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"Mejoras introducidas en e l  ob jeto  de la  patente p rin c ipa l 

ns 242. 366, presentada en 11  de junio de 1958, por 

"Procedimiento para la  obtención de nuevos derivados 

h idraoín ic os" .

SANDOZ, A .G ., entidad su iza , residente en B asilea ,

Suiza.

5.

Se ha descubierto que se pueden obtener nuevos 

derivados de hidracina de la  formula general I

R l = OgHgO,

reaccionando l-m e t ilo -p ip e r id ilo -4-h idracina de la  

fóm u la  I I10,



5. can acetona, ad iando la  LJ" ^ ( l-m e t ilo -p ip e r id ilo -4- ) -  n ^ '-

isoprop ilideno-h idracina  obtenida mediante tratamiento con

cloruros de ácidos carbónicos de la  fórmula general I I I

R^-COCl I I I

donde tien e  e l  s ign ifica d o  a rriba  indicado, y  disociando

10. e l  grupo isoprop ilidán ico  de la  ÍV  - ( l-m e t i lo -p ip e r id i lo - 4 ) -

k/J" '-isoprop ilideno-h id racin a  as í obtenida.

EJEMPLO 1 . í i f  - ( l -m e t i lo -p ip e r id i lo -4 )-  U/^-carbofenoxi- 
h idraciña

100 g. de l-m etilo -p ip er id ilo -4 -h id ra c in a  se disuelven 

bajo re fr ig e ra c ión  en 300 cm3 de acetona y  la  solución 

1 $. se ca lien ta  a l  r e f lu jo  durante 1/2 hora hasta h erv ir .

Vaporizando la  solución en vacio  se obtiene la  W - ( l - m e t i l o -  

p ip e r id ilo -4 )-  Oí/* '- isoprop iliden o-h id rac in a  en rendi­

miento cu an tita tivo . A l e n fr ia r  c r is ta l iz a  en agujas. E l 

compuesto se puede d e s t ila r  y h ierve a 68-706/0,3 mm.

20. Hg. Para la  a c iliza c ió n  se sigue empleando sin  embargo

directamente e l  producto c r is ta lin o  en bruto.

La solución de 31yl g . de(A/^^-(1-m etilo-piperi- 

d i lo - 4 )-  ' -isoprop ilideno-h idracina  en 100 cm3 de 

cloruro m etilón ico se mezcla gota a gota, agitando y 

25. enfriando (temperatura in te r io r  0-106) con la  solución de

28,83 g. de áster fe n í l ic o  de ácido cloro-fórm ico en 

30 cm3 de cloruro m etilón ico . Terminada la  adición se 

sigue agitando la  solución durante 2 horas a temperatura 

de ambiente, después se a g ita  con sosa caustica en friada 

30. a -106, saturada con s a l común, se seca sobre su lfa to  de
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sodio y  se vaporiza en vac io . E l residuo se fracc iona  en 

a lto  vacio  con lo  que se obtiene la (jU * "- (l-m e t ilo -p ip e r í-  

d i lo - 4 )-  -carbofenoxi-  '-isoprop ilideno-h id rac in a

bajo 0,2 mm. Hg. a 132- 139s.

16,12 g. de tV - ( l -m e t i lo - p ip e r id i lo - 4 ) - ^ ^ - c a r b o -  

f  en ox i-  L V  '-isoprop ilideno-h id racin a  se disuelven en 

75 cm3 de etanol a l  90% y en la  solución se introduce a 

03 clorohidrógeno hasta la  reacción acida a l  congo. Se 

deja  a continuación reposar la  solución durante 1  hora 

a temperatura de ambiente y  entonces se reduce en vacio  a 

una temperatura d e l baño de 403 casi hasta secar. E l 

residuo se recibe en cloroform o, la  solución cloro form ice 

se a g ita  con sosa caustica a l  20% en friada a -IOS y 

saturada con sa l común, se seca sobre su lfa to  de sodio 

y  en vacio  se evapora hasta secar. E l residuo c r is ta lin o  

se r e c r is ta l iz a  de e te r -p e tro lé te r . La - (1 -m e tilo -  

p ip e r id ilo -4 )- íV -c a rb o fe n o x i-h id ra c in a  pura funde a 

79-803.

EJEMPLO 2. uj" - ( l -m e t i lo -P Íp e r id i lo -4 - )-  ujr -b en zo ilo - 
h idracina

La solución de 29#25 g. de LU "*-(1 -m etilo -p iperid ilo - 

4 )- (A Í '-isoprop ilideno-h id racin a  (Obtención según ejemplo 1, 

párrafo i s )  en 100 cm3 de cloroformo se mezcla, agitando 

a OS, gota a gota con 24#25 g. de cloruro b en zo ílico . 

Terminada la  adición se de ja  reposar la  solución aún 

durante 16 horas a temperatura de ambiente. La elaboración 

continua como descrito  en e l  ejemplo 1 . La - (1 -m e tilo -  

p ip e r id ilo -4 ) - (A f  -b en zo ilo - 0 ^  '-isoprop ilideno-h id rac in a  

d e s t ila  en a lto  vacio  bajo 0,004 mm. Hg. a una temperatura

d e l baño de 1453.

27,4 g. detÂ ** - ( l -m e t i lo - p ip e r id i lo - 4 ) - o y  -benzoi-30
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i  ^  2 4 4 5 2'**isopropiiídeno-h idracina se disuelven en 250 cm3 

de etanol a l 90% y  se h id ro liza  y  elabora como descrito  

en e l  ejemplo 1 . s i  residuo c r is ta l in o , la o L ^ - ( l -m e t i lo -  

p ip e iid ilo -4 )- .^ *"-.b e^ 2 o ilo -h id rac in a  se r e c r is ta l iz a  de 

benzol. Punto de fusión 146-1483.

EJEMPLO 3. L ^ - f l - m etilo - i3 Ín erid ilo -4 )-  -b en c ilo so liñ o iln .
maracina. -----------

30.

La solución de 3,39 g. de - (1 -m e tilo -  

p ip erid ilo -4 )-L^ *^ -isop rop ilid en o-h id rac in a  (Obtención 

vease e l  ejemplo 1, párrafo 13) en 100 cm3 de cloruro 

m etilen ico se mezcla agitando y  enfriando (temperatura 

in te r io r  0-103), gota a gota  con una solución de 4*93 g. 

de cloruro de acido b e n c ils a l ic í l ic o  en 30 cm3 de cloruro 

m etilen ico . Terminada la  adición se sigue agitando la  

mezcla durante 3*& horas a temperatura de ambiente, ¡

después se a g ita  con sosa caustica a l  20% f r í a  como e l  

h ie lo  y saturada con sa l común, se seca sobre su lfa to  de 

sodio y  se vaporiza en vacio . E l residuo aceitoso se 

fracc iona  en a lto  vacio  con lo  que se obtiene la  

( V  - ( l-m e t i lo -p ip e r id i lo -4 )-  < *V -b en c ilo sa lic o ilo -  G ^ '- is o -  

propilideno-h idracina a una temperatura d e l baño de a ire  de 

210-2403.

6,0 g. de l-m e t ilo -p ip e r id ilo -4 )-  L*J*"-benci-

lo s a l ic o i lo -  '-isoprop ilideno-h id rac in a  se disuelven 

en 35 cm3 de etanol a l  90% y en la  solución se introduce, 

enfriando a 0-103, clorohidrógeno hasta la  reacción 

acida a l  congo. A continuación se deja  reposar la  

solución durante 1 hora a temperatura de ambiente y  

seguidamente se evapora en vacio  hasta secar. E l residuo se 

recibe en cloroform o, la  solución cloro fórm ica se 

a g ita  con sosa caustica a l  20%, en friada a -53 y  saturada
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con s a l común, se seca sobre su lfa to  de sodio y se evapora 

en vacio . E l residuo aceitoso se d e s t ila  en a lto  vacio 

obteniéndose la  - (l-m etilo -p ip e r id ilo -4 )-^ **-^ -b en c ilo sa - 

lic o ilo -h id ra c in a  a una temperatura d e l baño de a ire  de 

unos 2708.

N 0 T A

D escrita  suficientemente la  naturaleza d e l 

invento, as í como la  manera de r e a liz a r lo  en la  práctica , 

debe hacerse constar que las d isposiciones anteriormente 

indicadas son susceptib les de m odificaciones de d e ta lle , 

en cuanto no a lteren  su p rin c ip io  fundamental. También 

se hace constar que e l  invento corresponde a una so lic itu d  

de patente presentada en Suiza con fecha 9 de junio 

de 1958, nS 60.376, acogiéndose por lo  tan to ,a  los 

benefic ios  que conceden los Convenios Internacionales 

en v ig o r  y siendo lo  que constituye la  esencia d e l 

re fe r id o  invento y por lo  que se s o l ic i t a  1er C ertificad o  

de Adición en Espada: "Mejoras introducidas en e l  objeto 

de la  patente p rin c ip a l na 242.366, presentada en 11 de 

junio de 1958, por "Procedimiento para la  obtención de 

nuevos deríva los h id rac ín icos "; caracterizándose por 

lo  s igu ien te :

13 .- Mejoras en e l  procedimiento para la  
derivados

obtención de nuevos/hidracínicos objeto de la  patente 

p rin c ip a l de la  fórmula general I

R^-CO-N-NHg

Rl = CgH^O, CgH^, O-CHgCgH^

30,
I



ì  J*

5.

-s- 4452 í
caracterizadas porque l-m e t ilo -p ip e r id ilo -4-h idracina 

de la  fónnula I I  

NH-NH^

I I

10.

se reacciona con acetona, laou ^ -(l-^m etilo—p ip e r id ilo -4 ) -  

' -isoprop ilideno-h idraeina  obtenida ae a c ila  mediante 

tratam iento con cloruros de ácido carbónico de la  

fórmula general I I I

R^-COCl I I I

15.

donde R^ tien e  e l  s ign ificad o  arriba  señalado, y  de la  

- (l-a m e tilo -p ip e r id ilo -4 ) -  '- is op rop ilid en o - 

h idracina acilada, así obtenida, se d isoc ia  e l  grupo 

isop rop ilid án ico .

23 .- Mejoras introducidas en e l  ob jeto de la  

patente p rin c ipa l na 242.366,presentada en 11  de junio 

de 1958, por ''Procedimiento para la  obtención de nuevos 

derivados hidracín icos"^ t a l  y como qneda substancial­

mente descrito  en la  presente memorj

Esta memoria c 

máquina por una so la  cara

s hojas escr itas  a

orí. 195&

'KXMrMMg
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