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por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE NUEVOS DERIVADOS 
DE PIPERIDINA Y SUS HOMOLOGOS", a favor de la firma suiza 
J.R. GEIGYA.-G., domiciliada en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invención se refiere a nuevos derivados 
de piperidina y sus nomologos con propiedades valiosas far­
macológicamente, procedimiento para preparación de estos 
compuestos, medicamentos con estos compuestos como materia 
activa, asi como su empleo.

Se ha hallado en forma sorprendente, que derivados 
de piperidina y sus homólogos que corresponden a la fórmu­
la general I,
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en la que

X significa el radical oxo, (-OH)g, (-OR^)g,

-0^ -0^ -S,
^2* ^2 ^ ^2' en donde se halla para

-0^ - 0 ^  -S^

un radical nidrocarburo monovalente, que contiene 7 
átomos de carbono a lo sumo y Rg se halla para un 
radical nidrocarburo bivalente, que contiene de 2 
a 10 átomos de carbono,

-0,
Y significa el radical oxo, (-0R),,, o R.3 ¿ .o' ^

en donde Rj se halla para un radical hidrocarburo
monovalente y R para un radical hidrocarburo biva- 

4
lente, cuyos radicales están de preferencia satura­
dos, y contienen cada uno a lo sumo 5 átomos de car-



bono,

R significa hidrógeno o un radical alkilico in̂ - 
ferior con 1 -5 átomos de carbono,

n significa 0, 1 o 2

5, y sus sales con ácidos inorgánicos y orgánicos muestran pro­
piedades valiosas farmacológicamente. En especial poseen 
una acción amortiguadora sobre el sistema nervioso central 
de animales de sangre caliente, que se puede provar farma­
cológicamente, por ejemplo a base de la potenciación de la 

10 . acción de materias como hexobarbital y N,N-dietil-amlda del
ácido 2-metoxi-4-alil-fenoxiacótico, la reducción de la toxi­
cidad anfetamínica en animales mantenidos en grupos, la reduc­
ción de la motilidad y de los instintos combativos; además 
se puede determinar una acción antogónica frente a la 

1 5 . apomori'ina. Los nuevos compuestos poseen un índice terapóu-
tico favorable y están ampliamente exentos de efectos secun­
darios extrapiramidales y vegetativos. Los nuevos compuestos 
de la fórmula general I son adecuados como calmantes y regulado- 
respsíquicos, por ejemplo en el tratamiento medicamentoso de 

20. transtomos psígxLcos, además como sedante, para lo cual pueden
administrarse oral, rectal o parentéricamente, en el último 
caso en forma de dispersiones acuosas o de soluciones de sus 
sales, en dosis diarias de 10-250 mg, calculadas soore pacien­
tes adultos.

25. En los compuestos de la fórmula general I y las co­
rrespondientes materias de partida abajo citadas son los ra­
dicales y monovalentes que presentan en todo caso agrupa­
ciones de aceta!, tiooetal o acótales mixtos, por ejemplo,



radicales metilico, etilico, n-propilico, isopropilico, n-bu- 
tilico o isobutilico. Uno o ambos radicales Rg pueden ser por 
ejemplo radicales alilico, protílico, metalilico, ciclopen- 
tiiico, ciclohexílico, fenilico, p-tolilico, p-isopropii-feni- 
lico, bencílico, beta-feniletílico, gamma-fenilpropilico o 
cinamilico. Los radicales bivalentes Rg y R^ son por ejemplo 
radicales etilènico, propilénico, 1,2-dimetil-etilenico, 
trimetilénico, 1-metil-trimetilénico, 1,3-dimetil-trimeti- 
lénico, 2,2-dimetil-trimetilenico, 2,2-dietil-trimetilánico 

10. o tetrametilénico, además Rg puede ser por ejemplo e" radi­
cal 1,2-ciclohexilénico, o íenilen-dimetilénico, 2-fenil- 
-trimetilénico, 2-metil-2-fenil-trimetilánico o 2,4-dimetil- 
-tetrametilénico.

Para la preparación de los nuevos compuestos de la 
15, fórmula general I se hace reaccionar en presencia de un

agente ligador de ácido, un compuesto de la fórmula general 
II,
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en la que

X, R y n : tienen la significación arriba indicada,20



con un áster capaz de reacción de un compuesto de la fórmula 
general III

HO - CBa - < "2 - CH¡! - 0
(III)Y

en la que

Y tiene la significación arriba indicada,

en caso deseado un compuesto obtenido de la fórmula general 
I se altera con respecto a sus variables X y/o Y mediante 
escisión o introducción de las agrupaciones acetal, tioace- 
tal o acetal mixtas

y en caso deseado un compuesto de la fórmula general I se

transforma con un ácido inorgánico u orgánico en una sal.
Como ásteres capaces de reacción de los compuestos de la 
fórmula general III pueden entrar en consideración, en 
especial los ásteres de hidración, como cloruros y bromuros, 
además por ejemplo ásteres de ácido sulfónico, como áster 
del ácido p-toluensulfónico y áster del ácido metansulfónico. 
Como agentes ligadores de ácido son especialmente adecuados 
los carbonates alcalinos, además asimismo las bases terciarias 
orgánicas, como trietilamina, o piridina. Como disolventes,

'R o bien (-0RJ o2 3 2
-S ^



se pueden utilizar los disolventes orgánicos, por ejemplo 
dimetilformamida, acetato etílico, cetonas, como acetona, 
metil-etilcetona o dietil-cetona, o hidrocarburos, como 
por ejemplo benceno. La reacción se realiza de temperatura 
ambiente a temperaturas módicamente elevadas, por ejemplo 
las temperaturas de ebullición de los disolventes previamente 
citados, y en caso deseado se activa mediante pequeñas dosis 
en un yoduro alcalino.

En el caso deseado que sobre la reacción principal 
se realicaialteraciones de las variables X e Y pueden efec­
tuarse por una parte al extinguir agrupaciones de acetal, 
tioacetal o acétales mixtos mediante hidrólisis, como dejan­
do reposar o calentando en un medio ácido conteniendo agua, 
por ejemplo en un ácido clorhídrico alcohólico-acuoso o en 
ácido clorhídrico y acetona conteniendo agua, o medíante 
transacetalización, por ejemplo dejando reposar o calentando 
en una cetona fácilmente acetalizable, como acetona exenta de 
agua, en presencia de pequeñas dosis de un catalizador ácido, 
por ejemplo el ácido p-toluensulfónico, un ácido mineral o 
un ácido Lewis. También son posible escisiones parciales 
al resultar más moderadas las condiciones de reacción, al 
existir iguales agrupaciones acetal se ataca primero, la 
Y correspondiente, enlazada aralifáticamente, pero también 
puede desdoblarse totalmente una agrupación acetal X, fácil­
mente extinguible, diferente de Y, bajo conservación de la 
agrupación acetal Y. Por otra parte los compuestos de la 
fórmula general I pueden acetalizarse en forma usual, por 
ejemplo mediante tratamiento con un compuesto hidroxi R^-OH 
o bien Ry-OH o un compuesto dihidroxi RgfOI^g o bien R^(OH)^,



5.

10.

15.

20.

25.

30.

en donde R^, Rg, R^ y R̂ _ tienen la significación arriba indi­
cada, en presencia de un agente extractor de agua, como por 
ejemplo el ácido p-toluensulfónioo o ácido clorhídrico. Ade­
más se puede utilizar como medio reaccional un exceso en com­
puesto hidroxi reaccionante o un disolvente orgánico inerte, 
exento de agua, como por ejemplo benceno. La reacción se 
puede realizar en frío o, en caso necesario, en caliente y 
eventualmente se acelera mediante destilación azeótropa del 
agua puesta en libertad. Una radical oxo X se sustituye por 
uh radical oxo Y mediante una agrupación acetal, en e ste sen­
tido es fácilmente realizable una acetalización parcial.

Los materiales de partida de la fórmula general II 
como también los esteres capaces de reacción de los compues­
tos de la fórmula general III son conocidos. Los compuestos 
hidroxi y dihidroxi adecuados para la formación de acetal 
son, por ejemplo los alcandés inferiores, los alquenoles, 
los cicloalcanoles, el alcohol bencílico, el betar-fenil-etanol, 
el gamma-fenil-propanol, el alcohol cinámico o bien los 1,2-, 
1,3- o 1,4-alcandioles, los alcandioles substituidos, como 
el 2-i'enil-1,3-propandiol, el 2-etil-2-fenil-1,3-propandiol, 
el 2,2-dietil-1,3-propandiol, el cis-1,2-cicloexandiol y el 
alcohol o-hidroxi-metil-bencílico de los hidroxialcantioles 
y alkilenditioles, por ejemplo son de citar el 2-hidroxi- 
-etandiol, el 1,2-etllenditiol, y el 1,3-propilenditiol.

Los compuestos de la fórmula general I forman sales 
con ácidos inorgánicos y orgánicos. Para la formación de 
sal son adecuados, en especial los ácidos admisibles far- 
macológicamente, es decir ácidos que pueden tenerse en con­
sideración en las dosificaciones de las sales para la aplicar-



ción terapéutica y que no poseen ninguna acción perjudicial

Como ejemplos de los ácidos a tener en consideración 
para la formación de sal, son de citar: el ácido clornídrico, 
el ácido bromhídrico, el ácido sulfúrico, el ácido fosfórico, 
el ácido metansulfónico, el ácido etansulfónico, el ácido 
etandisulfónico, el ácido beta-hidroxi-etan-sulfónico, el 
ácido acético, el ácido succinico, el ácido cítrico, el 
ácido fumárico, el ácido maleico, el ácido láctico, el ácido 
málico, el ácido tartárico, el ácido benzoico, el ácido sali- 
cilico y el ácido mandélico, y otras materias que reaccionan 
ácido como por ejemplo 8-cloro-teofilina. Las sales de los 
compuestos de la fórmula I con un radical oxo X pueden pre­
cipitar, por ejemplo, a partir de soluciones exentas de agua 
de las bases mediante soluciones de ácidos exentas de agua 
y se pueden aislar por ejemplo mediante evaporación de las 
dispersiones originadas o también mediante filtración bajo 
exclusión de humedad. Asi son solubles en disolventes exentos 
de agua y exentos de grupos hidroxilioos, por ejemplo en 
cloruro de metileno, asimismo se pueden recristalizar. Al 
ponerse en contacto con disolventes conteniendo agua o 
con la humedad del aire se origina a partir de las sales, 
los hidratos, es decir los compuestos con (OH^ en lugar del 
radical oxo X. Por lo tanto se pueden obtener no sólo sales 
de compuestos con un radical oxo X, sino también sales de 
compuestos con (0H)g como X, caracterizándose este último 
por mayor estabilidad con respecto a la forma cristalina 
y grosor de partículas.

Los ejemplos siguientes explican más de cerca la pre­
paración de los nuevos compuestos, sin salirse del ámbito de



la invención. Las temperaturas se indican en grados Celsius.

EJEMPLO 1.

3 g de 4,4-etilendioxi-piperidina y ó g de i'luor-gamma- 
-cloro-butirofenona se hierven a reflujo durante 20 horas con 
5,5 g de carbonato potásico exento de agua y 100 mg de yoduro 
potásico en 50 cc de acetona exenta de agua. La mezcla se fil­
tra y se lava con acetona. Tras evaporación del disolvente 
se fija el residuo en éter y se extrae 3 veces con ácido acé­
tico al 10%. Los extractos de ácido acético reunidos se si­
túan alcalinos con solución de carbonato sódico y se extraen 
con éter. Las solución etérica se seca con sulfato sódico exen­
to de agua y se evapora. La 1-/?'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo-bu- 
ti3j7-4,4-etilendioxi-piperidina (= gamma-(4,4-etilendioxi- 
-piperidino)-p-fluor-butlrofenona) que permanece como aceite, 
se transforma en el clorhidrato con la dosis equimolar del 
ácido clorhídrico etérico y por último cristaliza en acetona, 
punto de fusión 167-1708.

En forma análoga se preparan:

el clorhidrato de 1 -¿4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo-butil/L 
-4,4-tetrametilen-dioxi-piperidina, punto de fusión 207-2088,

el clorhidrato de 1 -¿4 ' - ( p-fluo r-f enil ) -4 ' - ox o-but iTj7- 
-4,4-(1'^metil-trimetilen-dioxi)-piperidina, punto de fusión 
201-2038,

el clorhidrato de 1-^4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo-butil7- 
-4,4-(2'-fenil-trimetilendioxi)-piperidina, punto de fusión



el clorhidrato de 1-¿?'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo-butüy- 
-4,4-(2',2 '-dietil-trimetilenrdioxi)-piperidina, punto de fu­
sión 215!t)

el clorhidrato de 4-f7,16-dioxa-3-azadispiro¿^.2.5.¿7
5. ncxadec-3-il)-4'-fluorbutirof enona, punto de fusión 22P-236B,

el clorhidrato de 4-(1 ,4-ditia-8-azaspiro/4.5/dec-8- 
-il)-4'-iiuor-Butirofenona, punto de fusión 232-237^,

la 4-(1 i5-ditia-9-azaspiro¿^. $/undec-9-il)-4' -fluoi^- 
-butirofenona,

10. la 4-(b. 10-dimetil-1.4-díoxa-8-azaspiro/'?.57dec-0-il)-
-4' -f luor-butirof enona,

la 4-(2-metil-1,4-dioxa-8-azaspiro¿4.5/'áec-8-íl)- 
-4' -flt.or-butirofenona, punto de fusión 174- 176B, y

el clorhidrato de 2-metil-8-¿4' - (p-fluor-fenil)-4' - 
15. -oxo-1 '-butil7- 1 ,4-ditia-8-aza-espirc¿4.57üecano^. punto de

fusión 235-240S.

EJEI.IPLO 2.

a) 10 g de p-fluor-gamma-cloro-butirofenona (preparada 
a partir de fluorobenceno y cloruro del ácido gamna-clorobuti- 

2C. rico según Friedel-Crafts) se hierven bajo fuerte agitación
en el separador de agua con 6,2 g de etilenglicol y 200 mg 
de ácido p-toluensulfónico en 1C0 cc de benceno. Despuós de 
unas 24 horas ya no se separa más agua. La emulsión enfriada 
se s-cude con solución de carbonato sódico y luego se lava 
3 veces con agua. Luego se seca la fase orgánica con sulfato 
sódico, el benceno se evapora y el residuo se destila en alto

25.
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vacio. El 1-(p-fluor-fenil)-1,1-etilendioxi-4-cloro-burano 
pasa por destilación bajo 0,01 Torr a 88-922.

De igual forma se obtiene el 2-(p-fluor-fenil)- 
-2-(3-cloro-propil)-4-metil-m-dioxano, punto cíe ebulli- 
ciónQ QQ̂ !93***96R.

o) El 1-(p-fluor-fenil)-1,1-ctilendioxi-4-cloro- 
butano obtenido según a) se hace reaccionar con 4,4-otilen- 
dioxi-piperidina según el método descrito en el ejemplo an­
terior, con lo que se obtiene la 1-/4'-(p-fluor^-fenil)- 
-4', 4' -etilendioxi-butiy-4,4-etilendioxi, piperidina, 
punto de fusión del clorhidrato 188-1902.

En forma análoga se obtiene:

el clorhidrato de 1-¿^'-(p-fluox^fenil)-4',4'- 
-etilendioxi-buti2/-4,4-dimetoxi-piperidina, punto de 
fusión 1713,

el clorhidrato üe 1-/4'-(p-fluor-fenil)-4',4'- 
-(1"-metil-trimetilen-dioxi)-1 '-buti3/-4,4-etilendioxi- 
-piperidina, punto de fusión 197- 1982,

el clorhidrato de 1-/4'-(p-fluor-fenil)-4',4'- 
-etilendioxi-1 '-butil7-4,4-(1",2"-dimetiletilendioxi)- 
-piperinina, punto de iusión 206-2082,

el clorhidrato de 1 -¿4'-(p-fluor-fenil)-4',4'- 
-etilendioxi-1 '-butil/-4,4— tetrametilendioxi-piperidina, 
punto de fusión 207-2082,

el clorhidrato de 8-¿4'-(p-fiuor-fenil)-4',4'- 

-etilendioxi-1 '-butil7-1-oxa-4-tia-8-aza-espiro,/4.¿/^decano,
punto de fusión 1902,



el clorhidrato de 1 -¿4' - (p-fluor-f eniT)-4', 4' -ctilcn- 
dioxi-1'-outÍl/-4,4-trimetilendioxi-piperidina, punto do fu­
sión 174-1753,

el clorhidrato de 1 '-(p-fluor-fenil)-4', 4'-ctilen-
dioxi-1'-huti3y-4,4-(l'-metil-trinetilendioxi)-piperidina, 
punto de fusión 200-2015,

el clorhidrato de 1-/?'-(p-i'luor-fenil)-4',4'-etÍlen- 
dioxi-1'-buti2j7-4,4-(2'-butenilendioxi)-piperidina, punto 
de fusión 2273,

el clorhidrato de 1 -¿4' - (p-f luo enil) -4', 4' - o t il en-
dioxi-1'-bnti3y-4,4-díetoxi-piperidina, punto c.e fusión 170- 
-1713,

el clorhidrato de 1-/¿P-(p-fluor-fenil)-4',4'-etilen- 
dioxi-1 '-butiiJ7-4,4-(2",2"-dietil-trimetilendioxi)-piperidina, 
punto de fusión 1773,

el clorhidrato de 1-/4'-(p-fluor-fenil)-4',4'-etilen- 
dioxi-1'-buii3j7-4,4-(2"-fenil-trinetilendioxi)-piperidina, 
punto de fusión 222-225B,

el clorliidrato de 1-/?'-(p-fluor^-fenil)-4',4'-etilen- 
dioxi-1 '-but117-4,4-/^3" ,3"-^entametilen)-trimetilendiox3j7L 
-piperidina, punto de fusión 222-2243, de la fórmula

r * t
o o

CHgCHgCIig \ - F  . HC1



el clorhidrato de 8-/4'-(p-fluor-fenil)-4',4'- 
-etilendioxi-1 '-buti2/-1,4-ditia-8-azar-espiro/4.5/decano, 
punto de fusión 218-2323.

EJEMPLO 3.

200 mg del diacetal obtenido según el ejemplo 2b) 
y 200 mg de ácido p-toluensulfónico se dejan reposar durante 
unas 14 horas a temperatura ambiente en 20 co de acetona. 
Luego se vierte la solución de acetona en 200 cc de una 
solución de carbonato sódico 2-n, y la mezcla se agota 
con úter varias veces. Las soluciones etóricas reunidas 
se lavan hasta neutralidad, se secan con sulfato sódico 
y concentran. La base bruta que permanece se hace reaccionar 
con ácido clorhídrico etérico, con lo que se obtiene el 
clorhidrato de 4-/4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo-but i/7-4,4- 
-etilendioxi-piperidina, ya descrito en el ejemplo 1.

En forma análoga se pueden preparar:

el clorhidrato de 1-/4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo- 
-1'-buti2y-4)4-dimetoxi-piperidina, punto de fusión 1343?

el clorhidrato de 1-/4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo- 
-1'-butil/-4,4-(1',2'-dimetil-etilendioxi)-piperidina, 
punto de fusión 200-2023,

el clorhidrato de 8-/4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo- 
-1'-butil^-1-oxa-4-tia-8-aza-espiro/4.5/decano, punto 
de fusión 206-2083,

el clorhidrato de 1-/4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo- 
-1' -butÍ3J7-4,4-trimetilendioxi-piperidina, punto de fusión



el clorhidrato de 1-¿4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo-1 '- 
-butiy-4,4-(2'-outenilendioxi)-piperidina, punto ce fusión 
20pC, y

el clorhidrato de 1-/4'-(p-iluor-fenil)-4'-oxo-1'- 
f), -butíl7-4)4-(1', 4' -dimetilt etrametilendioxi) -piperidina,

punto de fusión 1903.

EJEMPLO 4.

b g de clorhidrato ae 1*-/4'-(p-fluor-fenil)-4',4'- 
-etilendioxi-buti3y-4,4-etilendioxi-piperidina, se disuelven 
en 50 cc de acetona y a esto se ceden 3 ce de ácido clorhídri­

co. co concentrado y 3 cc ae agua. La solución se hierve a reflujo
durante 30 minutos y se deja reposar durante unas 14 horas, 
luego se vierte en 500 cc de solución de carbonato sódico 2-n 
y se agota con áter. Las fases etáricas se reúnen, se secan 
con sulfato sódico y se concentra. El residuo se trata con la 

15. dosis calaulada de solución de ácido clorhídrico etárico, con
lo que se obtiene el clorhidrato de la 1-¿4'-(p-fluor-fenil)- 
-4'-oxo-butilJ7-4-piperidona. Puede recristalizarse en cloruro 
de metileno/éter y en aire húmedo o en disolventes húmedos se 
convierte en el clorhidrato del monohidrato, es decir en el 

20. clorhidrato de 1-/4'-(p-fluor-í'enil)-4'-oxo-butíl7-4,4-dihidro-
xl-piperidina, punto de fusión del último 1773.

De la misma forma, se obtiene asimismo el clorhidrato 
citado a partir del monoacetal descrito en el ejemplo 1 .

EJTM.tPLO 5.

25.
2C0 mg del clorhidrato de monohidrato obtenido se­

gún el ejemplo 4 se disuelven en 10 cc de etanol absoluto



1C.

15.

2 0 .

25.

= 15 =

y se acidifica con 1 gota de ácido clorhídrico etanólico.
La solución se concentra en vacio a la mitad aproximadamente. 
Tras adición de éter y éter de petróleo se separa por cristali­
zación el clorhidrato de la 1-/4'-(p-fluor-fenil)-4'-oxo-butiiy 
-4,4-dietoxi-piperidina (= gamma-(4,4-dietóxi-piperidino)-p- 
-fluon-butirof enona), punto de fusión 1682.

EJEMPLO 6.

a) 30 g de clorhidrato de 4,4-dibidroxi-piperidina 
20 g de 2,3-butandiol y 1 g de ácido p-toluensulfónice se 
hierven bajo fuerte agitación en el separador de agua en 
500 cc de benceno. Cuando no se convierte más agua, se 
decanta el benceno y al residuo se ceden bajo agitación 
1C0 cc de solución de carbonato potásico al 50% y 280 cc 
de cloroformo. Tras separar la capa de cloroformo se extrae 
la fase acuosa todavía tres veces con cloroformo. Las far­
sas de cloroformo reunidas se lavan con agua, se seca con 
sulfato sódico y se concentra. La 4,4-(1',2'-dimetil-etilen- 
dioxi)-piperidina que permanece se destila bajo vacío de 
trompa de agua, punto de ebullición 96-973/11 Torr.

En igual forma se puede preparar mediante reacción 
de 4,4-dihidroxi-piperidina
con 1,4-butandiol, la 4,4-tetrametilendioxi-piperidina, 
punto de ebullición 113-1153/11 Torr,
con cis-1,2-ciclohexandiol, la 4,4-(1y2-cis-ciclohexilen- 
dioxi)-piperidina, punto de ebullición 128-1302/10 Torr, y 
con pirocatequina, la 4,4-(p-fenilendioxi)-piperidina 
la 4,4-dimetoxi-piperidina, punto de ebullición^ o * 7 5 3, 
el 2-metil-1,5-dioxa-9-azaspiro/5.^/undecano, punto de 
ebullición^: 1072,



el 1,5-áio;:a-9-azaspiro/?.5/^mdecano, punte de ebullición^:
114^,
el l-oxa-4-tia-8-azaspiro/4.57decano, punto de eoullición^: 
116-119S,
el 7,13-ai.x.-3-azaspir.^?.67d.aec-9-en., punto 4e ebullloiín^: 
128S,
el U,11-dimetil-7,12-dioxa-3-azaspiro¿E).67dodecano, punto de 
ebullición^ ̂ :119-120S.

o) Hedíante reacción de los acétales descritos bajo a) 
con dosis equimolares de p-iluoy-gamma-cloro-butirofenona se 
preparan análogamente al ejemplo 1, la 1-/4'-(p-fluor-fenil)- 
-4'-oxo-buti27L4^4-(l",2"-dimetil-etilendioxi)-piperidina, la 
1-^' -(p-fluor^ienil)-4' -oxo-buti37-4,4-tetrametilendioxi- 
-piperidina, la 1-¿j4'-(p-fluoy-fenil)-4'-oxo-buti3j7L4,4-(i",2"- 
-cis-ciclohexilendioxi)-piperidina o bien la 1-¿Tp-(p-fluoi'- 
-fení 1) -4' -oxo-butiij?-4,4-(o-fenilendiox^-piperidina y sus clor­
hidratos.



N O T A

Hecha la descripción del presente invento, lo que se 
declara como nuevas y de propia invención, las siguientes rei 
vindicaciones, con prioridad de la demanda de patente suiza . 
núm. 2994/64, depositada el 9 de Marzo de 1.964.

1. Procedimiento para la preparación de nuevos de­
rivados de piperidina y sus homólogos, caracterizado por el 
hecho de que los compuestos de la fórmula general I,

10.

15.

^ n OH. (I)

R - OH OH - R
^ 0 ^tt

X

en la que
-0. -S.

X significa el radical oxo, (-OH),, (-0R.)., R„, IR,1 2 Q/ 2 — *-
-S^

R, , en donde R^ se halla para un radical hidro- -S^ ¿ T
20 o



5

10

carburo monovalente que contiene 7 átomos de carbono
a lo sumo y Rg se halla para un radical hidrocarburo
bivalente que contiene 2 a 10 átomos de carbono;

-0.Y significa el radical oxo, (-OR^)g, o ^R^ , en donde

R^ se halla para un radical hidrocarburo monovalente y 
R^ se halla para un radical hidrocarburo -divaleate,, 
cuyos radicales están preferentemente saturados y con­
tienen cada uno 5 átomos de carbono a lo sumo,

R significa hidrógeno o un radical alquilico inferior y
n significa cero, 1 ó 2,

y sus sales con ácidos inorgánicos y orgánicos se preparan 
haciendo reaccionar, en presencia de un agente ligador de 
ácido, un compuesto de la fórmula general II,

15.

20.

R

(CH
!

- HO

2^n

Ht
N

OH,

/
CH - R

tt
X

(II)

en la que X, R^, Rg, Ry y n tienen la signifi­
cación arriba indicada,

con un Óster capaz de reaccionar de un compuesto de la fór­
mula general III,

Y
(III)

25.



= 19 =

en la que Y tiene la significación arriba 
indicada,

10.

y, si se desea, un compuesto obtenido de la fórmula general I, 
se altera con respecto a sus variables X e Y mediante desdo­
blamiento o introducción de agrupaciones de acetal, tioacetal

fórmula general I se transforma en una sal con un ácido inor­
gánico u orgánico.

2. Procedimiento para la preparación de nuevos deri­
vados de piperidina y sus homólogos.

Según se describe y reivindica en la presente memoria 
que consta de 19 hojas, foliadas y escritas a máquina por 
una sola cara.

Madrid, a 8 de marzo de 1965.
J:R. GEIGY A.G. 
p. a.
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