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"Procedimiento parg 1g fgbricacion de un tetrashidro-

4:4'~bipiridilo N:N'-disustituido".

Fodicidande: TMPERIAL CHEMICAL TNDUSTRIES LIMITED, entidad ingle-
sa, residente en Imperial Chemicgl House, Millbank,

Londres, S.W.l., Inglaterra.

Esta invencidn se relaciona con -
un procedimiento de fabricacion de bases orgénicas ¥y
mas particularmente con la fabricacion de tetrahidro-
4:4'-bipiridilos N:N'~disustitufdos.

De Es sghido que las soluciones acug

Mod. 113



5

10.

15.

20,

25,

30.

8as de sales de H-metilpiridinio ¥y algunos compuestos
analogos pueden reducirse electroliticamente o con -
amalgama sodica para formar los correspondientes tetra
hidro-4:4'~bipiridilos N:N'-disustitufdes. E1 produc
to de lg reduccidn puede ser un geeite o un solido.
Particularmente, cuando el producto es un aceite, ob
servamos que la regecion puede ser lenta o incomple-
ta ¥y que este efecto se debe evidentemente a la acu-
mulacidn del producto en la zona de reduceidn., 4si-
mismo, este producto oleoso tiende g adherirse a sv-
perficies metalicas (por ejemplo de amalgama), ¥ la
acunulacion de éste puéde causar una polarizacidn en
el caso de un procedimiento electrolitico, y en el -~
coso de una reduccion de amelgama puede favorecer la
formacion de emulsiones de mercurio en la mezelg de
regeeibn. Cusndo el producto de veduceidn es un 56—
lido, tienden a producirse pérdidas de mercurio en -
las reducciones de la gmalgams debido g arrastre en
el producto, cuyes pérdidas pueden ser considerables.

Hemos descubierto ahora que estas
dificultades pueden vencerse llevando a cgbo la reduc
cidn en presencip de un disolvente organico para el
producto tetrahidro-bipiridilo, que lo disuelva y lo
gepare de la zona de reduccion. )

asi, de acuerdo con nuestra inven
cién, proporcionamos un procedimiento de fabricaeion
de un tetrahidro-4:4t'~bipiridilo W:N'-gisustitufdo,
que comprende la reduccion de la correspondiente sal
de piridino N-sustituldo en un medio scuoso J en pre

sencia de un disolvente organico ligquido inmiseible
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para el producto tetrahidro-bipiridilo,
ELl disolvemnte organico destinado
a los fines de nuestra invencidnm es preferiblemente
uno que seg inmisicible con el medio agcuoso y no sea
5, afectado por el proceso reductivo, pudiendo ser en -
perticulsr un hidrocarburo o un éter, por ejemplv ben
ceno, tolueno, xileno, trimetil bencenos, hexano, isg
octano, n-Gecano, Ster de petréleo u otras fracecio~
nes de petroleo, Ster dietilico, éter di-n-propili-
10. co, tetrshidrofurano, dibutil carbino o mezcles de -
ellos, También es posible usar otros disolventes or
genicos inmisicibles con agua, aun cuando tengan ale-
guna posinilidad de reacclonar (por ejemplo gl ser -
reducidos), siempre, que bal reaccion secundaria no -
15, obstaoulice el curso de la reduccidn deseada de la —
sal de piridinio o forme subproductocs que obstaculi-
cen el aislamiento o recuperacion del producto desea
do tetrghidrobipiridilo. Si se desea, pueden emplear
se también mezclas de disolventes, La prinecipal con
20. sideracion para la eleccidn es ordinariamente el pun
to de ebullicidn del disolvente, que debera ser con-
veniente para las operaciones g reaj.izar. Es venta-
joso que el disolvente tenga un peso espec{fico infe
rior a 1, puesto esto facilita lg separacidn de lg -
25, fase del disolvente organico (que contiene al produgc
t0) de la fase acuoss después de la reaccidn.
El procedimiento de nuestra inven
cion es especialmente aplicable en el caso en que el

producto es un aceite, como por ejemplo cuando el mg

30. terial inicial es una sal de N~alquil-piridinio, por
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dinio. El procedimiento es tambidn aplicable al uso,
como materigl inieigl, de una sal de benefl piridi-
nio 0 ung sal de piridinio que tengs como N-sustitu=
tivo carbemido-alquilico, particularmente uno de la
forma -Rl-CO-NRéR3, efi la que Ry .es un radical hidng
carburo (especiazlmente el radicgl metilénico) y Ry ¥
Ry son radicales hidrocarburos o hidrocerburos susti
tuidos, vy en la que R2 ¥y RB pueden formar, junto con
el gtomo de nitrdgeno ligado, un gnillo heterocicli-
co., DLjemplos de estos materisgles inicigles incluYen
a los productos formados mediasnte la reasccion de.pi~
ridina con cloroscetamidas N:N'-disustitufdas, pdr -
ejemplo N:N'-diet{l cloroacetamida, N-(cloroacetil)-
pipériding y N~-(cloroacetil)-3,5-dimetil~-morfolina.
La sal es convenientemente una sal haloidea, aungue
pueden emplearse otras si se desea.

La reduccion puede efectuarse con
venientemente por mediojde una amalgeams metalica al-
caling, particularmente ung amalgama sédica. Parg =
este fin, es mis conveniente usar una amalgama que -
seg, liquida. La reaccidn puede efectuarse agitando
la mezela de solucidn acuosa de la sal de piridinio,
la amalgame y el disolvente organico, hasta que la ~
reaccion haya avanzado hasta el grado deseado, des-
pués de lo cual puede dejarse sedimenter la mezcla -
y separarse la fase del disolvente organico que con-
tiene al producto tetrehidrobipiridilo. Ia fase mer
cirica (es decir, amalgama consumids) puede recupe-

rarse también para su reutilizacidn,
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Como variante, la reduceidn puede
efectuarse electroliticamente, Pueden obtenerse elg
vados rendimientos y eficiencias de corriente usando
soluciones acuosgs neutras o alcalinas de la sal de

5. piridinio N~sustitufda como electrolito y mgnteniendo
el potencial del catodo dentro de 40,2 voltios del -
potencial de semi-ondg polarografico para la reduef
cidén de la particular sgl de piridinio empleada, En
el caso de la reduccidn de sales de N-metil-piridj—
10. nio, es preferible mantener el potencial catddico en
la gama de -1,45 4+ 0,2 voltlos con referencia a uhté
electrodo de calomelano sgturado. Puede conseguij:#‘él
una completsa conversidn de la sal de piridinio en'éi
derivado tetrahidro-bipiridilo sin reduccidn en lg =
15. eficiencia de lg corriente, si esta Ultima se reduce
a lo largo de lg electrolisis a un ritmo tal que se
mantenga el potencial al nivel deseado. La adicidn
de una sal que posea una elevads conductancia en so-
1ucién, por ejemplo cloruro sodico, al electrolitio,
o0,  Mejora la conductividad de este dltimo y disminuye el
especifico consumo de energla eléctrica (kilovatios—
hora por unidad de tetréhidrobipiridilo producidé) Pa
ra la electrolisis,
El material catddico puede ser con
25, venientemente mercurio, aunque pueden emplearse tam-=
bién otros metales, preferiblemente de elevado sobrg
potencial en hidrégeno (por ejemplo cobre o plomo).
Le concentracién de lg sal de pi-
ridinio en las soluéiones acuOSas‘empleadas en estos

30. procedimientos de reduccion puede ser cualquiera con
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veniente hasta el nivel de saturacion, aunque nosotros
preferimos no emplear soluciones muy diluidas. Cuan
do se agregan sales adicionales a la solucidn, como
por ejemplo para mejorar su conductividad para la re
duccidn electrol{tica, debera tenerse en cuentg el =
hecho de gque unes elevadas concentraciones de sgl de
piridinio pueden reducir ls solubilidad de las sales
giiadidgs. Por consigulente, las concentraciones 5p-
timas de 1la sal de piridinio y de las sgles aditivas
estan interrelacionadss ¥ nosotros preferimos que la
concentracion de sales aparte de la sal de piridinio
se mantenga por debajo de un nivel 5-molar aproximg-
danmente,

La reaccion puede efectuarse g una
serie de temperaturas, aunque es preferible usar unag
temperatura s ;a que el producto tetrghidrobipiridilo
(que en ciertas circunstancias puede ser un compues-
o inestable) no se descomponga en ningﬁn grado incon
veniente. En general, es muy conveniente una tempe-
ratura del orden de 20 g 302C gproximadsmente,

Los materiagles producidos por el
procedimiento de esta invencion son especiglmente wti
les para su conversidn mediante oxidaecidén en las co-
rrespondientes sales de 4:4'~bipiridilo N:N'disustitul
das, especialmente mediante tratamiento con una quino
ng y luego con un écido, como en el procedimiento =
descrito mas detalladamente en nuestra copendiente -
solicitud del Reino Unido, numero 14.720/64,

La invencidn se ilustra, pero no

se limita, mediante los siguientes ejemplos, en los
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que las partes y porcentajes son ponderales Sal#d-ig
dicacion en comtrario.
BJEMPLO 1
Se instalo una célula de vidrio ~

con un diafragma, catodo de mercurio y énodo de pla~
tino. EL anolito consistié en 120 ml de una solu~
cidn gcuosa neutra 5M de cloruro s6dico y el chtoli-
to consistidé en 100 ml de una solucidn acuosa 5M de
eloruro sddico, a la que se afiadieron 20 g de cloruro
de Nemetil-piridinio. Se efectud la electrolisis -
aproximadamente g 20-252C bajo una atmosfers de ai--
trogeno con una corriente de 0,4 amperios y una den—
sidad de corriente catddica de 0,44 amperios/em2. E1
produoté, H:N'~dimetiltetrahidrobipiridilo, fué con-
tinuamente retirado de la superficie catddica nedian
te odicion de éter diet{lito (50 ml) al catolito, =
con suave agitacién para favorecer el contacto con -
lg superficie del mercurio. Se observo el potencial
catodico durante la electrolisis (con referencia a -
un electrodo de calomelgno saturado) y se incrementd
1éntamente de -1,3 a -1,6 voltios g 10 largo de 90 -
minutos. Al cabo de este periodo el potencial caxéd;
co aumentd bruscamente entre -1,9 y -2,0 voltios y =~
empezd a formarse una amalgama sdédica, causando asi
una pérdida de eficiencia en lg corriente para la -
formacion de tetrshidrobipiridilo. Entonces se inte
rrumpid la electrolisis. Da produccidn del IN;IN'-di-
metil-tetrahidrobipiridilo resultd ser de 1,9 gramos,
equivalente g ung eficiencia de corriente del 90%.

La conversidn de cloruro de metil-piridinio en tetrg
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hidrobipiridilo fué del 10%. EL catdlito pudo

nerse entonces medignte la adicidn de sal cuabterna-
ria fresca hasta gue contuvo de nuevo 20 gramos de -~
cloruro de metil-piridinio y se repitid la electroli
gis. Bsta se efectud sin lag adicidn de éter para -
ung exiraccidn continua del producto como anterior-
mente se describe, el catodo polarizé inmediatamente
¥y se produjo poca conversion a dimetil-tetrahidrobi-
piridilo,

RIEMPLO 2

Se agitd vigorosamente Gurante 10
minutos, bajo una gtmosfera inerte, uns mezela de -
100 ml de una solucidn acuosa neutra que contenis -
22,8 g (0,179 mol) de cloruro de N-metilpiridinio, -
715 g de amalgama sodica conteniendo 4 g (0,174 mo-
les) de sodio, y 200 ml de éter diet{lico. Al cesar
la reaccion, se separo la capa Ge éter, se secd y se
filtrd, cuyas operaciones se efectuaron bajo wna at-
mésfera incrte. EL éter fué separado mediante Gesti
lacidn en vacio, produciéndose asi 16,2 g (0,086 mo-
les) de N:N'-dimetil-tetrahidro~4:4'-bipiridilo, que
resultd ser sustanciglmente puro segﬁn anglisis y de
terminacidon de peso molecular.

' NO T &

Descrita suficientemente la natu-
raleza del invento, asi como la meners de realizarlo
en la practica, debe hacerse constar que las disposi
ciones anteriormente indicedas son susceptlibles de -
modificaciones de detalle en cuanto no aglteren su =

principio fundamental. También se hace constar que
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el invento corresvonde a una solicitud de Patento -
presentada en Inglaterrs con fecha 7 de gbril de -
1.965, bajo el numerc 14776/65, acogiéndose por ten
to a los beneficios que conceden los Convenios In~
ternacionales en vigor, siendo 1o que constituye la
esencia del referido invento y por lo que se soliéi
tg Patente de Invencidn por 20 aflos en Espafia sobre:
WPROCEDIMIBNTO PARA LA FABRICACION DE UH ‘ETRAHIDRO—
4:4'~BIPIRIDILO N:N'-DISUSYITULDO"; caracterdzandose
por lo siguiente:

12,~ Procedimiento para lg fabri-
cacion de un tetrahidro-4:4'-bipiridilo H:N'-disusti
tufdo, caracterizado porque comprende lg reduceion -
de la correspondiente sal de piridinio N-sustitufds
en un medio acuoso,'en presencig de un disolvente or
génico inmiscible, para el producto tetrghidrobipiri
dilo.

28 ,~ Procedimiento segun la rei-
vindicacion 1, caracterizado porque el disolvente or
génico tiene un peso especifico inferior a 1.

32.- Procedimiento segun las rei-
vindicaciones 1 ¢ 2, caracterizado porque el disol-
vente organico es un éter.

48 ,- Procedimiento segim las rei-
vindicgeciones 1 6 2, caracterizado porque el disol-
vente orgénico es un hidrocarburo.

8,~ Procedimiento segim cualquie
ra de las reivindicaciones 1 a 4, caracterizado porgue
lg reduccion se efectia por medio de una amalgema me

talica alcalina.
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68,- Procedimiento, segum larrei—
vindicacidn 5, caracterizado porque la reduccién se
efectia por medio de una amalgama sodica ligquida.

72.- Procedimiento segin cualquie
ra de las reivindicaciones 1 g 4, caracterizado por-
que la reduccién se efectia electroliticamente.

88 ,- Procedimiento segin la rei-
vindicacion 7, caracterizado porgue el potencial a-
$édico es de 10,2 voltios respecto al potencisl de -
semi-onda polarografico para la reduccion de ls sal
de piridinio, y el catdlito es una solucion acuosa ~
neutra o alecaling de la sal de piridinio.

98,- Procedimiento segin las rei-
vindicaciones 7 u 8, caracterizado porgue el material
catddico es mercurio,

102,~ Procedimiento segin cualquig
rg de las reivindicaciones 7 g 9, caracterizado porgue
el catélito contiene, ademas de la sal de piridinio, -
ung sal que tiene una elevada conductanciaz en solu-
cidn, estando dichs sal en ung concentracidén inferior
a S~molar.

112,- Procedimiento segin cualquie
ra de las reivindicacioneé 1l g 10, caracterizado por
que la temperaturs empleada es del orden de 20 a -
30¢ec,

128,~ Procedimiento segin cual-
quiera de las reivindicaciones 1 & 11, caracterizado
porque la sal de piridinio N-sustitulda es uns sal de
piridinio N-alquilica.

138.- Procedimiento para la fabri
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cacién de un tetranidro-d:d!~bipiridilo N:N'~disus-
tituldo; tal y como queda sustancialmente descrito -
en lg presente lMemorig.

Tsta llemoriag consta de 11 hojas,

escritas a maguins por una Sola cara.
Madrid, =6 ABR m

THMPERIAL CHEMICAL INDUSTRIES
LIMITED,
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