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Ia presente invencidn se refiere a nuevas compnsi—
ciones de meteria,y. espe01almente a ciertos compuestos

'.heteroclclicos yincluyendo el anlllo tlofenico.

A pesar de que un quimico hébil conociendo ciertas
proPiedades fisicas y el comportamiento de una substan-
eia con.respecto a -diversos reactivos quimicos,puede pre-
decir con cierta exactitud las correspondientes propie-

.dades f131cas ¥ la reactividad quimlca probable de de-

terminadas substancias,como ser los homdlogos,relaciona=-
das con el compuesto conocido,no es por lo general posi-
ble,adn para un operario. experto,prede61r la actividad
flsiologlca de los compuestos quimicos. 01ertas v1tami-
nas,por egemplo son altamente eSPGleicaS en la actiV1—
dad fislologica,y los cambios en 1la estructura molecular
gue producen poca diferencia en las propiedades fisicas
o en la reactividad quimica dan orlgen a diferencias ex-
tremas en la actividad’ fisioldgica., En la vitamina Bl’

‘cuando se reemplaza el grupo amino de la mitad amino-pi-
.rimidina POr un grupo hidroxllo se destruye la actlvidad
'f131ologlca caracteristlca la dihidro-vitamina Bl es in-

activa a pesar de que la d1h1dro-cocarbox1lasa es activa.
Cuando en la vitamina Bl se cambia el grupo met{lico,que
ocupa 1a posicion 2 en la mited pirimidina,a, la posicidn
6 el segundo compuesto posee unlcamente una pequeﬁa fra-
cC1on de la act1v1dad del prlmerok La vitamina Bz,r1b0~
flavina, al alquilatarse en la p051clon 3,p1erde completa-
mente su. actlvidad caracterlstica: La v1tamina 36 ben~
zoato es inactlva aunque el di- y el tri—acetato de la
vitamina son plenamente actlvos ;el metil-éter de la vi-
tamina posee sdlo 1/500 de’ la act1v1dad de la vitamina.
Bl dcido pantotenico dextrcgéno es plenamente activojel

1lsomero_leroglro es inactivo. El acetato,benzoate y el

difosfato del dcido pantotémico son inactivos;el dcido
dehidrio-as®rbico es plenamente activo.
El tiofeno andlogo del Demerol, tamblen llamado Do-

_lantina,es menos activo que el producto original,y hay
: étros cagos en que 1los derivados tiofénicos han resulta-
_ do "Ser menos actlvos que el corresponalente compuesto

benzoico. "
Los compuestos novedosos obtenidos de acuerdo con
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_.contrado ‘que son capaces de produclr varios efectos fi-

~de estos compuestos se encuentra la propiedad de combatir

‘cariajasma,fiebre del heno y otrasg alerglas lo cual se
-”cumple por admlnistraclon oral*lntravenosa yintramuscular,
tépica o de otra manera. ’

;donde Rl ¥ 32 son hldrogeno o un grupo alquil contenlendo
‘de uno a cuatro 4tomos de carbono 1nclu51ve A es'un grupo
‘hidro-carbonlco conteniendo de dos a once dtomos de car-
lbono :anlus:.ve,R3 y R,+ son grupos de hldrogeno alqull ¥
»aralqull los cuales .entre si pueden o no formar parte Qe
un’ anillo ,ambos R3 ¥ R, teniendo un total de no més de

k(a) uned - (dlalqull amino alquil amlno) piridina_ con

. Do con un compuesto de 1la formula'—

ﬂdonde los R o son hidrdgeno o un grupo alqull contenlende
de,uno a cuatro dtomos de carbono inclusive, a es un pe-

L3

el procedimiento objeto de la presente ihvéﬁcién son uti-
les de diversas maneras. Por egemplo son generalmente
utlles como productos quimicos 1ntermedlos habiéndose en-

81olog1cos.
" Entre los efectos conocidos hagta ahora para variog

los sintomas de la activided hlstamlnlca 1ncluyendo urti-

Ia presente 1nven01on comprende un metodp de prepa-
rar ¢ompuestos de 1la formula‘--“ .
. R, T/ CH —_855/ Ra
/_—N-——A-

oace dtomos de carbono ,cuyo método comprende tratar a
temperaturas reactlvas en la presencia de un solvente que
es,o bien contiene un agente f£ijador del écldo.

uncx' haloalqull tiofeno o bien
(b) un N~ (& —tenll)-N N -dlalqull alqulleno di—amlno
con un™ ~halopiridina,o blen
(c) unex -piridil- &< ~-tenil’ amino con un( -alquil—amino-
alqull haluro. ' : E . ‘

Ia presente invencidn. comprende asimlsmo un metodo
de preparar N—(Cx~—plrlﬂll)—N-(ch-ﬁenll)—N ,JN'-dialquil
alquileno diaminos que comprende condensar un dlalqullaml-

-
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fgpararse por los siguientes métodos,entre otross—

Camillel plrldlna con'el grupo amino en la posicidn alfa,
 jcon1u1oodislqullamlno-alqullhaluro lo cual se efectwa
~por’ tratamiento con amida metdlica alcalino 0 ‘un hidruro.
‘fen un solvente hidrocarburado 1nerte.' ‘Bl haluro es pre=-
_@ferlblemente un cloruro o un bromuro, s1endo el metal al-
calino preferiblemente sodio y- pudiendo el solvente in-
i,erte ser tolueno, benceno xileno,o0 eter de petroleo del de¥

, ',bido punto de ebullicién. Iae (di~alquil afhino’ alquil

"t‘amino) pirldina asi obtenida se hace reac01onar con el
: ;i:-haloalqmll tiofeno aproplaqo,por medio de un hidruro
 o amida metéllca alcalina éx un solvente inerte,para _pro-

“ducir una N-( o¢ -piridil)-N-( e -tenil)-N’,N’-dialquil-al

_qulleno @;amina. Ios halurqs hidrurosvam1das‘y solventes

“preferidos son los mismos gue los breviamente mencionados.'

fparti&a puede variar del presentado en el método 1. Unai
_'CK,—amlno-plrldina puede reaccxonarse primero con'un o "
‘T—haloalqull tlofeno para produ01r ﬁna¢>< pirldll— ~te~"
“pilamina.,

_:ando unaex ~tenilamina con.una.c<-halopzr1dina. La con-
'?densacn.on subsiguiente con. unok-alqull—ammo-alquzl ha-

;jluro da‘bor resultado el mismo producto final que el ob~
'}tenzdo mediante el metodo l. ILos reactivos usados ‘con
'los mlsmos que en el metodo 1. .

con un & -halo-alqull tiofeno,lo cual se efectiia mediante
*tratamlento con amida o hidruro metéllco alcalino ‘en un
' _.solvente 1nerte,como ser benceno, tolueno xlleno o éter de. .
”petréleo de alto punto de ebmlliclon o por medlo de calen-
”tamiento en presencia de plrldlna. Ia N=(>C -tenll)-N ;.
» N —dialqu11 alquileno dismind asi formada,se hace ‘reaccio-|
- nar con una @< -halopiridina en la presencia 'de una amida
70 “un- hidruro metdlico alcalino o piridina,u otro agente
ifijador Qel dcido para obtener una N~{-eX —pir1d11)—N—(¢< -
¥;en11)—N ~N’ - dlalqullalqulleno/dlamiga.

queno ndmero entero de uno a once inclusive y X es cloro,
 Los compuestos de la presente invencidn pueden pre=-

(1) 8e hace reacclonar un compuesto: conteniendo un’

(2)- (a) El Srden de reaccidn de los materiales de

(2)-(b) Bl mismo producto puede obtenerse reaccion-

(j) Se ., condensa una N JHi~dialquil alqulleno diamlna

L= 7
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(4) Por condensacidn de una di-alqull aming” cqn un

“fcémpuesto de la formula-—

R

 R \ ’\g “H -
A ) —--—NQ&}--—X

ffdcnde 1o§uR son hidrdégenc o un grupo alquil conteniendo

. de uno a cuatro (1nclu31Ve) atomos de carbono, n es un

f(numero entero de uno a once (1nclus1ve) y X es clora bro—
 mo,yodo u OXhldrllO. Si X es un grupo. oxhldrllo la. con-
'densacion queda. facilitada por la presenc1a de cloruro de

zincssi X es un halogeno entonces la reac01on debera eje- |

%cutarse en presen01a de un agente fijador del acldo como
- ger,las usuales amlnas terciarlas,p;rldlna,qulnallna ¥

almetllanllina o en exceso de la amlna secundaria.
(5) Mediante la conver51on de un compuesto de 1a

“‘formula geﬁeral'—

o

fdonde R 'y n tienen el miqmo significado que en ei proce-v
dimiento 4 en un compueqto en el que -NH, ha sido reem-

Bl

plazado por -N r> sdonde Ry ¥ R, son grupos alcohilo in-

ferlores,Rl y R2 haciendo un total de no més de once dto-

~mosyefectudndose tal conver51on por los. metodos usuales
como ser,reaccionando con haluros alcohlllcos sulfatos
~alcoh111cos o} sulfonatos alcohlllcos. Bl compuebto que

contiene -NH2 puede prepararse redu01endo el compuesto

”dproplddo contezendo un grupo -NO, ) bien -CH.

Ia’ inven01on puede ilubtrarse por medio de los 8i-

jgulente ejemplosi—

‘w

EJE%PIO.-l-

T o g— — o

——N—aCH CHN(EHs), —

"fljuﬁé'éuspenbién de 1.5 g.de hidruro de sodic en

befiCeno, se agrega lentamente 1 Og.' de N (X -piridil)-N’, |
__'ffN’-dlmetlletilenodiamlna seguldo de un perlodo de cuatro
‘;-_ horas para el reflujo y la agitac1on. ”Despues del agre-
Tgédp de 8 g.de oX-tenil cloruro,la mezcla es sometida a

5= JRENE
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N ,N -dime'bll-etileno-diamlna.

: usual suspendiendose en 100 cc, de tolueno seco.

- ~tenil<cloruro segmdo de varlas horas mds dé refluao y

_ ejemplc 1. Ia N=(o¢ -piridil)-N-( /3 -metil- o(-tenll)-N ,
-N‘:d;netll-ecileno-diamlna yhierve a 170-17520. a 1 mm. de
presidn. -

s EJEMPIO 33—
3 ,
\ =~

179850 |

agztacnm ¥y reflugo por varias horas nds. Se anad; agaa
cua.dadosamente se separa la capa de benceno,extrayéndose
luego varias veces .con £cido clorh:.drico diluido. Los ex-
tractos 4cidos, se alcalinizan ¥ el material bésico se res
‘bira ‘con éter: El acelte gue queda despues de remover el
‘solvente,destila a 160-1619C. & 2 mm. , 157, 1.5846, Se’

“obtiene .asi 9. 6 g. 0 66 0/ de N-(ox¢ -p:Lr:Ld:Ll)-N-(o(-ten:Ll

EJEMPIO —2-
CHT,

\’ \ ' fﬂz/ ks
oo ~n=N —~CHz CH2 Nccﬁgb.

r«de sodio se convierte en sodiamina en la :.t’orma 1

DesPues
del agregado de 10.7 g. de N—(eX -piridil)-N‘,N -dlmetil- '
etileno-dlamlna se agita la ‘mezcla, calen’céndose por una

hora. Iuego se afiade gradualmente 7.0 8 deﬂ,-metll-oi

agitac:lén. :
- E1 producto es a:.slado en la forma descrlta en el

. --N-*CH2C"/2N(‘W3>2 SRy )

_ Se eigue el procedimiento del ejemplo l excento que
15 NA.( Y‘-‘metil-g( -plrldll)-N—,N —dlmetil-etileno-diamina,
preparada como en el eaemplo 5,es substituida por ls ‘N-
(,c( -pir:.d:.l)-N N -dlmet:.l-etileno-diamlna. Ia N(¥ -me-
til-b@"-pir:.dil—N (e ~tenil)-N’,§ -dlmetll—etileno diami-
‘ne 881 obtenida,hierve a 125-12450. & 3 mm. n28 ,1.53u6.

~BJ EIBJPLO‘ =4~

,. . "“‘_a; 411 : ‘; -‘.—5 .
O b

"10 g.&e‘b( -—plrldml—b(—tenllamina obtenid.a como en el
ejempio 6,s€ convierten en el derivado SOdlCO por calentd~
m:n.e;rbo con una suspensidn de 2.2 g.de sodamida en 80 cc.de

Al
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" &elueno,durante dos horas. Después del agregadO &'e«{:s T

- tacién y reflujo por una noche. E1l producto bdsico en

: ~H=(eX —tenil)-N N —dletll-etlleno-diamlna en forma de un
aceite que hlerve a 187- 19000 a 4 mm. nﬁ 1. 5695. "En for-

A

la base ( ﬁ -piperidino-étn)- X Zpiridil- oK ~tenilamina,
~ punto de ebullicién 208-2108C & 4 mm. naC 1.5884. El
. gregado de ac:.do clorhldrico gaseoso a2 una solucidn de

: eter de la base,prec:.pita la sal trlhidrocloraﬁa higros-
: coplca. ~Se funde a 115—117ac despues de su cristaliza-

cloruro 1a. base N-—(‘x-pll‘ldil)—ﬂ—(‘)( -tenll)—H N —di-—u-
butil-amlno propano punto de ebullicion 195-19600 a l mm,
- de presidn. -

: ‘—eyil cloruro,la base,N-(O(—pirldll)—R-(o( -tenil)-N‘-
~ bencil-N -butll-etlleno Qlamlna,punto de ebullicidn 22:5-
2250Cy a1 mm. nf° 1.5820. 3

. .sodio,en la forma usual en 200 cc. de tolueno seco,se
3 *somete a reflujo. ¥y agltac:.on con 32.4 de/ﬁ —metil- &

. gde 5 ~dimetilaminoetil xloruro,calentdndose la mezcla por
.'varias horas mds, ' El material bdsico se aisla de acuerdd
con lo descrito en el eaemplo 1. Ia N=( Y-—metil—o(—pirl-

de f-dietil-amino-etil cloruro-la.mezcla se somete a agl-

bruto se aisla de acuerdo con lo descrito en el ejemplo 1.
Destilando este concentrado,se obtiene la N- (X -piridil)

ma andloga se obtienen:-
(1) mediante el empleo de /Q -piperi&ino-'etil Acloruro,

cidn-de una mezcla de aleohol absoluto - éter., '
(2) mediante el empleo de ﬁ)-di-u-butilamlnapropil

(3) mediante el empleo de /9 (N—bencil—N-butil—ammo)

), empleando ¥-morfolino- £ ﬂ-dime’cilpropll c¢lo=
ruro,la base (¥ -morfolino- ﬂ ﬁ—dmetllproyll)-b(—pa.rl-
d:.l-o( —»tenllama.na,pun‘co de ebullicidn 200-2029C a 1 mm.

“(5) empleando w-dietllamlno-undecll cloruro, 1a base
N—(Oé-plrldll)-ﬂ—(o( —tenll)—N ,N -dletll-l ll—d:l.amino-un-
decano,pxmto ebu111c1on 230-2350C a 1 mm. de presion.

EJE%&&PI:O =5= *

: é .- NH?——cHzCHzN(f—'”s)a B
e |

Una suspenmon de . sodamida. ,preparada de 9 0} Be de

-amlno-pirldlna durante una hora. Luego se agrega 32 2}

t
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'_agregando 958.de esta amina a 200cc.de’ tolueno hirv1endo

7 conteniendo 40g.de sodamida. L mezcle se somete a re-
-flﬂjo 3 agitacidén durante una hora,agregando dquues ©6g.
 .de o ~tenil cloruro,continuande por varias. horas mfs la

jagltaclon ¥ el calentamiento., Se agrega agua y se separa v
la capa de tolueno. .Los. lavajes de agua se saturan con
“carbonato de potasio y se extraen con éter. Se combinan,
‘secan y destilan los extractos de &ter yla capa de tolueng
 LHay un . remanente que con51qte de 555.decxi-am1no Plrlﬁlnﬁr
'l;,_‘El producto, & -piridil- o ~tenilamina,destila a 160-1659C

. cénica del derivado sédico de oX -tenilamina,que se produce

calentando la amina con un equivalente de hidruro de sodio,|-
. en"la forma usual con<>(—brom0p1r1dina. Bl producto bdsi-,
“co se aisla segin se describe mds arriba. o

08 y 2¢C. Despues de agregar por gotas EOcc de formalde-
~hido acuoso &l 40 0/0,se agita la mezcla y se introduce

;écldo clorhfdrico durante otra media hora a 20C. Se vier-
' te luego la mezcla sobre hielo. Bl producto se extrde con-
"éter, - Ios extractos se lavan sucesivamente -con agusa y una
'_solu01on_acuosa al 5 o/o de bicarbonato de,smdlo siendo

"1uego secados Y remd&iéndose;elAsolvente.f'Se destila el |
iaseite residual,con lo cual se;oﬁtiene elfz;metil-C1;—tenil
“cloruro,que hierve a 77-790C a I0mm. Se logra tambien una |

. . ] ,) ﬁln’m“ K& -
»dil)-ﬁ ,N-_dlmetlletlleno—dlamlna asi abtenida posee un 1
igpuﬁto de ebullicidn de 119-1209¢G.a 2mm de presion.

EJEMPIO-6- . o

Lo

Cmy dsrivado sddico de la o -aminopifidiﬁaksé‘prepard

a.%mm. Se solidifica al estacionarse. El mismé producto
puede obtenerse mediante el reflujo de una suspensién'bene

\ EJE“PIO—?—-
_.J'..'_._._.Cﬂs, o )
: “"‘1:ﬁGzCI | ,i 

ge- hace burbu;ear dcido clorhldrico gaseoso en una
mezcla agltada de 45cc de /3-ﬂnet11tlofeno y‘20cc de écldo
clorhldrico ‘conceuntrado ,manteniéndose 1la- temperatura entre

o -8
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. de hidruro de sidio,de la manera precedentemente descrita,

 mop1rid1na con N, N-dlmetlletllenodlamina en presencla de

fse extrae con éetr,siendo‘luego_goncentrada y destilada,

" El producto obtenido,hierve a 99~101¢C. a lmm.siendo idén-
" tico al material obtenido por el procedlmlento més érriba
\expuesto._

Tos compuestes de los ejemplos 233 y4-1,4=2,4=3 44 45
_ tienen demostrable actividad de anestisia local

.temente poseen un efecto antihlstamlnico a 0. 2mg/kg,m1en-

‘ejemplo 1,parece que es el mis eficaz. Suministrado en

. 179830

fraccidn de punto de ebullicidn mds alto:-150-151¢C a 16

mm. Esta probablemente el di~( /S-met:.l-o( - tenil)-metano,
o . EJEMPIO-8- :

N-(O¢ -plridll)—N ,N ‘~dimetiletilenodiamina

O — NHCHZCH; @"s)z

™ .

A una sugpen81cn en benceno del derivado ‘sddico de
[a%4 -amino-plrldlna preparada de 19g de esta emina y 4. 8g.

se agrega 21. Bg.de/g-dlmetllamlnoetil_cloruro.' Ia mezcla
se calienta por varias horas y el material bdsico se aisla,
tal como queda descrito en el ejemplo 1. Ia N-(eox -piri-
dil)-N’,N’~dimetiletilenodiamine hierve a 107-1082C a 2mm.

Este mismo producto puede obtenerse calentando 2-bro- |

piridina a- 15Q-1608C durante varias horas. Ia mezcla de
reaccidn se trata con un dlcali fuerte, Ia base orgédnica

Ensayos farmacologicos con respecto a por lo menos
una propiedad terapeutlca,hgn sido efectuados sobre todos
los compuestos de los ejemplos 1,2,3,4,4=1,4=-254~3,4-4 45,

Con respecto & su actividad anti—hiétam{nica los com-
puestos de los eaemplos 4l =% 4=U y 4-5 parecen ser vir-
tualmente jinactivos en el dosaje relatlvamente bajo de 0.2
ng/kg. Pero los compuestos de los ejemplos 4 y 4—1 eviden=

tras que los compuestos de los ejemplos 2 y 3 evidencian .
poseer tal efecto a 1.0mg/kg.,dosaje,el cual,parece gque es
tolerable sin efectos tdxicos serios. EL compuesto del

dosis que no producen efectos téxicos notables (como ser
c. 1mg/kg.),protege a los animales de prueba- contra una do-
sis equlvalente a varias veces la. dosis letal de histamina, |

i
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afios de experiencias cllnlcas.; J e
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‘El COmpuesto del eaemplo 1 posee tamblen una actlvidad

15

anti—esPasmodlca notable. .
'~ Es evidente que el grado de la eficiencia de estos .

. nuexps” compuestos con resgpecto &a una amplia variedad de
S usos terapeuticos ‘solo podré establecerse flnalmente tras

L)

Tos productos terapeutlcos &eqcritos en'la presente

.flnvencion se emplean comunmente en: forma de sales de dcid-
- os ingrgdnicos,como ser,los dcidos hidrobhdlogenados sul-
| -£drico,o fosfdrico,o sales de 4cidos orgdnicos,como ser
-flos dcidos, succlnlcc fumerlco,malelco tartérlco,gluconico,

1trico ete,
, Tratando una solucmon de eter de- 1a base terapeutlca,
como ser la del ejemplo l,con un (1) equlvalente ge a01do
clorhidrico gaseoso en eter,puede obtenerse el monohidro-

f cloruro en forma de un sélido blanco. Tambien.puede for-
" marse un dichmﬁrocloruro utillzando dos equivalentes. de
: écldo clorhidrico gaseoso.,

El tercer método general precedentemente éescrito,
puede modificarse reaccionando-la N,N- dialqull alquileno

“,dlamlna primero con la halopirldlna v sub51gu1entemente

‘reacc1onando el. producto con haloalqulltiofeno.

Para su empleo en diversas condiciones y ‘circunstan-

‘ cias,puede adaptarse facllmente el presente invento al

"aprovechar una o més de las. caracteristicas novedosos que
han sido descriptas en esta,memorla 0 equivalentes qu1mi—~

" co8 manlflestos de las mismas.. De acuerdo,por lo tanto,

con el alcance aparente de \la invencidn,se define la misma

,segun las sigulentes clausulas reiv1ndicator1as.

EETVINDIGACTONES. U

=t=t=i=misf=i=i=i=

14- Un procedlmiento para 1a preparaclon de. -compues-

_tos de la férmula:-

| R , CH;-— i:;;ﬂ-—ﬁ&,

—-Ns-A--

donde Rl y ston hldrogeno o un’ grupo alquil conteniendo
de 1no a cuatro dtomos de carbono inclusive,A s un grupo

10—
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hid:o-carbéﬁico‘conteniendo‘de dos a once ﬁﬁbmés‘de,car- :
bono inclusive,R y R son grupos de hidrégeno,alquil y

-aralguil,los cuales entre si pueden o no formar parte de

un enillo,ambos R y R teniendo un totdl de no més de
once dtomos de carbono,cuyo método comprende. el tratamien—
to e temperaturas reactivas en la presencia de un solvente
que es o bien contiene un agente fijador del écido._

(a) une - (dialquil amino alquil amino) piridina con

un o ~ ‘haloalquil tiofeno,o Bien '
(b) un F- (X -tenil)-N’,N’-dialquil alquileno di~amino
con un® ~halopiridina,o bien

" (e) unoc -piridil- oX -tenil am:.no con un ca—alqull-amlno-

alquil haluro,
2.~ Un procedimiento para 1la preparac1on de N~(CK'ﬁp1-

. ridil)-ﬂ-(c><-tenil)-m N =dialquil aiqulleno diaminos

que comprende condensar un dlalqullamino con un compuesto
de la férmula:-

Ry 7 ‘*S.j f

}donde los R son hidrégeno 0o un grupo alquil. cénteniendo
~de uno a- cuatro étomos de carbono inclusive,n es un pe-

quefio nimero entero de uno a once inclusive y X es cloro,
bro; '0,y0d0 u oxhidrilo. .

3. Un ‘procedimiento para la preparac15n de N-(X -pi-
ridil)AN-(e<‘-ten11)-N JN -dialquil alquileno diaminos

que el tratamlento de un compue%to de la férmula:-

T oy
| R‘@-—r{r--(g"—);-(vﬂz

donde los R son hidrégeno o gmupds alquil conteniendo de
uho a cuatro 4tomos de carbono inclusive y n es un pequefio
niimero entero de uno a omce inclusive,con un agente de al-
quilacion para convertir elsghupo EH2 en -N\§% sdonde Rl
¥ R son grupos alquil infé?&bxes,R y R haciendo un to-
tal de no mds de once dtomos,

4.~ TUn procedlmiento segun la reiv1ndicacion l.en el

que 1ac(-(d;a1qp11 amina alquil aminia) piridina se pre-—
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0 hidruro.

1 - pre‘s’e’ri‘c.ia de un agente' fijador del 4cido,por ejemplo una
255 .-

1 "'para ‘mediante la condensaclpon de una N N—dialquilalquil—
‘enodiamina con un & -haloalquil tiofeno.

§ Un procedimiento segin la reivindlcacn.on l o4 en el

9850

luro en un solvente inerte en la presencia de un agente
figador del écido,por egemplo una amida meta.lica alcal:ma

: 5—Un procedimiento segun la relvz.ndlcaclon 1 en el que
la of —piI’ldll— o(-tenllamina se prepara mediante el trata-
‘miento de una o -aminé piridina con abé-halaalquil tio-
fenq a #emperatura reactlva en un solvente inerte en 1la

amida metdlica alcalina o hidruro. .

6 —-Un procedimiento segun la- relvindieacion 1l en el.

ique la vl\-piridll-o(-tenilamlna se” prepara med:.ante el
" tratamiento de una o(-ten:.lamma con un o(-halopira.d:.na.

7.- Un procedlmiento segin la reivindicacidén 1 en el
"que 1a R=(xX -ten:.l)-N N -dlalqullalqullenodlamn.na se prewy

8.~ TUn procedmiento segun ‘la relvmdicacion ﬁ en el
que X es un grupo hidroxil efectudndose 1a condensaclon
en ld presencia’ de cloruro de zinc.

4 9.,~-Tn procedimiento segin la reivindicacion 2 donde
X es cloro,bromo c_> yodo efectufndose la condensacidn en la
"p;'ése'n‘"cia de un agnete fijador del dcido.
. 10.- Un procedimiento segin la reivindicacién 1 o &
en el que N-( X ~piridil)-N-’ ,E -dlmetiletllenodiamlna es.
' tratada con o(-'benil cloruro.® :

11_-— Un procedimiento seglin 1a relvindlcaclon 106
en ‘el queo(-plrldll- -tenllamina es tratad.a ccn /g q:.et.l-
lamince'bll cloruro. _' e, :

12.- Unnprocedimlento ‘segin la relv1ndicac1on l o] 6
en el- que a(-plridil-o(-tenllaﬂm.na es’ tratada con /8 pi-
peridino-etll cloruro.

13.- Un procedimien‘bo segun la reivihdica01on 1o 4
en el gue N-(o(-plrldll) —dlmetlletllenodlam.na es
- tratada con ﬁ-metil-c( enilamina.

que N=~( )' -metil-o(-plrldll)-N o N -diametlletilenodlamma
es ‘tragada con ©{ ~tenil cloruro.
15.~ Un procedimiento para la preparacién de N-—(o( -

' k_p;ridi_l)-m'-(p( »-tenll)-N oN —dlalqullalquilenodl_amigxa sus-

para medlante el tratam:.e'hlx 8 temperaturas’ reactivas de H
una o(-amz.no piridina con una w—dlalqull amina alqu::.l ha- |
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ntantialemnte segun se describe con referenc1a a lé
7Qplos precedentes. '
e 16.~ Un procedimiento pera la preparacidn de N—()’-me-
1T —piridzl)AN oI -diametiletllenbdlamlna gue comprende
={el tratamlento a temperatura reactiva’ de}@-metil-“_ ~amina
pirldine corxlg-dlametllamlnoetll oloruro en la* presencla
de’ un ‘agente fijador del dcido. " ;
o 17.- Un(pfocedlmlento para la preparaclon dec(—(dlal-
qnilamlnoalqullamlna) piridinas que comprende el tratamien—
‘to temperatura reactiva de‘ma(:k—amlno—plrldlna con un
6Ly -dialquilaminoalquil haluro en un solvente conteniendo
0" comprendiendo un agente flgador del dcido. .
. 18.- Un procedimiento segun la re1v1nd1caclon-l7 en '
'1f' e1 qne /3-d1met11aminaet11 haluro es tratado conﬁK -amlna\
~‘gplrid1na. o ,
S 7194~ Uh procedlmlento para la preparacion de c(—plri-
'dii-CK;tenllamlnos que comprende el tratamlento a tempera-
tura. réactiva de uﬁ.e(—amino—plrldona ¥y unci-&wloalqull—
;tioﬁeno. : -
20 Tn procedlmlento para la preparaclon deog-plrl- "
&il—ﬁ&-¢enll&mlnas que vomprende el tratamiento a tempera-
tura ‘Peactiva de unuo(—haloplrldina con una oX -tenilamina,

21.— Un procedimiento segin 1la re1v1ndlcaclon 19 0 20
en el que el cueTpo amina prlmeramente se calienta con so-
‘damlda o hidruro sodlco en la presencia de un agente llquldq
organico ¥y siendo el resultante derivado sédico . calentado
con el compuesto de halo. . :

22.- Un procedimiento para la preparaclon deﬁ ~me-
ﬁil-gﬁi—tenil cloruro gue comprende el tratamiento dej@ e
il tiofeno en la presencia de 4cido hidroclérico con for-
maldehido a baja temperatura. _

25 - Megoras en o rela01ona&as con_ compuestos tera-
peuticos y'especialmente clertbs compuestos heteroczcllcos
'incluyendo el anillo thf&nlCO.‘ o
N Todo conforme queda.descrito en la presente memoria
que _bnsta de trece(13) hojas eScrlt&S a maqplna por uma
sola cara..,° -

‘ .Y Mb&rid, zsfseptiembre 1:947'
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