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SOBRE:

"PROCEDIMIENTO P ^  LA OBTENCION DE COMPUESTOS ANTI- 

HISTALLNICOS".

SOLICITANTES: SCRERING CORPORATION, r e s i d e n t e s  en : 

2 , Broad S t r e e t ,  BLOÜUFIELD, Estado de 

New J e r s e y ,  Estados Unidos de America.

Este  invento se r e f i e r e  a su b s ta n c ia s  nuevas de 

propiedades f i s i o l ó g i c a s  i n t e r e s a n t e s  e importantes, y a 

un procedimiento para su preparación.  Mas e spe cíf icam en te ,  

este  invento se r e f i e r e  a l a  preparación de compuestos do- 

5 ,  tados de acusada a c t i v i d a d  antihistamínic?^ y a l o s  cuer­

pos intermedios ú t i l e s  en su obtención.

Se ha comprobado que l a  formación de histamina  

en l o s  t e j i d o s ,  que puede ser debida a una m ultitud de 

age n te s  o procesos,  es l a  causa p r i n c i p a l  de muchas manifbs. 

t a c i o n e s  a l é r g i c a s  en e l  hombre. So ha observado que deter10.
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minadas su bstan cias  de t i p o s  químicos íntimamente r e l a c i o ­

nados o a f i n e s  son e f i c a c e s  para e l  al i v i o  de muchas r e a c ­

ciones a l é r g i c a s .  La e s p e c i f i c i d a d  de e s t a s  substancias  

químicas para e l  control de l a s  r ea ccio n es  a l é r g i c a s ,  ha 

quedado evidentemente demostrado por l a s  i n v e s t i g a c i o n e s  

r e a l i z a d a s  durante l a  últim a década. Sin embargo, aunque 

l a s  su b s ta n c ia s  que en la  a ctu alid ad  se recomiendan y pres­

c r ib e n  representan un avance n o ta b le,  adolecen de muchos 

e f e c t o s  secundarios in d e se a b le s  - l a s  llamadas reacciones  

t ó x i c a s -  entre l o s  cu ales  pueden c i t a r s e  e l  elevado número 

de casos  de l e t a r g o ,  v é r t i g o ,  náuseas, i r r i t a c i ó n  i n t e s t i ­

n a l  y sequedad b u c a l .

Se ha observado que l a s  aminas a l i f á t i c a s  p i r i -  

d í l i c a s  de l a  f á m u l a  general

?2
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en l a  que Py es un a n i l l o  p i r i d í n i c o  que puede e s t a r  subs­

t i t u i d o  -por un grupo halógeno,  a l c o x i  o a l k i l o  i n f e r i o r ,  

n es un entero v a r ia b l e  de 2 a 4; r e p r e s e n t a  un grupo 

d ia l k i l a m i n o ,  p ip e r i d i n o ,  p i r r o l i d i n o  o m orfolino,  r e ­

presenta un grupo a l k i l o ,  a r i l o ,  a r a l k i l o ,  c i c l o a l k i l o  o 

h e t e r o c i c l i c o ,  o un derivado clorado o bromado de esto s  

grupos, y  sus s a l e s  de á c id o s  orgánicos e in o r g á n ic o s ,  po­

seen, en grado extremadamente elevado,  a c t i v i d a d  a n t i h i s t a -  

minica y a n t i a n a f i l á c t i c a .  Los grupos a r i l o ,  a r a l k i l o  o 

h e t e r o c í c l i c o s ,  pueden s u b s t i t u i r s e  por grupos i n f e r i o r e s  

a l k i l o ,  a l k o x i ,  d ia lk ila m in o ,  c lo ro  y bromo.

Los e s t u d i o s  c l í n i c o s  con elementos r e p r e s e n t a t i ­

vos de l o s  compuestos de e s te  grupo han permitido demostrar 

una a c t i v i d a d  a n t ib lc t a m ín ic a  extremadamente fa v o r a b le .
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R e su lta  especialmente i n t e r e s a n t e ,  l a  r e l a t i v a  ausencia  

de toda sedación, v é r t i g o  o depresión en más del 00% de 

lo s  casos t r a t a d o s .  Esta v e n t a j a  es de importancia e x t r e ­

mada en l a  a p l ic a c i ó n  c l í n i c a  de la s  drogas a n t i h i s t a m í -  

n i c a s .

Se ha comprobado que l o s  compuestos de este  gru­

po pueden obtenerse por condensación de una p i r i d in a  ha- 
logenada con una cotona d i a l k i l a m i n o a r a l k í l i c a ,  empleando 

magnesio o l i t i o  en un t i p o  convencional de reacción de 

Grignard.  Por ejemplo, condensado /^-dim etilam inopropio-  

fenona (I) con una solución de 2 - p i r i d i l - l i t i o  en é t e r ,  

se obtiene e l  l - { - p i r i d i l ) - l - f e n i l - 3 - d i m e t i l a m i n o p r o p a n o l - l ,  

( I I ) .  La deshid rstació n  de este  a lc o h o l  y l a  reducción d e l  

compuesto no satu rado ( I I I )  produce e l  1 - f e n i l - l  ( 2 - p i r i -  

dil)-dim etilam inopropano (I V ).  Los r e a ccio n e s  d e s a r r o l l a ­

das,  pueden r e p r e s e n t a r s e  por l a s  ecuaciones  s i g u i e n t e s :

C = CH-CH„N

CH-i
/  3

\
(1 11)

CH,

/ K 3

^ - C - C H 2 C H ^ ^

N R (IV)

65. , Un método d i s t i n t o  para preparar e l  compuesto pro-

p i l s m ín i c o  (IV)  es e l  s i g u i e n t e :  e l  a lc o h o l  intermedio (11)  

se hace rea ccion ar con clo ru ro  de t i o n i l o  a una temperatu­

r a  de 0 a 10  ̂ aproximadamente. La mezcla de reacción r e s u l ­

ta n te  produce e l  cloruro (V) que, por reducción con polvo  

de cinc y á c id o  a c é t i c o  proporciona lapropilamina ( I V ) ,  con70
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buen rendimiento.  

( I I )  SOCI2
r ^ \  CcH

6^5 CH-
/  3

Zn (IV)
-  C ^ C I ^ N ^

N C1 CH

(V)

Las aminas s u b s t i t u i d a s  del t ip o  (0V), t a l e s  como 

l o s  derivados a l k í l i c o s , a l c o x í l i c o s ,  d ia lk i la m in o  y h a ló g e ­

nos, pueden obtenerse fácilm en te  por una sucesión análoga  

de r e a c c io n e s .  Por ejemplo, partiendo de p -c lo r o a c e t o f e n o -  

na, puede obtenerse e l  producto intermedio (VI) c lo ro -su h s  

t i t u í d o ,  por l a  reacción de Mannich, empleando dim etilam i-  

na y formaldehido.

?1 / CH.

COCH2CH2N ^  

(VI)
CHr

En l a s  rea cciones  a n t e r i o r e s ,  en lugar de dime- 

t i l a m i n a ,  puede usarse con lajmisma f a c i l i d a d  d ie t i l a m i n a ,  

p ip e r i d i n a ,  p i r r o l i d i n a  y m orfolina,  pera obtener produc­

tos intermedios (VII,  V I I I ,  IX y X) de l o s  cuales  por medio 

de una s e r i e  de rea cciones  análogas  a l a s  indicadas  para 

l o s  compuestos d i m e t í l i c o s ,  pueden obtenerse l o s  co rre s­

pondientes d i e t i l a m i n o - ,  p i p e r i d i n o - ,  p i r r o l i d i n o -  y mor- 

f o l i n o - d e r i v a d o s  de (IV).

/
CHgCHgN.

°¿*5
McoCHgCHg -

(vil)
CoH-

(VIII)

COCHgCHg, * COCH^CH
- f -

100 (IX) (X)
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Los compuestos de este  invento pueden usarse en 

forma de l a s  bases l i b r e s  o en la  de sus s a l e s  de ácidos  

in o rg á n ic o s  t a l e s  como e l  c l o r h í d r i c o ,  e l  bromhídrico,  

e l  s u l f ú r i c o  y el  f o s f ó r i c o ,  y da á cid o s  orgánioos,  t a l e s  

como e l  s a l i c f l i c o ,  e l  t a r t á r i c o ,  e l  m álico ,  e l  s u c c í n i c o ,  

e l  c í t r i c o  y  e l  l á c t i c o .

Como ejemplos t í p i c o s  de s a l e s  de l a  3* f e n i l - 3** 

( 2 - p i r i d i l ) - N , N - d i m e t i l p r o p i l a m i n a  d e l  ejemplo 1 ,  pueden 

c i t a r s e  l o s  s i g u i e n t e s :

1 -  E l  monocloruro se obtiene haciendo pasar  

c l o r u r ó l e  hidrogeno anhidro por una so lu ció n  etérea de 

- ^ * - f e n i l - J ^ - ( 2 - p i r l d i l ) - N , N - d l m e t i l p r o p i l a m i n a .  E l  c lo r u ­

ro puede r e c r i s t a l i z a r s e  en lé o h o l  a b s o lu t o  y éter  a bsolu­

t o ,  y funde a H 7 - I I 9 2 0 .

2 -  E l  t a r t r a t o d e l  compuesto del ejemplo 1 , se 

obtiene d e l  modo c o r r ie n t e  y funde a 1 1 4 - 1 1 5 2 3 .

3 -  E l  mono-hidrógeno o x a l a t o ,  se prepara en 

etanol  y ,  d e ^ u é s  de r e c r i s t a l i z a c i ó n  en ace ton a ,  funde a 

1 5 2 - 1 5 2 ,530 *

4 -  E l  mono-hidrógeno auccinato se prepara de 

modo análogo a l  mono-hidrógeno oxalato  en solución de a l ­

cohol e t í l i c o  y ,  después de r 9 c r i s t a l i z a c i ó n  en pentanol,  

funde a 9 9 , 5 - 1 0 0 9 0 .

5 -  E l  mono-hidrógeno mulato, se prepara an álo­

gamente, y después de r e c r i s t a l i z a c i ó n  en pentanol,  funde 

a 106- 1 0 7 9 0 .

Los compuestos pueden usarse en una gran v a r i e ­

dad de formas, t a l e s  como t a b l e t a s  para administración por 

v ía  o r a l ,  pomadas para a p l i c a c i ó n  l o c a l ,  y soluciones i n ­

y e c t a b l e s .  Con p r e f e r e n c ia ,  l a s  s a le s  de l o s  compuestos se

* 56
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u t i l i z a n  en l a s  pomadas, que pueden ser da l a s  fórmulas  

o composiciones c o r r i e n t e s .  Las so lu c io n e s  i n y e c t a b l e s  

encie rran s a l e s  a t ó x i c a s .

EJEMPLO 1 -  l - f e n i l - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 3 -dimetilaminopropano.  

1 3 5 * El c a r b in o l  intermedio,  f e n i l - ( 2- p i r i d i l ) - / 3 - d i -

m e t i l a m in o a t i l c a r b i n o l  ( I I ) ,  se prepara d e l  modo s ig u i e n t e :  

Se d is u e lv e  0 ,1  mol de clo ru ro  de /^-dim etilam ino-  

propiofenona en $0 c . c .  de agua y se e n f r í a  en una baño de 

h i e l o .  La base l i b r e  se separa con h i e l o  y una solución a l  

I40. 10% de carbonato sódico,  y e l  a c e it e  se d is u e lv e  en é t e r .

La capa eté re a  se la v a  con agua y se seca con carbonato  

p o t á s i c o  anhidro. Al eliminar e l  é t e r ,  se obtiene l a  base 

l i b r e .

Se prepara una solución de 0 ,2  mols de 2 - p i r i d i l -  

I 4 3 .  l i t i o  e n  25D mi. de e t e r ,  y después de e n f r i a r  a -40^0. se 

añade a g o t a s ,  con a g i t a c i ó n  y  durante un período de 1/2  

hora, una s o lu c ió n  de 18 g .  de/3 -dimetila.minopropiofenona  

en 50  c . c .  de é t e r .  A l  terminar l a  r e a c c i ó n ,  s e  deja e l e ­

var l a  temperatura a - 1 5 - C  y la  mezcla de reacción s e  a g i -  

150. t a  durante 1 hora a e sta  temperatura. E l  c o n t e n i d o d e l

f r a s c o  sa desoompone con h i e l o  y  á c id o  c l o r h í d r i c o  y luego  

se transforma en b á sic o  con amoníaco gaseoso.  E l  a c e i t e  r e ­

s u l t a n t e  se d is u e lv e  en é t e r ,  se evapora ésta  y  so d e s t i l a  

e l  r e s i d u o .  E l  carb in ol  es un jarabe v i s c o s o ,  am aril lo,

1 5 5 *  que h ie r v e  a 176-180^0/2 mm.

E l  propeno s u b s t i t u i d o ,  l - f e n i l - l - ( 2 - p i r i d i l ) -  

3 -dim etilam ino propeno-l ,  ( I I I )  se prepara como sigue:

En un frasoo de $00  mi. p r o v i s t o  de a g it a d o r ,  

condensador de r e f l u j o  y embudo de g o t e o ,  se colocan 0,4 

l6o. ?&ol de tribromuro de f ó s f o r o  y 100 mi. de benceno seco.
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Durante un poco más de 1/2 hora se añaden 15 g. de piri- 
dina seca y el frasco se enfría en un baño de hielo y sal. 
Durante un período de 4 horas, y con agitación, se añade í 

a gotas una solución de 1 mol del carbinol (II), 10 mi.
165. de piridina y 100 c.c. de benceno, manteniéndose a la tem­

peratura entre 0 y -5-C. El producto de reacción se deja 

reposar durante una noche a la temperatura ambiente, se 
vierte en hielo y se transforma en básico con amoníaco. '

Se retira la capa orgánica y la capa acuosa se extrae con ¡

I70. varias porciones de benceno. Las capas orgánicas combina- ¡ 
das, se secan, y el disolvente se elimina in vacuo, dejan­
do un aceite castaño obscuro. El bromuro bruto se disuelve 
en quinoleina o dimetilanilina y se calienta a 150-160SC. 

durante varias horas. La mezcla obscura resultante se vier- 
175* te en hielo, se disuelve en éter, se seca y se destila.

La amina no-saturada (III) es un aceite amarillo que hier­
ve a 130-135*0/1 mm.

El carbinol puede convertirse también en el bro­
muro correspondiente, por medio de bromuro de hidrógeno 

l8o. anhidro en un disolvente orgánico.

La amina no saturada (III) se reduce catalítica- i 
mente oon hidrógeno y níquel Raney, para obtener la propi- 
lamina de esta ejemplo; punto de ebullición 130-132^0/1 mm.

Un método distinto para convertir el carbinol (II) 
185. en propilamina, es el siguiente:

Se disuelve 0,1 mol de fenil-(2-piridil)-/^-dime- 
tilaminoetil-carbinol (II) en 250 c.o. de benceno seco y se 
añada 0,15 mol de cloruro de tionilo, conservando la tempe­

ratura entre 0 y lose. Se deja que la reacción alcance la 
190. temperatura ambiente, se agita durante otra 1/2 hora y



luego se hace b ásica  con una solución d i l u i d a  de hidra to  

s ó d ic o .  La capa de benceno se separa, se seca y  se concen­

t r a  in  vacuo dejando un a c e i t e  v i s c o s o  c o lo r  púrpura. El  

f e n i l - ( 2 - p i r i d i l ) - ^ - d i m e t i l a m i n o e t i l - m e t i l c l o r u r o  bruto,  

195* se d is u e lv e  en 200 c . c .  de á c id o  a c é t i c o  g l a c i a l  y se aña­

den 0 ,3  mol de polvo de c i n c .  La mezcla de reacción se a g i ­

t a  y c a l i e n t a  en e l  baño de vapor durante 6 horas,  se f i l ­

tra n  l a s  s a l e s  de cinc y e l  f i l t r a d o  se concentre in  vacuo. 

E l  jarabe espeso se  a l c a l i n i z a  con h i d r a t o  sádico  d i l u id o ,  

2 0 0 . y el  a c e i t e  que se separa se extrae con é t e r .  La capa e t é ­

rea se seca y c o n c e n t r a ,  y e l  residuo se d e s t i l a .

EJEMPLO 2 -  l ( p - m e t o x i f e n i l ) - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 5 -dimeti lamino-  

propano.

Este  compuesto se prepara por el procedimiento  

205. d e s c r i t o  en el  ejemplo 1 empleando p-metoxiacetofenona en 

l a  condensación de Mannich para p repa rar/3-dim etilam ino-  

p-motoxipropiofenona. Esta  se somete luego a l a  s e r i e  de 

r e a c c io n e s  d e s c r i t a s  en e l  ejemplo 1 . La propilamina subs­

t i t u i d a  es un l í q u id o  v i s c o s o ,  amarillo p á l id o ;  punto de 

210. e b u l l i c i ó n  1 7 2 - 1 7 5 3 0 / 1 , 5  mm.

EJEMPLO 3 -  l ( p - c l o r o f e n i l ) - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 5 -dimeti lamino-  

propano.

Empleando p - c lo r o f e n i l a c e t o f e n o n a  en l a  reacción  

de Mannich, seguida por l a  reaoción con 2 - p i r i d i l - l i t i o ,  

215.  se prepara la  propilamina correspondiente; punto de ebu­

l l i c i ó n  1 3 9 ' l 4 l ^ c / l  mm.

EJEMPLO 4 -  l - ( f e n i l l - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 3 - d i e t i l a m i n o p r o p a n o .

Substituyendo e l  c loru ro de dim e ti la n in a  del  ejem.' 

p ío  1  por cloru ro de d ie t i l a m i n a ,  se obtiene e l  compuesto 

220. de este ejemplo; punto de e b u l l i c i ó n  156-157^C/2 mm.



EJEMPLO 5 -  l - ( f e n i l ) - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 5 -N-piperidinoproj3anq.

Substituyendo e l  cloruro de dimetilamina del  Ejem-  

p ío  1 por cloruro de p i p e r i d i n a ,  se o b tie n e e l  p ip e r i d i n o -  

compuesto en forma de un l í q u i d o  v is c o s o  y am arillo  que 

225. h i e r v e  a 1 7 6 -1 7 7 9 0 /  3 ,5  mm. ¡

EJEMPLO 6 -  l - f e n i l - l - ( 2 - p i f i d i l ) - 5 - ( p i r r o l i d i l ) p r o p a n o .

La/3 - ( l - p i r r o l i d i l ) p r o p i o f e n o n a  se obtiene por } 

l a  condensación de Mannich de a ce tofenona ,  formaldehido y 

p i r r o l i d i n a ,  como se describe en e l  Ejemplo 1 para e l  d i -  

230. metilamino-compuesto correspondiente.  La base l i b r e  se s e -  ; 

para d e l  c lo r u r o  y luego se hace r e a c c io n a r  con 2 - p i r i d i l -  i 

l i t i o ,  de acuerdo con e l  procedimiento d e l  Ejemplo 1 . E l  :

p i r r o l i d i l p r o p a n o ,  se obtiene en forma de un a c e it e a m a r i-  

11o p á l id o  que hierve a 1 6 4 - lS S a c /  2-3 mm.

2 1 5 . EJEMPLO 7 -  l - ( p - c l o r o f 6n i l ) - l - ( 2- p i r i d i l ) - 3 - ( p i ¡ r o l i d i l )

propano. i

Este  compuesto se obtiene exactamente t a l  como 

se describ e para e l  compuesto n o - s u b s t i t u í d o  d e l  Ejemplo 

a n t e r i o r ,  empleando p-clo roacetofenona en lugar de a c e t o -  

240. fenona.  E l  compuesto halogenado de e s t e  Ejemplo es un l í ­

quido a m a r il le n t o  que h i e r v e  a I 7 5 - I 7 7 - C  1 -2  mm.

Las s i g u i e n t e s  son otras aminas t í p i c a s ,  prepa- ^

radas por l o s  métodos de e s t e  in ven to ;

l - ( 2 - t i a z i l ) - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 3 - d i m e t i l a m i n o p r o p a n o ,  ?

245. punto de e b u l l i c i ó n  138-140^0/2 mm.

l - ( 2 - t i e n i l ) - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 3 - d i m e t i l a m i n o p r o p a n o ,  

punto de e b u l l i c i ó n  154^0/2 mm.

l - ( p - m e t i l f e n i l ) - l - ( 2 - p i r i d i l ) - 3 - d i m e t i l a m i n o p r o p a n o ,  

punto de e b u l l i c i ó n  137 - 14090/ 0 ,5  Mm.
2^0 l - ( 4 - d i m e t i l a m i n o f e n i l ) - l - ( 2 -plJd.di])-3 -dim e ti3aninqpDpanD,
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2 5 5 *
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punto de e b u l l i c i ó n  183- 1 8 5 - 0/ 1 ,5

l - ( 2 , 3 - d i m e t o x i f 3n i l ) - 3 - ( 2- p i r i d i l ) - 3 -dimeti lamino-
propano,

punto d q é b u l l i c ió n  l $ 5 **2003C / l -2  mm.

l - ( p - i s o p r o p i l f e n i l ) - l - 2 ( p i r i d t l ) - 3 -dinetilatR.inopro-

punto de e b u l l i c i ó n  I4 7-I52 B C /I  mm.
paño,

-  N O T A  -

Habiendo ya d e s c r i t o  l a  n a tu r a le z a  del  invento,  

a s í  como l a  manera de l l e v a r l o  a cabo en l a  p r a c t i c a ,  se 

hace constar  que l o s  procedimientos anteriormente d e s c r i -  

26o. t o s  son s u s c e p t i b l e s  de l i g e r a s  m odificaciones de d e t a l l e ,  

- s i n  que por e l l o  se a l t e r e  e l  p r i n c i p i o  fundamental del  

in v e n t o ,  También s e  hace constar que dicho invento se r e ­

f i e r e  a una Patente presentada en Norteamérica con fecha  

23 de Noviembre de 1948; b a jo  e l  N- 6 1 . 7 3 1 * acogiéndose por 

265. lo  t a n to  a l o s  b e n e f i c i o s  que conceden l o s  Convenios I n t e r ­

nacionales  en v i g o r ,  siendo l o  que c o n s t i t u y e  le  esencia  

d e l  invento y por lo  que se s o l i c i t a  Paten te  de Invención  

por v e in t e  años en España: "Procedimiento para l a  obten­

ción de compuestos a n t i - h i s t a m í n i c o s " ;  cara cte rizá n dose  

270. por lo  s i g u i e n t e :

is  -  procedimiento para la  obtención de compues­

t o s  a n t i - h i s t a m í n i c o s ,  de 3a fórmula g e n e ra l

Py-C-tCHpÍR-Ri

2 7 5 . H

en l a  que Py es un elemento del grupo c o n s t i t u i d o  por un 

a n i l l o  p i r i d í n i c o  y a n i l l o s  p i r i d í n i o o s  s u b s t i t u id o s  por 

un halógeno,  a l c o x i  y a l k i l o  i n f e r i o r ,  n un entero que v a ­

r í a  de 2 a 4, es un elemento del  grupo c o n s t i t u i d o  por 

28o. d ia l k i l a m i n o ,  p ip e r i d i n o ,  p i r r o l i d i n o  y morfolino,  y  Rp es
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un elemento del grupo constituido por los grupos arilo, 
aralkilo y heterocíclicos y sus productos áe substitución 
inferiores alkilo, alcoxi, diallcilamino, cloro y bromo, y 
grupos alkilo y cicloalkilo y sus productos de substitución 

285. clorados y bromados, caracterizado por comprender la fase 
de hacer reaccionar una cotona de la fórmula general 

Rp-CO-tCHplQ-Ri en la que y R2 tienen la significa­
ción anterior, con un derivado órgano-metálico de una pi- 

ridina halogenada para producir un carbinol de la fórmula 

290. general

en la que Py, R^, Rg, y n tienen los significados antes in-
295. dicadoe.

la reivindicación 1, caracterizado porque Py es un anillo 
piridínico no-substituido.

300. reivindicación 1, caracterizado porque Rg es el fenil.

la reivindicación 1, cafacterizado porque R^ es dialkila- 
mino.

puestos anti-histamínicos, caracterizado porque en la pre­
paración de l-fenil-l-(2-piridil)-3-dimetilaminopropano se 

utiliza la fase que comprende el hacer reaccionar un com-

23 -  P r o c e d i m i e n t o ,  según l o  e s p e c i f i c a d o  en

3S - Procedimiento, según lo especificado en la

4S - Procedimiento, según lo especificado en

53 - Procedimiento, según lo especificado en la 

305. reivindicación 1, caracterizado porque n es 2.
6s - Procedimiento, para la obtención de com-

31o.
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330.

335.
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para producir fenil-(2-piridil)-/^-dinietilaminoetilcar- 

binol.
ya - Procedimiento para la obtención de compues­

tos anti-histamínicos, caracterizado porque en la prepara­

ción de l-fenil-l-(2-piridil)-3-dimetilaminopropeno se em­
plea la fase que comprende el'hacer reaccionar 2-pirídil- 
litio con^-dimetilaminopropiofenona, pare obtener fenil- 
(2Tpiridil)-/^dimetilaminoetilcarbinol.

ge - Procedimiento para la obtención de compues­

tos anti-histamínicos, caracterizado por la preparación 
de l-fenil-l-(2-piridil)-3-dimetilaminopropano que com­
prende el hacer reaccionar un compuesto 2-metal-piridíni-

co con/^-dimetilaminopropiofenona para producir f e n i l - ( 2 -

piridiljl-^-dimetilaminoetilcarbino, el tratar el carbinol 

con un agente deshidratante para producir l-fenil-l-(2- 

piridil)-3-dimetilaminopropano-l, y el hidrogenar el pro­
peno para convertirlo en l-fenil-l-(2-piridil)-3-dimetil- 

aminopropano.
Q2 - Procedimiento para la obtención de compues­

tos anti-histamínicos, caracterizado por la preparación de 
l-fenil-l-(2-pipidil)-3-dimetilaminopropano, que comprende 

el hacer reaccionar un compuesto 2-metal piridínico con 
-dimetilaminopropiofenona para producir fenil-(2-piridil) 

-/*-dimetilaminoetil-cerbinol, el hacer reaccionar el carbi­

nol con un agente de halogenación para obtener el haluro o 
derivado correspondiente, el tratar éste con un agente des- 
hidrohalogenante, para preparar l-fenil-l-(2-piridil)-3- 

dimetilaminopropeno-l y el hidrogenar el propeno para trans 
formarlo en l-fenil-l-(2-piridil)-3-dimetilaminopropano.

-  12 -



-  13 -

Í 9 0 i 5 #
IOS -  Procedimiento para l a  obtención de com­

puestos a n t i - h i s t a m í n i c o s ;  t a l  y como queda substanc-ial-  

mente d e s c r i t o  en la  presente Memoria, que consta de tre­

ce hojas  e s c r i t a s  a máquina por una sola da sus caras

Madrid, 24 de Octubre 1949 *

SCHERING CORPOi^

Per Peder da J. GOMEZ
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