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MEMORIA DESCRIPTIVA

de una PATENTE DE INVENCION a nombre de:

ADOLF CHRISTIAN JOSEF OPFERMANN, sdbdito

alemén, domicilisdo en BERGISCH-GLADBACH, A
Hauptstrasse, 1-9 (Alemania); por: "PRO-
CEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE PIRIDINA-
4-ATDEHIDO-ACETALES"
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Se ha descubierto que los piridina-4-aldehido-acetales po-
séen una accidn fuertemente vasodilatadora y gue pueden emplesrse
para combetir enfermedades reuméticas. Ofrecen especliales ventajae
los piridina-4-agldehido~acetales que se deriven de aelcoholes eli-
féticos, cicloalifédticos araliféticos o heterociclicos con no més
de 10 A4tomos C en la molécula. Por ejemplo los piridina54-aldehido-
acetales derivados de alcoholes alifiticos inferiores, como meta-
nol o etanol, de alcoholes araliféticos, como alcohol bemncilico,

o de alcoholes heterociclicos, como alcohol furfuri{lieco, poséen
una acecibn muy buens.

Como productos de partida pueden emplearse piridina~4-alde-
hido o sus productos de sustitucién. Como sustituyentes pueden

empléarse por ejemplo halogenos, grupos alquilo inferiores con
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por ejemplo 1 hasta 3 &tomos C, grupos oxi-, alcoxi-, sldehido-
¥y de 4cido carboxilico.

Los nuevoe productos pueden obtenerse por los métodos ya
conocidos. Asf{ se puede hacer reaccionar piridina-4-aldehido con
alcoholes, lo que preferentemente se realiza en presencia de
catalizadores, como &cido clorhidrico o cloruro férrico. Otro
procedimiento ventgjoso consiste en hacer reaccionar piridins-
4-aldehido con ortoésteres. Esta transformacién se realiza pre-
ferentemente en disolucibén alcohélica, pudiendo emplear también
equi{ catalizadores, como 4cido clorhfdrico.

Ejemplo 1

Se mezcla 1 g-mol de piridina-4-aldehido con 2-3 mol de
etanol abs. y 1,5 mol de éster etflico del dcido ortoférmico y
a la temperatura del local se hace pasar durante 5 minutos una
corriente de 4cido clorhidrico seco. Imego se hierve con reflujo
durante unas 3 horas. Ia elaboracién del liquido de la reaccibén
se reeliza por destilacién al vacfo. Se obtiene el piriding—4-
eldehido-dietilacetal con rendimiento casi teérico.

Ejemplo 2:

Se mezclae 1 g-mol de piridine—~4-mldehido con 6-8 mol de
metanol abs. y se hace pasar durante 20 minutos una corriente
de Acido clorhidrico seco. Iuego se hierve con reflujo durante
5-6 horas. Después de enfrier se trabaja el lfiquido de la
reaccibn por destilacién al vaci{o. As{ se obtiene con buen

rendimiento el piridina-4-asldehido-dimetilacetal (Kp,,=94-103° C)
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 Edemplo 3 | 230226

Se mezclan 30 g de piridine-4—-aldehido con 420 g de mentol
¥ a la temperatura del local se hacerpasar durante 15~20 minutos
una corriente de 4cido clorhidrico seco. Iuego se caliente dé-
bilmente con reflujo durante 4-5 horaé. Después de enfriar se
trabaja el liquido de la reaccidén por destilacién sl vacio. Asi
se obtiene con buen rendimiento el piridina=—4-aldehido-dimetil~-
acetal, con Kpy g= 185-190° ¢.

Edemplo 41

Se mezclén 50 g de piridina~4-aldehido con 800 g de alcohol
bencilico y a la tempera@ura del local se hace pasar durante
15-20 minutos una corriente de dcido elorhidrico seco. Iuego se
calienta con reflujo suave durante 4-5 horas. Después de enfriar
el 1iquido de la reaccibén se tresbaja por destilacién 2l vacio.
Asi se obtiene con buen rendimiento el piridina-4-aldehido-
dibenzilacetal con Kp,= 110-114° C.

Ejemplo 53

Se mezclan 100 g de piridina-4-aldehido con 800 g de alcohol
glf{lico y a la temperatura del locel se hace pasar durante 2
minutos una corriente de 4cido clorhidrico seco. Después se ca~
lienta con sueve reflujo durante 4-5 horas. Después de enfriar
se sigue trabajendo el liquido de la reaccién por destilacién
al vacfo. As{ se obtiene con buen rendimiento el piridina—-4-
eldehido-dialilacetal (Kpq3= 125-128° ¢).
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Se mezclan 300 g de piridina-4-aldehido con 1500 g de al-
cohol isoprop{lico y durente 15-20 minutos se introduce &cido
clorhidrico seco. Imego durante 4-5 horas se calienta con débil
reflujo. Después de enfriar se sigue trebajando al vacio el
1{quido de la reaccibén. Se obtiene con buen rendimiento el
piridine~4-aldehido-diisopropilacetal (Kp11= 110° ¢).

Ejemplo T:

Se mezclan 50 g de piridine~4-aldehido en 400 g de alcohol

~butflico y a la temperatura del local se introduce durante

15-20 minutos &cido clorhfdrico seco. Imego se calienta con
débil reflujo durante 4-5 horas. Después de enfriar se sigue
trabajando al vacf{o el liquido de la reaccibén. Asi se obtiene
eon buen rendimiento el piridina~4-aldehido-dibutilecetal
(Kpyq = 148-150°0).

Ejemplo 8:

Se mezclan 50 g de piridiﬁa~4-aldehido con 400 g de alco-
hol isobut{lico y a la temperatura del local se introduce duran-
te 15-20 minutos Acido clorhidrico seco. Iuego duraente 4-5 horas
se calienta con débii reflujo. Después de enfriar se trabaja al
vaefo el 1{quido de la reaccién. As{ se obtiene con buen ren~
dimiento el piridina-4-sldehido-diisobutilacetal (Kp,q=135-136°
c),

Ejemplo 9:

Se mezclen 50 g de piridine-4-aldehido con 250 g de glicel
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¥ a la temperatura del local se introduce durante 20 minutos
dcido clorhidrico seco. Imego se calienta durante 4-5 horas
con débil reflujo. Después de enfriar se trabaja por destilacién
al vacio el 1lfquido de la reaccibn. Asf se obtiene con buen ren-
dimiento el piridinap4-a1dehido-glicol—acetal (Kip10 = 140o c).
Como antes se ha indicado, los piridina-4-aldehldo-acetales
poséen una fuerte acclén vasodilatadora y pueden emplearse para
combatir enfermedades reuméticas. Los productos pueden emplearse
por ejemplo ai exterior, esto es sobre la piel. La eplicacién
se realiza entonces preferentemente en forma de disoluclones
diluides del acetal en un aslcohol. Las concentraciones de las
disoluciones pueden encontrarse entre 0,1 y 0,3 %. Pueden agregar-
se a lasg dlsoluciones productos como el yodo o alcanfor. En este
caso las concentraciones de las disoluciones no deﬁen ser sgupe~
riores a préximemente 0,1 % y con preferencia se encontrarén en-

tre unos 0,05 y 0,11%.

-o—o-o-NOTA.—o---b

Se reivindica como nuevo y de propia invencidn:

1.~ Procedimiento para la obtencibén de piridins-4-aldehido-
acetales, caracterizado porque un piridina-4-~aldehido se hace
reaccionar con un aelcohol alifédtico, cicloalifético, aralifético
0 heterociclico con no més de 10 Atomos C en la molécula o con
un correspondiente ortoéster, dado el caso en presencia de cata-
lizadores.

2.- PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE PIRIDINA=-4-ALDEHIDO-
ACETATES.
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Tal como ge describe y reivindice en la presente lMemorig
Descriptive que consta de sels hojas escritas & méquina por
una sola cara.

Medrid, 9 de Agosto de1956.

ANTORIO FERRANOEZ PAS
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