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MEMORIA DESCRIPTIVA
para solicitar
: PATENTE DE INVENCION
@ en ESPANA

: , Por VEINTE allos

A nombre de PIERRE FABRE 8. A.
socieda? anénima francesa

establecida en 48, rue de Bassano, Paris, Francia.

por: "UN PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE ESTERES DEL
2«-PIRIDINMETANOL{2-NICOTINOL)"

ee (Clase Internacional C0O7d)
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| La presente invencidén se refiere a un procedi

miento de preparacidn de nuevos ésteres de 2=piridino-

metanol de férmula:

" Ar R
\ 7/
C 7

.7\ |
Rt C— 0 —CH N

I 2 N

0 7\
i R® X

en la éual

R puede ser un 4dtomo de hidrégeno, un alcohilo inferior,
lineél o ramificado, un halégeno, fenilo, bencilo, ci-
clohexilo, alquenilo, ¥y alquinilo;

R? puede ser un &tomo de hidrdgeno, un radical hidroxilo,
un h%légeno, alcoxi, alcohilo, y acilo. Los agentes
alcoxilantes son mks especialmente: O-alcohilo, O-al-
quenilo, O-alquinilo, O-CHz-ciclopropilo, 0-CHp~CHy~N-

 dialcohilo, O-CH,-Ar, o-n(ﬁ , O-N=CH-R, o-u(ﬁ ;

Ar puede ser un ndcleo fenilo, tienilo, bencilo, u otro
nicleo érométic§ y un radical alcohilo;

R" puede ser un alcohilo inferior o un 4tomo de hidré-
geno; '

X puede ser un &tomo de haldgeno o un radical metil-
.sulfato, o un resto picrilo C6H2N307-.

Estos derivados son interesantes desde el

punto de vista terapdutico por su excasa toxicidad, y

" su actividad espasmolitica (preventivos y curativos)
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frente a agentes contracturantes tales como histamina,
acetilcolina y cloruro de bario.

Para preparar estos derivados de 2-piridino-
metanol, dicho amino-alcohol se trata con un 4cido ore
génico/o sus derivados.,

j’ Se describirén sucesivamente las condiciones
operaterias y los derivados obtenidos por la realiza-
cidn de este procedimiento.

A) Aceién de un cloruroc de 4cido sobre el

~2-piridino-metanocl

~ o _ ? o
Q l CH,OH 4+, Ar—C—C~-—Cl
NT 2 0o
. I 5
R?
R y R? representan grupos tales como los que se han de~

finido anteriormente, con excepcidn de la funcidén hidrg

xilo.

~As{, se trata un mol de &cido por un exceso de

cloruro de tionilo en frio, y se acaba la reaccién calen

_tando una hora a reflujo. El exceso de cloruro de tioni~-

lo se expulsa a continuacién por destilacién a un vacio
ligero. El cloruroc de 4cido as{ obtenido se puede utili-
zar en bruto o destilado, .cuando su temperatura de ebu-
1llicién no. excede de 2002 a la presidn de 1 mm de mer-
cufio. |
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El cloruro de &cido obtenido se diluye en
10 volﬁﬁenes de &ter anhldro, y se adiciona esta so=-
lucidn gota a gota a la cantidad estequiodmétrica de
2-piridil-metancl en solucién etérea.

ELl clorhidrato del éster correspondiente pre

‘cipita a medida que se forma, y se puede recuperar por

filtracidn.

En ciertos casos, si es precisa una’purifica-
cidén suPlementaria, se efectlia ésta por recristaliza-
¢ibén en etanol absoluto. _

§ -E1 &ter puede reemplazarse, como disolvente
para la reaccién, por benceno o un disolvente,clorédo
(cloruro de metileno, tetracloruro de carbono...), pe-
ro para la precipitacién del clorhidrato final es nece
sario afiadir éter sulfilirico o &ter de petrdleo.

A titulo de ejemplos no limitantes, se citan
loé derivados siguientes:

Clorhidrato del cX-cloro-X-fenilacetato de

2-nicotinilo

(R=0C1, R” = H, R" = H, Ar = fenilo, X = Cl)
Este derivado se ha obtenido con un rendimiento de 85%.
Pérmula empirica: Cy,Hj301,N0, '
Peso molecular : 298
Punto de fusién: 114°C

Caracteres organolépticos! cristales blancos.

-l -
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Caracteres de solubilidad* Insoluble en agua, soluble en

proporeién del 20% en alcohol,
Espectro infrarrojo: U gy (aromético) a 3030 em

pozo(éster) a 1760 cn™t
Cromatégrafia sobre placa: Silice Merck
_! Disolvente: Acetato de etilo-éter de petréleo,

50/50 R

Revelado: U.V., Rf: 0,78
Clorhidrato del X-fenil- ol-stil-acetato de 2-nicoti-

nilo S
(R = Gylis, R’ = H, R" = H, Ar & fenilo, X = C1)
Este derivado se prepara con un rendimiento de 80%.
Férmula empirica:,CloﬁlSClNO2 |

Peso molecular: 291,8

Punto de fusién: 1232C

Caracteres.organclépticos: cristales blancos

Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble

en etanol. _
Espectro infrarrojos lJCH (aromaticos) a 3036 cm™*

) gmo @ 1745 e

‘Cromatograffa sobre placa: Soporte: Silice Merck

Disolvente: Acetato de etilo-éter de petréleo (50,/50)
Revelado: U.V. Rf: 0,80

Clorhidrato del difenii—acetato de 2-nicotinilo

. {R = fenilo, R’ = H, R" = H, Ar ¥ fenilo, X ='C1)
-5_
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Este derivado se prepara con un vendimiento de 75%,
' ica: C, H CLNO '

Férmulaéempirlba 208 2

Peso molecurar: 340

Punto de fusién: 1379C

Caracteres organolépticos: cristales blancos

Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble

. en-alcahol y en dimetil formamida.
Espectro infrarrojo: [ cH (aromé&ticos) a 3030 cm~l
. J gzo @ 1740 em”t
Cromat&grafia sobre placa: Soporte: Silice Merck
‘ Disolvente: Acetato de etilo -
éter de petréleo
i (50/50)
' Revelado: U.V.  Rf = 0,43

Clorhidrato del CA~fenil-X-ciclohexil=acetato de

2 nicotinilo

. (R = Cghyy, R = H, R" = H, Ar % fenilo, X = C1)
Este derivado se prepara con un rendimiento de 77%. .
Férmula empirica: CaHp), CLNO,
Peso molecular: 346
Punto de fusidn: 1429C
Caracteres organolépticos Cristales blancos
Caracteres de solubilidad: Soluble en el agua (2%)
(aromdticos) a 3028-cm-l
) gz 8 1735 cu’l

- -

Espectro infrarrojo: D CH



. ‘___‘:g‘;‘.,,~ L ‘4§() E; :5 g; ZS |

Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice ierck

; Disolvente: Acetato de etilo-
? éter de petrdleo
(50/50)
5 Revelado: UV § vapores de yodo
Rf = 0,88

Clorhidrato del O-acetil-mandelato de 2-nicotinilo

(R & 0.C0-CH3, R? = H, B" = H, Ar ¥ fenilo, X = c1)

Este der%vggo se prepara con un rendimiento de 70%.

10 Férmula émpirica: Cy6H16N0,C1
i Peso moléculart 32,7

Punto de fusién: 1089C

Caracteres organolépticos: Cristales blancos

Caracterés de solubilidad: Soluble en el agua (1,7%)
l5:» ~ Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice Merck

Disolvente: Acetato de etilo-

L : éter de petréleo
- | (50/50)
- - Revelado: U.V. Rf = 0,78

20 Clorhidrato del 0-(3'&‘5‘-trimetoxibenzoil)émandelato

de 2=nicotinilo

OCH3
(R = 0-CO-~ OCH3’ y R* = H, R* = H, Ar = fenilo,
25 OCH3 ‘ X =¢Cl1)
22.11.72

-7-’
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Este derivado se prepara con un rendimiento de 60%.

H. NC10

Férmula empirica: Czh 20, y

Peso molecular: L7k

Punto de fusién: 1342C

Caracteres organolépticos: Cristales blancos finos

Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua; soluble
en etanol

a 1700 y 1770 cm™t

Espectro infrarrojo? QC'O

_Cromatdgrafia sobre placa: Soporte: Silice Merck

i _ Disolventet.Acetato de. etilo-
g éter de petrdleo
(50/50)
Revelado: U.V. § vapores de
. yodo
Rf : 0,69

Clorhidrato del O-acetil-=bencilato de 2-nicotinilo

_Este derivado se prepara con un rendimiento de 70%.

Férmula eppirica: CZzﬂéOClNOL

R = CgHys R' = 0-C-CHy;s

0

R" = H; Ar = fenilo; X = C1
Peso moleculars 398
Punto de fusién: 1409C
Caracteres organolépticos: Cristales de color beige
Caracteres de Solubilidad: Producto insoluble en agua,

-8 -
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soluble en.etanol, propilenglicol, metil=-pirro

lidona, y dimetil~formamida.
Espectro infrarrojo=v __a 1760 y 1730 em™t
Cromatografia sobre plaggz Soporte: Silice Merck
5 ' Disolvente: Acetato de etilo-
éter de petréleo
(50/50)

i Revelado: U.V. Rf = 0,76

1

Clorhidrato del tienil-glioxilato de 2-nicotinilo

1

10 . . .. ..L_(RR'=0,R"=H Ar = tienilo, X.= C1)
Férmul; empirica: CypH;ClNO3S
Peso molecular: 283,7
Punﬁo.he fusibn: 1329C
Caracteres organolépticos: Cristales de color castafio
15 . Caracteres de solubilidad: Producto soluble en agua,
Ansoluble en etanol.
Espectro iafrarrojo: V c=0 (&ster) a 1750 cm-ls b cz=0
(cetona) a 1660 cm™™
Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice Merck
26 Disolvente: Aéetato de etilo
Revelado UV _Rf: 0,73

Clorhidrato del metil-etil-caproato de 2-nicotinilo

(R = CH3, R' ='CpHs, Ar = CH3~CHp=-CHp=CHp-, R" = H, X = cl1)

Férmula empiricat C15H2401N02
25 Peso molecular: 285,7'

22.11.72 -9 -



Caracteres organolépticos: Cristales de color gris nacarado
Caracteres de solubilidads muy soluble en agua, alcohol,
DMF, y etilenglicol |
Punto de fusién: 114°C
5 Cromatografia sobre placa: Soporté: Silice Merck
Disolventet: Acetato de etilo~
éter de petréleo
: .50/50
; “. Revelado: UV y yodo Rf: 0,7

10 Qlorhidrato del dibencil acetato de 2-nicotinilo
| Ar = C.H2C611I59 R = H, R = C61'{50[{2 v BT =H9 X = 'Cl)
Férmula empirica: CpoH,y,ClNOy
Peso molecular: 368
Punto ae fusién: 1229C
15 Caracteres organolépticos? Cristales blancos
Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble en
- etanol.
Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice Merck
. Disolvente: Acetato de etilo-
20 : | : eter de petréleo
h (35-65)
Revelado: U.V. Rf: 0,70
A partir de estos derivados, es posible obtener
compuestos que tienen sustituyentes diferentes sobre el
-25° grupo nitrogenado; es decir, cambianco el clorhidrato

22.11.72 - 10 -
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por agente de cuaternarizacién (yodometilato, metil-
I
sulfato, picrato, etc.)

Yodometilato del <X ~fenil- K «etil~acetato de 2eni=-

gotinilo

(R = H, R' = C_H., R"=CH,, Ar = fenilo, X = I)
R O ] T2 3 :

El o -fenil- ©( -etil-acetato de 2-nicotinilo

(elorhidrato) se pone en solucién en sosa normal, se ex-

trae con éter, se trata luego con ICH3 en cantidad este-

i - :
‘quiométrica, y se expulsan los disolventes a vacio.
{

Férmula empirica: 017H20N021

Peso moleculari 397
Caracteres organolépticos: Aceite de color amarillo ana-

i

',‘ ranjado.
Caractéres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble en
etanol y acetona.
Indice de refraccién: ngg = 1,5740

Yodometilato del dimetil ©{ - ¢ -propionato de 2-nico-

tinilo

(R = R' = Chy, R" = CHy, X = I)

El yodometilato se obtiene por tratamiento de la base en

“solucién aceténica con yoduro de metilo.

La recristalizacidén se efectla en una mezcla etanocl-éter.

Punto de fusibén: 145°
Férmula empirica: C H_ INO

.y 12 ;8 2
Peso molecular: 335,2

- 11-
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Caracteres .organolépticos: Cristales de color chocolate.
Caractéres de solubilidad: Soluble en agua, alcohol, y
etilenglicols muy soluble en
DMF, metil-pirrolidona y clo-
ruro de metileno.
Cromatograffa sobre placa‘ Soporte: Silice Merck F 254
Disolvente: Acetato de etilo-
§ - éter de petrdleo
| - (50/50)
g ' Revelado: UV  Rf: 0,78

B) Accién directa de un 4cido sobre el 2e-piridin-meta-

_nol (2-nicotinol) en presencia de &cido paratoluensul-

 fénico (APTS)

Se. hacen reaccionar, en tolueng anhidro, 0,5
moles de 4cido mandélico por ejemplo con Q0,5 moles de
2-piridilmetanol, en presencia de 0,1 moles de APTS.

3 de to-~

.Se utilizan aproximadamente 1500 cm
lueno para 150 g de reactivo. La reaccién se lleva a ca;

bo a reflujo de tolueno, deseclndose éste continuamente

~ por recirculacién mediante un aparato de tipo Dean Stark;

la reacciédn tiene una duracidén de varias -horas.

El aceite obtenido se trata con 400 cm3

de
égua, se satura la solucidén con carbonato de potasio,
se filtra, se decanta, se seca la fase orgénica sobre
cloruro chlcico y se concentra.

- 12 =~
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Bl residuoc se trata con una solucidén etanbli-
i ) .
ca Qe dcido clohidrico, y se precipita el clorhidrate
Por adicién de éter. El rendimiento obtenide varia de

70 a 85%.

Clorhidrato del mandelato de 2-nicotinilo

(R = H, R'" = OH, R" = H, Ar = fenilo, X 5. 1)

Férmula empirica: ClhﬂluClNOB

Peso molecular: 297,7

Punto ée fugibn: 122°9C

Caracteres organalépticosi Cristales de.color amarillo
f claro

Caracteres de solubilidad: Ligeramente soluble en agua,
! soluble en dimetil-formamida

i

‘ y en alcohol.

Espectro infrarrojo: v - a 3450 cm'l; Y csp 2 1620 em™!

Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice Merck

Disolwvente: Acetato de atilo-
~éter de petrbleo .
(50/50)

Revelado: UV  Rf: 0,50

c) Esteres benci{licos del p—plxld¢nmetanol

- Este procedimiento es una Varnante del proce-
dimiento 43 para obtener los ésteres de un 4cido-alcohel,
los autores de la invencidén han transformado este &cido
alcobol en clorurc de &cido Of -clorado segin la reaccidn:

- 13 -
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Acido bencilico 7 Producto A

A 370 g de pentacloruro de fésforo finamente
pulverizado, se afiaden por fracciones 200 g de é&cido
bencilico; la mezcla de reaccidén se vuelve pastosa, y
luego ée licta por disolucién en el oxicloruro de fhsge
foro (?0013) formado. '

.Se_mantiene 2 horas a la temperatura ambiente,
y luego se termina la reaccidén mediante 2 horas de ca-
lentamiento a 1002C,

El oxicloruroc de fésforo se destila a vacioj
el aceite residual se trata con 250 cm? de agua enfriada.
con hielo y crigtaliza el cloruro de 4cido (producto. 4},
que se extrae con &ter de petréleo.

- Esta fase orgénica se seca sobre sulfato sédi-
co, se filtra, se concentra y, por enfriamiento, crista-
liza el producto A, recogiéndose 189 g de cristales.
Punto ‘de fusidn 529; rendimiento 81%. |

La reaccién de condensacién con el 2-piridi-

no-metanol (2-nicotinol) se efectiia segin el esquema.



A 1 mol de 2-piridilmetanol en solucién de ben

ceno, se afiade un mol de piridina, y después se intro=

t

ducen g@ta a gota 1,1 moles de clorurc de &cido en solu-
f .

10 cién beﬁcénica.

JLa adicidén dura varias horas, después de lo

cual se calienta a reflujo durante 2 horas, y se elimi-

¢ -c¢? 4 HOCH | /I

Pr

-G
1

~0-CHy

na el clorhidrato de piridina por filtracidn.

!

15 residual se trata con una solucién etanblica de 4&cido
clorhidrico; se afiade éter, y cristaliza el clorhidra-
to del producto B. Se .filtra y se seca en estufa a 502.

El producto obtenidec posee las caracteris-

ticas siguientess

Después de evaporar el disolvente, el aceite

20 !' o © ol (>(—Difenil-C><'-clor0nacétato de

, 2~niéoﬁini1o o
..(Ar,='d6ﬁ5; R = CgHy, R' = C1, R
Férmula empirica: CZOH17C12N02
Peso molecular: 374,3
25 - ~ Punto de fusién? 1319

22.11.72 - 15 -
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Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, muy poco
i

Esvluble en etanol, soluble en propilenglicol
(5%) y en DHF (20%).
Cromatografia sobre placat Soporte: Silice Merck
Disolvente: Acetato de etilo=-
éter de petrdleo
35/65

Revelados U.V. Rf: 0,70.

|
Este compuesto permite preparar &teres por accién de al-
coholatos de sodio o directamente de alcoholes primarios

segin el esquemas

R, = H, GyHs, GHy = Cd < CH,,

CH & ¢ - CHys C3H,

Asi, 200 g de of, o ~difenil-cs¢ —cloro-
acetato de 2-nicotinilo en suspensién en 500 ¢n3 del

aleohol correspondiente se calientan durante 10 ho-

- 16 -
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ras a 85¢C.
l

.Cuando .la disolucidn es total, el alcchol en
exceso se elimina por destilacién a vacio.
El residuo aceitoso se extrae con etancl y se

precipita con éter, siendo el rendimiento préicticamen-

te cuantitativo.

A titulo.de ejemplo no limitante, se citarén

a continuacién los derivados obtenidos por este método.
i

j Clorhidrato del ©{, of ~difenil~ ©% ~etoxi~ace-

tato de 2-nicotinilo

(R §QC6H5,_R' = OCZHS* R" = H, Ar = 06H5’ X

= Cl) -
'I .Este derivado se prepara seglin el método 4
6 el método C.

Férmula empirica: 022H2201N03

Peso moleculars: 329

Punto de fusibén:1189C

Caracteres. organolépticos: Cristales blancos.

Caracteres de solubilidad: Producto .soluble en agua y

en etanol.

~ Cromatograffa sobre placa: Soporte: S{lice Merck

Disolvente: Acetato de etilo-
éter de petrdleo
(20/80)
Revelado: U.V. REf: 0,45.
-~ 17 -
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Picrato del of, ¢ =difenile O¢ -~propoxi-

_acetato de 2-nicotinilo

(R = 06H5’ Rt = OCBH7, R" = H, A;:;dcéﬁs,
X = 06H2N307)
.Este derivado se puede preparar segin el
método A & el Método C.
Férmula empiricas C29H26NAQIO
Peso molecular: 590,5
Punto de fusién: 1329C
Caracteres .organolépticos: cristales de color amarillo
Caractgres de solubilidad: Poco soluble. en agua, inso-
luble en etanol.
uromatd'graf:[a sobre placa: Soporte: Silice Merck
! Disolvente: Acetato de etilo=-
é&ter de petrédleo
(20/80)

Revelado: U.V. Rfs 0,37

Clorhidrato dal O-propil-bencilato de 2-nico~ -
tinilo 7
(R=¢C

o ) H, R'= OCHZ-CHZ-CHB, Ar = C H_, R®
= H, X = C1)

65 65’

Este derivado se puede preparar segin ios métodos A & C.

Férmula empiricas 023H2h01N03

Peso molecular:393

Punto de fusién: 1142C

Caracteres organélépticos: Cristasles blancos.

Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble

7 en proporciSn del 7% en eta

nol, y en proporcién del 15%
en DMF.

~ 18 ~.



Espectro infrarrojo: VC 0 a 1750 cm-l.

Banda de salificacién de 2300 a
2500 cm™t,
Cromatografia sobre placai Soporte: Silice dMerck
5 ‘ Disolvente: Acetato de etilo-
éter de petrdleo
40/60
Reveladq: U.V. Rf: 0,83

Ulorhidrato del O-alil-bencilato de 2-nicoti-

10 - nilo
... (R=c
Z H, X =¢Cl)

-Este derivado se puede preparar segin los métodos A 6 C.

t = - (= Ar = C H 1t
glls» B = OCH,- CiisGil ), Ar = C/H, R

Férmula empirica: Cp3HpzClNOy
15 Peso molecular: 396
| Punto de fusién: 1279C
Caracteres organolépticos?: (ristalés blancos.
Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble
- en etanol, propilenglicol y
20 . ' DMF.
Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice Merck

Disolvente: &cetato de etilo/

. - . &ter de petrbleo
(20/80)
25 o Revelado! UsV. RE: 0,39

22.11.72 ' - 19 -
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Clorhidrato _del O-propargil-bencilntg, de 2-nji-

cotinilo
(R = Gglg, R' = CCHy-C=CH, Ar = CgHg, R" = H,
X =0c1)
Este derivado se puede preparar seéﬁn los métedos A 6 C.
Férmula empiricas 023H2001N03
Peso molecular: 394
Punto de fusién: 1199C
Caracteres organolépticos: Cristales de color beige claro.
Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble en
alcohol y propilenglicol.
Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice Merck '
| Disolvente: Acetato de etilo-
éter de petrdleo
30/70
Revelados: U.V, Rf: O,h44

Clorhidrato de bencilato de 2-nicotinilo

Este derivado se obtiene tratandé el producto
B con agua a reflujo.

(R = CH,, R = OF, R" = H, 4r = fenilo, X = CL)
Este derivado se prepara con un rendimiento de 90%.
Férmula empirica: CZOHlBCLNOB '
Peso molecular: 355,8
Punto de fusién: 157°C .
Caractereg organolépticos: Cristales de colgr grisclaro.

- 20 -
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Caracteres de solubilidad: Insoluble en agua, soluble
en etanol en calientz, dime-
til-formamida y metil-pirro-
lidona.

5 Espectro infra;rojo: v il @ 3180 cm™t;

a 1615 em~i

-1
9030 a 1745 cm

) c=c
Cromatografia sobre placa: Soporte: Silice lderck .
Disolvente: Acetatc de etilo-
10 | éter de petrdleo
(50/50)
Revelado: U.V. Rf: 0,83,
Esta solicitud que corresponde a la presentada
en Francia, el dia 10 de Noviembre de 1971, bajo el N¢
i5 71.40475 se acoge a los beneficios del articulo 51 del

vigente Estatuto sobre Propiedad Industrial.

REIVINDICACIONES

20 - Los puntos de invencién, propia y nueva, que
se presentan para que .sean objeta de esta solicitud dé
Patente de Invencién en BEspaiia, por VE}NTE afnos, son
los siguientes:
25
22-11-72 . - 21 -
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Tow Un poocediziento de preparacién de ég
tares del 2-piridinmetancl{2-nicotinol) de férmula:
R

0
L7 -

N

R! 0-CE, N If
AN

en la cual: R puede ser un atomo de hidrdgeno, un aleo-

Ar

hilo inferior, lineal o ramificado, un haldgeno fenilo,
bencilo, ciclohexilo, alquenilo, y alquinilo; R' puede
ger un &tomo de hidrégeno, un raedical hidroxilo, un hae
16geno, alooxl, alcohilo, y acilo; los agentes alcoxi-
lantes son més especialmente: O-alcohilo, O-alquenilo,
O0-algquinile, O-CHo~ciclopropilo, O-CHZ-OHZ—N;dialoohilo;
R H
0-CH,-Ar, O-N'//

N
R

niacleo fenilo, tienilo, bencilo, u otro nicleo aromatico

s O0-N=CH-R, O-N $ Ar puede ser un

AN

R

y un radicael alcohilo; R" puede ser un alcohilo inferior
o un &tomo de hidrdgeno; X puede Qer un dtomo de haldge~
no o un radical metil-sulfato, o uﬁ regto picrilo Csﬁzﬁ3of;
caracterizado por el hecho de que el 2-piridil-metapol se
trata con un 4cido orgénico o su cloruro corresponiisnte

en un disolvente y més particularmente en éter, tolueno,

¢loruro de metileno, o henceno.

2.~ -Un procedimiento de acuerdo con la reivin-

dicaeidn 1, en el cual el clorure de &cido tiene por f£ér-

- 22 -
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mulas

0
CH - c’/\
| cl

ClL
3.~ Un procedimiento de ‘acuerdo con la reivin

dicacién 1, en.el cual el cloruro de &cido tiene por fér

mulal

0
oH - ¢7
| CL
02H5
ke- Un procedimiento de acuerdo con la reivin-

» . L3 ] /
dicacién 1, en el cual el cloruro de 4cide tiene por for

mula:

0
CH - c’(
c1

5= Un procedimiento de acuerdo con la reivin-

dicacién 1, en.el cual el cloruro de &cido tiene por for-

mula:

6.~ Un procedimiento de acuerdo cen la reivin-

- 23 -
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B

o
s g

dicacibén 1, en el cual el cloruro de 4cido tiene por fdr-

mulal

7e= Un procedimiento de acuerdo con la reivin-
dicacién 1, en el cual el cloruro de 4cido tiene por fér-

mula: !
i

5 40
! ©~— CH - c
. CH3 Cl

I ocHy 0 ¢=o
 CH g
“8.= Un procedimiénto de acuerdo con la reivin-

dicacién 1, en el cual el cloruro de &cido tiene por fdr=-

nula:

/N

/0
C =~ C

Q/ l-c CH, N

O

9.,- Un procedimiento de acuerdo con la reivin-

- 2 -
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dicacidén 1, en el cual el cloruro de &cido tiene por for-

- P
[ s :L~ G - o

I .
0 Cl

mulas

10.- Un procedimiento de .acuerdo con la reivin-
dicacién 1, en el cual el cloruroc de &cido tiene por fér-
mula:

| i3 o
4
CHy CHy CHy CHy G - C_
| 1
CoHs
1l.- Un procedimiento de acuerdo con la reivin-

dicacidén 1, en el cual el cloruro de 4cido tiene por fér-

mula:

cH - c’*’o

' < >—-CH2
~
yd o1
CH,)

12.~ Un procedimiento de acuerdo con la reivin-

dicaci6én 1, en el cual el cloruro de &cido tiene por fér-

mulas

CH; 0
CHy—— € = C
3.//// ~c1

CH3 ]
- 25 -
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13.- Un procedimiento de acuerdo con la reivin-
dicacién 1, en el cual el 4cido orgénico esterificante

utilizado .en presencia de 4cido para-toluensulfénico tie-

0
CH - ¢7 .
i ~SOH

OH

ne por férmula:

14.~ Un procedimiento de acuerdo con la reivin-
dicacién 1, en el cual el cloruro de &cido que reacciona

en presencia de piridina tiene por férmula:

15,- Un procedimiento de acuerdo con la reivine-
dicacibén 1, en el cual el derivado obtenido de acuerdo
con la reivindicacién precedente se trata con un alcohol.

16.~ Un procedimiento de acuerdo con la reiviir.-
dicacién. 15, en el cual el alcohol eterificante en X |
de la funcibn éster, es el etanol.

17.~ Un procedimiento de acuerdo con la reivin-
dicacién 15, en el cual el alcohol ﬁtiliiado es el pro-
panol. .

. 18,~ Un procedimiento de acuerdo con la reivin-
dicacién 15, en el cual el alcohol utilizado es el alcohol

-26-




. alf{lico.

19.- Un procedimiento de acuerdo con la reivin-
dicacién 15, en el cual el alcohol utilizado es el alco-

hol propargilico.

5 '20.~ Un procedimiento segln el cual el derivado
obtenido en la reivindicacién 1li se.trata con agua, con

transformacién del haldgeno en hidroxilo.
21.- Un procedimiento de preparacién de ésteres
del 2-piridinmetanol({2-nicotinol)’
10 T Tal y come. se ha desérito en la Memoria que an-
tecede y con los fines que se ha especificado.
Esta Memoria consta de veintisiete hojas escri

tas a miquina por una sola cara.

Madrid, 28 H(V, 1872

PQ A.

22"11"72 .,.'; - 27 -
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