
MÍNÍSTERÍO DE !NDUSTR!A Y ENERGÍA
Registro de !a Propiedad industria! OES O

ESPAÑA

4 3  0  5  § 4 O Al
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71.699 1

1 -  De la  menoría de patente alemana 1.493.574 son co
nocidos compuestos de la  fórmula general

5

10

15

2C

En e s ta  fórmula R̂  , Rg y R^, que son iguales o d ife ren te s , 
s ig n ific an  hidrógeno o un grupo h id ro x i, un grupo*mstoxi o 
c lo ro , R  ̂ es hidrógeno o un ra d ic a l m etilo o e t i l o .  R  ̂ s ig ­
n if ic a  hidrógeno o un ra d ic a l m etilo . Rg es hidrógeno o un 
ra d ic a l  h id ro x i. Ry y Rg, que son iguales o d ife re n te s , s ig  
n if ic a n  hidrógeno, un ra d ic a l  m etilo , un grupo metoxi o cío 
ro .

E stos compuestos son farmacodinámicamente ac tiv o s 
y mejoran en esp ec ia l la  función card íaca.

La invención se r e f ie re  a nuevos compuestos de la
fórmula

25 en que X s ig n if ic a  e l  grupo .]>C0 o ^CH(OH), R^ s ig n if ic a  
hidrógeno o un grupo a lco h ilo  con 1 a 6 átomos de carbono, 
y Rj es hidrógeno o un grupo h id ro x i,.y  R̂  s ig n if ic a  e l  ra ­
d ic a l adamantilo o un ra d ic a l  c ic lo a lco h ilo  con 3 a 16 á to ­
mos de carbono, saturado o insaturado una vez, pudiendo tam 

'b ie n  e s ta r  e s te  ra d ic a l  c ic lo a lco h ilo  con 3 a 16 átomos de30
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..carbono su s titu id o  con un grupo a lco h ilo  con 1 a 4 átonos 
de carbono o con un átdmo de halógeno, y también a sus sa­
le s .

Rg es preferentem ente un grupo a lco h ilo  con 1 a 4 
átomos de carbono, en esp ec ia l m etilo  o e t i l o .  31 ra d ic a l  
c ic lo a lco h ilo  con 3 a 16 átomos de carbono, saturado o insa 
turado, consta preferentem ente de 3 a 12 átomos de carbono, 
en esp ec ia l de 3 a 8 átomos de carbono. En e l  caso de que 
este  ra d ic a l c ic lo a lco h ilo  es té  su s titu id o , se t r a t a  enton­
ces preferentem ente de uno o dos su s titu y en tes  ig u ales o d i 
fe re n te s , ta le s  como m etilo , e t i l o ,  c lo ro , bromo y/o f lú o r .

Los compuestos según la  invención son farmacodiná 
micamente ac tivos y dan lu g a r, por ejemplo, a una disminu­
ción de l a  presión sanguínea, a s í  como a una mejora de l a  
c ircu lac ión  sanguínea ce reb ra l o p e r if é r ic a . Además de e l lo , 
poseen un efec to  a n t if lo g ís t ic o  y se destacan por una buena 
reso rc ión . Por ejemplo en e l  caso de adm inistración in t r a -  
dnodenal (perro narco tizado) ya a l  cabo de 15 minutos se a l  
canza e l  máximo del efecto  bio lógico  (por ejemplo en la  me­
jo ra  de la  c ircu lac ió n  sanguínea fem oral). La excelente re^. 
sorción se m an ifiesta  también por e l  hecho de que lo s  efec­
to s  b io lógicos que se estab lecen  (por ejemplo elevación dé 
la  c ircu lac ió n  sanguínea en la  a r te r ia  fem oral) son casi 
id én tico s , a igualdad ¿e dosis , tan to  en e l  caso de adminis 
tra c ió n  intraduodenal como también en e l  caso da adm inistra 
ción intravenosa-.

En e l caso del procedimiento de preparación in d i­
cado, con frecuencia  es conveniente p ro teger e l  grupo hidro 
x ilo  fenó lico  en la s  sustancias de p a rtid a  con grupos, pro- 
ta c to re s  conocidos de por s i .  A veces t a le s  grupos p ro tec to
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- r e s  son necesarios ya para l a  preparación de la s  sustancias 
de p a rtid a  propiamente dichas. E stos granos p ro tec to res  son 
fácilm ente separables de lo s  productos f in a le s .  Se t r a t a  de 
grupos a c ilo  fácilm ente separables por s o lv ó lis is , o de gru 
pos separables por hidrogenación, t a le s  como por ejemplo e l  
ra d ic a l  b enc ilo . Los grupos p ro tec to res  separables por so l­
v ó l is i s  son separados, por ejemplo, por saponificación con 
ácidos m inerales d ilu id os en un d iso lven te o agente de sus­
pensión (a lcoholes in fe r io re s )  a tem peraturas en tre  10 y 
1509C. No obstan te , según e l  tip o  del grupo p ro tec to r, l a  
separación se r e a l iz a  también ya durante la  reacción del 
procedim iento. Esto último ocurre, por ejemplo, s i  e l  grupo 
h id ro x i fenó lico  e s tá  protegido con un grupo bencilo  o e l  
ra d ic a l  carbobenzoxi y e l  procedimiento contiene una etapa 
de hidrogenación. Si e l  grupo p ro tec to r no es separado du­
ra n te  l a  reacción , es necesario  un sen c illo  tratam iento  pos 
t e r i o r  del producto de. reacción , realizándose entonces l a  
separación del grupo p ro tec to r, por ejemplo, en condiciones 
como la s  que han sido mencionadas an te s .

Como grupos p ro tec to res  en tran  en consideración, 
por ejemplo: grupo benc ilo , g ru p o o (-fe n ile tilo , grupos ben­
c ilo  su s titu id o s  en e l  núcleo bencénico ta le s  como por ejem 
pío e l  grupo para-bromo-bencilo o e l  grupo para-n itro -b en ci 
lo , e l  grupo carbobenzoxi, e l  grupo carbobenzotio, e l  grupo 
t r i f lu o r o a c e t i lo ,  e l  ra d ic a l f t a l i l o ,  e l  ra d ic a l t r i t i l o ,  
e l  ra d ic a l  para -to lu en o su lfo n ilo , y s im ila res , pero ad ic io ­
nalmente son también adecuados en e s te  caso grupos ac ilo  
se n c illo s , t a le s  como por ejemplo e l  grupo a c e t i lo ,  e l  gru­
po fo rn ilo  o e l  grupo te r -b u tilc a rb o x i.

La reducción del grupo ceto de compuestos-, en que
X s ig n if ic a  e l  grupo /CO para formar compuestos en que X 
es e l  -grupo ^CHOH, a s í como la  reducción de un doble en la -30
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-ce del ra d ic a l R^, se llevan  a cabo por lo  general por h i-  
drogenación c a ta l í t i c a .  Como ca ta lizad o res en tran  en consi­
deración, por ejemplo, lo s  ca ta lizad o res m etálicos finamen­
te  d iv id idos h ab itu a le s , ta le s  como ca ta lizad o res de meta­
le s  nobles, por ejemplo n íquel Raney, p la tin o  o en esp ec ia l 
palad io . El procedimiento puede ser llevado a cabo a tempe­
ra tu ra s  normales o a tem peraturas elevadas. Convenientemen­
te  se tra b a ja  en un margen de tem peraturas desde aproximada 
mente 40 hasta  2C0SC, eventualmente bajo presión elevada 
(1 -  100, en esp ec ia l 1 -  50 b a re s ) . Si e l  grupo h id rox ilo  
fenó lico  contiene e l  grupo p ro tec to r b enc ilo , éste  es sepa­
rado simultáneamente en la  hidrogenación c a ta l í t i c a ,  s i  por 
ejemplo se emplea un ca ta liz ad o r de palad io .

Sin embargo, la  reducción del grupo ceto es igual 
mente posib le de o tro  modo, por ejemplo mediante h id ruros 
m etálicos complejos (por ejemplo aluminohidruro de l i t i o ,  
borohidruro de sodio, cianohidruro de boro, t r i - te r - b u to x j - !  
aluminohidruro de l i t i o )  o mediante alcoho la tos de aluminio 
según Meerwein y Ponndorf (por ejemplo mediante iso p ro p ila -  
to  de aluminio) a tem peraturas en tre  0 -  150SC, en esp ec ia l 
20 -  1003C. Como disolvente o agente de suspensión para es­
ta  reacción en tran  en consideración, por ejemplo: alcoholes : 
a l i f á t ic o s  in fe r io re s , dioxano, te trah id ro fu ran o , agua o h i 
drocarburos arom áticos, t a le s  como benceno, to lueno, a s í  co 
mo mezclas de esto s agentes. Una reducción se lec tiv a  de un 
doble enlace¿bl ra d ic a l es p o sib le , por ejemplo, en con­
diciones moderadas, por hidrogenación en presencia de ca ta ­
lizad o res de m etales nobles (Pd, P t) o n íquel Raney..

La preparación de lo s  compuestos según la  inven­
ción se re a liz a  según e l  procedimiento que e s tá  definido
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-p o r la s  re iv in d icac io n es.
3 s te  procedimiento se lle v a  a cabo por lo  general 

en un d iso lven te o agente de suspensión in e r te , a temperatu 
ra s  en tre  5 y 250^0. Como diso lvente entran  en considera­
ción , por ejemplo: a lcoholes a l i f á t ic o s  in fe r io re s  (e tan o l, 
metanol, isopropanol, propanol), é te re s  saturados a l i c í c l i -  
cos y c íc lic o s  (dioxano, te trah id ro fu ran o , d i e t i l é t e r ) ,  ce- 
tonas a l i f á t i c a s  in fe r io re s  (acetona), hidrocarburos a l i f á ­
t ic o s  in fe r io re s  o hidrocarburos,halogenados (cloroformo, 
1 ,2 -d ic lo ro e tan o ), h idrocarburos arom áticos (benceno, x i le -  
no, to lu en o ), ácido acé tico  g la c ia l ,  agua, o mezclas de es­
to s  agentes. En e l  caso de que como sustancia  de p a rtid a  se 
emplee un compuesto de l a  fórmula I I I ,  en que E es e l  grupo 

se tra b a ja  la  mayoría de la s  veces en l a  parte  in fe ­
r io r  del margen de tem peraturas indicado ( 5 a  80SC), entran  
do en consideración en es te  caso como disolvente en espe­
c ia l  a lcoholes in fe r io re s , é te re s , acetona, dioxano o c lero  
formo. En e l  caso de u t i l iz a r s e  un compuesto I I I ,  en que E 
es hidrógeno y e l  grupo -CHg-NR^R^y la  mayoría de la s  vece3 
se tra b a ja  en un in te rv a lo  de tem peraturas superior (80 a 
2503C, en esp ec ia l 80 a 150^0 -en e l  caso de X = CO), empleái. 
dose como d iso lvente en esp ec ia l agua, alcohol/agna o un 
sistem a de dos fa se s  t a l  como agua/benceno o agua/tolueno.

En e l  caso de que se emplee una sustancia  de par­
t id a  de la  fórmula I I I ,  en que E s ig n if ic a  dos átomos de h i 
drógeno, se tra b a ja  en esp ec ia l en tre  20 y 150SC.

Como sustanc ias que proporcionan formaldehido en­
tra n  en consideración, por ejemplo., form aldehido-acetales a 
p a r t i r  de lo s  que en presencia de aniones ácidos se l ib e ra  
form aldehido, ta le s  como por ejemplo poliform aldehido, para '



6

1

5

10

15

20

25

30
02059

..formaldehido, hexam otilentetram ina. 3n lag ar de form aldehi- 
do y de la  a:nina de la  fórmala I I ,  se pu.edo también hacer 
reaccionar una oxazolidina de la  fórmula

preparada previamente a p a r t i r  de están  su stan c ias, o una 
sa l por adición con ácido m ineral de la  misma (por ejemplo 
c lo rh id ra to , brom hidrato), con e l  compuesto de la  fórmula 
R -j-C O -C ^)!^. Bu caso de que e l  derivado de oxazolidina no 
se emplee como s a l , es conveniente tra b a ja r  en presencia de 
ácidos m inerales d ilu id os (por ejemplo ácido c lo rh íd rico  o 
ácido bromhídrico alcohólico  a l  20%).

La preparación de la s  oxazolid inas an tes in d ica­
das se re a l iz a  según J .  org. Chemistry 25, 1929 -  1937 
¿[7960/ o Liebigs Ann. 614, 149 -  158 ¿[79587. Las sustancias 
de p a rtid a  de la  fórmula R^-CO-CÍRg)!^, en que R̂  es un r a ­
d ica l c ic lo a lco h ilo  saturado, se pueden obtener, por ejem­
plo , a p a r t i r  de lo s  correspondientes compuestos no sa tu ra ­
dos (preparables según J .  Org. Chom. 15, 1147 (1950)) por h i 
drogenación c a ta l í t i c a  en presencia de ca ta liz ad o re s  de h i-  
drogenación m etálicos (Pd), en alcoholes in fe r io re s  en tre 
20 y 100?C.

Sustancias de p a rtid a  de la  fórmula R^-X-CfRg)!!- 
-CHg-NRgR  ̂ pueden ser preparadas, por ejemplo, por reacción 
de Mannich a p a r t i r  de cetonas de la  fórmula R^-CO-C^Rg)!^ 
con c lo rh id ra to  de dimetilamina en presencia de form aldehi- 
do. Sustancias de p a r tid a  de la  fórmula R-j-X-CfRg^Cl^ pue-
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-den  ser obtenidas, por ejemplo, a p a r t i r  de cetonas de la  
fórmula R^-CO-C( )H-CHg-N3^R^ por separación de la  parte  
amínica (por ejemplo por d e s tila c ió n  con vapor de agua) o 
por separación térm ica de HC1 a p a r t i r  de la s  correspondien 
te s  /3 -c lo ro -e tilc e to n a s  c ic lo a l i f á t ic a s  de la  fórmula 
R-j-CO-CHfRg^CHpCl. Un doble enlace ex is ten te  -en R̂  y/o e l  
grupo CO como X pueden se r eventualmente reducidos de modo 
h ab itu a l (e l  grupo /CO para formar e l  grupo /CH(OH). '

Según la s  condiciones del procedimiento y la s  sus 
ta n c ia s  de p a rtid a , la s  sustancias f in a le s  de l a  fórmula I  
se obtienen en forma l ib re  o en forma de sus sa le s . Las sa­
le s  de la s  sustancias f in a le s  pueden se r transform adas de 
nuevo en la s  bases de modo conocido de por s í ,  por ejemplo 
con un á l c a l i  o con intercam biadores de iones. A p a r t i r  de 
la s  bases se pueden obtener sa le s  por reacción con ácidos 
orgánicos o inorgánicos, en esp ec ia l con lo s  que son adecúa 
dos para la  formación de sa les  terapéuticam ente u t i l iz a b le s .  
Como ta le s  ácidos se pueden mencionar, por ejemplo; h id rác i 
dos halogenados, ácido su lfú ric o , ácidos fo s fó r ic o s , ácido 
n í t r i c o ,  ácido percló ric 'o , ácidos orgánicos mono-, d i-  o 
t r i -c a rb o x íl ic o s  de l a  se rie  a l i f á t i c a ,  a l i c í c l i c a ,  aromát.i 
ca o h e te ro c íc lic a , a s í  como ácidos su lfón icos. Ejemplos de 
e l lo s  son lo s  ácidos: fórm ico, a c é tic o , propiónico, succín i 
co, g l ic ó lic o , lá c t ic o , m élico, t a r tá r ic o ,  c í t r ic o ,  ascórb i 
co, m aleico, fum árico, hidroxim aleico, o p irúv ico ; fe n ila cé  
t i c o ,  benzoico, para-amino-benzoico, a n tra n ílic o , p a ra -h i-  
droxi-benzoico, s a l ic í l ic o  o p a ra -am in o -sa lic ílico , embóni- 
co, m etansulfónico, e tansu lfón ico , h id rox ie tansu lfún ico , 
e tile n c n lfó n ic o ; halogenobenzosulfónico, to luenosu lfón ico , 
nafta len o sn lfó n ico , o su lfa n ílic o , o también 8 -c ló ro - te o f i-
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Los compuestos que contienen átomos áe carbono 

asim étricos, y que por lo  general re su lta n  como racematos, 
pueden ser desdoblados en lo s isómeros ópticamente ac tiv o s 
de modo conocido de por s í ,  por ejemplo mediante un ácido 
ópticamente ac tiv o . Sin embargo, también es posib le emplear 
de antemano sustancias de p a rtid a  ópticamente ac tiv a s  o tam 
bien sustancias de p a rtid a  d iastereo isóm eras, obteniéndose 
entonces como producto f in a l  una forma ópticamente ac tiv a  - 
pura correspondiente o una configuración d iastereoisóm era. 
Por ejemplo se t r a t a  de compuestos con la  configuración de 
norefedrina y de pseudonorefedrina. Pueden producirse tam­
bién racematos diastereoisóm eros, puesto que en lo s  compues 
to s  preparados pueden e s ta r  p resen tes dos o más átomos de 
carbono asim étricos. La separación es posib le por e l  modo 
h ab itu a l, por ejemplo por re c r is ta l iz a c ió n .

Los compuestos según la  invención son adecuados 
para la  preparación de composiciones farm acéuticas. Las com 
posiciones farm acéuticas o medicamentos pueden contener uno 
o vario s de lo s  compuestos según la  invención, o también 
mezclas de lo s  mismos con o tra s  su stanc ias farmacéuticamen­
te  a c tiv a s . Para la  producción de lo s  preparados farm acéuti 
eos pueden ser empleados lo s  exc ip ien tes y sustanc ias auxi­
l ia r e s  farm acéuticos h ab itu a le s . Los medicamentos pueden 
ser adm inistrados por v ía  e n te ra l , p a re n te ra l, o ra l o p er- 
lin g u a l. Por ejemplo, la  adm inistración se puede r e a l iz a r  
en forma de ta b le ta s , cápsulas, p íld o ras , grageas, suposito 
r io s ,  pomadas, polvos para espolvorear, líq u id o s o aeroso­
le s .  Como líqu idos en tran  en consideración, por ejemplo: so 
luciones o suspensiones oleosas o acuosas, emulsiones, solu30

02059 -
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^ciones o suspensiones acuosas a oleosas inyec tab les .
En lo s  ejemplos s ig u ien te s , lo s  rendim ientos se 

r e f ie re n  a la  no refedrina o h id roxinorefedrina empleada en 
cada caso.

Los correspondientes isómeros dextro (d) o e l  r a -  
cemato se obtienen, por ejemplo, s i  en lag a r del compnesto 
de p a rtid a  norefedrina levóg ira  se emplea la  correspondien­
te  forma dex tróg ira  o e l  racemato.

A veces se recomienda para e l  aislam iento  del pro 
dacto del procedimiento, transform ar en la  base l ib re  e l  
prodacto de reacción , qae l a  mayoría de la s  veces r e s a l ta  
directam ente como c lo rh id ra to , por tratam iento  con amoníaco 
por ejemplo d ila id o , y eventaalmente transform ar de naevo 
la  base l ib re  en ana sa l de modo h a b ita a l.
Ejemplo 1
^  -< /3 -h id ro x i-3 -íen il-p ro p il-  (2_ )/-/3 -(1 -ciclohexen-1 - i l ) - 3 -  
-oxo-prop i  -amina '

74,5 g (0 ,6  moles) de 1 -acetil-1 -c ic lo h ex en o , 93,8 g (0,5 
moles) de c lo rh id ra to  de ^ -n o re fed rin a  y 11 g de paraformal 
dehido se saspenden en 400 mi de isopropanol y se ca lien tan  
a e b a llic ió n  darante 9 horas. Se añaden o tro s 10 g de para- 
formaldehido en e l  in te rv a lo  del tiempo de reacc ió n ,.en  por 
clones de 2 g. El prodacto qae se separa por c r is ta l iz a c ió n  
a l  e n f r ia r  se f i l t r a  con sacción y se r e c r i s ta l i s a  en e ta -  
no l/agoa. Rendimiento: 48%, Panto de fa s ió n  del c lo rh id ra ­
to :  203 -  204BC. . .
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V-im-CH(CH^)-CH(OH)-^ y  (ejemplos 2 -  11) de la  ta

b la  1 (para lo s  s ign ificados de Y y de véase la  columna 
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^ -¿3 -h id ro x i-3 -fen il-p ro p il-(2 _ )/-(3 -c ic lo h ex il-3 -o x o p ro - 

p il)-am ina
2,2 g (0,01 moles) de c lo rh id ra to  de (2 -d im etilam in o -e til)-  
-c ic lo h ex ilce to n a  (preparado por reacción de Nannich de 
1 -acetil-1 -c ic lohexeno  con formaldehido y c lo rh id ra to  de d i 
m etilam ina, y subsiguiente hidrogenación con Pd-C como ca ta  
lizad o r) y 1,5 g (0,01 moles) de -^-norefedrina se d isu e l­
ven en ca lien te  en 20 mi de isopropanol. E l producto que se 
separa por c r is ta l iz a c ió n  a l  e n f r ia r  se f i l t r a  con succión 
y se r e c r i s ta l iz a  en e ta n o l. Rendimiento: 24%.
Punto de fusión  del c lo rh id ra to  219 -  2213C,
Ejemplo 15

-¿3 -h id ro x i-3 - (4 -h id roxif e n il) -p ro p il- (  2_)/- (3 -c ic lo h ex il-  
-3-oxo-propil)-am ina

O CE, OH ,__ _
C-CH^-CH -KH-CH-CH-^ y-OH

j 2,0 g (0,009 moles) de c lo rh id ra to  de (2-dim etilam ino- 
20 -e ti l) -c ic lo h e x ilc e to n a  y 1,6 g (0,009 moles) de ^ -p a ra -  

-h id rox i-no refed rina  se disuelven en c a lien te  en 20 mi de. 
isopropanol. E l producto que se separa por c r is ta l iz a c ió n  
a l  e n fr ia r  se f i l t r a  con succión y se r e c r i s ta l iz a  en iso ­
propanol. Rendimiento: 24%.

25 Punto de fusión  del c lo rh id ra to : 212 -  2143C.
Ejemplo 16
f  -¿ (3 -h id ro x i-3 -fen il-p ro p il-(2 j/-(3 -c ic lo h ex il-3 -o x o -p ro - 
p il)-am ina . .

30
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13,8 g (0,1 rióles) de c ic lo h ex il-v in ilc e to n a  (obtenible por 
separación de HC1 durante l a  d e s tila c ió n  de la  c ic lo h ex il-  
-y(?-clo roo tilce tona) y 15,1 g (0,1 moles) de ^ -no refed rina  
se disuelven en 50 mi de isopropanol. Dejando en reposo du­
ran te  l a  noche se separa por c r is ta l iz a c ió n  e l  compuesto de 
seado como base l ib r e .  La preparación d e l c lo rh id ra to  se 
r e a l iz a  de modo h ab itu a l con ácido c lo rh íd rico  isopropanóli 
co.
Punto de fu sión  del c lo rh id ra to : 219 -  221^0.
Ejemplo 17
f-¿ 3 -h id ro x i-3 -fe n il-p ro p il- (2 j/- (3 -c ic lo h e x il-3 -o x o -p ro -  
p il)-am ina

25 g de c lo rh id ra to  de ^ -¿(3 -h id rox i-3 -fen il-p rop il- (2j)/- 
-¿[3-(1-ciclohexen-1-ll)-3-oxo-propidy-am ina se disuelven en 
250 mi de metanol/agna (2 :1 ), se mezclan con 2,5 g de Pd-C 
( a l  10^) y se hidrogenan a 50SC y 5 bares hasta  l a  termina­
ción de l a  absorción de hidrógeno. Después de e llo  se sepa­
ra  e l  ca ta lizad o r por f i l t r a c ió n ,  e l  d isolvente se separa 
por d e s tila c ió n  en vacío , y e l  producto se r e c r i s ta l iz a  en 
e ta n o l. Rendimiento: 85%.
Punto de fusión  del c lo rh id ra to : 219 -  221$0.

Otros ejemplos de la  etapa de reducción están  in ­
dicados en la  ta b la  2.
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5

-Ejemplo 31 (preparación áe la  base l ib re )
3 g áe c lo rh id ra to  de ^ -¿ 3 -h id ro x i-3 - fe n il-p ro p il- (2 j/- (3 -  
-adam antil-3-oxo-propil)-am ina se suspenden en amoníaco d i­
lu ido . La suspensión se ex trae v a ria s  veces por ag itac ió n  
con cloroformo. Después de secado y elim inación del d iso l­
vente en vacío, e l residuo se r e c r i s ta l iz a  en isopropanol. 
Rendimiento: 82%.
Punto de fusión : 119 -  1219C.
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1 REIVINDICACIONES

5
Los puntos de invención propia y nueva que se pre 

santan para que sean objeto de e s ta  so lic itu d  de patente de 
invención en España, por VEINTE años, son los-que se reco­
gen en la s  re iv ind icac iones s ig u ien te s:

1 - . -  Procedimiento para l a  preparación de nuevas 
cetoaminas c ic lo a l i f á t ic a s  de l a  fórmula

10

R ̂  - X - CH- CH^- NH- CH ( CĤ  ) - CH ( OH) i

15
en que X s ig n if ic a  e l  grupo ^C0 o ^CH(OH), R^ s ig n if ic a  
hidrógeno o un grupo a lco h ilo  con 1 a 6 átomos de carbono, 
y Rj es hidrógeno o un grupo h id ro x i, y R̂  s ig n if ic a  e l  r a ­
d ica l adamantilo o un ra d ic a l  c ic lo a lco h ilo  con 3 a 16 á to ­
mos de carbono, saturado o insaturado una vez, pndiendo tam 
b ien  e s ta r  e s te  ra d ic a l c ic lo a lco h ilo  con 3 a 16 átomos de

20 carbono su s titu id o  con un grupo a lco h ilo  con 1 a 4 átomos 
de carbono o con un átomo de halógeno, y de sus sa le s , ca­
rac te rizad o  porque una amina de la  fórmula general

25

R^
R^N-CH(CH^)-CH(0H)^ - n

30
°2059 -

en que R  ̂ tien e  lo s  sign ificad o s indicados, se hace reaccio  
n ar con un compuesto de la  fórmula general

R^-X-C=B 111 
¿2

I I I
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-teniendo X, R̂  y Rg lo s  sign ificados indicados y siendo E 
un grupo m etileno o un átomo de hidrógeno y e l  grupo 
-CHg-NR^R^, y R^ y R^ son ra d ic a le s  a lco h ilo  de bajo peso 
m olecular, que también pueden e s ta r  cerrados para formar un 
a n i l lo ,  o pudiendo s ig n if ic a r  E también dos átomos de h idró 
geno s i X es e l  grupo CO, y se t r a t a  en p resencia de formal 
debido o de una sustancia que proporciona form aldehido, y 
en compuestos de la  fórmula I  obtenidos según e l  procedi­
miento indicado, en que R̂  contiene un doble enlace y/o X 
s ig n if ic a  e l  grupo ^CO, eventualmente se reduce es te  doble 
enlace y/o este grupo ^CO.

28 .- Procedimiento según la  re iv in d icac ió n  18, ca 
rac te rizado  porque lo s  compuestos obtenidos se transforman 
en la s  sa les .

38. -  Procedimiento según la  re iv in d icac ió n  18, ca 
rac te rizado  porque la s  sustancias de p a rtid a  contienen gru­
pos p ro tec to res , y e s to s  grupos p ro tec to res  son separados dt; 
ran te  o después de la  reacción del procedimiento,

48. -  Procedimiento para la  preparación de nuevas 
cetoaminas c ic lo a l i f á t ic á s .

Tal y como se ha d esc rito  en la  memoria que an te­
cede y para lo s  f in e s  que se han especificado .

Esta memoria consta de vein te  ho jas e s c r i ta s  a má 
quina por una sola cara .

Madrid, 16 MAY1S79
? .A ,


	Bibliographic data
	Description
	Claims



