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La presente : avencién se relaciona con un procedi-
miento pera preparar nuevos derivedos de piperidina de fér-
mula I, ‘

en donde Rl es hidrSgeno, halSgeno con un nlimero atémico
de 9 a 35, o alquilo de 1 a 4 &tomos de
carbono,
R2 €8s alquilo de 1 a 4 &tomos de carbono,
R3 es hidrb6geno o alguilo de 1 a 4 &atomos de
carbono,
R, es alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, y
A y B juntas forman un enlace o, cuando
R3 es hidrbgeno, cada una de A y B también
significa hidr&geno,
y sus sales de adicién de Aacido, asi como con procedi-
mientos para la produccidén de los mismos.

El substituyente Rl preferentemente significa
hidrégeno.VUn substituyente R, con otros sighificados
preferentemente se encuentra en una posicién 6 6 7 de
la estructura de benzocicloheptatiSfeno. Cuando R1 es
halbSgeno tal como definido previamente, entonces pre-
ferentemente significa cloro. Los grupos algquilo previa-

mente definidos, representados por los substituyentes
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Rl, RZ' R3 o R4, preferentemente contienen de 1 a 3

atomos de carbono'y especialmente significan grupos

metilo.

Se prefieren particularmente los compuestos de

f6rmula I, en donde Rl es hidrbgeno o cloro, que se en-

cuentra preferentemente en la posicién 7 de la estruc-

tura del anillo, cada una de R, y R4 es un grupo alguilo

de 1 a 3 Atomos de carbono, particularmente un grupo

metilo, y R3 es hidrbdgeno, metilo o etilo.

De acuerdo con la invencifén los compuestos de

f6rmula I y sus sales de adicibn de &cido pueden

obtenerse mediante un procedimiento

caracterizado porque

a)

se separa agua de compuestos de férmula II,

R, R
3 1

II

en donde Rl' Rz, Ry y R4 tienen los significados

previamente indicados,

AI y BI juntas forman un enlace, ©

A

I

es hidroxilo y BI es hidrbgeno, 0,
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cuando R3 es hidrb6geno, cada una de
'AI y BI también es hidrégeno, ¥y

X e Y forman un enlace, cuando at es
hidroxilo, o X es hidrbgeno e Y es |

hidroxilo, cuando Al y BT

juntas forman
un enlace o cada una de AI y BI es

hidrégeno,

o b) se producen compuestos de fb6rmula Ia,

en donde Rl' R2 v R4 tienen los significados
previamente indicados,

reduciendo compuestos de férmula III,
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Ry

en donde Ris Ry Y R, tienen los significados
previamente indicados, A
Y., si se desea, los compuestos resultantes de f£érmula I

se convierten en sus sales de adicidn de &cido.

La separacidn de agua de los compuestos de
f6rmula II de acuerdo con la variante a) del procedi-
miento puede efectuarse en forma conocida para la sepa-
racldn de agua de carbinoles anflogos, p.ej. dejando
actuar sobre los compuestos de f6rmula IX agentes de
separacidn de agua, adecuados. La reaccidn puede efec~-
tuarse facultativamente con la adicién de un disolvente
organico inerte bajo las condiciones de la reaccidn,
p.ej. un alcohol inferior. Como agentes de separacibn de
agua pueden usarse, p.ej., acidos minerales o &cidos
orgénicos fuertes o también anhidridos o halogenuros de
&cido, p.ej. anhidrido acético o cloruro de tionilo.
Como ejemplos de &cidos adecuados pueden mencionarse los
dcidos minerales, tales como los &dcidos halogenhidricos,

p.ej. soluciones alcohSlicas de cloruro de hidrb6geno o
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cido clorhidrico concentrado/dcido acético glacial, o
los &acidos orgéniéos, tales como los 4cidos trifluoro-
acético y bencenosulfdnico. La temperatura de la reaccién
preferentemente es entre aprox. 0° y 100°C.

La reduccidn de los compuestos de férmula III
de acuerdo con la variante b) del procedimiento puede
efectuarse de acuerdo con los métodos usuales para la

reduccibn del grupo carbonilo al grupo CH,. Procedimien-

9
tos de reduccibn adecuados son, p.ej.: la reduccibn de
acuerdo con Clemmensen o el método segin Wolff-Kishner
vy sué modificaciones. Asi, los compuestos de f£Ormula III
pueden reducirse, p.ej., de acuerdo con Clemmensen con
cinc amalgamado/&cido clorhidrico, facultativamente con
la adicidn de un disolvente orgénico inerte bajo las con-
diciones de la reaccibn, tal como p.ej. un hidrocarburoe
aromético tal como tolueno, o un disolvente miscible con
agua, p.ej. un alcohol inferior, &cido acético, o un éter
tal como dioxano. De acuerdo con Wolff-Kishner pueden
convertirse primero los compuestos de f£6rmula III en sus
hidrazonas, y é&stas pueden tratarse a continuacidn con
bases fuertes, p.ej. hidrdxidos o alcoholatos de metal
alcalino. La reduccidn seéﬁn Wolff-Kishner se efectiia
preferentemente de acuerdo con la variante del procedi-

miento de Huang-Minlon, p.ej. dejando reaccionar los com-

puestos de férmula III con hidrato de hidracina en
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presencia de un hidréxido de metal alcalino en un disol-
vente orgénico, miscible con agua, de alto punto de ebulli-
cién e inerte bajo las condiciones de la reaccibn, p.ej.
un polialechol tal como di- o trietilenglicol, a tempera-
turas entre aprox. 50 y 150°C, y calentando a continuacidn
la mezcla de la reaccidn hasta temperaturas entre aprox.
200 y 250°C durante otras 3 a 6 horas aproximadamente,
después de la separacidn mediante destilacién del agua
formada. De acuerdo con otro método, los compuestos de

f6rmula III pueden reaccionarse primero con tosil-

-hidracina de acuerdo con el método descrito en

Chem.Ind. 1964, 153, para obtener las tosilhidrazonas
correspondientes, y &stas pueden reducirse a continuacién
con borohidruro de sodio.

Los compuestos de f6rmula I, obtenidos de
acuerdo con la invencidn, pueden existir en forma de
bases libres o de sus sales de adicidén de &cido. Las
bases libres pueden convertirse en forma de por si cono-
cida en sus sales de adicidn de &cido y viceversa. Asi,
los compuestos de fb6rmula I dg la invencidn pueden
formar sales de adicién de &cido, p.ej. con &cidos
inorgénicos tal como scido clorhidrico, o con &cidos
orgénicos tal como Acido maleico.

Los materiales iniciales pueden obtenerse

como sigue:
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a')

b')

Los compuestos de férmula IIa,

R,

on
5

1 |

R

II§

N
l
Ry

en donde Rl’ Ry, Ry ¥ R, tienen los significados
previamente indicados,
pueden obtenerse, p.ej., reaccionando en forma de

por si conocida compuestos de férmula III con

compuestos organometdlicos de fbrmula IV,

R3 -~ 2 Iv

en donde R3 tiene el significado previamente
indicado, y
2 es litio o un radical -Mg-Hal,

en donde Hal es cloro, bromo o yodo,

p.ej. bajo las condiciones de una reaccibén de Grignard.

Los compuestos de f£6rmula III pueden obtenerse,
p.ej., alquilando en forma de por sf conocida com~

puestos de f£drmula V,
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en donde Rl v R4 tienen los significados
previamente indicados,
p.ej. mediante reaccidén con un halogenuro de

alquilo correspondiente.

Los compuestos de f6rmula IIb,

IIb

en donde Rl’ R2, R3, R4, Ay B tienen los signi-
ficados previamente indicados,
pueden obtenerse, p.ej., reaccionando en forma de

poxr si conccida compuestos de f£6rmula VI,
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a)

..lo.-

VI

en donde Rl’ R2, R3, Ay B tienen los signifi-
cados previamente indicados,

con compuestos de férmula VII,

en donde R, vy Z tienen los significados
previamente indicados,
p.ej. bajo las condiciones de reaccién de una

reaccién de Grignard.

Los compuestos de fdrmula VIa,

VIa

en donde Rl, R2 Yy R3 tienen los significados
previamente indicados,
pueden obtenerse, p.ej., monobromando en forma de

por si conocida compuestos de f6rmula VIb,
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‘ VIb

en donde Rl’ Rz Yy R3 tienen los.significados
previamente indicados,

en la posicién 9 86 10 de la estructura del anillo

mediante reaccidén con N~bromosuccinimida, y sepa-

rando bromuro de hidrdgeno del producto de la reaccidn.

Los compuestos de f6rmula VIb pueden obtenerse,
p.ej., hidrogenando cataliticamente el doble enlace

en compuestos de f£6rmula VIII,

R VIII
CN

en donde Rl’ R2 Yy R3 tienen los significados
previamente indicados,

hidrolizando el grupo nitrilo al grupo carboxilo

en el producto de reduccibn, Yy a continuacién

ciclizando el &cido resultante o sus derivados de

dcido reactivos, preferentemente en presencia de

&dcido polifosfbrico.

Los compuestos de f6rmula VIII pueden obtenerse,

p.ej., condensando los alquil(o-ciano-o-alquil-
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bencill)fosfonatos de férmula IX,

T2

du -3
2"P-(ORg),

CN

en donde R, v R, tienen los significados
previamente indicados, y
R5 es alguilo inferior,

con un 2-tiofenaldehido de férmula X,

en donde R3 tiene el significado previamente
indicado,
bajo las condiciones de reaccidn de una reaccién

de Wittig, modificada segiin Eorner.

En cuanto no se describa la produccidn de los
materiales iniciales, &stos son conocidos o pueden pro-
ducirse de acuerdorcon procedimientos conocidos © en
forma andloga a los procedimientos aguf descritos o a
procedimientos conocidos.

Los compuestos de f6rmula I y sus sales de
adicién dé acido fisiol6gicamente tolerables se carac-

terizan por propiedades farmacoldgicas interesantes y,
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por lo tanto, su uso estd indicado como medicamentos.

En ensa&os con animales, los compuestos parti-
cularmente son capaces de inhibir la secrecién de la
hormona luteinizante, p.ej. en el ensayo funcional de la
inhibicién de la ovulacibn en ratas.

Debido a los efectos arriba indicados, los
compuestos pueden usarse para ejercer una influencia sobre
la funcidén de los ovarios y de los testiculos o sobre las
funciones de 6rganos dependientes de los mismos, p.ej.
para influir sobre la pro6stata.

En ensayos con animales, los compuestogs ademés
exhiben las propiedades tipicas de los antideprimentes y,
por ejemplo, ejercen un efecto antagonistico hacia los
sintomas inducidos por la tetrabenacina.

Debido a sus propiedades antideprimentes, los
compuestos pueden usarse como agentes antideprimentes
y en la psiquiatria para el tratamiento de depresiones
de origenes diversos.

Los compuestos de f6rmula I y sus sales de
adicidn de 8cido, fisiolbgicamente tolerables, pueden
usarse como medlcamentos junto con los adyuvantes
farmacéuticos usuales en éreparaciones galénicas, p.ej.
tabletas, cdpsulas o soluciones. Estas preparaciones
galénicas pueden producirse de acuerdo con métodos

de por si conocidos.
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En los Ejemplos siguientes no limitativos,

todas las temperaturas est&n indicadas en grados Celsius.

EJEMPLO l: 4-(9-metil-4H-benzo[4,5]cicloheptall,2~bl~-
tiofen~4-iliden)~l-metilpiperidina

Una solucién de 17,0 g de 9,10-dihidro~9-~
metil=-4~-(l-metil~4-piperidiliden)-4H-benzo(4,5])ciclo-
hepta({l,2~bltiofen-10-0l (mezcla de isbmeros) en 300 cc
de solucidn 5 normal de &cido clorhidrico en isopropancl
se calienta hasta ebullicidén durante 20 minutos y se con-
centra mediante evaporacidn. El1 residuo se recoge en
agua, se alcaliniza con solucidén concentrada de sosa
cdustica y se extrae con benceno. Las soluciones de
benceno se lavan con agua, se secan sobre sulfato de
sodio y se concentran mediante evaporacidén. El compuesto
del tftulo obtenido como aceite se convierte en el clor-
hidrato en acetona/éter. P.F.: sinterizacién a partir
de 182°, descomposicibn a partir de 190°.

El material inicial puede producirse
como sigue:

a) 24,5 g de 4~(l-metil-4-piperidiliden)-4H-benzo[4,5]-
cicloheptall,2~bltiofen-10(9H)-ona se disuelven con
ebullicién en 750 cc de ciclohexano. Después de en-
friar hasta 50°, se afiaden a esta temperatura 10,7 ¢
de butilato terc. de potasio, y la suspensidén resul-

tante se enfrfia hasta 20°. Se afiaden lentamente, por
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gotas, a esta temperatura 2,4 g de yoduro de metilo,
se sigue agitando durante 1 hora, se vierte la mezcla
de la reaccibn sobre 100 cc de agua y 100 cc de
benceno, y se separa la fase orgénica. La 9-metil~-
4~ (l-metil-4-piperidiliden-4H-benzo[4,5])ciclohepta~-
[1l,2-b]ltiofen~10(9H)-ona, obtenida como residuc acei-
toso después de concentrar mediante evaporacidn, puede
usarse en estado bruto para la reaccidn siguiente

(P.F. del hidrogenfumarato 213-215° de etanol).

Una solucidn de 25,0 g de la cetona arriba obtenida

en 350 cc de etanol se reduce con un total de 3,0 ¢
de borohidruro de sodio, disueltos en 13 cc de agua y
0,4 cc de solucidn de sosa cdustica al 40 %. Tiempo'
de la reaccidn 4 horas a 40°, y 1 hora a la temperatu-
ra de ebullicién. Después de la adicién de 35 cc de
metanol, la mezcla de la reaccidn se calienta hasta
ebullicibn durante 30 minutos, se evapora -hasta segue-
dad, y el residuo se disuelve en cloroforme y agua, y
la fase orgénica se sigue elaborando, con 1o cual se
obtiene 9,10-dihidro-9-metil-4-(l-metil-4-
piperidiliden)~4H-benzo([4,5)ciclohepta(l,2-bltiofen~
1O0-0l, isbmero o con un P.FP. de 220-222°, e

is6émero B con un P.F. de 236~237°.

EJEMPLO 2: 4-(9,10-dimetil-4H-benzo[4,5)cicloheptall,2-b]-

tiofen-4-iliden)-l-metilpiperidina
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El compuedo del titulo se produce en forma
andloga al Ejemplo 1, a partir de 9,5 g de 9,l0-dimetil-
4~ (l-metil-4-piperidiliden)-4H~benzo{4,5]ciclchepta-
[1,2-bltiofen-10-01 en 180 cc de solucién S5 normal de
cloruro de hidrdgeno en isopropanol. P.F. 266-267°
(recristalizado de acetona). ‘

El material inicial se obtiene como sigue:

a) Una solucidén de 11,0 g de 9-metil-4-(l-metil-4-
piperidiliden)-4H-benzo[4,5)cicloheptall,2~b]tiofen~
lo(9H)~ona en 150 cc de benceno se afiade, por gotas,
en una atmdsfera de nitrbSgeno a 25-30°, a una solu-
cién de 43 cc de metilolitio 2 molar en &ter
dietilico, diluido con 150 cc de éter dietilico. La
mezcla de la reaccién se agita a continuacién a tempe-
ratura ambiente durante 3 horas, se vierte sobre
500 cc de solucidn de cloruro de amonio al 20 %, la
fase orgé&nica se separa y se sigue elaborando. El
9,10-dihidro-9,10~dimetil~4~(1l-metil-4-piperidiliden) -
4H-benzo[4,5)cicloheptall,2-b]ltiofen-10-0l, sblido,
obtenido, se usa para la reaccién siguiente en estado
bruto.

Los siguientes derivados de 4H-benzo[4,5]-
cicloheptall,2-bltibfenoc de férmula I también se obtienen
en forma andloga a los Ejemplos 1 y 2 mediante separacidn
de aqua de los 9,10-dihidro-4H-benzol[4,5]ciclohepta(l,2~b]-

tiofen-1l0-oles correspondientes:
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Ej. R, R3 R4 A+B  [Constantes fisicas
No.
24 CH - H CH.~| en~ [P.F.: desde 190° g**
3 | 1ace desde 200° D¥*%
2B CHy= | CyHc~ CH - " P.F.: ClH*: 235 - 235 °
2C CH~ cu- H CH. -~ " P.F.: desde 203° D***
CHz— 3 e
2D CHy= [ Gy~ | CyHc~ " |valor RE2 35,9
2E cu3~ cu3- cn3~ " Valor RE& 5,7
2F C“é\cm CH,- CH,-| " [valor Rf2 6,0
CHi" 3 3
*kS = ginterizar ***D = descomposicidn.*CIW = clorhidrato

A'Cromatograma de capa delgada: adsorbente gel de sflice,

eluyente benceno/etanol/amoniaco 84:15:1.

EJEMPLO 3:

4-(9,10~dihidro-9-metil~4H-benzo[4,5]~

cicloheptall,2-b)ltiofen-4~iliden)~

l-netilpiperidina

Una solucidén de 12,0 g de

9,10-dihidro~9-

metil-4-(l-metil-4-piperidil)-4H-benzo{4,5]ciclohepta~

[1,2-b]tiofen-4~0l en 180 cc de isopropanol y 180 cc de

solucidén 7 normal de cloruro de hidrbgeno en isopropanol

se calienta hasta ebullicién durante 3 horas, se evapora

hasta sequedad, el residuo se recoge en 100 cc de aqua,

se alcaliniza con solucidn concentrada de sosa c&ustica

y se extrae con cloruro de metileno. Los extractos se

lavan con agua, Se secan sobre carbonato

de potasio y

se concentran mediante evaporacifn. El compuesp del

titulo, obtenido como residuo aceitoso, se convierte en

el hidrogenmalato en etanol.

P.F. del hidrogenmalato
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193~194° (de etanol).

El material inicial puede producirse como

sigue:

a)

b)

c)

Una solucién de 73,0 g de 2-tiofenaldehido y 170,0 g
de dietil-l-(o-cianofenil)etilfosfonato en 800 cc
de dimetilformamida anhidra se afiade por gotas, a
20~30° en una atmdsfera de nitrbgenc, a una suspen-
sién de 39,0 g de metilato de sodio en 500 cc de
dimetilformamida anhidra, se sigue agitando a 40°
durante 1 hora, se enfria la mezcla de la reaccidén
hasta 10-15°, y se diluye con aprox. 5 litros de
agua de hielo, y después de la elaboracién posterior
se obtiene el 2-l1-(2-tienil)-2-propenillbenzo-

nitrilo con un P.E. de 200-210°/0,1~0,2 mm Hg.

Una solﬁcién de 125,0 g del producto arriba obhtenido
en 1250 cc de etanol se hidrogena en presencia de

32,0 g de paladio al 5 % sobre 6xido de aluminio
durante 24 horas a 100° y a 16 atmbsferas de presidn
de hidrbgeno para obtener 2-{[l-(2-tienil)-2-propil]-

benzonitrilo con un P.E. de 205-210°/0,1 mm Hg.

Una solucién de 110,0 g del producto arriba obtenido
en 100 cc de éter dietilenoglicolmonometilico se
afiade lentamente, por gotas, a 180°, a una mezcla de
220 g de hidrbxido de potasio en 350 cc de éter

dietilenoglicolmonometilico, la mezcla se agita a la
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misma temperatura durante 3 horas, se enfria hasta aprox.
70°, y después de la elaboracidn posterior se obtiene
el &cido 2-[l-(2~tienil)-2=-propillbenzoico con un

P.F. de 94-95°,

Una mezcla de 12,0 g del acido arriba obtenido y

120 g de dcldo polifosfdrico se agita durante 2 horas
a 70-80°, se vierte sobre 500 cc de agua y se sigue
elaborando. La 9,10-dihidro~9-metil~4H-benzo[4,5]~
ciclohepta(l,2-b)tiofen-4-ona resultante tiene un

P.E. de 190-198°/0,05 mm Hg.

2,4 g de magnesio activado con yodo se reaccionan con
12,0 g de 4=~cloro-l-metilpiperidina en 100 cc de
tetrahidrofurano anhidro a la temperatura de ebulli-
cibn durante 2 horas, la mezcla de la reaccién se
enfria hasta 10°, y se le afiade una solucidn de 12,0 g
de 9,10-dihidro~9-metil-4H-benzo[4,5])ciclohepta~
[1,2-bltiofen-4-ona en 70 cc de tetrahidrofurano
anhidro. Después de agitar a temperatura ambiente
durante 1 hora y a la temperatura de ebullicidn
durante otra hora, la mezcla de la reaccibén se en~-
fria, se vierte sobre 150 cc de solucién de cloruro

de amonio al 20%, y la fase orgénica se separa y se
sigue elaborando. El ¢,10-dihidro-9-metil-4~ (l-metil-
4-piperidil)-4H-benzo[4,5]ciclohepta(l,2-b]ltiofen-4-0l,
obtenido como aceite espeso, se usa para la etapa

siguiente sin mayor purificacién.
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Los derivados mencionados en los Ejemplos
1, 2y 2a a 2F, asi como los derivados siquientes de
4- (alquilpiperidiliden)-4H-benzo[4,5] ciclohepta[l,2-b) =
ti6éfeno, también se obtienen en forma andloga al
Ejemplo 3 mediante separacidn de agua de los derivados
de 4*(alquilpiperidil)~4H—bepzo[4,5]ciclohepta[l,2-b]“

tiofen~-4-0l correspondientes:

Ej.No.| R Ry | Ry R, gzd: ;ng Constantes fisicas
3A 7-Cl | City- | H CHy= H P.F, 135 - 137 °

3B H Chy= | H | Cylg- " Valor RE* 5,8

3C Hoofclgm | H CHy- ! Valor RES 7,2

s Cromatograma de capa delgada: adsorbente gel de silice,

eluyente benceno/etanol/amoniaco 84:15:1.

EJEMPLO 4: 4~(9,10-dihidro-9-metil-4Hg-benzo[4,5])~-
cicloheptall,2-bltiofen-~4~iliden)-

l-metilpiperidina

16,0 cc de hidrato de hidracina y 15,5 g de
hidréxido de potasio se afladen a una solucibn de 25,0 g
de 9-metil-4-(l-metil-4-piperidiliden)~4H-benzo(4,5]~
‘cicloheptall,2~b]ltiofen-10(9H)-ona en 350 cc de
dietilenoglicol, la mezcla de la reaccidn se calienta
hasta 150° durante 1 horé, y hasta 205-210° durante
3 horas, con agitacidn, se enfria hasta temperatura
ambiente y se vierte sobre 2 litros de agua. La suspen-
si6n acuosa se extrae 3 veces con cloruro de metileno,

los extractos se lavan con agua y con solucibn saturada
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de sal comin, se secan sobre sulfato de sedio ¥ se
concentran mediante evaporacidén. E1 residuo aceitoso
se disuelve en etanol, se descolora con carbén animal
v se convierte en el hidrogenmalato. P.F. 193-194°
(de etanol).

Los derivados de 9,10-dihidro~9-alquil-=4H~
benzo/4,5/ciclohepta/l,2~b/tiofeno de férmula Ia, men
cionados en los Ejemplos 3A a 3C, ftambidn se obtienen
en forma andloga al Ejemplo 4 mediante reduccidn de los
derivados de 9-alquil-4H-benzo/4,5/ciclohepta/l,2-b/~
tiofen~10(9H)-ona correspondientes.

Descrita suficientemente la naturaleza del
invento, asi como la manera de realizarse en la prdc
tica, debe hacerse constar que'ias disposiciones agn-
teriormente indicadas son suscepiibles de modifica=~
¢iones de detalle en cuanto no alteren su principio

funlementsl.

——
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REIVINDICACIONES

l.~ Procedimiento parg preparar derivedos de

piperidina, de fdérmula I,

en donde R, es hidrégeno, halégenc con un nimero atdmi
co de 9 a 35, o alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono; R2
es alquilo de 1 a 4 dtomos de ca?bono; R3 es hidrdégeno
0 algquilo de 1 a 4 4tomos de carbono; R4 es alquilo de
1l a 4 dtomos de carbono; ¥ A y B juntas forman un enla

ce o, cuando R, es hidrdgeno, cada uns de A y B también

3
significa hidrdgeno; y sus sales de adicidn de deido;
caracterizado porgue se hacen reaccionar compuestos de

férmala IT1:

II
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en donds Ry, R,y Ry ¥ R, tienen los significados
previamente indicedos, AT y BT juntas forman un
enlace, © AI es hidroxilo y BI es hidrdégeno, o,
cuando R3 es hidrdégeno, csda una de AI y B tam-
bién es hidrdgeno, y X e ¥ forman un enlace, cuando
AI es hidroxilo, o X es hidrdégeno e Y es hidroxilo,
cuando AI h'g BI juntas forman un enlace ¢ cada una de
AT y'BI es hidrdgeno; con agentes separadores de
agua, en caso dado en presencia de un disolvente
orgdnico inerte bajo las condiciones de la reaceidn,
a temperaturas entre O ¥ 100°¢ aproximadamente.
2.= Procedimiento para preparar derivados
de piperidina, tal y como gueds sustancialmente
descrito en la presente Memoria.
Egta llemoria consta de 23 hojas escritas
a mdquina por una sola cara.
Madrid, 27 WG b7
SANDOZ, A.G.
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