 100
-ciclohexil) r-2-metil- 160 100 100
-propil]-piperidina 50 100 80

16 85 20
5 0 0

l-[3-(4-tercibutil- 500 100 100
-ciclohexil)-2-metil- 160 100 100
-propil]-3-raetil-pipe 50 100 100
ridina 16 40 70

5 0 15

30
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CABLA X continuación

5 . \

10;

1 5 .

20.

25-.

Soncer¿tr ación Actividad (en !■)Substancia ¿e prueoa /ven u c A  ue -
licor de pul— Brysiphe Puccinia
verisación) craaiir.is ec-ronats

1- f 3~(p-tercibutil- SQO 100 100 - -
-fenil) -S-meti!-*- 160 100 100
-pr opil 3 SO c • 98 • 95
-pipericLina' 16 93 30 .

■ 5 • 55 0 -t

1- £3-(p-tercibutil- 500 3.00 • loo-
-f enil) -2-inetil-„ 160 . . i . - 9 5 . 100 , ■
—propil"l-3^e'b¿l” SO 90 98
-pipericina- 16 1 80 45

. (
5

r
75 0

1
1- £3“ (p-tercibutil- s 00

t 100 , loo
-f enil) “2-sietil- 160 100 45
-propii[]-2-etil-; t 50 5í’

*r
' 93 10

—piperidinsj ■ l 16 . • 85 - 0
• i ' 5 6 5 0

I- £ 3-(p-tercibutil- 500 * 100 r,09u
—Penil)-2-petil— ' . 16 o 10c . 20
-pr opil"]- 3.í ’3 -dinétil 50 i

95 0
-piperidin?/ 16 75 0

J 5 - . i 60 0

1- []3-(p-tercibutil- 500 { 100 100
-£  enil) -1,2-dinetil- 160 K I C O 90
-propil l-piberidina so 93 75

1 < -■-1/ 65 35

t
5 55 - 0

1- [\3- (p-tercibutil- 500 100 100
-fenil)-2-metil- 160 08 98
-propil^j-4-etil- so 88 93
-pipericina 16 85 30

«y 55 0

íí

9£



TABLA I Continuación

Substancia de prueba
Concentración 
(en mg/l de - 
licor de pul­
verización)

Actividad 1(en £)

Erysiphe
graminis

Puccinia
coronata

l-[3-(p-tercibutil- 500 100 100
-fenil)-2-metil-pro ' 160 100 100
pil]-3i5-dimetil- 50 95 95
-piperidina ' ' 16 85 10

5 • 10 0

l-[ 3 - (P -t er cibut il - 500 100 100
-fenil)-2~metil-2- 160 100 85
-propenil]-piperidi • 50 100 35
na 16 100 15

l; 5 ; 100 0

l-[3-(4-tercibutil- 500 100 100
-ciclohexil)-2-metil 160 95 100
-2~propenil]rpiperi- 50 93 • 95
dina - í 16 75 75

5 10 3°

1~[3-(4-tercibutil- 500 100 100
-ciclohexil)-2-metil 160 100 100
-2-propenil]-3“inetil 50 97 100
-piperidina . 16 93 98

5 45 35

4-[3-(4-tercibutil- 500 100 100
-ciclohexil)-2-me- 16o 90 100
til-2-propenil]~2}_6 50 75 100
-dimetil-morf olina 16 60 80

5 40 10

4-[3-(4-tercibutil- 500 100 100
-ciclohexil)-2-metil 160 100 90
-propil]-2, 6-dimetil 50 90 30
-morf olina 16 75 10

5 70 0



TABLA I continuación
. — —  -

c
(
oncentración
en mg/l de

Actiridad (en %)
*5 ■*

Substancia de prueba ^
V
.i cor de pul- 
■erización)

Erysiphe
graminis

Puccinia -' - 
cororiata'

L-[3-(p-tercibutil- 
-fenil)-2~metil~2- 
-propenilj—3 ¡ 5—dime
bil-piperidina

500 - ■ 
, .160 • 

50 
16 '

: . 5

100 . 
ido 

90 .
. 80 
60

100
100

90
70

5 "

: • ’ ... - L-[3-(p-tercibutil-
-f eiíil) —2—métil—2— -■ 
-prbpenil]—3—©til— 
-piperidina i

i

5ÓÓ ; 
160 • [ 
50 : 

; .16 • . 
. 5

100
100

.100
87
6°

100 ' 
95 
90 

. 40 
10

L-[3-(p-tercibutil- 
-2 enil) - 2 -métil-2 - '
-propenil3-3i4-dime
til-piperidina

; 500 ;.
f 160 : \ ,
< 50

16 ■ ‘ f 
5 ;

100 
■loo g. 

97 ‘ 
95 
70

100
100

90
30
10

* '■ f ■ -
].-['3-p-bercibutil- 
-fenil)-2-m¿til-2- 
-propenil3~3“e-bi4“ 
-4-meti1-piperidi- 
na i

■í •500 1 
' 160 

50
¿ 16 í
i ’■ 5 f £

>. -100 . 
95

. 90- 
80 

. 70

100
95
75
10
0

1-E 3“(p-tercibutil- 
-fenil)-2-metil-pro 
pil]-decahidr o-iso 
quinolina

r: í
: 500 ¡ 
- 160

50 = 
16 ‘ :
5 ■ -’í

100
ido
98
95
93

100
100
100
98
10

l-[ 3-(p-tercibutil- 
-fenil)-2-metil-pro 
pil]-decahidro-qui 
nolina

500 ’
160 í
50
16
5

100
100
95
95
93

100
100
100
80
10



TABLA I continuación

Substancia de prueba

Concentración 
(en mg/l de 
licor de pul­
verización

>

Actividad (en %)

Erysiphe
graminis

Puccinia
coronaba

l-[3-(p-tercibutil 5 0 0 1 0 0 1 0 0

-fenil) -2~metil-2~ 1 6 0 1 0 0 1 0 0

-propendí]-3-metil ,50 95 95
-piperidina 1 6 75 45

; 5 ; 3 0 5

1~[3-(p-tercibutil~ 5 0 0 - 1 0 0 1 0 0

-fenil) - 2  j-3-dimetil 1 6 0 1 0 0 1 0 0

-2~pr openil’J -piper i 5 0 100, 100
.dina . i 16 í 93 90

! ' 5 . ( 90 75

l-[3-(4-tercibutil- 5 0 0 1 100 100
ciclohexil)-2-metil 16o 95 90
-pr opil] - 3 j 4* -d imetil í50 .■ • ■ 90 40
-piperidina . ,16 85 10

5 60 0

l-[3-(4~tercibutil- 500 i 100 100
ciclohexil)—2—metil 160 98 100
-propil]-3 > 5-dimetil 50 90 95
-piperidina j •16 75 20

5 50 10

l-[3-(4-tercibutil- 500 loo 100
-ciclohexil)-2-metil 160 100 100
-propil]-3-etil-pipe 50 ■ 100 100
ridina 16 95 80

5 90 0
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TABLA I continuación

E

Substancia de prueba ..
Concentración 
(en ing/l de ■ 
licor de pul- .. 
verización

Actividad (en %)

Erysiphe
graminis

Puccinia ' 
coronaba ;

J.—H 3- (p-tercibutil-. ='; 5 0 0 "' ' " 1 0 0 1 0 0

-f énil) — 2 , 3-dinvetil Í6 0 ■' ■ 98 1 0 0

-2-propenil] - 2  J;6“di 50t t < 80 1 0 0

metil-morfolina ‘ 1 6 • 75

oo

' 5 ' 30 0

L—L3-(p-ter cibutil- 5 0 0 1 0 0 1 0 0 :
-fénil)-1 , 2 ,3-trime 1 6 0 98 • 1 0 0

til*-2-pr openil]-pi .. 50 85 1 0 0

peridina • t -16 - ,íi -• . 6 5 9 0

• • 5 50 35

L-['3~(p-tercibutil- 
-f enil)-2 ,3-dimetil 
pr ópill-piperidina

500,
1 6 o;
‘50
16
5 '

1 0 0  
1 0 0  
' 95 
85 :
65\

1 0 0
1 0 0
' 98- 
95 
40

*

l

»r
i1Í,c[i
i

• ;¿r
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TABLA XI o c. nt ir.u a c i ó n
(Venturia inaqualis)

l

10

Loo agentes fungicidas proporcionados por el pre 
sente invento pueden, utilizarse según métodos de aplicación 
aue son habituales en la protección de planeas.

15 Una mésela puede disolverse en disolventes apropiados, con­
vertirse en emulsiones o dispersiones o aplicarse a vehicu- 
los apropiados. Además de los materiales de vehículo iner­
tes pueden adicionarse también a la mésela insecticidas, aca 
icidas, hactLricldas y/o otros- compuestos fungicidas de mo-, 

20 do que se obtengan agentes de protección de plantas con un 
■ amplio espectro de actividad. Por ejemplo, los presentes - 
agentes fungicidas pueden contener 0,0—diñeti 1—S— (1,2 —uzear— 
betoxietil)-ditiofocfato, 0 ,C-dietil-0-(p-nítrofenil)-tiofos 
fato, gamma—hexaclorociclcliexsno, 2,2—bis—(p—etilfenil)—1,1“ 

25 -dicloroetano, sulfuro de p-clorobencil-p-clorofenilo,
2,2-bis-(p-clorofenil)-1,1,1-tricloroctanol, etilen-bis-di- 
tiocarbauato de sino, il-tricloronetil-tiotetrahiároftalinidz, 
asufre, etc.

Para la preparación de los agentes fungicidas - 
30 pulverulentos de este invente pueden utilizarse diversos na
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eriales da vehículo pulverulentos inertes tal como, ««-. 
ejemplo, caolín, bentonita, talco, blanco de eopaña, car-

» • Tos .'--redientes actiVbSbonato de magnesio o i'xeselcar. L oe

se jaesclan" con estos rateriales de vehículo (por e^emp^o- .
5 nolturárdelos conjuntamente) o los materiales de vehículo

inertes se impregnan con.una solución de los ingredientes 
activos y luego se separa el disolvente mediante evapora-; ,

■ ci¿n, calentamiento o filtración bajo presión reducida.C .
Estos agentes fungicidas pulverulentos pueden aplicarse^a 

10 las plantas que han de protegerse en forma de agentes d**;\ 
espolvoreo utilizando un aparato de pulverización usual/
Estos agentes fungicidas pulverulentos pueden volverse fá­
cilmente humectadles con agua adicionando agentes humectan 
tes y/o agentes dispersantes, de modo que pueden utilizar- 

• 15 se en forma de pulverizaciones o suspensiones acuosas.
Para preparar concentrados emulgentes el ingredien- 

te activo puede mezclarse, per ejemplo con »  asente emul- 
eer.be o disolverse en un disolvente inerte y mezclarse cor.

—  un'emulgente. ,Se obtienen emulsiones listas para el .uso
20 diluyendo estos concentrados con agua.

Algunos de los compuestos de la fórmula I, dehxao
a su actividad.fungistática y fungicida, son también apro­
piados para combatir infecciones que están motivadas por hon 
gos y fermentaciones, por ejemplo los del Cunero Candida, -

25 Trichophytes o Histoplasma.
Son particularmente activos contra la especie Candil ta­
cóme Candida albicans y son particularmente apropiados pa­
ra la terapéutica local ce infecciones superficiales de la 
piel y de las membranas mucosas, en particular del br^c^o 
genital (por ejemplo vaginitis, especialmente causada por

1

30
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Candida). .La.forma elegida de administración es -a -°w~ 3 

utilizándose entónese los compuestos en forma de unidor.tos, 
supositorios de miniatura, supositorios, óvulos u otras for

" • n* • * *r.ias apr9p2.3c.ao y lV; ■■
5 .Las composiciones farmacéuticas pueo.en prepararse

en forma de -por si conocida mezclando los compuestos de la 
fórmula I con excipientes inertes orgánicos o inorgái-xco~ 
habituales y/o auxiliares tal como agua, gelatina, lacto­
sa, almidón, estearato de magnesio, talco, aceites vegeva 

10 les, polialquilenglicoles, vaselina, conservadores, ecta-
• bilisadores, agentes huir.ectanteo, emulgen^es, Si.le.. paro, 

codificar la presión osmótica o tampones.
; ... La dosificación administrada dependerá de las exx

gencias individuales, pero resultará una dosificación ore 
15 ' fcrida una administración diaria de 1-2 pastillas conte­

niendo 100 ng de ingrediente activo durante unos pocos - 
diac. Loo ungüentos contienen, apropiadamente, 0,3£-53, 
de preferencia 0 ,5% - 2,'% y particularmente mas preferico - 

. « 0 3 5% ~ 1 %¿ .de- ingrediente , activo. Los inf ormes experirne.n^
20 . leo que siguen y los resultados expuestos en la Tabla III 

que se expone a continuación proporcionan también una xn 
formación apropiada relativa a la dosificación ce lo- •*—  
gradientes activos.

a) Prueba: Candida albicans in vitro
Método: Una suspensión estandarisaca de la forma 

de fermento de Candida albicans rasa 5! 29 (alrededor de 
300 cólulao/5 ce, cincuenta veces el ¡rimero mas bajo do 
gérmenes necesarios para inicial el cultivo) se vierte en 
un medio nutriente de sgar Rov/Iey y Huber, se ucua y ce 

30 enfria a 50SC, simultáneamente con soluciones de formula-

25



oción apropiadas, Se disuelven las formulaciones en agua 
poiietilenglicol (Carbov-asi A00) . Las formuisciones que no 
son solubles en agua ni en poiietilenglicol se suspended 
finamente. Las cono ent r a clones finales de las formuladlo- 
neo en el medio nutriente son. 100, 10 y  1 mcg/cc zr !-• con­
centración final del poiietilenglicol es del- $%• La inc«r- 
bación se lleva a cabo s. 3 7 -Q durante 7 días.

Evaluación: Determinación del desarrollo funga! .T 1 IT T - n IB- If 1 ̂
a simple'vista.

... Resultados i Se ofrece la concentración mínima de 
formulación, en ncg/cc, que impide por completo el desarro 
lio de hongos. Los resultados-de algunos ejemplos se resu 
men en la Tabla III que sigue.

b) Prueba: 2rieh.oph.yton mentagrophytes in vitro
Ilétodo: Una suspensión estandarizada de la forma

de fermento de conidias (esporas) de Trichophyton nenta gropby 
tes rasa 10? (alrededor de cincuenta veces el ndmero mas 
bsjo de gérmenes necesarios para iniciar el cultivo) se vier 
te en medio nutriente - de sgar ?.owley y -Haber, se licúa y se- 
enfria a 5 0-C., simultáneamente con soluciones de formula­
ción apropiada.
Las formulaciones se disuelven, en agua o poiietilenglicol 
(carbowax 4 0 0). Las formulaciones que no sen solubles en 
agua ni tampoco en poiietilenglicol se suspenden finamente. 
Las concentraciones finales de las formulaciones en el medio 
nutriente son 100, 10, 1, 0,1 y 0,01 mcg/cc.
La concentración final del poiietilenglicol es del 5p »
La incubación se lleva a cabo a 37 s 0 durante 7 ¿lias.s.

Evaluación; Determinación, del desarrollo funga1 a 
simple vista.
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Resultados: 5s ofrscs Xa con.ceutracxón de f ormu
lación mínima, en mcg/ee, que impide por completo el desa­
rrollo de los hongos, los resultados de algunos ejemplos 
se resumen en la Sabia III siguiente.

c) Prueba: liictoplaema capsulatum in vitro 
Método: Una suspensión estandarizada de la for 

na de fermento de Histoplasma capsulatum rasa ílist 2 (aire 
dedor de cincuenta veces el número mas baj o de gérmenes ne 
cesarios para iniciar el cultivo) se vierte en medio autrien
te Rovrley y líuber, se licúa y se enfria a 502C, simultanea 
mente con soluciones de formulación apropiada. Las formula 
clones se disuelven en agua o polietilenglicol (Caroov/auc 400) 
Las formulacion.es. que no son solubles en agua ni en polxeti 
lenglicol se suspenden finamente. La concentración final - 
de las formulaciones en el medio nutriente es ICC, 1 0, 1 ,

t

0,1 y.0,01 ncg/cc. La concentración final del polietilen­
glicol es del 5p . La incubación se lleva a cabo a 282C cu 
rante 12 dias,

-• avaluación; Ieterminacxón del desarrollo fungal
a simple vista.
,  ̂ Resultados: Se ofrece la concentración de formu

lación minina, en ncg/cc, que impide por completo el desa­
rrollo de los hongos. Los resultados de algunos ejemplos 
se resumen en la Tabla III, que sigue.

TABLA III

Substancia de prueba
MIC (pg/ml)

âr.cixca
aloicans

ürichophytou
mentagr.

Histoplacma
capsulatum

1- [* 3-(/.-tercibutil

'
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TABLA III continuación
\

MIC tug/ml)
Substancia de prueba Candida

albicans
Trichophyton

mentagr.
Histoplasma
capsulatum

1-C 3-(4-tercibutil- 
-ciclohexil)-2-metil 
-propil]-3-6^1 1“ 
-piperidina ■ ■ 1 ■; 0,01 o o H

1-C 3-(p-tercibutil- 
-fenil)-2-métil- 
-propil]-3“e'bil“PÍ- 
peridina 1

í

0,01 0,01

l-[3-(p-tercibutil- 
-fenil)-2-metil- 
propil]-3 j 5-dimetil 
-piperidina; 1

l
0,01 0,01 ’

4-[3-(4-tercibutil- 
-ciclohexil)-2-metil , 
-2-propenil]-2,6-di- 
metil-morfolina ' 10 100 1

l-[3-(p-tercibutil- 
-fenil)'-2-metil-2- 
-propenil]-3,5-dime
til-piperidina 10 1 0,01 »

MIC = concentración inhibidora minima
Los valores expuestos son en la mayoría de los casos valores 
máximos, o sea la concentración inhibidora mínima puede ser 
inferior.
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Los compuestos de la fórralo. I xauestran también la activx 
dad antimicótica descrita anteriormente en experimentos - 

>' in vivo”
Los ejemplos que siguen ilustran el présente-

invento.
Xr Preparación de los polvos esparcióles utilizados ea;. 

los experimentos biológicos y de otras f oraJ.ic,CÍOi*eN>. 
l._ Polvo pulverizadle apropiado para todos los 

compuestos de la fórmula X -

EJEMPLO I
„ af *

Ingrediente activo
a) Silcasil S (BAYER)
b) Tylose ME 100 0 (HOECEST) 

Oleato sódico
c) Imbentin 11-52 (KOLB)
d) Ekapersol IT (UGI1IE—ICUIiLaMlHl)

Kaolin 3 24- - - ~ * -

25,0

2 5 . 0  

1,0  

2 ,0  

.3 , 0

10 .0  

34-,0 .

100,0

25

a) Acido siiicico hidratado finamente dividido
b) líetilhidroxietilcelulosa
c) llonilfenol-óxido de etileno aducto
d) Sal sódica de ácido dinaftilmetandisulfónice
porciento en peso

Los ingredientes activos sólidos se mezclan con 
Llicasil S o los ingredientes, activos líquidos se absoroen 
obre silicasil S. Se adicionan los aditivos usuales y se 
ondina la mezcla homogéneamente en un aparato apropiado.30



/¿lora el polvo resultarte se molo £iaaa*ote en aa .p^r-vo 
«atnrador apropiado (por e¿e=plo ur. nolino do «oso coa - 
ptoe, aolino de «artillo», colino de boleo, nolioo do oho­
rro de aire, etc) y a corAinuaciír. se vuelve s Desolar.

2. - Desinfectante de semvll^s aorooia¿o_niga„
todos loe compuestos de__la gárrula— £

l-

10

15

20

2-5

EJEMPLO 2

Ingrediente activo 
Silicato cdlcico 
Pigmento de óxido de hierro rojo 
Colorante de xanteno Roter (ir-dxce ee 
color: Solvent Red 49)
Almidón en polvo hidrclisado (dextrina) 
Licor de palpa al sulfito-en polvo 
Butilnaft'ilsulfonato sódico 1
Ihiolin 1 24 ...'• -

)'» p/p

20,0

2 0 , 0

8,0

0 , 5

2,0

3 ,2

2,0

4 4 ,
100,0

El ingrediente activo sólido ce mesera con cxli 
cato cálcico o el ingrediente activo liquido ce absorbe co­
bre cilicato cálcico. Se adicionan los aditivos habituales 
y se combina la mésela y muele (véase el ejemplo l). El - 
polvo rojo resultante puede utilisarse tal cual como un de 
sinfectante seco para semillas o puede cio.uxrse eo« <-&’-<=• 
para formar un desinfectante liquido para semillas.

3.- Concentrado emulgente aproo?.-̂do tiara com- 
n,!Pri-.nr, oleococ de la fórmula_I

30
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EJEMPLO

10

20

25

3 0

_g£L
Ingrediente activo [por ejemplo 1-3 3- 
-(p-tereibutil-fenil)-2-metil-propil- 
[-piperidina-, etc.3
Aceite de ricino-óxido de etileno-a- 
ducto
Sal cálcica de ácido dodecilbencensul 
fónico
Disolvente arómatico (mezcla de — 
-alquil-bencenos) hasta

500

100

50

■ 1000 cc
. Se disuelve la substancia activa en una por­

ción del disolvente aromático, se adicionan los aditivos 
usuales y se disuelve ly se completa la mezcla hasta el v'olu 
men con el resto del disolvente. Se adiciona el producto- - 
resultante a agua con el fin de preparar un licor de pulve­
rización 'listo para el uso, obteniéndose una ̂ emulsión (acei 
te/agua) que es estable durante horas.

EJEMPLO 4 '
g/1

El ingrediente activo se disuelve en Isopro- 
panol. Mientras se agita se adiciona el ácido láctico y 
el acético, produciéndose un calentamiento relativamente 
fuerte. La mezcla se completa hasta el volumen con agua.
La solución resultante limpida y prácticamente incolora (un 
concentrado acuosoluble) puede diluirse con agua para obte­
ner un licor de pulverización listo para el uso.

EJEMPLO 5

-Ingrediente activo [por ejemplo 4-—L3—
-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-propil3-

■ T v - ,

-2,6-dimetil-morfolina3 • 250 ->
Acido acético (1 0 0$) (pK: 4?7 5) 35 j

Acido láctico (90$) (pK:- 3 ,0 8) 30 c „ *

Isopropanol 300 T -
Agua, desionizada hasta 1000 cc A ;. .
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25C
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1000 cc

J L Ík

Ingrediente activo £?or ejemplo 1- j_3-(P“
-tercibutil-fenil)-2-netil-propil]- 
-piperidina]]
Acido netansulfónico 
Agua, desionizada hasta

El ácido netansulfónico? se instila, mientras 
se agita, a una porción del agua, produciéndose un cale-i*--' 
tamiento muy fuerte. Después de enfriamiento a la tempera 
tura del ambiente se completa la mezcla hasta el volumen 
con agua, la solución resultante límpida y ligeramente ama. 
rillenta (un concentrado acuosoluble) puede diluirse con 
agua para obtener un licor pulverizable listo para el uso.

EJEMPLO 6
Sil

250

145

100 (+)

, *
Ingrediente activo {jpor ejemplo 1- jT3“(p-
-tercifoutil-f enil) -2-metil-propil^-
-piperidinaj
Acido bis-(2-etilhexil)-fosfórico 
Tensiofix 3S (enulgente)
Disolvente aromático (mezcla de C^q-
-alquilbencenos) hasta 1000 cc
(+) Producto de TEBSIA, Liége, Bélgica: Mezcla de Aductos 
de nonilfenol-óxido de etileno, sal cáleles de ácido dode- 
cilbencensulfónlco y disolvente.

El ingrediente activo se disuelve en una porción 
del disolvente aromático y luego se instila, con agitación, 
el ácido bis-(2-etilhexil)-fosfórico, produciéndose un mo­
derado calentamiento. La mezcla todavía caliente se trata 
con el enulgente, se enfria la mezcla resu7-tante a la tem­
peratura del ambiente y se completa hasta el volumen con el30
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disolvente aromático. Para preparar un licor de pulveriza 
ción listo para el uso se agita el producto obtenido (un 
concentrado enulgente) en agua, obteniéndose una emulsión, 
(aceite/sgua).

5 SJBfriPIO 7

Ingrediente activo |_por ejemplo 1-¡̂ 3_(P“
-tercibutil-fenil) -2-setil-propilJ- 
-piperidina"!

10 Konoéster de ácido fosfórico y diéster 
de éter nonilfenolpoligiicólico 

Pimetil£ormamidr
1,1,1-tricloroetano hasta

■ Se disuelve el ingrediente activo en dimetilfor-
15 msmida y luego se agita en instilación el áster de ácido 

fosfórico, produciéndose un apreciable calentamiento.
Después del enfriamiento se completa la meada hasta el yo 
lumen, con 1,1,1-tricloroetano. Para preparar un licor de 
pulverización acabado s.e agita el producto obtenido (un ccn 

20 centrado emulgente) en agua, obteniéndose una emulsión (acei 
te/agua) que es estable durante horas.

Una Característica tipica de esta formulación es 
la presencia de un ácido tensoactivo que hace innecesaria 
la adición de un emulgente.

-g/L.

250

400 . 

200

1000 cc

25 EJEfcrLO 8 .

Ingrediente activo £por ejemplo 1- £3-(p- 
-tercibutil-f enil)-2-metil-propil~¡-* 
-piperiáinaj 
Acido sultánico•

% t>/p

2 5 , 0

9 , 030



c.n

2 5 / 0

1 , 0  (+)

Silcasil S
Mésela de dioctilsulfosuccinato sódico 
al 85/s y benzoato sódico ai 15%
Hidrogen-fosfato ¿iamónico *0,0

s (+) Producto (Aerosol OX-3) de American Cyanaaid;
Patente USA nfi 2 .441.34--

' Se mezcla el ingrediente activo con el silica-
sil S para obtener un polvo seco. Luego se conoinan -o*, 
aditivos restantes y finalmente se moltura la mésela re 

10 sultante en un aparato molturador apropiado (véase el
ejemplo l). -Para preparar un licor de pulverización acaba 
do se diluye con agua el producto obtenido (un polvo acuo 

soluble)
H m . Preparación de los compuestos de 'la fórmula Ij 

k  EJEMPLO 9 - ;
_  ^  P.«l< ■i-»M I ■■■— ■■ *

Se recogen 2,9 de 1“ [ 3-(p-tercibutil-fenil)- 
-2-metil-l-propenil[|-piperidiaa en 1,4 litros de tolueno,
•se trata bajo-nitrógeno con 144,3 r de.carbón paladiado 
al 5/í y se hidrogena a 35SC hasta que se ha completado 

20 la absorción de hidrógeno. Se separa por filtración el
catalizador, se evapora el tolueno en vacio y se destila 
el-residuo. Se obtiene la 1- jj3-(p-terciDutil-fenil)-2- 
-aetil-oronilj-piperidina de punto de .ebullición
1252C/0,0/,5 £orr.

De nodo análogo, 
a partir de 1- ]~3“(p-tercibutil~f enil)-2-netil-l-propenil[]- 
-2-metil-piperidina se obtiene 1- £3-(p-tercibutil-fer.il)-2- 
netil-propil^-S-metil-piperidina de punto de ebullición - 
1152-117£C/0,02 Sorr,

30 a partir de 4“ [3~(?-tercibuti~fenil) -2-netil~l-propenii[]-__ 
norfolina se obtiene 4- £3-(p~tercibutil-fenil)-2-metil-



-propil jj-norf aliña de punió de.fusión 125-C/G,0?. Tórr,y 
a partir de 4- [̂ 3-(p-~tprc£buf il-f enil) -2-metil-l-prope- 
nilJ~2 , ó-diraetil-iaorfolina se obtiene 4— j3-(p“tercibu— 
til-fehil) -2-r.ietil-propil]j-2,6-dinetil-raorf olina da pírn 
to de ebullición 1 3 5sC/0 , 0 3 2orr. . - .

Se calientan en reflujo 6 7 , 8 g de 3-(p-terci-
butil-fenil)-2-metil-propionaldehido y SO g de'3,5-di^s
til-piperidina en 50 cc de tolueno en. uñ separador de agua
bajo gasificación de nitrógeno hasta que se completa-la
disociación;del.agua (16„horas). A continuación se instila
a la temperatura del ambiente, mientras :se agita, 16/8 g
de ácido.fórmico, elevándose la temperatura hasta 362-
4.0SC; Luego se calienta la mésela hasta 8 0 2C durante 1

hora.- Se adicionan 165 cc de ácido clorhídrico 2-IT a la
solución enfriada, se senara ¿La solución toluénica, se al

i “
calinisa la solución, acuosa de ácido clorhídrico con. 66 cc 
de hiéróxido sódico 6 —II y sé extrae el producto con éter. 
Se lavan los extractos etéreos combinados con agua, se se 
can-¿sobre sulfato -sódico y se evaporan. '-Mediante -"destila 
ción se obtiene 1- £-3-(p-tercibutii-f enil) -Z-metil-propil]] 
-3,5-dimetil-piperidina de punto de ebullición 113S~ H 4 2C¿ 
0,09 Porr.

EJEMPLO 10

Se calienta en reflujo 4,4.5 kg de 3-(j- j — w C ' rj 4 f c ; u . "

tii-£enil)-2-metil-propionaldehido y 2,38 kg de 3~metil- 
-piperidina en 3,4-2 litros de tolueno durante 16 horas en 
un separador de agua bajo gasificación de nitrógeno hasta 
que se completa Ir. disociación'áe agua. Se adicionan 157 

g de carbón paladiado al S% a la temperatura del ambiente 
.y bajo gasificación ¿Le nitrógeno y la. mésela se hidrogena
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a continuación hasta que se ha completado la absorción de 
hidrógeno. Luego se separa por filtración el catsiisador 
y se evapora el tolueno en vacio. Con la destilación del 
residuo se obtiene 1- [3-Cp-tercibutil-£enil)-2-netiL- 
-propil]-3-°etil-piperidir.a de punto de ebullición
1152-1172C/0 , 02 Torr.

Be nodo análogo
a partir de 3-(p-teroibutil-fenil)-2-»ietil-propionaldehiao
y 2-netil-piperidina se obtiene, después de hidroeenacxón,^
1- r3-(p-t®roiiutil-fenil)-2-metil-propil]-2-netil-piperldin£

de ounto de ebullición l30S-133 éC/0,05 I«r.
a plrtir de 3-(p-teroibutil-fenil)-2-netil-propionaldehido
y 4-ruetil-piperidina se obtiene, después de hidrogenación,
1_ P-(p-tercibutil-feail)-2-Detil-propil]-í-uetil-piperi-

dina' de’punto de ebullición U 2 M U  =0/0,02 Torr,
a partir de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-netil-propior.aldehiéo
y ’ó-etil-piperidina se obtiene, después de hidrogenación,
±_ [3_(p_tercibutil-ieril) -2-netil-propil]-4-etil-?iperidn
na de punto de ebullición 126SC/0,04 Torr,
a partir de 3-(p-teroibutil-fenil)-2-netil-propionaldehido
y 2 ,6—dimetil—piperiúina se obtiene, después de hidrogena­
r á  1 - f 3-(p-tercibutil-fenil) -2-netil-propil^-2 ,6-diine-
tilí-piperidina, de punto de ebullición 126^/0,005 Torr,
a partir de 3-(p-teroibutil-fenil) -2~metil-propior.aldehxdo 
y 1 ,2 ,3 ,4-tetrahidroquinoIina se obtiene, después de hidro
genación, 1- [3-(p-tercibutil-fenil)-?-metil-propil]-
-1 ,2 ,3 ,4-tetrahidro-quir.olina de punto de ebullición

12020/0,001 Torr,
a partir de 3-(p-teroibutii-£elril)-2-netil-propionaldehido

- „ 1 2 •> í-tetrahidroisoouinoliao.-se obtiene, después de hxy u. j s , o j
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10

drogenación, 2— j”3**(p'_'fce3:,':;lbuoil'~f®PÍlj— 2—netil—propi.2 - 4 

1 s 2 1 3 } 4-tetrahidroisoquinoIins de punto de ebullición.. — 5
1682-17220/0,03 ?orr, I
a Partir de 3-(p-tercibutil-fenil) -2-raetiI-propionaldehido .

• * . '** ■* ** „ iy decahidroquinolina se obtiene, después de hidrogenP.exón, ’
_ •  ̂. i

X- £3- (p-tercibutil-fenil) -2-meti 1-pronilJ-decahidrequino j
lina de punto de ebullición. 1 4 1ñ-1 5isC/C,Q17 £orr, 1 i
a partir de 3—(p—tercibutil—feml) —2—netil—propionaidenido 
y decahidroisoquinolina ce obtiene, después de hidrbeena- 
ción, 2- £3-(p-tercibutil-fenil) -2-netil-propil]-decahi- 
droisoauinólina ¿e punto de ebullición. x4 0 2—14-8 2C/0 ,0 1 7  

Torr,
a partir de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-netil-propionaldehido 
y?.-etil-oiperidins se obtiene, después de hidrogenacióa,
1- £3-(p-tercibutil-fenil) -2-raetil-propil]]-2-etil-pipéri 

..dina ¿e punto de ebullición 112S-1X5SC/Ó,039 ^orr, 
a partir de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-netil-propionaldehi- 
do y 3-etil-piperidina se obtiene, después de hidrogena- 
ción, i— £3-(p-tercibutil-fedil) -2—netil'rpropilJ-3-et-.i- 
piperidina de punto de ebullición 113s-115£C/0,035 Torr,
a partir de 3-(p-ter cibutil-f enil)-2-uetil-proplonaldehido 
y 2,,4-dinetil-piperidina se obtiene, después de hidrogena 
ción, i- £3-(p-tercibutil-fenil)-2-netii-propil]]-2,4-¿iqe 
til-piperidina de punto de ebullición li02C/0,039 Sorr,

25 ^ partir de 3-(p-tercibutil-fenil) -2-netil-propionalde*iido
y 2 ,5-¿i:aetil-piperidina se obtiene, después de hidrogena 
ción, 1- £3-(9“tercibutil-fenil) —?.-netil-propil]]-2,5-dine 
-til—piperidina de punto de ecul-Lición 112sv/0,04-2 -orr, 
a partir de 3“(p*-tercibutxl—fenxl) —2—metu—propxonaxdehx— 

30 do y 5—etil—2-ínetil-piperidina se obtiene, después de ni-

15

20
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drogenación, 1- j]3“(p-tercibutil-£enil) -2~raetil-propilJ- 
-5-etil-2-netil-piperidina de punió ¿e ebullición 
1 3 0 2C/0 ,0 1 2 Torr,
a partir de 3-(p-*tercibutil-fenil) — 2-nietii-propionaldehido 

5 y 3 ,5-dinetil~piperidina se obtiene, después de hidrogena 
' ción, 1- £3- (p-tercibutil-fen.il) -2-raetil-propil[]-3 , 5-4.ime~ 
til-piperidina de punto de ebullición. 129-C/O, 001 Torr, 
a partir de 3-(p-tercibutil-fenil) -2-metil-propionsldehi 
-do y 3,5-dinetil-piperidina se obtiene, después de hidroge 

10 nación, 1- ĵ3-(p-tercibutil-£enil)-2—metil-propil^S^-di- 
netil-piperidina de punto de ebullición 116 2—1 2 1-0/0 ,0 3 2  

Torr.
a partir úe 3—(p—tercibutil—£enil)—2—raetil—propionaidehido 
y 3-etil-4~"‘,«etil-piperiáina se obtiene, después de hidroge 

15 nación, 1- []3-(p-tercibutii-fenil)-2~:netil-propil[]-3--etiI- 
.... - -4,-metil-piperidina de punto de ebullición. 1 4 0 2-1 4 2aC/0,0/.8 

Torr,
a partir de 3-(p-tercibutii-£enil)-2-metil~prcpionaldehiáo 

--i?. •' y 2 y4 ,6-trinetil-p5peridina se obtier.e, después de hiároge 
20 nación, i- £3- (p-tercibutil-£enil) -2-nietii-pr opilJ- 2 ,4 , 6-

triiaetil-piperidina de punto de ebullición 1 3 2SC/0 ,0 0S Torr,
y
a partir de 3- (p-tercibutil-fen.il) -2-r.ietil-propion.aldehido 
y 3 ,3-dinetiI-piperidixia ce obtiene, después de hidrogena 

25 ción 1- £3-(p-tercibutil-fenil)-2-nietil~propil[]“3 >3-dir.ie- 
til—piperidina de punto de ebullición-1 1 2sc/C, 0 4 Torr.

EJEMPLO 11
Se calienta a 1 1 0 -C  

bromuro de 3-(P-tercibutil-fen
durante 60 horas 21,2 g 
il) -1,2-diiaetil-propilo.

de -
Des

30
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pués de enfriamiento se trata la ráesela coa ácido cXornl— 
¿rico 2-ií y se extrae el constituyente neutro coa éter.'
A continuación se alcalinisa la solución de ácido clorhi- 
drico con. solución de hidroxido sódico 5—IT y se extrae con- 

éter. Se lavan los extractos etéreos conbinados hasta,’ñeu 
tralidad con agua, se secan sobre sulfato sódico y se eva 
poran. Mediante destilación, se obtiene 1- ^3-(p-tercibu- 
til-fenil) -1,2-dinetil-propil“i-pi?eridina pura (punto de 
ebullición 1 2 52C/0 ,0 0 5 Torr) en forma ..de un aceite incolo
ro.
■ ' .. EJEMPLO 12

Se instilan 3 5 -g de bromuro de 3“(p-tercibutil.-fenil)-2- 
-netil-alilo-en 70 cc de.éter a una solución de 2 4 , 5 Z de 
piperidina en 100 cc _de éter absoluto y se calienta, la mea 
cía en .reflujo durante 16 horas.
Sé separa ~por ¡filtración el broshidrato pipericllnico y se 
.lava con éter. .Se extrae la .solución etérea coh ácido -
clorhídrico 2—II .y/se ale. 
50/?. Se "‘extrae dé huevo 
éter, se lava con agua, ,

alinisa con hidróxido sódico al - 
'.la solución álcal'ino-acuoss con 
se seca sobre sulfato sódico y se

evapora. Mediante destilación, se obtiene la 1- j’3-(p-Jfc®r- 
cibutil-fenil)— 2-netil~2~propenil]]-piperidina pura de pun­
to .de ebullición 9ó2-9S2C/G, 0 3 Torr.

De nodo análogo,
a partir de - bromuro de 3- (p-tercibutil-f enil) -2-netil-ali- 

. lo y 2,6-dinetil-norfolina se obtiene 4- f3-(p-tercibutil- 
. fenil)-2-n'.etil-2-propenil[j-2.,6-réijnetil-aorfolina de punto 
, de.ebullición 1 3 52C/0 ,0 0S "orr, 
a partir de bromuro de 3-(4-tercibutil-ciclohexil)-2—metil- 

j.-alilo‘y. piperidina se obtiene la 1- []3~{4~tercibuhil-ci~
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-V 1■ %clonesil) -2-netiI-2-?roperJa J-piperidina de punto de sbu- 
' Ilición 1002-10320/0,04 Torr, 
s partir de bromuro de 3-(4-tercibutil-ciclohexil)-2-netil- 
-alilo y 3-aetil-piperidina se obtiene 1- £3-(4~tercibutil-'■Ni'

5 -ciclche::il)-2-metil-2-propenil]-3-netil-pi?eridina de, -pun
' to de ebullición 1 1 32-1 1 52C/0 , 0 3 ^orr,

■y -t ̂
' a partir de bromuro ¿e 3~(4-tercibutil-ciclohenil)-2-metil- 
-alilo y 2 , ó-dinetil-morfolina se obtiene 4- £3- (4-bercibu

' -x l \  ■til-ciclohenil) -2-metil-2-pr openilj-2 > ó-dinetil-mórf olin'a 
10 -de punto de ebullición 1 3!2-1 3^2C/0 , 0 4  Torr,

. - 2 partir de bromuro de 3—(p—tercxbutxl—fenxl) “"2, 3—uinetxl— 
aiilo y piperidina se obtiene 1- £3-(p-tercibutil-fenil- 
-2,3-dimetil-2-propenii]]-piperidina de punto de ebullición 
1 1 9Sc/0 ,0 0 6 Torr,

15 a partir de bromuro de 3“(p—bercibutil—fenil) —1,2,3~óine—
V

til-aliio y piperidina se obtiene 1- ^3-tp-tercibutil-fenil)^ 
-l,2,3-trimetil-2-propenil]|-piperidina de punto de ebulli­
ción 1 5 4sC/0 , 0 3 Torr,

j - : -á partir de-bronui^o ,de-3-(p-tercx-»'util-fenil)-2-netil-ali-
20 lo y 2-etil-piperidina se obtiene 1— j~3**(p**tercibutil—feniljl_ 

-2-metil-2~propenil]]-S-etil~piperidina de punto de ebulli­
ción 1 1 7 2-I2 0 2C/0 , 023 Torr,
a partir de bromuro de 3—(p-"bercibutil—fenil)— 2—motil—ali— 
lo y 3-met il-piper iciina se obtiene 1— '£3-(p—bercibutiI—fe—

25 r.il)-2-netil-2-propenil[]-3-^ebil-piperidina de punto de ebull
ción 1 1 8 2 0/0 ,0 4 2 Torr,
a partir cíe bromuro de 3- (p-tercibutil-fenil) -2-netil-ali- 
lo y 3-etil-piperidina se obtiene 1- []3-(p-tercibutil«fe- 
nil) -2-metil~2-propenil]-3-etii~piperidin::. de punto de ebu 
Ilición 1 2 49C/0 , 0 4 Torr,30
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.v- . a partir de bromuro de 3-(p-tercibutil-fenil) -2-meti.Wli-
• \

lo y 2,6-dimetil-piperidina se obtiene 1- £3-(p-tarcibutil- 
-fenil) -?.-netil-2-propenilJ-2,0-dirr.etil-piperidina de punto 
de ebullición 1 2 2 2-1 2 6 2 0/0 , 0 3 1 Torr,

5 a partir de bromuro de 3-(p-tercifcutil-fenil) -2-metil~ai'ilo
y 2,4-dimetil-piperidina se obtiene 1- j^3-(p-tercibutil-fe-

. “’2—metil—2—propenil^J—2 ,4—dimetil—piperidina de punto'de
ebullición 1 5 4 2_i5 6 2C/0 , 0 2 5 Torr,
a partir de bromuro de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-alilo 

10 y 2,5-dimetil-piperidina se obtiene 1- £3-(p-tercihutil-fe
“2“r3etil—2“propenxl^j“2 ,5—dxmetil—piperidina , de punto, 

de ebullición ll22C/o, 0 3 Torr,
a partir de bromuro de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-alilo 

•; v- y 5-etil-2-metil-piperidina se obtien 1- jj3-(p-tercibutil- 
■f-5 £ enil) —2—metil—2—propenilj—5—etil—2—metil—piperidina de pun

to de ebullición 1 2 0 2 0/0 , 0 5 Torr, i
a partir de bromuro de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-ali- 
lo y 3,5-dimetil-piperidina se obtiene 1- £3-(p-tercibutil- 

*■ :~f©íiil) “2—metil—2—propenil~J—3,*5—¿imetil—piperidina, de pur-
20 _ to de ebullición l2 0 2c/0 , 0 4  Torr,

a partir de-bromuro de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-alilo 
- - - Y 4-etil-piperidina se obtiene 1- [¡3-(p-tarcibutil-fenil)- 

. -2-metil-2-propenilJ-4-etii-piperidina de punto de ebulli­
ción 1 3 72c/0 , 0 3 9 Torr,
a partir de bromuro de 3-*(p-tercibutil-f enil)-2-metil ali- 
lo y 3 ,4-dimetil-piperidina se obtiene 1- []3-(p-iercibutil-
-fenil)-2-metil-2-propenil]—3,4-dimetil-piperidina de punto
de ebullición ll82C/0 , 0 3 Torr,
a partir de bromuro de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-alilo 
y 3“®til—4—metil—piperidina se obtiene 1— f*3—(p—tercibutil—30
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* ' . -fenil) -2-metil-2-propenil]-3-etil-4-metil-piperiáir^. do
punto de ebullición 14-2C/0,05 Torr,
a partir de bromuro de S^íp—^o^oibutil—fenil) —2—íiietil—nli— 
lo y 2 ,4 ,6-trii.ietil-piperidina se obtiene 1- f3~(p~bercibu

5 til-fenil)-2-metil-2-propenilj-2 ,4 ,6-trÍ3 etil-piperidina -
de punto de ebullición 1092C/0,03 Torr,
a partir de bromuro de•3“(p—tercibutil—fenxl)—2 ,3—dinetil— 
alilo y 2 ,ó-dÍJaetil-r.ior£olina se obtiene 4- ^-(p-^erpibu- 
til-£enil) -2 ,'3-dimetil-2-propeail*¡-2 ó-dinetil-morf olina - 

10 de punto de ebullición 143fi'-14-6eC/0,03 Torr,
a partir de bromuro de 3-*(p-4'fce*’CÍhutil-f enil) -2-rnetil-alilo 
y 3 ,3-diiaetil-piperidina se obtiene 1- ĵ3-tercibutil-fenil) 
-2-nétil-2-própenil^j-3 ,3-dimetil-piperidina de punto de ebu 
Ilición 12óSC/0,05 Torr,

- 1 5 . . a partir de bromuro de 3-(p-ter'cibutil-fenil) -1 ,2-diaetil-
í' ; alilo y piperidina se obtiene 1- £3-(p-tercibutil-fenil)-

...  -1 ,2-¿ir.ietil-2-propenil]j-piperidina ¿e punto de ebullición
127s-129sC/0,035 Torr,

■ ■ v - •. *■ partir de bromuro de ;3-(p-tercibutl l-£cnil)-2,r;-dinetil-
20 alilo y 3-aetil-piporidina se obtiene 1 - £3-(p-tercibutii- 

-fenil)-2 ,3-dimetil-2-propenil]|-3-metil-piperiáina de punto 
de ebullición 1302C/0,04 Torr, y
a partir de bromuro de 3“’(p“‘̂ei’cî )U"̂:̂-“^en -̂T)— 2 ,3-dimetil—

- -alilo y 3 ,5-dimetil-piperidina se obtiene 1- £3-(p~terci~
; 25 butil-fenil)-2 ,3-dinetil-2-propenil]~3,5-dimetil-piperidi-

na de punto de ebullición l25£C/0,05 Torr.

BJEKPLO 13

Se adiciona 1,7 ce de ácido clorhídrico al 32,j a 
30 una solución de 4,5 C  1- [ 3 - ( P -t er cibut i I -f en il) - 2- -me ~
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til-2-propeniIJ-piperidina en 12 S ce de alcohol y a contri
j  -> 1nuación se adiciona 1,5 g de carbón paladiado al 5/> y lue­

go se hidrogena la mésela. Después de cospletsda la absor 
ción de hidrógeno se separa por filtración el catalizador,

•» "y
5 se trata el filtrado con 200 cc ¿e hidróxido sódico al'iO/ 

y se extrae con éter. Se lavan los extractos etéreos cbgn
binados con agua hasta neutralidad, se secan y evaporan., 
Mediante destilación se obtiene' 1- []3~(?-tercibutil-fenii) - 
-2-m.etil-propil^-piperidina pura de punto de ebullición' - 

10 10420/0,032. Torr. ' '
De nodo análogo

■a partir de 4- ,£3t (-4~ter cibutiJ.~eiclohexil) -2-aetil—2-*j»,o- 
penil^j-2,6-áimetil-morfolina se obtiene 4- ][3—( 4-tercibu- 
til-ciclohexil)-2-netil-propil[]-2,6-diinetil-norfolina de 

15 punto" de ebullición 107 s—1 1 0 2C/0 ,0l Torr, j-
e partir de 1- £3-(p-tercibutil-fenil)*-2,3-divr.etil-2-pro- 
penilj-piperidina se obtiene l-f.3-(p-tercibutil-fenil) -2,3- 

. dimetil-propil^J-piperidiná de punto de. ebullición 1002—
1 0 42C/0 ,b3 ¿orr, ....

20 a partir de 1- ¡_3-(p-tercioutil-f eriil) -2,3-dinetil-2-pro- 
penil]]-3-metii-piperidina se obtiene 1- ^3-(p-tercibutil- 
feni3.)-2 ,3-dinetil-propilJ-3-sietil-piperiáina de punto de 
ebullición 1 1 0 2C/0 , 0 4  2orr,
a partir de 1— Ĵ 3“(p-tercibutil-fenil) -2,3-dinetil-2~pro- 

25 per¿iI^-3,5-dinetil-piperidina se obtiene 1- f3-(p-tercibu 
til-fenil)-2,3~diiiietil-propilJ-3,S-diuetil-piperidina de 
punto de ebullición 1 1 4£C/0 ,0/; Torr,
a partir de 4- £3-(p-tercibutil-fenil)-2,3-dii-.ietil-2-pro- 
penilJ-2,6-diraetil-norf olina se obtiene £3-(p-tercibu- 

30 til-fenil) -2,3-dimetil-propil^J-2, ó-dirnetil-sorfolina de pun
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to de ebullición 1382-142£C/0,03 íorr, y 
a partir de 1- [3-(p-tercxbutil-fenil)-1,2,3-trinet¿I-2- 
propenil^j-piperidina se obtiene l-[[3-(p-tercibutxl~f enil)• 
-1,2,3-trinietil-propil]]“piperidina de punto de ebullición 
1/.7 2-15020/0,03 Eorr.

EJEMPLO 14
Se suspenden 7 -S de dióxido de platino y 7 S de car

bón activo en 500 cc de ácido acético Glacial y se pra, n i

dro^ena. A continuación se adiciona una solución de 36,8 10 wg ¿e 1- |̂ 3- (p-tercibutil-f enil) -2-netil-propilj[--piperidx~
na en 100 0 cc de ácido acético Glacial y 67 cc de ácido 
perclórico y se hidrogena la uezcla a 2 5£C. 3e separa ex 
catalizador mediante filtración y se trata el filtrado coa 

15 110 £ de acetato potásico disuelto en 100 cc ce agua. Se
separa por filtración el perclorato potásico precipitado 
y se evapora el filtrado sobre un evaporaáor giratorio.
Se nlcaliniza el residuo cristalino con hidróxido sódico 
?,~F,-se extrae la base libre con 500 cc de éter, se lava 

20 hasta neutralidad con agua, se seca sobre sulfato sónico

25

y se evapora. :
Mediante destilación se obtiene la 1- £3~(4-tercibutil-ci 
clohexil)-2-metil-propilJ-piperidina pura ¿e punto de ebu 
Ilición 10220/0,02 Torr.

Be nodo análogo

t partir de 1- [3-{?-tercibutil-fenil) -2-netil-propil]- 
-3-rr.etil-piperidina se obtiene 1- ĵ3-(¿’-tercioutil-ci-
3lohexil)-2-n3til-propill-3“aetil-piperidina de punto de
ebullición 98SC/0 , 0 1 Torr,
a partir de 1- [3-(?-tercibutil-fenil)-2-netil-propil}30



-3-etil-piperidina se obtiene 1—£3—(4~’tercibutil—ciclohoxij.)^—
"i ■*-2-metil-propil]-3-etil-piperidina de punto de ebullición?^ "S 

125S-1272C/0,004 Torr,
a partir de 1—£ 3~ (p—tercibutil—fenil) -2 —metil—propilj—3 j u*— ^

- dimetil-piperidina se obtiene 1—£ 3~ (4“*t ercibutxlciclohexxl— 
-2-metil-propil]-3 ,5-dimetil-piperidina de punto de ebulli--S ̂ ̂
ción 1152-117£C/0,005 Torr, " ’
a partir de l-[3-(p-tercibutil-fenil) -2-metil-propilJ-3,4~
—dimetil—piperidina se obtiene 1—13-(4~ter cibutil—ciclohex-il)., 
-2-metil-propil]-3,4-dimetil-piperidina de punto de fusión--.^ , 
1222-124eC/0,02 Torr, y
a partir de 1—C 3~ (p—ter cibutil—£enil) —2—metil—propil]—3—®bil— 
-4-metil-pip eridina sé obtiene l-[3-(4-tercibutileiclóhexil)- 
-2-metil-propil]-3-etil~4-metil~piperidina de punto de ebulli 
ción 1182-12120/0,001 Torr.

EJEMPLO 15 '

. Se adicionan, bajo gasificación de nitroge- 
no-108,5'g dé p-tercibutil-beuzaldehido., a una solución.de 
1,4 S de hidroxido potásico en 100 ce de metanol y a conti­
nuación se instilan, a 4020 durante un periodo de 6 horas 
3 9 , 2 g de propionaldehido. A continuación se vuelve a agi­
tar la mezcla a 402c durante T hora, se adiciona 1 , 5  ce de 
ácido acético y se concentra la mezcla en un evaporador gi­
ratorio. Se recoge la suspensión oleosa en éter, se lava 
hasta neutralidad con agua, se seca y se evapora. Mediante 
destilación se obtiene- 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-acro- 
leina pura de punto de ebullición 1 6 5 2 0 / 1 1 Torr.
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EJEMPLO 16

Se instila a 1 5e-202C, durante un periodo do u~ 
na hora, 300 g de ácido clorhídrico al 32/3 a una mésela ¿e 
300 g de p-tercibutil-bensaláehido y 300 g de netii-etil- 

5 cetona y se deja agitar la mezcla a la temperatura dcx am­
biente durante 22 horas. A continuación se recoge la mez­
cla en 200 cc de éter, se lava con agua 7 solución satura­
da de bicarbonato sódico, se seca sobre sulfato sódico y - 
se concentra. Mediante destilación fraccionada se obtiene 

10 4_(p-,fcercibutil—fenil)-3—metil—3—buten—2~ona pura ae pun^o
de ebullición 1 2 0£C/0 , 0 3 Torr»

Se disuelven 4 0 / ,5 g de 3-(p-tercifcutil-fenil)- 
-2-netil-acIoleina en 2500 cc de metano! y se trata en por 
ciones con 38 g de borohidruro sódico mientras se enfria 

'1 5 ’ con hielo. A continuación se agita la mezcla a la temperatu
ra del ambiente durante 2 horas y media, se vierte en 2500 
cc de ácido clorhídrico 2—11 enfriado por hielo y se extrae a 

. w. fondo con hexano.- Se-.lavar, los erfcr&ctos hexániccs combina 
dos con agua hasta neutralidad, se secan sobre sulfato só- 

20 dico y se evaporan. La destilación en vacío dá alcohol
3_(p_tercibutil-fenil)-2-metil-alílico de punto de ebulli­
ción U 9SC/0 ,0 0 5 Torr.

De modo análogo, a partir de /-(p-tercibutil-fe 
nil)-3 -metil-3- buten~2~ona puede prepararse el alcohol 

25 3-(p-tercibutil-fenil)-1,2-diaetil-alllico de punto de ebu
Ilición 1 0 7^0/0 ,0 0 5 Torr.

EJEMPLO 17

Se enfria hasta -5^0 7 3 , 2 g de alcohol 3-(p-ter 
cibutil-fenil)-2-netil-ailiico y 8,6 cc de piridins en 700 

30 cc de a-peataao. A esta temperatura se instilan, mientras
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.  ̂ 1 
se agite y'durante un periodo de 2 horas, 1 5 ? 2 cc de" iri-
bromuro de fósforo en 7 0 0 cc de n-peatano-y se agita", mes
■Cía-a la temperatura del ambiente durante 3 horas. Se vierte
la mésela en 5 0 0 g de hielo y se agita durante 30 minutos.

c Se senara la fase oentinics y la fase acuosa se re-eu^rae
D  *  ** . “  ^  ^ .... ":-i •}'

con n-pontano ¿ ...... ,/
- 'Las f ases n—pentánicas combinadas se 1-avan -hasta neutralx-
dad con solución-'-saturada-de bicarbonato sódico y -agua5; se
secan sobre sulfato sódico y se evaporan. El bromuro,de;*‘ ♦

1 0 3_(p_tercibutil-f enil) -2-netil-alilo, destilado en albo ̂
- . - . -vacio, hierve a 123SC/0,01 Torr. .. . / ,~V',

Mota:
’ Los bromuros slUicos substituidos de la fórmu­

la lia (véase- los"esquenas de-fórmula ..A y B) soa téraica- 
15 ' menté inestables. En la destilación de estos bromuros — 

•sillicos'se produce*ls descomposición par’cial.
Por consiguiente es ventajoso utilizar; los bromuros de - 

- alilo en el procedimiento proporcionado por el invento sin 
.purificación. .. __ •-*- ' -De modo ansiogo,

20 a partir de alcohol 3— (p—tercibutil—fenil)—x,2—dine-wil—
alilico se obtiene bromuro de 3-(?-tercibutil-fenil)-1 ,2-

1 20dimetil-alilicoj n_. = 1,5654-,
a partir de alcohol 3-(p-tercibutil-fenil) -2 , 3-dimetil-
-alilico se obtiene bromuro de.3~(p—tercibutil-fenil)-2 , 2

2 025 -dimetil-alflicoj nj. = 1,5505, .
2  partir de alcohol 3—(p—tsrcibiroil—fenxlj—l,2 ,3“*trxmeiíil 
alilico se obtiene bromuro de 3-(p~hercibutil-fenil)- 

' ' 1 ,2 ,3-frimetÍl-alilicor F14II (60. Mc,CDCl ) ** CH-1 “5,05 P£>n

(q), 7
3 0 - a partir-de alcohol 3-(/.-tereibutil-ciclohez:il)-2-netil-
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-sillico se obtiene el bromuro 
-2-metil-alllico de punto de

de 3- (/-“tercibutil—ciclobcmil) 
ebullición 94 "̂,9C-C/0 J 05 5,’oyr*

EJEMPLO 18

Una mezcla de 2 0 , 2 g de 4-tercibutii-ciclohe;:-:’.- 
no-1 carboxaldehido, 52 g de (alfa—carbetoxi-eoilioei.*/- 
-trifenil-fosforano y 3,6 g de ácido benzoico en 120 cc de 
tolueno se calienta en reflujo durante 16 horas bajo gasifi 
cación de nitrógeno y se evapora el tolueno.
Se disuelve el-residuo oleoso-cristaiino en 600 cc de meta 
nol/agua (4:1) y se extrae ejdiaustivamente -con hexano.
Se lavan los extractos hexánicos combinados con solución 
de bicarbonato sódico y agua, ce secan sobre sulfato sódi­
co y se evaporan. Mediante destilación se obtiene áster 
etílico de ácido 3-(4-tercibutil-ciclohexil)-2-metil-acri- 
■ lico puro de punto-de ebullición 9 9~C/0 , 0 3  jTorr.

EJEMPLO 19

Se adicionan 2 8 5 ,8 g de propionato de trietil- 
-álf a; f osf onio a una solución de 27,6 .g de t edio ©u 1,.¡. 
litro de etanol absoluto. Después de agitarse durante 5 

minutos se instilan, durante 15 minutos, 1 7 6 ,3 g de p—ter̂  
cibutil-acetofenona y se agita la mésela en reflujo duran­
te 24 horas. A continuación se enfria la solución, se agi 
ta con 4 , 4  litros de agua y se extrae con cloroformo. Se 
lavan los extractos clorofórmicos combinados con agua, se 
secan sobre sulfato sódico y se concentran. Mediante des 
tilación ce obtiene éster etílico de ácido 3-(P“tercibutil- 
-£enil)-2,3-dimetil-acrilico de punto de ebullición 992C/ 
0 ,0 0 5 2orr.

25
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EJEMPLO 2 0 "A-d
* *»

Una solución de 270 cc de ncrfolina en 1 0aC-<?c
. „ - ̂  ,• ns-bi" * a 0&C, durante un períocade tolueno aoso--uo }

4. 30-40 . 7 W  *  «* ̂  “ taelte de dihiár0* ^
(2-netouietoxi)-alumínate sódico en tolueno 3- 1 2 0 0 cc co.._ 
tolueno.- Se instila la solución resultante a 02C- duran-ó 
un periodo di 1 hora -a 7 8 , 0  a de éster - etílico de .«cidá r
3-(p-tei-ci&util-f0=il)-2 ,3-toetil-ncrilico en 3Í0 .cc «*”
tolueno absoluto, luego se .Bita le neecla a 0 »C **«»«*.,

■ tres "cuartos de hora, se vierte en 3 ütre. de «®a T «?,* 
diciona ácido clorhídrico hasta que se elim.ua la emisión-.
Se separa la solución toluéaioa, se lava con ac.ua y sofa- 
oiár da bicarbonato sódico, se seca sobre sulfato sódico y 
se concentra. Mediante destilación se. obtiene p-tercibu-^
til-alfi,beta-dinetil-cinámldehido puro de ¡noto d® e-ouilx

ción 1 2 2 0-1 2 8 2 0/0 , 0 0 5  Tcrr. .■ "
' EJSkELO 21-

>- -- - '-.i, i ~ fo^oa íisiiaX»- un.-?, so-'-wicióñ ce-Se prepara, e/x -a zo-l-c. ..
Grignard a partir de 10,T E de mgnesio en 30 cc de éter 
absoluto y 48,8 -6 de yoduro «tilico en 100 c= de éter ab­
soluto. A esta solución se instilan, a *0«-*5«C, durante 
un periodo de 15-20 minutos, 56,1 e de p-tercíbutil-alfa,

' beta-dinetil-cinanaldehido. Después de enfriamiento a la 
temperatura del .núblente se vierte cuidadosamente la 
ola sobre SOti g  i » hielo y se adicionan 150 c de cloruro 
amónico técnico en 500 co de agua. Se separa la fase orgí 
nica, W  lava con agua y solución de bicarbonato sódico, se 
seca sobre sulfato sódico y se concentra.
Mediante'destilación se obtiene alcohol 3-(p-^c*oat.lx“30
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-fenil)-1 ,2 ,3-trxnetiI-alílico de punto de ebullición ,-.43 

1 4 8 £C/0 ,0 0l Torr.

EJEMPLO 22.

Se instilan, a Z52-30CC, durante un periodo do 
5 0 minutos, 4 6 g ¿e una solución de dihidro-bis(2-metcxie- 
-to3ci)-nluuinato sódico en tolueno a una solución de .'-5,3 £ 
de éster etílico de ácido 3-(4^ercibutil-ciclofeexil>-2- 
-snetil-acrilico en 1 3 0 ce de tolueno absoluto y se calxen 
ta a continuación la mezcla a 40*C durante 2 horas. Lue­
go se enfria, la mezcla hasta -102C, se trata a jotas con 
•200 ce de tolueno. Las faces toluénicas combinadas se la 

• van hasta neutralidad con agua, se secan cobre sulfato só 
dico y se evaporan. Mediante destilación se obtiene al­
cohol 3-(4-tercibutil-ciclohexil)'-2-netil-alij.ico puro de

punto de ebullición 1122-114*0/0,08 T m J  

- pe modo análogo,
a partir de éster etílico de ácido 3-(?-tercibutil-fenil)~ 
7-s; 3-diaetiI-scrilico, -puede -obtenerse.,alcohol 3~'p~tercx- 
butil-fenil)-2,3-dimetil-alilico de punto de ebullición
1072-110£C/0,005 Torr. •-

EJEMPLO 23

Se barre con nitrógeno 72* 8 2 de 3-\.P“tercibu- 
til-fenil)-2-metil-acroleina, 3,'3 g de-carbón paladiado - 
al S% y 0 , 2 7 7  de hidrómido cálcico y se adiciona a una raes 
cía de 5 , 3  ce de agua y 198 ce de metano!. Se hidrogena 
-esta mezcla a la temperatura del ambiente hasta que ce ha 

' absorbido un mol de hidrógeno. Se separa por filtración 
el catalizador, se evapora el filtrado y se destxla ex re30



- 5.7 -

A A

- . siduo» Se obtiene 3-Cp-bereibtttil-fendLl) -2-ae-fcil-̂ r<̂ f4«aal. •
debido ouro de punto de ebullición 1502C/I0 2orr* ' -o*• ' \ ‘ '

EJEMPLO 24

5 Se calientan en reflujo, durante una nochey„5 7'5 4

l’ g de 3-(p-tercibutil-fenil) -2-r.ietil-propionaldehido y.3 ; 
ícg de pipericina en 4,5ó litros de tolueno en un separador 
de agua bajo gasificación de nitrógeno y se separa por des 
tilación el tolueno en vacio. El residuo se ¿estila en va

A ^

10 ció. -Se obtiene 1- £3-(p-bercibutil-fenil)~2--netil-l-pro-
- penil^-piperi'dina pura-de punto de ebullición 118 2-1 2 0 2'C/: 
0,026 Torr. ' f

Be nodo análogo,
a partir de -3-(p~tercibu.ti.l-£enil)-2-netil-propionaldehido 

'15 y 3-netil-piperidina se obtiene 1- £3-(p-tercibutil-f enil)- 
-2-metil-X-propenil[]-3-£-etii-pipericin.a de punto de ebulli 
ción 123£-X24sC/0,03 Torr,
a partir de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-Hetil-propionaldehido 
y morfelina se obtiene 4--[[3-(p-tercibutil-fenil) -2-netil- 

20 " -1-propenii^-áorfdliná 'despunto de ebullición H 0'£-114-fiC/
0,05 2orr, y
a partir de 3- (p-tercibutil-fenil) -2-metil~propionaldehido 
y 2,6-disetil-norfolina se obtiene 4- ^3-(p-tercibutil-fe- 
nil) -2-netiI-I-propenil[ ] - 2 ,-5-dinetil-morf olinn de punto de 

25 ebullición l27£-129£C/0,025 2orr.
Ilota i
El aislamiento de las enaminas solo se lleva 

-a cabo en casos excepcionales. En general las enaminas 
se- reducen directamente con ácido fórmico (tal como ce ha 
descrito en el ejemplo-12) o se hidrogenan o» solución de30
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' tolueno sin elaboración final (tal cono ce describe en el 
ejemplo 1 3 )•

EJEMPLO 25"

5 Se disuelven 65 £ de alcohol 3-(p-tercibutii>-
fenil)-1 ,2-dimetii-alllico en 6 5 0 cc de alcohol y se tra 
oa con 6 £ de carbón paiadiado al 5% mientras se gasifi­
ca con nitrógeno. Se hidrogena la mezcla hasta que so ha 
completado la absorción de hidrógeno. Á continuación se

1 0 separa el catalizador por filtración y ce evapora el fil­
trado -alcohólico. Mediante destilación ce obtiene 3-(p“ 
-tercibutil-fenil)-i,2-dimetii-propanol de punto de ebu­
llición il0£C/0,03 Torr.

De nodo análogo
1 5 . a partir de alcohol 3~(p-tercibutil-fenil)-2-netiL-alllico

Mse obtiene 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil-feropanol de pun­
to de ebullición l/].o£-150£C/l0 Torv,

3 a partir de alcohol 3—(p“,tercibutil—fenil) —2 , 3-ninetal—
'— al£2 ico se. obtiene 3 - (p-tercibutil-f enil)-2,3 ~dxmotil-pr o

2 0 panol y
a partir de alcohol 3~(?-tercibutil~fenil)-1 ,2 ,3-trinetil
-alilico se obtiene 3-(p-tercibutil-fenil)-1 ,2 ,3-trinetil-
propanol.

EJEMPLO 26

25 Se instilan, durante un periodo de 2 horas y
a 2.0SC-302C, 300,2- £ de 3-(p-tercibutil-fenil)-2-metil - 
propanol a 2 1 8 , 6  g de tribronuro de fósforo y se deja re­
posar la mezcla durante 16 horas. A continuación se calier 
ta la mezcla hasta 55S-602C, durante un periodo de 1 hora 
y media, se enfria hasta alrededor de 10SC y se vierte con30
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5

10

15

20

2 s

sobro hielo» Se esrbrae s fonuo le solución scuoiba 
con éter, se lavan las fases etéreas conbinadas con. colu-' * 
ción saturada de bicarbonato sódico y agua, se seca so­
bre sulfato sódico y se evapora. Mediante destilación frac, 
clonada ce obtiene el bromuro 3-(p-tercibutil-fenil) -2-vne- 
til-oroollicc puro de punto de ebullición 1 0 4-C/0 ,Q25 Torr.

De modo análodo,

■ a partir de 3-(p-tercibutil-fenil)-1,2-áirnetii-prapanoX.ir­
se obtiene bromuro.de 3-(p-tercibutil-f cniiX-i^-áiaetil- 
propiló de punto de-ebullición 1 1 2£C/0 , 0 5 Torr, 
a ..partir de 3- ( p-tercibutil-f enil) -2,3-dinetil-pr opanol se. 
-obtiene .bromuro 3-(p-tercibutil-fenil)-2,3-dimetil-prop£—
lico, y
a partir, de 3-(p-tercibutil-fenil)-1,2,3-trimetil-propanol 
se obtiene bromuro 3-(p-tercibutil-feni-l) -1,2,3-triuetii 
propllico. f
III. Producción de preparados farmacéuticos:

1. Pastillas vaginales
'ejemplo 27 ■ ; iv ;

Las pastillas vaginales pueden contener los in 
gradientes siguientes:
Ingrediente activo expuesto eri la Tabla III 100 mg - 50 mg
Fosfato cáleieo secundario dihidrato 
STA-RJf. .1500 (almidón directamente compri

300 2S£ 400,0 mg

mible) 203 as 36.1 , 5  mg
Lactosa.(secada por pulverización) 100 Clg 400,0 Q£
Polivinilpirrolidona I >0 30 mg 25,0 mg
Acido cítrico (anhidro) cs> mg 5 , 0  ng
Estearato de magnesio 7 .i-iiiL. 6,0 ag

745 -~C 6 9 5 , 0 ng30
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2 . Unfilentos
EJEMPLO 28

Un ungüento aplicación tópica puede con
tener los ingredientes siguientes:

5 Ingr^-ieate activo expuesto en la Tabla XXI 1,00 r rú»
Alcohol acotilico 3 , 6 0 í¿

Lanolina 9,00
Vaselina (blanca) 7 9 , 0 0 C

Aceite de narafina 7 , 7 0 f >1

10 100,00

3. Cremas

■15

20

- »

EJEMPLO 29

Una crema para aplicación tópica puede conte­
ner loo invenientes siguientes:
Ingrediente activo enpuesto en la Pabla 1X1 
Estearato polionietilónico (IIYRJ 52)
Alcohol eotearilico
Acoite. de parafina, inteásivaiioate viscoso ' 
Vaselina (blanca)
CAHB0F0L 937- Ph
iíaOIí regenerado.
Agua, desionisada hasta

1,00 E -

3,00 £
-

8,00 £
10,00 s <■
10,00 £

0,30 £

0,07 £

100,00 E



- REIVINDICACIONES '

Descrito el objeto del presente invento, se .de.-; 
claran nueras y de propia invención las siguientes reivindi­
caciones.

l.-;Un procedimiento para la preparación de nue' 
vos derivados de piperidina de actividad parasiticida, de 
las f órmula general I '-'

10

15

20

¿o

(X)

R.

;r_ donde V
R y R representan, cada uno, un átomo de hidrógeno

1 3
o un grupo metílico;

R y P • representan, cada uno, un átomo de bidró ■
geno o un grupo alqullico conteniendo de 1 a
4 átomos de carbono y dos de los símbolos
R R y R, pueden estar enlazados al mismo

4 5 o
átomo de carbono o pueden formar conjuntamente 
un anillo hexagonal alíclclico o aromático fun
dido; y .
representa un grupo metilénico o un átomo de
oxigeno; y
los enlaces a trazos pueden estar hidrogena­
dos, •

y do las sales de adición de ácxdos de los compuestos que

X

30
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K
i

5 .

10.

15.

20.

son básicos, caraotarisado porque comprendo hidrogenar 
o reducir cais.lí t i cononbe con scicío fórmico al doble 
enloco alifático en un compuesto de la fórmala general

«n cuyas fórmulas 4
H^, R y  R^, Rj., Rg, 2 y el enlace de trazos tie­

nen el significado expuesto antes, 
y, si se desea convertir un oompuesto do la fórmula I que 
sea básico en una sal por reacción con un ácido en forma 
de por sí conocida.

2. Un procedimiento, de conformidad con la rei-
r-

vindicación 1, caracterizado porque la hidrogensción ca­
talítica de un oompuasto de la fórmula XV" se verifica ©n 
presencia do oarbón paladiado en un disolvente inerte a 
una temperatura comprendida entro 020 y 5020.

3. Un procedimiento, do conformidad con la rei­
vindicación 2, caracterizado porque dicho disolvente inor­
to os tolueno.



4 .  Un procodiolonto, do conformidad con la rei~ - 
vindicación. 1, carmctorizado porque la roe!acción do un
c oel'oiig si o do la fórmula IV con acido fórmico so varillo a - 
a uña temperatura oomprendida entro 0^0 y 100-0, proís ron- 

temente entro 50-C y 7020.
5. Un procedimiento, de conformidad con la rei­

vindicación 1, caracterizado porque la hidrogenación ca­
talítica de un compuesto de la fórmula VI se verifica en 
agua ó alcohol y en presencia de por lo menos un equiva­
lente de ácido y platino o paladio.

6. Un procedimiento, da conformidad con la rei­
vindicación 5, caracterizado porque dicho sordo ;es acido 

clorhídrico.
7. Un procedimiento de conformidad con la rei­

vindicación 1, caracterizado porque también,se verifica la 
hidrogenación en áoido acético glacial, con la adioión
da ácido perclórico on presencia da platino.

8... Un procedimiento, de conformidad cen la rei­
vindicación 1, caracterizado porque en una forma do reaüzg 
orón preferente se prepara 1—L3—(p —to rerbuti 1—íeni 1) —2-me— 
til-pro pill-3-me ti 1-pipe ridina, mediante hid rogo nación 
catalítica de l-[ 3-(P -i© re ib ut i 1-feni l) -2h2S t il-l-prope - 
ni 11-3-m9ti 1-piperidina o reduciéndolo con ácido fór­

mico. .
9 . Un procedimiento para la preparaoión de 

nuevos derivados do pipe ridina de actividad parasitici­

da.
Según se describe y reivindica en la presante 

memoria descriptiva que consta de 64' páginas foliadas y
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escritas a máquina por una sola cío sus caras. 

Madrid, a 
p.s*

; i
*
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