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Ta prescate invencidn so refi-sre 2 ¢erivados ben-
Icilidénicos, su prevaracidn ¥ su aplicacién en terspéutice.

En su patente eépaﬁoia 450.%00 la firma Solici-
tante ha descrito los compuestos que resnonden a la férav-

las;

N-C H2 ~COR

en la cual
| Xy ¥, ¥ %3, que son idénticos o diferentes, representan cg '
da vno, independientemente el uno del otro, un é‘bomo.ﬂe hi-
dr6geno o de halégeno, particularmente el cloro o elri“lﬁ.—or,
0 b::Len un radical metilo o metoxi;
n representa vn numero entero al menos igual & 1 y como né.—

ximo igual a 10, v,

=¥}

reprosents wr radicel hidroxilo, OL, HHy, ITH(CHQ) 3-7CQQI'I,
—ITI-I—(CT;‘IQ) 3-0001;: (representando Ii wn 4tomo de netal alc_a.—-
lino, en particular el sodio), HE- (0”2)3-cooczu5, TT»ciclg
glcohilo, KE-fenilo, I-?I{-»bcncilo (vudiendo llevar el radi-—'
cal bencilo un sustituyente seleccionazdo entre los &tonos |

de hg.".dgeno ¥ el radical trifluvorometilo), Ni-alcohilo,

I'E-(alcohilo)z, I'-(alconil)~(beneilo),
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teniendo 1log radicales oleohilo linceles o remificodos

de 1 a 4 ftonos de carbono, ¥ teniendo los radicales

u
1

cicloaleonilo de 3 a 6 &boros de carvono,
con la excencidn del compuesto nara el cual :l = K3 = I
- i
X =5-Cly, n =1y 2= 0. ;
Tos conpuegtoa de la presente solicitud de puuente

reshonden a la férmula (I)

¢R'

| - Co-R (1)
n Hzn ¢

en la cual

Xl, ig, X3 vy X4 representen cafa wno, independientemente el

wno del otro, un &bomo de hidrégeno o de haldégeno, un radi-

cal 0“3, CuBO, 102; T3, 0(0“3)3 6 GIBCO-“‘

n representa un nﬁmero entero comprendido entre 1 y 10;

R es wn radical OH, OI (11 = metal glcalino), NH,, WH-ciclo
glcohilo, NH-fenilo, if-bencilo, NiralcPhilo, K=(2lcohi~
_10)2, ¥~ (alcohil )~ (ber01lo), |

' representa un &toro de n1ur6~epo o w alcohilo,

teniendo los clcoidlos de 1L a 4 &fomos de carbono,

con la excepcién de log compuestos en los cuales R' = I
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cuendo Hl, Xz ¥ XS son cala uno indenencdientenente el uno
del otro II, =Hal, 01{3, 03{30 ¥ 2{4 = I y del comnuesto nara el
cvel R' = i, 3{1 = }:3 = X4 = H, :’52 = (l-5, n =1 y» = 0%,
Un grupo de compuestos preferidos estéd constitui-
do por aquéllos en los que R = 0F, 0i 6 HHa cuendo n es 3,
Segln 1lg invencién, se preparan los compueétos por

i
reaccidn entre una cetona de f6rmula (IT)

5 T"g o W (11)

| Q‘.X3 .' i
X4 .

Y un conpuesto de fémmula (III), NH, - O H, - 00-R (111)
en forma de base o de clorhidrato, y i se desea, se alco~
hilan a continuacién los compuestos (I) obtenidos en loéi
cuzles R' = H, K : >

La reaccidn se efectfia en un disolvente alcohdlico
tal como el metanol o el etanol, a una temperatura que va
desde 10¢C a la temperabtura de ebullicidn del disolvente,
en presencie de un netsl alcalino o de un alcoholgto de me-
vel alcalino.

 Una variante de preparacién de los compuestos (I)
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e hicérozibenzofenonc de fdrmula (LI) con un coipuesto
u it (0“2) ~CL 0L (commuesto intemedio obtenido durante

1z nreparacidn del compyuesto (III) de fémwula H. ~(C'2 n

-CO—TKQ), v efectucr desnués una solvolisis del nitrilo
(IV) obtenido por condensacién seglin el esquema de reaccidn

siguiente:

] )i
1 + HA=(CHy) =Gy HEL =
O .
Xs“\{;

4 ( bien gea
(0}31 Xl OH

H.0
Y2
c~1\-(c-.2) ar X3

Xy %4

Tos compuestos de partida (III) y su preparacidn
se hen descrito ya en. la bibliografid.

Las cetones (II) de parvids se preperan

1) sez a mertir de los comnuesios

en los cuales R' = I v 2 es T"2 consiste en hacer reaccionor

bien sea, C-—IV-—-(C--A) _CU
TC00 U
X o .
3" «~HCl £a5e080 ﬁ3
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. OCH3
X},;EZ ".
) 2

por reaccidn con un compuesto:
f :

/ : //ﬁi::}%:jpo cl
l _ X3 X,

¥ luego se desnetila el commuesto intermedio obtenido con
cloruro’ de aluminio o tricloruro de boro;

2) sea a vartir de los compuestos -
) O-CH

3
X .
o

que se nhace reaccionar con un compuesto

‘ " Mg Br
Y .-

¥ se hidroliza el ccmpuesto intermedio para obbtener wa com—

puesto < OCEH3 ’
xz cC=0 .
L% |

D .-
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que se desmetile para der el compuesto (II) con oyuda de
cloruro de gluninio o de tricloruro de boro.

Las cetonas (II) son muevas con exccpeidn de aqué-
1llas pora las cuales “q1 Loy K3 son cada uno, independien-
u?menge el wo del otro, H, Hal, Ciiyy Cil30, C(G 3)3 cuando

74 = H,

i Las cetonas (II) nuevaes fommon narte de la inven-
Lidn.

la preparccién de las cetonas (II) se ilusire en
los ejernlos de prenarccidn de log cormuestos finales (I).

Ios ejemplos siguicntes ilustran la invencidi.

Los enélisis y espectros IR y R confirman ia es-
tructura de los compuestos. )

Bn la presente solicitud de patente se ilustren
igualmente varios compuestos que responden a lg fémula ge-
neral de la patente enterior (compuestos 24 a 47).

Ijemnlo 1 N-/& ~fenil-hidroxi-2~trifluorometil-S-bencili
deni}7Lamino—4—butirafo de sodio.
[y = OF3=5, %y = X3 = X, = H, R' = H R = Olia
n=_37 '
1, Hdroxi-2~trifluoronetil-S-difenil-metanona.
1.1 kI un matraa de tres bocas de 250 nml, DTOVlutO de re-
frigerante ascendente y de uvna cmpolla de bromo, se intro-
dueen 1,68 o de neogresio (0,0661 moles), 25 ml ce éter =n-

hidro y wn cristal de yodo. Se lleva a reflujo y se intro-
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ce aproximadsmente 10% de una solucidn de 19,52 g de brono-
benceno (0,1243 moles) en 30 ml de éter enhidro, Cusndo J.é.
reaccién esté francamente en marcis, sc introduce el resto
a in de mentener el reflujo. Después de la introdqccidn’, se
lleve a reflujo hasta dessparicibn totel del megnesio. A -
continuacidén, se introducen, a fin de mantener el réflv.jo!
v9,5 g (0,0472 moles) de me’co:ci-2—-‘t::cif1uoror;1e‘bil—5-benzoni-[-
trilo en 80 ml de éter amhidro ¥y luego se calien‘l;é. durante
4 bhoras a la temperatura de reflujo. A continuvecidn se hidro}
liza er’ frio ¥ baojo nitréserio con 40 ml de -C1 2f, Se forua
un precipitado e se filtra, se lave con éfer y se seca- se

trata del clorhidrato de le imina - -

.

Se toma este clorhidrato con 50 ml de tolueno y 50 ml de

}1280 4 gl 25%, ¥ se lleva durante 8 horas a la temperaﬁﬁ‘é
de reflujo. Se decanta entonces la fase orgénica, se lava

varias veces con agua, se seca sobre 125804, se filtra.‘f se
evenora el tolueno., Se obtiene la metoxi-2-trifluvorcmetil-
~5-éifenil-netenone.

Po eb.0,07 = 1709C.




o e e

10

15

~
Hojan ntim. v

1.2 In un natraz de reaccibn de 250 ml, se introducen 2,8
'& (1/100 moles) de metoxi-2-trifluorometil-S-Gifenil-neteano-
na, 100 nl de cloruro de metileno y se eanfria a ~-00¢C. “e
introcucen luego 10 g de tricloruro de boro Y se agita ai
continuacién 1 hore a la temperatura ambienic. Se vierte en
1,5 litros de agua heleda, se ailaden 250 ml de cloruro dé me
tileno, se egita, se decanta la fase orgénicz, se lava 2 ve
ces con agua, se seca sobre EgSO4, se filtre ¥y se evapora

| e1 disolvente.

Se obtienen crigtales de color zmarillo claro que
se recrigtelizen en éter de petrdleo con tratemiento por
carbén vegetal. Se obtiene la hidroxi-2-trifluorometil-5-
~difenil-metanona que funde a 84-85:C.

2e Efzfi-fenil—hidroxi—2-trifluorometi1~5—bencilidenil -
~amino~4-butirato de sodio.

. En un metraz de fondo redondo de 1 litro, se intro
ducen 1,15 g de 4cido emino-4-butirico al 97¢, 300 ml de me
tanol & 0,62 g de ﬁetilato de sodio y se agita durente 2 a

3 minutos. Se introducen entonces 2,8 g de hidroxi~2-triflug
rometil-5~difenilmetanona y 300 ml de etanol. Se evaporava
la presidén atmosférica (1OOQC), Se evapora finalmente la %to-
talidad del disolvente (a vacio), se enfria el residuo y se
disuelve en 1 litro de agus friz. Se acidifica a pH=4 con
éeido clitrico, se extrae'con cloroformo, se scea la fese

cloroférmica sobre H5504, se Tiltra y se evapora el cloro-
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rvormo. Se obtiene un aceite que cristaliza en éter de ve-
tréleo. Se filtre, se filtrs seguidemente con suceidn, se
lava con éter de petrdleo, se filtrs Ge nuevo con svecidén
¥ se recristaliza en éter con trotemiento por carbbn vere-
tal. Je obtiene el Acido que funde a 154-155¢C. Se Gisuel-
va12,5 g de 4cido en 150 ml Ge mevanol, y se afladen 0,38 g

e metilato de sodio. Se evapora & sequedad ¥ se obtiene la

S =S~

sal de sodio que se seca 1 hora a 808C en desecador,
.. 216=2178C,
Eiemplo 2 T-/K -(Gicloro-2',4'-Fenil)-cloro-5-hidromi-om

~bencilidenil/~emino~4-butirenida.

-~
-

[Ey = C1-5; X, = H; Xy = C1~2'; xﬁ = 01-4';-
R =Lll,; R' = Hy n = 3y - i' ’

1. Hidroxi-2~tricloro-2',4',5-difenilmetznona, )
1.1 A uvnz sclucidn agiteda y llevada a la temperatufatde
reflvujo de 25,7:g de p~-clorofenol y de 30, 3 g de trietila-
mina en 1,2 litros de éter, se aflade lentemente una édiq;

cién etérea de cloruro de dicloro-2,4-benzoilo. Se caiicne-

ta luego 2 la temperatura de reflujo, agitendo durante”’

' hores y se dejan los uroduc ;o8 en contacto durante la mnsche.

Se filtra el pre01pltado de mt3H.HCl ¥ se lavg con éter. La
fese orginica se lava con agua, con agus bicarbonaﬁada'y
con ggua nuevanente. Se seca sobre LOSO4, se filtra y se
concentre o las tres cusrias neories envoxinadenente. Pre-

cipita el dicloro-2,4-Dbenzoato Ge p~clorofenilo. Se enfris
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de nuevo, se filtra, se filirs con succidn ¥ sc¢ sect en de-
cgeczdor colentvendo a 60¢C.
Fole = 124-125¢C

1.2 Se calientan 35,5 ¢ del éster anberior hasta fusidn,
Se asits ¥y se aiadon 35,5 ¢ de AWGl3. Se celienta luego hes-
ta 190¢ ¥y se azita durante 15 minutos a esta temperatura.
Despubs de enfriar, se tritura ¢l residuo y se hidroliza .
Se vierte con agitacién en 800 g de una mezcla de agua + hie
1o + 100 ml de dcido clorinfdrico concentrado. 3e¢ extrae des-
nués con cloroforwo, se sece sobre Lboo4, se fildra ¥ sec
evepora o sequeded. Se recrigtaliza en éter de petrdlco, se
filtrae con succibén y se seca en desecador. EL procducto fun-
de a 96-972C.
2, =/ -(@icloro-2',4'=fenil)~cloro~5-hidroxi-2-bencili-

denil/-amino-4-butiramida.

Se evapora = sequedad una solucidn de 12,8 g de la
cetona obtenida en'l, 5,8 g de Y-emino-butiremide en forma
de clorhidrato vy 2,4 g de MNellla en 500 ml Ce metanol,

Se evaporan a continuacién 4 veces seguidas 350 ml
de glcoliol y se terminen las dog Ultimas eveporaciones a
presién reducida. Il residuvo se disuelve en CH013. Se lava
con agua, se seca sSobre HgSO4, se filtra ¥ se evapors a se-
quedad. Z1 residuo cristeliza en éter. Se filtrn sobre un

filtro de vicdrio sinterizedo ¥ ge Tilitrn lue o con succidn.

[&}

Se trova o continuacidén con cerboio en mebanol, se filtra
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se evagpora o sequedad. Se recristeliza en slcohol, se Til

I

4]

e lava con éter, se filira con succidn y se sece en ¢

le
! =

¥

secaor con calentaniento. _ E
P.F, = 141-142¢C :
Zjenplo 3 Acido F-/X -(cloro-4'-fenil)-terc,butil-5-hicro-
xi-2-bencilidenil/-amino-4-butirico. ;
[il = C(CH3)3—5; X, = Hy Xy = Cl-4'; X, =
ne=3; R' =5 R=0F
1. Terc.bubil-S5-cloro-4'~hidroxi-2-&ifenil-nmetenona,
1.1 4-120 g de p.terc.butil-anisol en 180 ml de tetraclo-
roeteno, se aiaden con agitacidén 128 g de clorurc de p,cgg
ro-benzoilo ¥ 0,25 g de ZnCl, recientemente fundido y}ﬁ%?u
turado. 4 continuacibén, se calienta a 1408C, con agiﬁébidn,
durante 40 horas. Seguidemente, se evapora el disolveqtety
se destila a presién reducide. El Gestilado cristaliza én
§ter de petréleo. Se recristaliza la terc.butil-5-cloro-4'-
~metoxi-2-difenil-metanona en éter de petrdleo con tréféﬁieg
%0 por ecarbén vegebal. e
P.7. = 464720, .l
1.2 4 88 g del compﬁes#o obtenido anteriormente en 130151
de benceno se afiaden, con agitgcién, 46,3 g de AI!.Cl3 ¥y se
calienta a 70¢ durante 12 horas. Después de ello, con en-~
friamiento, se hidroliza vertiendé gsobre hielo y 4cido clor
nfcrico concentralo ¥ cgitsndo. Je decanta, se lava con

L

ague, se seca sobre ﬁgSO4, se Tiltra y se evapora a seque-~
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dnde 41 resicun cristaliza en éter de netréleo., Ze filiro

sobre un filtre Ce vidrio sinterizado, se Tiltra con sue-

cién y se reerisieliza en mebanol con tratemiento nor cor-

vén vezetbal. .Se seca en desecador.

‘ PeP. 64-659C

2/ Acido I=/& =(cloro-4'~fenil)terc. butil-5-hidroxi~2-bex-
cilidenil/-amino-4-butirico.

’ » -
Se -evapora a sequedad wna solucién de 5,4 g de éci

do anino-4-bubirico, 3 ¢ de ilcOlla y 15,4 & de la cetonra ov-
tenide anteriormente en 500 nl de netanol ¥ 300 ml de a2lco~
hol., Se alladen 600 ml de alcolol y se evopora a sequelnd,
terminando a presidén reducida. Se recomienza 2 veces esha
operacidn. Se disuvelve el residuo en agua acidificada a pil
4 con #cido citrico.

Se extrae con clorofommo, se seca sobre Hg304, se
filtra ¥ se evepora a sequedad. El precipitado obtenido es
arrastredo a un filtro de vidrio sinverizado con éter de
petréleo. Se recrisitaliza en acetcto de etilo con trats:ica-
to por carbdn vegebtal. Se seca en desecador con calentanien
0.

P.F. 141¢C
Bjermlo 4 H-/X é(cloro~4'-feni1)—fluord~5-metoxi~2—beﬁcili—
denil ~anino-4-butirenida.
[y = 353 Ly = Oled's Zp = &y = H R o= Il

R' = CHy; n = 3/
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Se evapora a sequeded una solucidn de 3,4 £ de Ii-
-&X -(cloro-é'~fcnil)ufluoro~5~hidroxi—2—benoi1ideqi}7lami-
NO-d-putircaide ¥ de C,55 g de mebilato de gocdio en 150 ml
de riefonol. Desnués se seca en desecador con calentamiento
a 120¢,

)

Después de enfriar, el residuo se disuclve en 100

ﬂn dé SO (sulféxido de dimetilo). Se agita ¥y se introducen

8ota a gota, en la solucidn agitadae, 3 & Qe yoQuro de meti-

1o en 25 ml dé¢ S50Iil, Se agita luego a la temperstura aisbien

te durante 30 minutos,

Se evapora a °eauedaé, a vresién recucida, se di-
suelve el residuo en 200 ml de cloroformo, se lava con asva,

Y N

se seca y se evapora & sequedad. Z1 residvo se arrastra so-

bre un filtro de vidrio sinterizado con éter. Se recristali-

S

za el producto en alcohol, se lava con acelona y con éter,

se filtra con succibn y se seca en desecgdor con celenta~
niento.

?oFt 154 5"3:55 5000 "'-

-

In 1a tabla siguiente, se representan los compuestos prepaw

rados a titulo de ejemplo que ilustran la fémmula (I).
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TASLA I

Cora~-
pues- e _ X X
%o 1 2 3 4
1 10 2-—5 i Cl-4! i
2 GH_-,)CO NE-51 H H H
3 CF3~5 ¥ |CF 3" 4t H
4 CF3-5 H GF3—3' 51
. PSR | 17
5 CP3 5 H CL3 A
- T - 1 L3 =T
G 7y 5 L K 3 3 s
7 GF3—5 H g H
8 ﬂ02—5 H [Cl-4! H
9 CF3-5 i [F-4 H
10 -5 H IEOZ-A.‘ H
11 -5 H [N0,-4' | H
12 CF3~5 H oA il
13 CF3~5 H H H
14 C(CH3)3—5 ¥o(el-4t | H
15 Jo(cng)y-5 [H |Cl-4' | H
16 Ii02-5 H H H
17 1202—5 iU i

(9%

(8% e o W W W W

Ly W e

wa

1
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2| | E.o(ee)

0il IT {240 -
(desconn)

I"IH2 " | 240
(descomn)

Otie |z | 238
(desconp)

OHa | H | 218
(descorz)

M, | |139,6

NE, | T | 98,7

o1 |® |173,5

O¥a | I > 250

KH, |E |172,5

0H H | 165-70

Olia | B | 180
(desconn)

NLQ H | 190-1

on I |154-5

i | H 216
(¢escoxn)

HH, |1 |93-94

0H H | 140-1

I"."HZ H |121-2

0)31 H |177-8

Ova | H | 227
(descomp)

1'.’1'2 1| 1E5-6
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1 PALL T (continuceidn)
f e W e v 1] ———
Coiz— -
UG S s £ ey = I DY e, (e0)
‘l’ﬂo & 1 “n -3 4 n i i Zele (,;o-C)

e wf o s v s

135~q

(€8]
T
'y
1
-

10 | C‘(CI{3)3-—5 I i K
20 Cl-5

r
—4
]
pat

on |1 |131-2
141-2

Pt
4
Q
}.J
1
=~
«Q
*_I
1
1 o
[US RN US S 93
—t
-1
ey
et
i

21 C1-5 i Cl-4' | Cl-.2! oI H |172-4
OFa | H |245
(Gescomn)
i L ) {on E |140-1
10 | 22 =5 = 033-4 ! m . 3 I'ZEEZ HO1151-2
123 5 I ¢l-4! i 31 IE 0213 155

e, | B |169<170
e, | g |156-157
FE, | H |134-135

NH B |164,5-
2 -166,5

B, | B |161-3

24 Cl-5 H Br-4' | H
125 Br-5 H Cl-4' | H
26 Br~5 H H H

Lo

15 27 | Br-5 H Br-4' | H

(V]

28 | w5 E | c-2t | H
29 -5 | H | Gl-4' | ®
0 | Bes |u | m |=m Oia | |247-8"
OFa | H |230

31 Br-5 H | cl-4' | H
> 250

32 01-5 | ® | -4 | =
33 Br-5 H Br-4' | &
34 -5 |H | Bed' | m
35 nICH S T

| 36 35 T | glear | ox

20

Cfa | H > 240

srer i

Liln b U
LH 7 [125-6

W oW e W e W
=
)
=]

4 37 15 i i H
06023
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Cor~

gges- A X, 3€3 Xy n| R RY |F.F. {€C)
38 i Ho|od0-2' | H |3 | KE, | H |119-20
39 7-5 ¥ | c-4'{x |1 |on |H |167-8
40 F-5 B | clesr|m |4 |owa | H |>300
41 F-5 g | c-4'|u {3 |om |H |98-9
42 -5 g | o-4'|E (4 |mE, |E |140-1
43 |c1-5 B o| B4t | w3 |uH, | H |140-1
a4 |Cl-5 g | w4t |® |3 |om |H [127-8
45 -5 H | CFy-4'|H |3 |ore [ H |>250
46 | c1-5 g | c-2'{® |3 |on |H |1l02

47 | 015 g | c-2'|®m |3 |¥E, |H |104

48 | Br-5 g | Be2t|m {3 [IE, | H |133

49  |Br-5 g | Be2'|H {3 |OH |H [138

50 | Bre5 g | ci-2t|ca-4'|3 |om |® [118-119
51 Br-5 H 0l-2'|Cl-4% 3 NH2 H |131-132
52 | Br-5 g | @-2'|H |3 |oH |E [130-1%:
53 Br-5 H ¢l-2'| H 3 HH, | H |125-126
54 | C1-5 H | Bre2|H |3 |NE, | B [128-119
55 |3 | c-5| ol-2'|® |3 | HH, | H [135-12%6
56 lci-z |o-5] c-2|® |3 log” | & bug-150
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tlogjn nan

TLos corpuestos de la invencidén se hen sometido a
enscyos farmacclégicos que muestron su ectividad sobre el
sistene nerviosge centrel.

' Ta toxicided aguda se ha determinacdo en el raitdén por
via intraperitoneal. La DL 50 (dosis letel al 505-3_) que in-
i
d7‘r.ce la muerte en el 50 de los enimales varfa desde 700 a
mlés cie 1000 mz/ksz.

Ta getividad de los compuestos se ha demogirado vor
el entagonismo frente a la mortalidad induecida por la bicu~
'culina en el ratdn,

La bicuculina es uwn bloqueador relativemente selec-
tivo de los receptores GABA-érgicos post-sindplicos ¥ =su§
efectos convulsiventes ¥ letales son contrarrestados pdr'
los compuestos gue eleven la tasa de GABA cerebral o que
poseen wna actividad GABA-mimética. .

Se ha evaluado la dosis activae =L 505 (DA 50), do-
sis que nrotege al 50:% de los animeles contra el efec‘ao-_de
1la bicuculina, de las sustancias estudiadas. '

" La DA 50 de los compueé'bos de la invencién varf[g'de
20 a 80 mz/kg por via intraperitonesl.

Los compuestos de la invencién son activos como gn-

ticonvulsiventes. Son utilizebles en terapbutica humona ¥

veteriraria vara el tratamiento de diverses enfermedades

[N

del sisveno nervioso centrel, por cjemnlo nera el trctomricn-

%o de les psicosis ¥y de ciertas enfermedades neuroldgicas,
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La invencién commrende,
comnosiciones farmacéuticas que

(1) como princivios activos, cn

o]
Hopn nuln.l\.«

nor congisuiente, todas los
contienen logs coumuestos

asociacidn con todog los e

(H]

cipientes apropniados para su adrministroeidn, en pardiculoy

por via oral (comprimidos, grageas, cénsulas gelatinosas,

chpsulas ordinarias, sellos, solucidén o suspensiones bebi-

bles) o parenteral.

La pogologia diaria nuede ir de 100 o 1500 m.
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1 RETVINDICACIONES

Los puntos de invencidn propia y nueva qué: se
presentan para gque sean objeto de esta,s'oli.citu-d de P‘g‘beg'
5 | te de Invencién en Espafia, por VEINTE:‘aﬁos, son los q:abse-
recogen en las réivindicaciones siguientes: '

ig.- Un procedimiento de preparacién de derivg

dos bencilidénicos que responden a la férmula (I)

OR' o
10 -

=N - 0 Hpy-CO-R (D)

X

15 )
en la cual Xl, XZ" X3 ¥ Xq_ representan, cada uno, indepen
dientemente el uno del otro, un &tomo de hidrégeno o de
halégeno, un radical Cliy, CE0, N0, CFB,IC(CHB)B'é
CH;CONH; n representa un nimero entero que estéd comprendi
20 | do entre 1 y 10; R es un radical OH, OM (M = metal alcali
no), NH,, NH-cicloalcohilo, NH-fenilo, NH-bencilo, NH-al-
cohilo, N-—(alcohi:lo)g, N-—(alcohil)—(benciio), ¥ R' repre-
senta un atomo de hidrdégeno o un alcohilo, teniendo los
alcohilos de 1 a 4 Atomos de carb'ono, con la excepcidn de
25 | los compuestos en los que R' = H cuando Xl, X2 y X3 son,

010%9
(MLF)
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| tecede, y para los fines que se han especificado.

Hojn ntm. 20

cada uno, 1ndepend1entemcnte el uno del otro, H, Hal, Cu,,

CH30 y Y = H y del compuesto para el cual R' = H, X 73

= X4 = H, ¥ = C1~5, n = 1 y R = OH, procedlmlento qgie se
‘caracteriza por el hecho de que se hace reaccionar una ce-
tona de férmula (II)
' ' OH
X .
=0 (11)

4
con un compuesto de férmula (IV)

NHZ-CnHzn-COR

en forms de base o de clorhidrato y, si se desea, se alco-

hilan a continuacién los compuestos (I) obtenidos, en los
cuales R' = H para preparar ios compuestos (I), en los cua

les R' = alcohllo, teniendo los radlcales los 51gn1flca~

22,- UN PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE DERIVA-
DOS BENCILIDENICOS.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que an-

’
i
+
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Esta Memoria consta de veintiina hojas escri-

tas a'miquina por una sola cara.

i ~ Madrid, 30.KR1279

P.A.
Alberto de Eizaby
Por Fader,

%
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