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s invencifn we relacicns eon 1ox biw/ é=(F-aming)ele
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a donde oz 1 Plrenls It
| 'Y #8 ub grops alquilens que oontiens de & a 18 Ktomos
A earbony ¥ que separa lus dos graves de A-( n—us)—l-pzruinﬂo
medisnte 42 4 n 18 £tomon 2 cardonor :

R ey vn gropo Alguils que contiens &e 6 & 18 Atomos

s eathins, wo gropo ololoalgnilo que ocntiens de 5 & 7 tomos
' hwbmt benailo, o fenilo snwbatituids msdiente metilendioxi
o w0 o dow t&hlutwmtn que g2 selecolonwn del grupo §ut GOU
siste de¢ halégemo, alquilc inferior, mlosxi inferior, nitro, oiem
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¥ trifluomatilo; y sn la Féranla It ‘ .

% eg hidrfgono, un grupd alqail; dﬁé oadena recta o
de colemn ranificsda que contiens dela 18 Stonos 4o carbano,
- bonedls, § o8 metile o olors: ¥ ¥ o8 un entars de O a &t '
y on donde lag Pérmalas Ty IL: '

A oz un anidn: = ez 1 53&#@3152;yn ez 1,
243 yen donde (a)(2) = (al(=)e

‘tetos coapuestss mon iiles acdo agontes antibactee
riancs y actifangeso 7 xon activass contra virns, por ejempla,

pontra virus ds Herpesa. . ' : m o

oiertos de los senpuestos ds la Fﬁmla 1 aon taab&é‘xx
gtiles cumo agentes praeventives do planl dontal, par ﬁjeﬁp’lﬁt
dibromry 42 1,6-bia/ h(cctiluina)-hpiﬂ&!nig/
hexaso ¥ ol aﬂclnmre aorraapmdiaata, ,
ditromsry & 1,6-Bis-/ h(nanilmim)—l—pwiﬁin&af- -
kexang y 21 dielorurc corrvspondients,
dibromare Go 1,6-133&-/ 4-( dseilanine)el-piridinig/hexans,
Pibrsmnra ds 1,6-bise/ L(éad&eilmim)-kpiri&iniﬂ?

hemanye ' T

Tibremurs de 1,7-bie-/ &-(heptilaning)-l-piridinig/
neptans, :
Tibroasrs de 1,7-353—.{,‘4-( oeﬁi@mi&a)—l—-piriﬂinﬁg?

_ heptena,

Plurgmere do 1,7-Bis</ 4=(nonflaaing)el-pirtdinig?
heptang. | |

Ribroanro 4o 1,7-bie-/ d-dscilaning)el-niridinigy/ -
heptans.
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Pibromuro de 1,7-Bis-/ de(doldeoilmuing)elepiridiniy/
Beptans
Pibromaro de 1,8-bis-/ A<(hepiilaaine)-1-piridinig/

‘oetano y el Alolsruro correspondiente,; o

“zalcrum da 1, &-bis-/ 4-( mtiluﬂm)d-ytﬂ&ia&f

setandy

ndbromery ds 1,&-m;-[@-_(nanumm)-l.piriami
potamy,

Ditromurns de 1,5-big-/ de{dsoilaning)ulepiridiniy/
oo teso, ' ' '

BibFomrn de 1,8-bise/ 4-(dodeoilansine)-l-piridinig/
oetme,

Mbrmrd de 1,&-bn—,{,‘h(a—uﬂmﬂh:zm)-lppiﬂd&’
12766‘5&#; |
N3clomrs dr 1,0-bis-/ d~(heptilenino)-l-piridinig/

a20nanY,

Tibramya de 1,%-bin/ 4-(nonilsatns)-l-piridinte/
nonag, ' _

Tibromars de 1,{?»;315-_/:‘4-(“@ lauine)~1-piridindg/
NoRAXO, ..

mi&mra 4 1,9~Bin—a{-d-duamﬂ.mam)-»!npirumiaz'
BoBEND . ' |

Dibroauro &» 1,10 Bis./ 4-(heptilsaine)-l-piridinig/
deowna y #1 2delaruro gorrespondisnte,
| Pibrouuro de 1,10-bis/ 4-(nonilssine)-l-piridinip/
dsonas, |
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Pibrasurs de 1,10-bis-/ A-(decilaning)-l-piridiniy/
dsonng, ' B .
Dibrommro 40 1,10-ble./ 4-{dodscilaming)-Y-piridinty/
-degang, o | . ' '
Melorars e l,zx‘.}-bin-_/,.d-( enaﬁmmxﬂammn}.lupiri-
ﬁini_fa,?ﬁésam, » 7
Pibromsre 4 1,12-bis-/ A-{noxilanine)-1-piridinis?

fcdaesns y 21 gielovrurs eorveapundiente,

Dibremurs de 1,12—'&31&-{,’4—(&eptﬂmima)d«phwiﬁgf e RN

dodocans, ,
‘ Tibromre de 1,12—1:)13-_{—4-»(aatumm,}fl,-gtrmmm?
dsdseani, i B

Dibroasre do 1,12-bis-/ A-(Bonilanino)-lepirtdinigl
dodecans, |

Mbromro 22 1.lz-bia-ﬁ-z-(dme!lamim}-l-piridmig? ,
dodetans, |

Tibroaurs 40 1,lzmbia-;’_-d-(%dfwﬂlmim)-l-yhaém&ﬁ?
fadeesmns,

Tibromre de 1,12-big-/ 4-(2-otilnexilaning)el-piridi.
nig/~3s4200a3 y ddclorurs oorrespunddonts,

Nbromars do 1,14-ble/ 4-(henilaaingj-1-pirddinta/
tetradsesns y 21 diclommro emfﬁspam!ﬂ.mta,

Dibromurs 42 1,14<bis-/ 4-(heptilaning)el-piridinig’
tetradecana ¥ #1 dieloruro eorrespondiente,

Tibrounre de 1.14—!:&3—['#-(aétﬂmina)-l—p!r!d!nig?
tetradaoans, '

¥y 930 especiog particularmente prefaridas,
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Dibroaure 3o l,0«bige/ b(hﬂptiluin@)-l—piriﬁinia”

nonAng,
Pibroauro de 1,10-bise/ d={2-etilhexileaing)elepirie
dinig/deonna,
Tlolursro da 1,10-bis/ d=(oetilaains)-lwpiridints’
deoand ¥ ol ﬁi‘brmra correspindionte,
| ivromrs de :’.,i;-»z;aiu-,_/f&-( setilmaing)-l-piridinig”

RONARG

Plelormrs 8¢ 1,12-big-/ d=(Neptilanine)ulepiridiniy/
dodecsso, ¥ | '

vibraanry do 1,5-bige/ 4-{oetilsning)-l-piridinig/
eetana.

v 'tz‘-cmé ve 8apeate de lo prassnte juvenciSy sstriba oo
nna eounomioddn bigifnica ducal pare 18 pravencidn 3¢ placs den.
tal gue congiate Sv uma cautidad efecsiva fe unc 4e 198 CompuaR.
tos uﬁtarﬁamﬁnte citados ¥y ud portador farmasonticamente e
 gable, sompatidle,

1o invageifs se relaciosa tesbidn oon wawm composieildn
satibastarisna, ansifyngiss y contrs virus spropiads para adminis-
treoidn tiplen gue conmiate de yna cantidad efsctiva de un cone
" poasto e tiene Ta Piravle I § IT saterdcrawnte mezciumades
Y uk pwtaﬁa* fmmcmzticwnta soeptuble, aanputible. L& $%-
vanotdn alvado ntriba an uwas couposiedfn limpladors ds 1a pled
que cousinte de unk cantidat efectiva sntibacteriana, mmtifungoss
¥ virneids de oz wlmnta gue tinno 1lx férenls I § I1 steriore
aeate eﬂun, -1 m-mmn tmmontzcmnu sgrptable GONDS
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tivle 7 un povriador farassouticanands me;;tabln gogpatible.
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autihagteriang, mtifengsss v contra virngy aaprap.‘.aaa para mli— '

-garas & gugerficies inanimsdas que csnefats dc ona cantidad

efsetiva aatﬂ;aeferima, amsifnxxgam 4 vimeiﬁa de wn wmaatﬁ

que 3deme 1a Pirawla I § 17 mencionnldos en 1o que antacode, nsuﬁ-

elads ssm vn ‘v'ﬁ?s”ﬁfc"!lﬁ m;mpatime. s

oa eozpusston 42 las Pérawlas Iy IT puoden ﬁmnm‘avm‘, o

hasionde rescefsnar vna 4= ﬁ-—mm)}siﬁéim que tionme la 2ieanle

11I:

S |
eon vro sloano dfavbatitvido gus ffene 1a férawla I
TeT el | see¥
er un zfleny 21fa,Rlfa'-diaubabituids que ddiens ia férmnla Vi
v Otigmg

en doude leg Pramlias IV y Vi

¥ eg yu grupe algnilsng que esntions de 4 a 18 Stonge

de carbuno ¥ que sopsra los grupos I mediants 4 218 dtamos de



oarbonos

7 ax olore, brawo, yodo, natmmlrcnum:i, sEanesle
fwiloﬂ, Yenoensnlfeniloxt o p-tolnensnlfoniloxds

¢ ew aetilo o eloro:

v éa tx sntero deda LH

¥y an donde:

uands Yo 4-{T-saing)pirddine (TII) se hace rescoionar

son wn am'an_é aim:httiwido {1y,

R en 1@ Fdranla III es un gruno olyrilo que conbiene
de 6 n 18 '&tﬁﬂl ds carbonc, wn graps eiclaaligwils gus contiens
8¢ 5 & 7 &tomow de carbons, beneilo o fenilo swbatitwide medimn.
te utilmdiaxi ¢ pno o 499 mrbstituysntes Ao haldgmmoa, slquily
wtriaf, sleoxi inferor, nitro, ofans o trifluosetilar ¥ ounahe
42 18 4u{Resaino)piridine (III) s hece reacoismar osm uh Xilsw
ne ﬂrunﬂ‘a’»azmbsummﬁ {(v)¢

i én la ﬁmla 117 es nidrégens, v gropo 8lquils
de aslenn reets o da oadena rasifisnds que contlenv ds o 18
ftomos e oarbono, o bonoeils.

Yo Ia Pérada I presonte el grupo alquilens ¥ 8 un
readionl d» hidroearbmro alifdtios satvrasds bivalente que colie
tiene Ap & 2 18, 8 preforonods d2 & w 12, ftonos do esrbomo
eolocadc an unG ealdera rodta o on wnd cadena revifiosds, gua
uyirs loa dos gropos &-(-N0)-l-piridiuilc zedinate d¢ 4 o 1§,

- de preforenoia dﬁ 8 = 12 £tomon de oarbons, sor ojemple:

1,4-butilens, 1,5-pentilenc, 1,6-hexilens, 1,7-hepti-
leng, 1,8-c0tlleno, 1,%-nonilens, 1,10-decilens, 1,1leundecilens,
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1,12-da8c0ilony, 1,13-tridsodlens, i.l#-te%razmﬂam, 3..3_»5»-
pantadaefleng, 1,16-haxaesgilenfs, 1,1?—2:5?&3&&311»:;0, 1,15-
getadssilene, '!.-matil—l,&&;mtnene, Jmatilel,S.pontilong, D=
-0tilal, dubntilons, Lm«atil-l,ﬁ-‘haxﬁena, 2,8=3inetile], Smpontie
lens, lemstilel,T-heptilono, J=etilel,6ehexilans, lepropilel,be
pentilons, &,4-dimatil-l,27-heptilens, 2,6-afactil-1,7-heptilens,

25444 trinatilal,6-nexilens, 2,7-dimetile],Becotilono, Jomotdle . .

1,10-dn0ileng, Seetil-l,-nonilens, 3,1,6,6-tetrametil.], b- _
setilens, 3,8-afmetil-1,10-de0dleng, Jmotilel,Ilevndecilons,
_ Cemetilal,12.dgdenileono, ?.-nm%il.l,lj-tﬂdaeilma. 45%-3ins 11l e
1,12-8sd0eileno, 4-metil-1,14-totradecilena, 2,13-dinatil-1,1de
tetradecilans, 1,4-dipropilel,d-bytilons, 3-{d-pentil)-1,5-
pentilenoy 2{4,8~dizetilnmil)el dubntilons, l-hegatﬁ.-l,5—9!!:«7-.":‘?_:‘?‘.21
tilens y same,}mtem | '

52 aprzeisrd ¢ue cuando Y contiene 4 Ltomom de carbomo,
el »ltimg degde luegy, dobe eologarse on uﬁm cadsna regta do nom
nera game jomte euands ¥ contione 18 Sicnos de cavbono ¥y separa
lon dos.mmﬁ A-{ AT loniridinilo mediante 18 dtomow & care
bono, loa dtomgs ds carbsno duben tanbidn eolocaras en wnd cadse
na rectn.  "n todos los cased, ¥ yneds gsor Qe eddena recta o Ao
eadena ranifiosds, ,

“n 1o Céravia I da 1a prassnte, R as ua grape alasile
de eadens roeta ¢ d2 oadena ramificada que oontisna de 6 a 10,
de preferencia de 7 a 9 &tsxcs 42 carbang, por ejemplo:

f-hexilo, p-heptilo, sz-vetile, penenilo, gedecilo, g«
wrdeaile, x-dedecilo, a—tr&dee:ia, n-tetradeailo, p-pentaldesily,
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;-hoxtamné. Iebeptadecile, pesctadecils, l-metilpantils,
2,2- 242044 10ut10, 2-metilhexilo, 1, 4~dinetilpentileo, 2-
atilpentily, Jeetilpantils, Z.zetilhaptils, l-stilhexilo,
2-etilhexile, g-prapilpentilo, FuttetileJuntilpentila, 3I-
#t00heptils, 1,3,5~trinetilnexilo, 1,5-0in0til4urtilhoxilo,
2«propilhentile, Semtilefobntilnexilo, 2-propilsonilo, 2-buw
tiloetils, 1,l-tontilundseilo, Repantiluonileo, 1,2-3imatll.
tetradeeila, i,l—aimtilpmtnamﬂc ¥y senejantes,

Tmanfic ¥ eu 1 Piramin T prosentoe s2 un grupo ciolow
alquile gue contlene dw % a7 Atpncs 42 carbina, s& inclvysn
sdclopentils, efelohaxils, cirlohepiils ¥ -s&edmtoa.

eusnds R} au 1s firanla T 8¢ 13 pregente o fenily
sobatituids nediante motilendisxi o wno o Ase mbstitwyentes
que g¢ grlooedansn el greng que gansiste Ac haldpero, algnils
inferier, alesrd Infericr, ritry, efona y triflvometile, gue
ingluyen peclorofenile, g-clorsfonils, me-clorocfemile, pebrong-
feaile, pefingfenilo, p-yodofexils, 2,4-dfclorofenilo, 2,4-81w
finofenily, 2,%-dibromsfenile, 3,%-diclarsfonils, 30l orced
fiaofenily, Jydemotilendiorifonily, pertillenils, pemetoxifow
nilo, m-nitrafenila, g-ciancfenils, m-(trifincastildfentils, o-
mtaﬂ;‘:mﬁlfe&ﬂq Y zemeimntes, '

e 1a firmria X7 4 1 presente, R om un grope slguie
1& & cxdena recta ¢ dr oadona ramificmdn gue contiene 20 1 &
18, d¢ pruferencis ds 6 & 12 ftomos de carbang y que dnoluys,
atends gque 1oz gropos algnile anteriormnts moneionados gne Cufle
tienen % 6 o 18 £tomos d# carbang, grnse tales comnd metilo,




etilo, pedropils, p-butils, n-pentilo, iaﬁnrgpila, Ln@tilprq-
9ila, iactmtile, Wmtilo teveinmrio, 1aapenti1a, mapentﬂa, 1

“metilpentile y geme jantos.

Pw 183 Pirmmles Iy II da 12 presents R pueds ser
romnidn beraila. 28 ae dosoz, @l rosidus do fenilo &l prupd

wegedls puade gnbatitnirss con wno 2 o3 auﬁatztugmt&s tal

ssmg vor elomplo, & hxllgens, hidmxi, algnils dnferior, alooed -
inferdor, z:it;ra. ciaung, trifiuvemetile y pemejontess

% es 1geal en subos omsos en cada wna de Jas Férmulag
Ty IL ' .

eranda A on laz férmmlsas presexion.ts un anifn se izw |
oluyen log endsmes tanta 42 los 4§$«!as inorglniecs cono crg&nh :
som, pav oferplo: -

Yegmnrs, olevws, Tlrarars, yodwrs, selfato, foslaby,.
aitrats, snlfamats, motaxsulfonate, atousnlfonats, Lenerngnlige
naty, petoluenoelfomats, nafialesenlfonats, rzm‘tﬂgnﬁimlmaaﬁmg-
gielohaxiigmlfanntn, asetsabs, triflucacctats, malaty, funm'ata.“
anceinato, tartrats, sxalads, citrate, laetats, glucomaty, 8%« |
sarbatoe, l8ciats, fialate, asiicflaty, bomasats, plerato, motave
fasfonaty, srgsnita, argenateo, tiosulfads, pemlor'ata. tartré;a&? "
to, swossinaty, H-larrsilpareceinats, nenpflucfosfato, hoxge
flnoalnminate, hexaflnssilicatc, hexallucentanato, fluesiroctatsy,
tetrafinoborats, hexacloraplatinats, totraclersaluminato, |
rexaelorcagianate y aemelonten. 32 profisre el brommee ¥ o1
210TurGe |
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%1 término *huldpens” tal y ociis o6 ued on la presents
se Saptiux & Suoluir fluwoer, olory, bromo y yodo.

'miss términes slgnilo inferior y slooxi ianferior,
wipferisr* pspressnta us rosidee de glquily que contiene de
Y & 4 Stomom A¢ onrbony, t3l eumo motils, otile, propile,
faoprovile, butila, fsobetils vy butils terelaris,

Ter regeeifn nera yroparsr lso compusstse ds las
Yéranlss Ty XY anteriorez so llava # ¢sho conveniyntemants
hasienda redocionmr. don moles de vns 4-(H-szino)pirddina (Flrav.
1a (YIT} 2on'vn wol de ue slosns o xilans Siznbatitndds eropis-
dguente (T8rmela TY § V) sn un solvente imerte tal esms aleanol
suferior, Bsatonitrils, ¥,N-dlustidforrazids, ¥, l-dixetilacetan
mids, benwemo, tolwens, xilong y sesejanter, 2 uns teamperaturs
& aprosimadaasnte 990, & 130%0. dvrante wec perfo2s de 1w 24
horas. Toosioente, lon reactivos sc calisnian a tsaparatura
de €230, 0 1000, an avebmiirile o ¥ Nedinetiiformanide o
nnl oezels 22 egtom arlvantes o en wx Fleoansl inferfor durante
aproxluadanente 2 8 20 horase.

Altarzativasente, 1a resceifn pneds llevarss a esbo
'cm arporefa de vn pylvezts mediants colsniaminnty ds oentidedes
entequionftrions A0 1o renstiven A tsm:mi-ats_zm ds 12058 a 15000,
dnrante aprovigsdazente 2 & 3 horas.

Log nompreston 42 big’ 4-( R-aaino)-l—pirsmiﬂ
romliantes (ﬁm;lus Iy IN) ae aislan de soverds gon law
wétolue vorvencionsles, por ejomplo, mrdimate filtracidn si sl




praducto o8 insolnble en ol medio de resceiln, o medimnte die
Ineifn dc I mezela de reapeién oor wn golvente ma spolae,

tal egug dter, beneono ¢ hexans, 2 fin de pracipitar el prmwrr
ts ¢ madientn evaparsaifn del medio ds readeiln para dejar

9l nrsfvote cem2 nn residvo.  ¥) prodvets eruds aislado puede _’
;m.-ifieame medianto eristalizanife de wn sslvante apropiade -
er proconeis 42 vz adsorbonie, Ve gr., c8rbln vegatsl o tiorva
de A10%omens. - |

L0 egrTioaves &g his—f‘?d—{ B—m&a)-l—éiriﬁinw us
ge producan dn conformidad eow ali nitods sntoriormente dngari. -
t9, @rads lusgy eontendrd »m anifn (X en lae foramles Iy 1I)
que ggrresponde ol grypoe do anlide 4ol aloems o xilens Va,imba{-v; i'.
titnids voactive (2 en las fSravwlas IV ¥ ¥).

Fin embargs,d vopidns anidnico 4o emtos sompneatos
suads variarse, si se deges, de aguwerdo eom los udtodos do
intercaubic de fomen oonvomcionalse, par ¢jolvlo hasiends plRsar
vni solucifn de wy comrpeats de éaridinia o5 un #olvents ANrGe "‘;
piade, v. gr. metanel, etanol o ome a travfa &2 um lechs &o |
v roping de intereandis de 4omesn aintdtica gne centione o}
onifn degeade. Tl solvente se ovapora y el oompnests do pirde
dinic regyltante gue contionms o) emifn dase#da 82 perifien xfw '
disnte reeristalizacifn a partir de on aolvente asproviado.

Aternativaaente, wn compnests do piridinis preds hae
earse vespelionar con una ssl msluble gue contiene el anifn Qoe

tn2ads en cosedanidy son nn contrasatidn que go osabine con el
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anifn dol compuasto de pirddinic & fin 4= prodweir wn precipiteds
insciuble, %1 Sitimo se mepara dajando wna solidén del voupuosio
lé piridinta qua contiene »1 anifn deasads. Por njemple, wo
fihaluro da biu—-;{”l-(E—m.*.m)-l-piridimﬁzslema 82 haoe rasesio.
nar oon s #al 4 plata de on dcide orginicy o inorginieo. 1
halvro 2 piata &angpitada e remenys 4ojmnds wma solnoifn do1
eonpunety 49 piridinia qne oontiens el anifn orafiniso o inorgde
nico dessndn.

i ﬁpa amtarisramse oltade 4o rosseiin motatftioa
pusde taxbidn Gaplearse para vreparar coagnesios de pirddinio
{nsclubles, De omtx maners, un comeats de bis-/_4-(/ening)e
1.piridinig/ sslvble ss haca rescelonar con nua sul wolsble gee
_sontisne w1 anidn desafds, qne pr osabdina con ~1 catifn 8s pivde
dints mra' proporoionsr el prodnoty desends eams momaterial prow
eipitnls inealvble. Tstas salse d2 oiridiais Insslubles aon
dtiles pars gbletos de aimleaients y wrifiencidn y ouando o
soapsnen Apropisdaments oomy smulsiunes, cremas, pagtam, locio-
new, jnleay o polvor, wirven taahifn eons pronaraciones gns PrU-
poreionen 1iberaciSn matentada lente, dol commveste de pirdd
dinio satimiorohiano. Adrwds, lag oalas insolebles derivades
de piartct cationss, tal gund agnellps goe aa Gogoriden en In
Patemts Hortoaseriemns Nimero 3,937,807, expodidz ol 10 de fe
breve ds 1976, lmi afectivay para radweir ol potezelsl de mancha.
40 4s 3.::} aicnﬁa ¢s los apgentey proventivos de plass dental.

Por 1o tanto, e casy v gue 1w poreidn saifntos Qe




-
—1".‘-

un compurnty determinade de conformidud oon nquellas caémmrip-
tiean dc Lo eppesie telas oussy eslubilidad, sainbilidad, pess
‘molecuar, aparicncia fisiea, tsxiclded o geme jantem, Que hASOL
que 1o forma del ssmpueste imapropiada para sl Tin dogeads, B0
prade ‘convortir fdeilueste em ofra forma mfo spropisis. Purs "
wgarze o 1n plol v otros t25ides & em la onvifad bucul,
empleas é"séd Inege sniones Parmaceuticazsnte gaeptablag talen : .
ocmo {lnareroy elorurs, broters, rodurc, ns:»:tmwlfanata ¥ SOMlen -
jankes.

T8y 4-(7-8mins)piriddnas {féranla III} e ze naty
eomo astorhien 4o parsida por lo gemerml F& me dongdsn, O ai o
gon eopeafficzmonte nueves, 02 PrApArAn de aouerds ﬁ%ﬁ }as oo
eodindantss dnsoritos mara la preparasidn 8o los compremiss M-v '

noc i,

~suvenientensnte, 1ag A-{P-ssins)piridizes se preperan .

heodrnds reasclonar hidrotlorrre de slorury 87 4-clors § 4«
bromeniriding ¢ Y= f-piridill~piridinic con una anina aprapis i

mepte mvbstiinifa. 1o redccidn por 1o gemeral go Jleva & toby

calentards lom renctivas en snganeds 4o wn solvento o temperaturs

de 1509C, m 22790, dwraste de sproximadssents 1.3 a 3 horase 21
preduais se aisle fe msxers camvensiomal por #jemplo modisate
axtrneeifa de vn medis acvess olealino hasis un solvents orgde
niog 43} como dier, olsrura de metilend o aloroloran, maimta.
1a svavsraoidn d:1 aclvente orginies y la eristalizasién del

vepidna 2 partdy do uwn solvente apropiade.
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Alternativaments, las d-{-mmino)viridinas se obtionen
nedimte hidrogenaciin caralftien do wna mozela que contione fu
sainopividine y un compussto de oarbanilo gue -inclwys el contee
nido 48 parhong wpropinds. ta remeeidn por lo gomeral se ilova
& eaba A uns teapsrRinra 43 50° a F0°7, an nk golvente apropiads,
por efa.aplo ptanol, bajs wna presifn de hidrdzeno de 14400 &
4,207 ¥flapgranss por condinatro mmﬂraﬁg on wregencia de un Coe
Salizadsr do hidrogenncidn 42 naladin. s aatinfactoris un Poe
ria&a ﬁe tiompo de hidrigenscddn de 4 & 1% hores. 71 ued 40 un
‘zrm exgosy &ul comprimta 4o carvanile, ea dscdr, 207 p or eiam-,
1 {- 3] a:&&, rogelia vontajoisawnte ay sltos mnai:n:wtes a8l 7Pro~
duetc pors B travéa &0 on nerfodp de tiempa &1 reacciln de olne
¢o horas o angg,. Tagunda As la remocidn del catalixzadsr,
el produots pe alely medimio avepsracidn dol salvents y ya
302 dowtilande ¢ regidvo o origtalizandy ol Pltims a partir
de va galvents aproepiads.

14 raaneisn 4 nu wldenfdp geow tieps ol contenids
& carbony apropials con d-animgnirddine en yresenois do feddo
réraies « tomparadyras elsvedas, provoreicng tanbidn las 4.
‘(m-aming)pividinag,

, e §-{R-muine)piridinang pozdon tauzhidn obienerar 3ee
dimnte wiiﬂe;i&n #¢ 1a deamivopiridina pos un halurs de acilo
gne tisne ol gomtenido de carbono apropisdo, segrile por redute
oifn ds 1o maida ﬂml‘tmts. ia aeﬁ.mﬁn 32 llava & cubo do

agmerde oom Yo m@tadwr peeanocidon » ol rauy, por ejemplo




haolepdo rescoionar la 4-2ains-piridina oeném halurs de ecile
ex un golvente iperte tal como dielornrg de ametilong o clorofmc'a-,. A
- 85 propencia de un soeptor 4o fdeldo tal como trietilsmine. s ‘
axida producida 4¢ astn maners s roduee izwga con wn hidrnro
a2 maial camzsiago tal eomo hidrsra de 1itis, »n un sclvente _
asropiads tal easus £ier de tetrabidrofurans o dioxans y 9l m
dnets Jde &fsmkse aigle d» aonards con 1lzs prucodinientos ﬁmza-uif :
eidoa. ' '
Tom slesnss isubatituides gue tionsn ld ffrswla IV |

que 30 wadn tashidn cowo mAteriales do partida, vor lo gemeral

2on conpneantas anecidon, o 9i ain egpecificmmente asunavos, Pae
den gropararse de acmerds ogn los pracedinicntas wsados para pzw»
parar 1ot fompusetos conscidag,.

Lo 2xilanse alfa,slfatadisnbatituidcs que %icnen la
firania 1I7 neados tanoidn como matarialea de parttdn.',par T
graarlkl son esupu-aton conceides 9 ad 'm eepsoificansnte Quve
Vs, sy prepararge de souorde gon loa pracedimientss usadas
para pragarar los oompueatos cencaidoa.

P 1o tanta, wn deide fidlice, imeftdlied o tornfid
1ico aubstituide ova clurs o metile apropiade, ¢ vu dotsr se roe
duz: om o2l zilonealfa,alfa’~disl covrrenpondionta, con wn hitrmrs
de metal por #jemplo hidrpro de aldminis dr litde, om un solvante
apropindo t4l come satranidrafurane, #ter o dioxanms. P21 zilene
alfa,alifa'=-d401 orodugdds de eata manera so convivvie lusge on

un alfn,alfa’, dihalozilema, por oJenple madiante reaseiln con



Bromro de hidrdgsno, trivromirs de fSsforo, axiolaroro de fou
fora, olsruro 4o tionile, o yoduro &2 polasio y ) doids ortofum-
férien 4 eonformidad con low mitodos yoconueidos on 3l ramg.
Altnrnﬂivmmn, #]l xiien-alfa,wlfa'-di0l puads ccavartirse
n un Sstor de anlfonato medimnts renceidn com olurvrs 45 wetone
etan~, banoen~ o p-tolnemerlfonilo on premwucia 48 wn scepior
de foido ial coas piridina, 47 conforaidad soa loa procediainton
~ hian oomaeidos.

tuay ss domeribird mds #mlaﬁmwta 3 continuacida,
low emmﬁstéa‘w tieren lug rérantag Ty II exninlaron actit;i- )
aad .mtiuibruisimu 3% yitrg eonira varlaas espoeias do mloraorgas
nisagy snire ilng ouaias €2 incluyen baotaprian tanty gras paéiti—-
Ya® co00 grem negativas, varias oapecies de hongos y virne de
.Rerpes. Los gompneates por 1o tanle, sttt indicadum pars nsaras
co8y agening Vsrminiamhimaa a antiedpticus gue pueden aplicarss
Sptiosannts para slectyar 1a dosgorninseidn 93 1 picl Homans
¥ otres iojidow :y para higienizar y desinfaeiar auperficles ina-
ninadag. Ta anﬁi Annera, lis coupueatos ouidan ntilizaras o
sulveionans nstisdpticas tipicas para 31 trataafests de heridas,
m agentes 42 limptaza antibactrriazes tales aimo owpillos de
restroger manos guirdrgicos, praparacisnce 8 la plel prawspera.
tivay d21 panfente, jebines y champds, o on limpiedores donde
ticom © iudnﬁrt_alu. depinfeotastog y reendrimisntos pryteciaras
tales conmo pitturas, baraices y csrss. Los ocspuastas emtén adsp-
tadom para las wtilidades antoriorments indiczdas ocoadinmmdo los

~




misnos osn dilvyentas 5 poriadores convencionales, surfactmutes

catidnicon, mifatoon o mo ifminos coupativles, agentes ds 8otae

bilizanidn, porfunsa ¥ agentea eolorantes y so apliszan 2 ona 8te

warfiele qua va a Qesinfectarse, mediamiz mftedos convemeionalos
tales coma rasiregsds con cepills, rosxiadura, ivmersidn y semoe
Jeutae.

Tara nearss comd agentes llzniadoras de 1a plel, 18
aonomiaton de bis—,f_-d-( %—-mim)-‘!ppiriﬁmiﬁ Tneden grayérarsa |
cono 1iqnidss, &, 2] oo demes, las foravlnedonss 1{quidas puoden
empigarss madimnte eiartss aditives para Tormar um gel o wna Pise
ta 2 moldoaras sn vra buwros 62 ammr—éa oot loa ndtodos aanaaieas',_
en o1 ramg. Por ¢jlemolo, los esmpgesatoo' oucden formularss con
guslgnisr gurfastante faraepeuticsmento aeepinble, compatible,

42 proferencia wn arrfnetante no 418nies, tal couio copolimorcs do |
nolicxistileops-valicxipronilenc jue ne dageribe on 18 Patents
Horteamericama Mimero 3,849,140, dxidem 4o amina toles comy

4x4ds de dlmstilamira de ostearilo gue e doseriben e la Patents
Horteanorioana Udrars 3,236,187 y sencjonton, ¢ oys negzelas do ég—
tag. Taz foravizcionss adembs pusdon contoner dfiuyentes farsae
centicansnte anantadleg tales cono agws, aleanclss inleriores y
gome jantez, §a9dcs, basrs, o agentes 2o cstehiligacidn a fin &2
mantsner »zn % d2 .0 a 7.5, ¥, epeionalunnte parfunss y sgontze
colorantss. Les oomprasiss 4o Mn-’fﬂ-(ﬁ-amina}-l—giriﬁiﬁ!ﬁ b2l
1o goneral eptdn prosentes on cotap formnlacdonss A% nna CONGOKw

tracidn 4= aproximadamonts 0.9 3 2.0 por ciento on pees, 4o proe
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fersscels 42 1.9 por olento #n paagd.

Cuands 0 DPraparan coms npa tintera, los compusmios de
‘bh-,{,”d-(Re-lﬂiiﬂ)-l-piﬂﬂitxi.n? pntden foranlars: Son agus,; una
sleanona Inferior, v. gr., sootomm, ¥ nn alounal inferisr ial ¢o-
me sbtanal. T4 go desas, 18 tintvrs puesde toliires ¢un un agente
'e‘alarmtﬁ; 1 jpsrsdisnts ettive por lo gensral estd prassnte
4 vna oonreniraciin 4 sprorimadnments 0.9% » 1.0 por ¢lsnty

.,

(an pras/voluper) 4o preferonsia da 0.1 por ciento {en poso/yolne

pras

nen) .
Altsraativaxents, los eompuesios puoden Toraul arsn
en vondonlon farmsefuticos apropiados, para tratar infeccionos
hastsrienay, rx;x;goaaa y da virns de Horpew, por ojesple ¢omg 1o
elones, wptntos o ortmas incorporandsy los misaos o Dages COote
veroionales on lanidn, wnefiento 4 orems, talog cono slecholes
da.alzam!,l-’:mlﬁtar, sleshsl 4» cetilo, aleshul 45 vatesrilo y
aems inuten, é eows polvos inecrporasdo los misasy on dasss
polve convencicnalse tales cono wimidfs, telco y mrmzajantas,
2 eoms jalems ingorporands los misson Jn dages de jalea ecnvine
uism:tu tul#t ieoné #liesrgl y tragacnnto. Tuzéen tgnbién Tore
mlarse parananscer cony rotisduras deenronsl o 2epuRES.
framvds gn wean 2ara higienivar y dosinfrotsr suporfi.
cies inaninadas, low composatos puesden foranlaver con Astargone
tes y aditives conscidos talze como Toafato do trisodis, birax
y semeisntes.- Los compuentos & bis-/ 4-{R-anino)-l-piridinis

par 1o gmoral setdn pressutes an sstas forswiscionss en wna




aonosntranidn heata do aproxizadasents 10 por M@ntﬁ_} an POVY.
Cymo me ha dsaerits oh detalle a sontinnacifn, oforw

402 42 lps ccapneatos &2 la firzaia T son afsctives para maaﬁ:
1a foraacifn ds placas dentalos. fnandp oo Qcstinsn pare opta . .
ung, los coapnesiss pueden aplicarse somveniendenente on los I
MMantes an 1 farﬁa,d@‘hn nivagyn bueal o un dentifries. los :
compnnaaton pnadsn revalverss cob Ingrodiontss sonvenafionalas

gue ga wage on foravlasicusa ds emluagme uncal, 2 éantifrics

nor Si-mple '_eane., aleoksl, pliovrina, sgamtes ﬁé @stabilﬁmeiﬁu.-..,.:r
pesadaros, de sabgreg y egloranies. "otas fermslaglunem pueden
tagbifn esntemer Jpelonalmante otros {pgrodiopten bisn eonceis. ;.i__-
doz mapreialmente ayrellss gque son efeetiven para rodueir el

roveneisl pars mauncher lss Alentss tales come ageontes eantra -

chleules g6 ae dreeribon ez la Patente Wortsawvericsua Wimery
3,734,272, arpedida ol 29 de snara Az 1976, ver efemple fonolanle
Panats 3¢ gine, B-mddraxigninglinm, l-hidroxi-l,l-dif9sfensto

42 otano d¢ Jisodis, ate. ¥y log ccapnegton x!é! sarbarilats ds maie
uo qu2 e dan a gonseer on la Patwnie Hortomgerieama Mdmors '
1,937,847, axprdida el 10 de Pabroro do 1576, por afeapls, fole
25 nttrilstrifestios, Soids 2uhidraxistiinitrilodtacstion o o9e
1ra aolublss on agna d» lan mismaz. UL Big-s 4-{Beaning)=l-
pirddinis/eleoms vovsluente ~atf prosents on optas formmlasiones
en usa concentracidn 4 arrozimedsuents 0.00% & 03 por clexts 7
°n pesay de2 praferencia &a sproximadamente 0,01 por cfentd on

Pord.
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Tesds lyego se apreciard gue los vehfoulos, diluyen.
tes, portadorss y sditivos quo se ixcluyen sn las forsmlaciounes
m’cariamme descritas, son compatibles eon 2l ingrediente ac-
t:_lva, 4om froir, ls effoacin antibasterisna, suiifungoes y virve
pidn & loa compyestos @ bise/ 4-(R-aaing)-l-piridinig/ no
82 iuvﬁida. nodiwite los ofectos asignablas a 1a natoraleza dal
wihfenlo, 2l 611;;:5'511'&3, £l portador u otro adltivo. |

tag agtmaotnras solvculares 4s los oocapuestos de la
invoneidn »o aﬁignnrm pobra la base de eaindio de sus *8p20- .

" tros mrmrrqjda de roacnaneda magndiien nnclear, ¥ ae 'canﬁmi-
rIn aarrc#pmdieaﬁa a 1oz valaray ealeulads y oneontrads vars
los miliéin eieaantalaa para los olomontne.

‘ La inveneidn s ilvgtra mediante loa giguiontes sjed

138 gin, Qredar sin cubargo, limitndo a log miswos.

Fiemylo 1

Ae Tos mezeln gor eontione 130 graces (2.67 mplew) de
nidrsolornro de d-bromopiridina y 152 grasos {1.0 =:3l) de hidro-
olprurg Au p‘-hesvi.ﬂmimlaa ealentd an vn bafio d2 sncoite, Cuands
2.1 tmwmtﬁru d21 bafo 1lsgd a 1600 = 1837%0., la mnh d2 reans
cdln ooxenzs a Tundirss y se céaemé 1a agitacifn. A temperatn-
ra 2190 a 1’«3‘3%. g2 completd la freifn y la mepcla lfgnida

ge agitd y as onlentd a temperatnra de 2102 a 220°C. durants 2.5

horas. La mszela d9 resecidn, lnega s» enfrid s temperatura




,,,,,,,

-2} -

anbhionte y o1 elide reguliants ge 24melvid en agna, e» hizg
aleelino eon Hidrdxido dc 55dic aswees 2l 1% por elmmto y o) S
yroducts g2 exirafe con elorofirmo. Lés sxiranton da olorafore ',
me g peearsn acbre gelfate de medie anhidro y se evaperaron ham , :
3 gesmedad baje preatin redueide. T :w:;im visesas Vr@msltan‘ké % .
st d1lnyd car vna pequelin gantidad dv n-howous ¥ s enfrif pa= -
ra propyvodonar wn silide 32 89 mcéglé medionte i.'ntraciénlar" .
g0 msed gl aive para propsrofonar 86.6 grames ds 4-{hepiil.
anino)-piridine, de temperatura de fusiln do 43° & S1°C.

N, Atornativamente, so prepwed lu 4-(boptilsaimo)pirie
dins @ la signients mamerar “ma zegsla gue soniioms 22? geaned
(1.0 mpl) d» hiZrgolorars da clorgrs A2 Re{4~pirisil)piridingy

v 228 grezce (1.5 males) de hifroclornre f: g-heptilaxning se
gulentd doramte 2 horas com sgitacifn en vz bafo dz acelts a
R tasiperstera de bafis dr 215%¢. Lo mezslm de roascifm ae
enfrid & tamporasura d» £3°C. ae dluyd con hiels ¥y agns,, 20
hizg alealinn con hidrdxids de modic avuwomd al 3% por cisnts 3
ge extraie greasivmaente can Sear y olorefsyza. Ton axtrmtéa
aradnicos 92 combinargn y s evsparm-m hagta sequedad Bajo
pramifn rodvatda. Sl aonite viscoge reaidnnl sa diaglvid en
fter y la solweidn ctdroa se lavi com mpwa. Tl agua de lavada
aouosa g cantracxirajo con glavefsros ¥ 1o oxtrotoe de 0190w
formg o: cembinarcn con la molueidn etdrea. ILas soluciones sre

ginicne combinadas ge gecorsn sobre swlfats 40 s0dio anhidro y



- 24 -

¢ avaporaran hasts segquedsd bajo prosidn radueida. 71 anfriae
uianto dol mcedte residuxl a tsmparaturs 28 7970, 448 por ree
mltado la 90l3difloanidn parctal. 71 aomi-sdlido se diluyf

~ oon une cantidad prquedla do dter y 33 filerd. ™1 aflide sbte-
ridc 8¢ spts manera, #¢ dizolvid en una mezola de nestonitrils
y eloroformo, ¥ 1a solneifn remeltant? po tratd carbdn dsealo~
rantsz, 8o i’iltrﬁ ¥ 91 material filtrado o ovapord hasta 52que-
2ad bajlo presidn redunilda., L gemi-adlids regnltante se dfluy$
won ums dantidnd prgueffa 8 ftar y ge anfril, 71 aflido yro-

duoids de npta uanern se veeogid mediante filtrsciln y ee Yavd
gon un pagneliy valusen de d4es frin para oroporelsnar, doapda

do mooarss, 34.6 gramss do d-(hoptilesisg)piriding, do tempsra~

tura do feddn de 700 g s2v7,

Co  La A-(hertilaning)pirvidine s9 prenard tasbién hidrsge
nands vna macela qua gontisns d-antnoniridina y hepisldshids fe

mpuerdy son 0l procediniants qw: sa daseribs o el Rjemplo 108

gue se 4a s oontinnmeidn,

L 4 yra gslveddn ealimtr agitade que tontisme 10.0 gra.
o (7,052 xplag) 4o f-(heptilanmino)niridinn en 40 mililitros
é:f_ seetonitrile a0 Sﬁ-&dié g potes »n2 apiveidn qre contiome
2¢3 gromon (2.026 pilea) de 1, l4-dlbromstatradacans en 230 ailie
1itros 4 agetopitrilo, y In megeln rosltants g8 ¢alentd durave
2 27 horas & refInfs. 71 produeto gu» e procipit al enfriar
1a 2aszela de readoifn 2 teaparaters sadisnte as recogid madiante
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f1ltracidn, 9o lavd oon 2ectoniterils frivy ge szed proporcice
naudo 13.9 graspe de dibroasrs de l,ld-hia-_{,‘-d-(hagtﬂamim}.m.._ -
-pi,riasﬂi_g'; te tradeoans, de temperatura do Tuaifn Qe 088 g 400G,

2 lomnlg B

Pra solncidn que contisne .0 grames de afvrozars de
1,14-biae/ 4-(hoptilanine)-l-piridinigltetradeonts 8a 5.0 milie
1litros do metansl se afiadio & la parte puperisr 4¢ une colvana
ds 7.62 centimetros de difmetrs quz csntisks 300 alllitre m‘ t
reaina de invercumbio de anidn ea aintdiica en forms do clorary ;f-, _'
{vendida por Hohm amd Yaas bafs ol msmbre ew.nmﬁia.l Amberiite -
IRL 4730) ompatada on Detansl ¥y gue s sluyd con cines porsiones |
8¢ 177 milflitron e metancl. I1 slvats cobinedo s evaperd
hasta argredad bels nreaifn refusida y tal. aseito residnal naré’-
dia91vid on wetanol, =0 iratld oon earbin desolorants ¥y &2 ovapoe
r§ hagta sogquedad. L a8lido rosidual se triturd con €ter gua
contenia vnas ouvantes gotas de aceionitrilo, an recogid modisn.
ta Filtrapids ¥ a¢ aecd eohre pentdxido de Piafara sl vasis pars
proporoignar J.24 grazsas 4o dielorurs de 1,14-’019-‘(-4-!&@91:11-
aninglelepiridiniz/ tetradecans de temporatura ds Pusidfn 4o 1138
a 11600, |

e

Siompl

na swaprneidn agitada gue contiens 11,54 grasss (0.06



molens) & A-(hoptilamins)piridine en 7% aﬂ.ﬁ.ﬁrn de mostonie
trils as calentd a reflnjo hasta ém ge formé vaw eolneisn ho-
- mogdrma eristaline. A 1a selneiln oristalina se afiadsd lnego

par gutes upa solueifu caliente gue contlens 3.64 gramoe (0.03

males) do 1,12-dibromsdodeeans m 75 mililitron de soetoniirilo.

Cusnds se complatd La adieidn, ar ommtines o1 enlentemisnto

a rofindo duranse 18 horss. Tempufa &v hnfriarse m tempersturs

ambiante, 1u mozela 30 reaccifn o2 avaperd hasta sequodad dajo
mpanids rodusdida. 71 adlids rogidual s9 forad on wne BURDOLe

aidn ogpesa oy Ster, 85 reoogis medianto filtrscidn y se seed g 9‘?*

dorat: &% noras al vacis & tomperainra de 6050, DPAPR Propole
l-piridinip/dofecnns  iomperstwra 40 fusids de 1018 & 1037°C,

Clesnin 4

Ad ™A solueidn gut eontiens 6.6 graadz ds Adbrowwro |

dn l,la«-b&:-.&“-h( hoptilaning)el-piridinig’dodecsmo on 25 milie
Litros de aetansl av a%adid a da parts guperior ds whe 29lumne :
dn 7.68 eentdmatras d¢ &i%ustrs smpeesda oan ) litro de resine

d2 inteveamtie do suila pintfilom sx fores de clormro (vondide
por Bohm snd 5aas bajo ol xcmbrs comereisl imberlite IRA 400)

on metard ¥ we 2luyd lentagants cam porsionss 4o 109 2A131itron

de aetansl hasta gue 8¢ am:{’m recogido 7Y mililitros del
alnato. Ul elusts combinado e avepord hasta sequedad bajo

=
cionnr 21,1 gramss de ddbronurs ég 1,‘l.zwb:!_a-j,‘d-(nopulu&m). _
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vrogifn reducida a temperatura somor 42 239C. LA goma resi.
dual go tritwrd ropotidnomonie con vna mezels Az 6 a 1 da ftar
¥ metmﬂri’la ¥y so seed al vanio pora propsroicaar 5.0 grasos
de dlelsmre gr 1,12-big/ A-{heptilamning)-l-piridintg/dodsemns
do touperatura &e fosiln &z 103" a 112°C,

Be - AXteraativmacente, wna @esla qo¢ contiene T6.8 gramos

(0.4 zslom) -ga A-{heptilsminog)oiridina v 47.¢ granse (9.2 usles)
fo 1,12-.3%0lorslcdocend n¢ ealantd derante 4 horag x tomperae
tors 4o 1870 a 1300g, Tegueda de snflrianients leve, g a%sdic.
ran 397 a1 E1%54ron de sestaniirils ¥y la mazolg regnitanta se
ealentd a temperatnra de bofls de vapor para o< 0tnar 18 disce
Ineddn conplata v Ivegs so alaaesnd fn nn refrigorador durante
1a nsehe, T preducts wreefvitade se roecgif mcdisntsz filtra.
esdu, mo 1895 con anetomitrily frio ¥ fter, y ol products hi-
granefoics fumediatazents gr meed al vaodo pars proporeionar
112 graane, de diclorurs &« 1,1?—1‘:ia-j_ﬁé-(hﬁwilmim)-l-
z&irié&um?&adacana, 8 temperalurd de fraifn & 1128 a 1150,

¥ '%wzm‘lg 5

A. tra Brsela gos pgatieae 13,3 grauss (0,951 moles)

da hidraelsrnrs de A-droemoviridina 7 112 gramsa (0.8 moles)
8o nidrgelyrors de pe-hexilacina of galentsd en un bafle &2 ageis
te. Opande la temperatura ol bafs 1logd a 173% - 18990,

1s mozola 43 rencedfn comenzd a2 Mrodirge y so dntedd la agie

4

)




taoifn. Le tesperaturs del balis luege sv elevi dasta 227%C.
¥ 1a agiteoiln cmtioné durente 3.5 horas. Después de efrise
- se s tampersiurs ssbiente, 1a Bewels &0 raeo0ifn e 3inelvid

m agun ealients, 1s soluwsiln remltante o enfri osa hiels,

s hizo slealing con Nidrdxide de s08io wousss &iluide ¥y B W%
trafe son clorsferno. Los extractos de elorsformd se seesron
" sobrs mulfate dv sodic mhidre y s» evaperaron hasts esquedad
baje mﬁh reduotin, X1 reaitus me tritdrd eon ftor y o
enfrif. TL w§lido resulimmte ov resopt medtente filtraetén
y o¢ 2avi gon Ster frie. 1a svaperaifx del profuote ﬁltm!ﬁ -
propoviond whs segunda cosecha dsl s5l1ds. Las sovechas u---‘
condinaron, se disolvierca su oloreferms, se tratsron s aM ,
decolormte y #e filtrsren. T3 yroduets filtrade se svapord
bajo presifs raducida y o1 residus e triturd om fter frio,
%1 profugto obtenide de esta wiaers 8¢ Tecerid mdisats filira.
elbfn, = lavé oon éter fris y e weed m proporeiomner 63,6
sranoe & d-(nexilaaino)piridina de temperature ds fTustéy de
66* a 68°C, L svaporasifa de) profrote filtrado propercisn$
7.0 gramos slicicnsles e toupsratura do Tusile & 65' ' ‘1‘@- .

3. Lternativamente ge m‘ 4~(hexilaning)piriding
4o 1a sfguiente mmmera. Ths maxels que eon¥iene 225 gramos
(1 us1) 8» Rifroslorurs de eleruro ds Ne{depirfdil)piridints
y 207 gramne (1.5 moles) de hierulmo de g-huauiu "
agitd y we ealents dorante 1.7% horss a mum & 175° &



185%Cs I8 rescelén e» enfrif y me 8luy§ con 750 aflilitros

d0 hSelo ¥ agus. s 8oluoidn reswltante se hizo alenlina o
hidréxito 8¢ léua acuose al 3% por cionto y despuls de diluir.
se alicisnalwente con 1 litrs de agua ge extrajo ean Sisr so-
gaifo por dlolerometans. Los extractos orgéoicos se ocabins-
ron, 89 iaem gabrs mulfaty 42 80840 anhidry y 87 svaporarad
hasta gequedad bajo presidn reducida. 7 residuo ae eristalisd
a 6tsr, 8o Tadisolvis en élarofm. ¥ 1a solveddn sresultmta
s traté oon carbono decolorante y sa £A1trd. 21 produeto 11
‘tx-naa e wws hasta soquedad Dajo presifn reducida y ol Toste
dug ae tpiturd oon nna mesols de dter ¥ ssetonitrilo. 71 sflido
cbtenddo do enta manera &0 puavo o 4ieolvid en eloroforac ¥y
1a solustdo reaultanto so traté eon carbin &seclorante y ae £41-
trhe X1 prafweto £iltrasc es evapard hasts sequedad dajo pre.
“aifn rednoifa y o1 residuo se triturf con Ster frio pars propore
ciw 72.0 pmu & 4-(hexilamino)piridine, & temperaturs fe
faeifn de 68 T0°0.

Cs A yan solucidn calients agitada gre contiens 10.7 grae
acs (0,96 aoles) ge 4-(hexilzaing)piridina en 50 =mililitros de
ascetonitrilo ae aliadid por gotas vna solneifn quo contlenme 10,7
grangs (0.9 malen) &e 1,14-dibrpastotradecane en 250 mililitros
de asetinitrilo y ls mescla’Fesultants s9 calontd durmnte 22 how -
ras s rofinio. La nascla ds resceiln se svaparé luego hasta so=
-guoded bajo presidn refucida. Bl 8flids residual se disolvid




on metonitrile ¥ 1s solusdfn remltmute se 4ratd gom owrbfa
decolormmte y se £1tré. 1) profucts f{ltrade ®8 svapors hase.
© 4a sequedsd bajo presife reduside y +1 maite remlimte we
eristalis & weetomtitrilo. 1 yroduste e+ resogil medimte

£iltraidn ¥y pi seod fursnte A3 horas & teaperatura de 70'3./7 o |

0.1 nilfasira pers proporeioner 1.4 grancs de dfuromuro de
3 TR a-(mnuma-wmmu?numm. & tempers.
turs d¢ Tosifn de 91° a 9300,

Signtendo mm prosedingente. sanijante n sqnel demarie |
to e 2l Zjemplo 2, pers smplemdo 5.0 gramos de lﬂmllma

1,408/ 4 t-thaxum)-zpﬁmmg?umm. ” odtaviee -

ron £.3) gremos 42l uﬂm Mmmm:uh 4o temperatura
des fusifn de 34 u 93°0. :

Ziamelal

_ Siguiendo wn ww«h&mﬁo wome Jomie s nmi feserde
$o #u #1 Tjemplo 50y yere muu&a 10,7 grmos {106 noles) &
-(nexflemtnalpiridine y 5.85 gramse (0.03 meles) @0 122
&ivrousdsivesns s obtuvierss 17.6 grimes de dfvromare de 1,1%
bis./ A=(hextlamine)-1-piridinig/dodeanns, d¢ tomperaturs do
funtdn 40 122¢ a 124%C.



-

Riegrls 8

Biguisndo nn procedimiamto semejants a ajnsl deseri-
to en ol Tiaaple 2, pero emplesnds 3.0 grsmom ds dfbromuro do
1,12-bis./ 4(box{laning)-1-piridinig/dedecans se obtuvieren
3.69 gramos ds 8iolorurs correspundients, & temperatura de fo.
sido de 860 & B30C,

Slegplo 3

A.  Tos moscls Que centiene 183.3 grauos (0.8 moles) d&e
nidroclarurs 8o cloruro & Ne(4.piridil)pirddinic y 162 graase
(0.98 molow) de nidrocloruro de peoctilasine ee oalenté en wn
ba¥s ds aceite hasta una fomeratura & bafio de 225° m 230°C.
(’ﬁ-m;wi Snterna de 188%¢.) y ol uwﬁa regultente as agie
t§ » sua tamperstura dursute 2.5 horss. I nagzela & resceiln
‘Iuegs se onfrid & teaperatura do 70°C. se &1lvyd oun 1 litre

ds hlels ¥y ma, 80 Eizo alealima eon hidréxido &s sodic aouame
" &l 35 por olants y 89 oxtrafo osn cloroformo. Lus sxtrastos de
ﬂarefm 39 SeCArdn sbre sulfato 48 scdio anhiaéé. e trats-
ron egn carbons decplurante y se evaporaron hasta sequedad al
vasts. Tl acaite regultante ss onfrif a temaperatura de 7890,
21 senigflido que e Porad sa triturd con dter y ol 8dlids obe
t@miéo #¢ esta mansra se rocsgié medtamte filtraeiln, se lavd
aon fter Pris y 83 s200. T profucto filtrado sproporciond 18
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segmie coproha 40 10 gramos. las »mnu' o aoabinaran, s
disolvieron en olaroforso, y Sospuis e tratarss oo carbén doe
- solormate ¥y f4ltraciSn {(que se repitif on 3 veces), In selue
eifn do eloraforas se evapard huu mnuau bajo woﬁn e
dvoida. 71 #Slido resultamte se triturs com fter, se entris,
#e recogil medimnte riltraciln y s 1evd oom dterehexsmo fric
para proporaisnsr 63.3 grases de Ae{ectilmmine)piridine, east
inoolors 40 teaperatura 4» fostda &8 62° a 6340,

B Alternasivamonte, se prepard 1a 4-{cetileming)piridi-
na de 1% siguiente mavera: Tns mesola que cantiens 34 granos

(1 mol) de 4esmingpiridina, 384 gramos {3 usles) de utﬂ.ath!u .
7 gramas ¢ nn cataliszador d¢ hifrogenmeiln de paladio ubﬂ
earbono al 10 por ofsntc y una esntidad enfisdents e nmﬂ.
sbsoluto para proporeionmr un volnmen total de 1.2 litros, w
hidrogend durante 4.5 horas & tsmperatnurs 8s 70% & 90°0. daje
wna presifn e Mddrigeno infoial &s 1.127 kilegrames por omd
astre cusirado. Tospnés do enfrier 1s mesels sl oatalisador
de hidropenseidn s» rexovid madismts £iltraeifn y o1 produsts
#11tralo 88 svapor§ hesta seqnedad bajo prestla reduolds. 71
soeite residusl orietaliss s} repsssr y o1 profucto aflido ms
triturd cos hexmo, se reosgif por 2iltrscidn we lavé eon
Rexsuo fresee ¥ me 9océ & temperatora d¢ 4000, o) vanlo prea
propaveionar 182 grasss de b(utnm)wmu. & tamperatne.
s A2 Puniln d0 7O* & T30, '



€ A una solueiln oslimmte agitada guoe oountiene 10.9 pree
aas (0,043 moles) de 4-(cotilamino)piridina en 150 mililitros

as spetonitrilo so a¥addl por gotas una solucidn que coniiens
Teé gramss (0.0245 moles) de 1,10-dfbrousdecsns an 50 mililitros
do mtmitrné ¥ la mrzela romltacte so calent$ dura:{;n 18
horas a rofinjc. Despufe de enfriargs y agitarse duraute ) hors
a teaperstyra anbiente, 21 sflide yfeeip!tﬂe ss racogil medins.
te filtracddn, se 1av§ con ssetonitrilo y g8 gaod duramte 48

- heras o tenperatura da 89500, para proporeiszar 15.6 gramos de
dibrommro de 1,10-bis</ 4={octilaning)-1-piridinig/decmo d¢ tese
peratura de fustén de 163° a 164°C,

4. Signiends un praocediafents semajants & aguel dosorid.
9 sn 2l Gjemplo 2, pers cupleands 5.0 gramcs do dibromuro de
1,10-b88./"4~{ 0o tilaning)-1-piridinig/dzcano o cbtuviercn 4,31
gramgs 80} &iclsruro correspondiente d» temperatura &o fusién
ds 213% & 224°C.

B. u,termtzvmate, wae nﬁc‘la quo osutiens 61.8 granss
a8 4={ostilaning)pividina y 31.5 gramos ds 1,10-3iclorcdesass
s 8gits ¥ e calentd ligersacnte a tsuperatura & 120%¢. Ia
fuente & cslsutanieats se remasvif a temperatura de ls reascifa
shors cxctir.iiu continné #lavindess hapta 180°C. Tan proate




somo 1s mesels de resoifn conensé o ofmaim,_ o ASalite
ron ripifamonts 250 milflitres o K,¥-dimstilfornsaida y la o
meweln rosvliants se calent$ para propevelonar wus solueiln
Nouogfuen oristalins y lusgo e enfriS a temperatura &o O°C. ¥
producto precipitado s recogid inltntc rntrui&, s layd 7
san ter y. o0 secd ursate 24 hwu al vwio A tewntera I
60%C, para preporeiomar, 71 gramos n ddoloruro de 1,10-bise
[ d( uﬁludno)—l—pirﬂinginc-o ao tmonhu ds fusifn
ln 215¢ » 2179¢C.

Elselell

Siguiendo un procediniento semsjsnte a aqnel desorits
o 8l Blempla 90, pero uphnn 11,1 grasss (0,054 moles) &e
a-(oetilanino)pirifins y 7.34 grames (0.027 usles) d¢ 1,8-dibrem
magcotano, ¥ cnontudo 1a mesola 2¢ resteifn durante 6 horas &
reflnjo, 8o chtuvieron 15,6 grmos 20 dfvromro & 1,8-vin/ 4«
( wﬁlma)-lnylrid&ia/nthw ‘de temparatura de fosifn de
TT4* a 1T5%0,

Edemple 2

~ Sigeiendo wm prosedimiento scme jsnte a squel deascrite
en el Zjemplo 2, pers emplemnds 5.0 gramos do dftromuro ds
1,8-bis-/"4e{ e tilaning)1-piredinto/ootano we obtuvieron 4.30°
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grasve del dloloruro eorrespondiente, &t teaperatnra de fusifn
de 210% g F1leC,

Ziegple 13

Siguiendo vn procedinientoc seme jante a aquel desorits
o *1 Siomple 9C, pero emploando 1l.1 gramos {9.954 moles) 48 f-
(ocotflmino)piriding y 6.6 grames (0,027 moles) do 1,6-dibromse.
haxmo ¥ cﬂintndo ia mogcls 4o resceddn &0 9 haﬁu & refinjo,
s obtuviersn 15.1 grauos do dibromury do 1,6-bis-/ 4-(cotil
uiaﬂ)—lopMWom, 8o tempersiura de fusiln de 136° a L36oC

Zlemnlo 14

Sipnimdo v procodimionto seas jante 8 aguel descrits
on ol Fmia 2, poro empleande 5.0 grauce de dibroauro do 1,6-
vis-/ 4=(0otilaning)-1-piridinig/hexme, 8¢ sbtuviersn 4.23
grawe 01 diolorure sarrospndiente, & tomparstura de fusifn
de 159% g 391%C,

Slemplo 15

A mns 80lnoddr calients agitada que cantione 2.06 grae
aga (0.0 mal) de 4-(octilaming)piridina en 1% mililitros do
- agetondtrilis e2 aleAid por gotas voa solucidn gque contisns 1,37




n!ﬁu

granos {0,005 moles) e 8dmstsusnifenato & 1,6-hexencdiol.,

ez 10 m1141%4ros do scetanitrilo y la mesels Yesnltaste s¢ one
1emtd a yeflujo duraate 20 horam. 16 megols &8 resseiln ae osvee
pord Baste sequednd dajo presifn refueide y Le gaas residual |
s tritnrd oom €ter pars proporedonsr un sflide higresedpies
inoolerg. Sste profuato se redisslvil en von masela 2 otancl,
benesno ¥ sestonitrilo y la soluesén resultamts se svapors hinge
ta saquedad bajo presifn reducidu. . El residuo se t2ituré oon
$ter y o1 nflddo Dianco remltmie s reoogif ripldmsents me.
damte t{ltraoiln, se lavs eon étor mhidro, y s el &orants
72 horas, a tesperatura 4y 2890,/0.1 wilfastrs, para proporefe

nar 2,65 pramoe 8¢ dlarianenlfonats ds :,s.uu.[ htaﬁlmﬂ-_f_ N

hpiﬁain!,z';humu ogmo vn 851482 blauoo parafinoso.

#4gisndo wn procedintento semrjsnte s aquel deserite
o el Tiemple 9C, pers smpleando 14,24 gramos (0,08 moles) d»
A~(hextlsmino)piriding y 8.64 gramoe (0.04 moles) de 1,d-dibroe
mobutsne e obinvieron, después &¢ 1a tritwravida &) products
orulle o nns manela de asetonitrilo y metonn, 20.45 grauos
de Aivromrs 48 1,4-bis-/ 4={hexilanins)-l-piridisig/iutanc,
de tesperators de fusin ds 199° a 20190,
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_ Signiendo vn procedimiento semejante 2 aquel dessrito
en #1 Bjeaplo 90 pero empleands 10.7 graass (0,00 moles) 2 4~
(noxilaains)piriding y 7,32 grazes (0.03 moles) de 1,6-dibronce
hexano, o obtuvieryn, 2espufs de 1a tritumoifn del products
eruds con vus Bazcls de Stor, nsetonitrils y stetome, 14.90 gras
mos ds dibromnro &s 1,6-bie-/ 4~{hexilunins)-l-piridinis/hexeng
& toupayatora 4e fosidn de 176° m 173°C.

Biomnlg m

sﬁ@&Mo un procediniento sewejante a aguel deserity
e 81 Sienplo 9C, pero eapleando 10,7 grazas (0.06 zoles) do 4
(Bex{lanino)piridina y 7.7 gramos {0.03 molas) de 1,T-dfbromsheps
tene se obtuviersn degpuls e le trituracidén del priduete orods
eon una mazela &o acetonitrilo y acetona 16.4 grazos de dibro.
muro de 1,Tebis-/ 4=(hexilamtno)-lepiridinig/heptans do tespers
turs de fosidn & 157° a 158°¢C.

2iepole 19

_ Signiendo un priv eddaientsy gemejante a aqnal descrie
tﬁrm 1e ’Egu}ﬁa 9¢, pors usendc 19,7 grauos (0.06 moles) &e 4=
(nexilanino)piridina y 5.6 gramos (0.03 moles) & 1,9-3ibremo.
BoBEnd, o obtuviercn 17.15 groaee ds didromoro de 1,9-bia/ 4~
(huﬁmkbpuiemm, teapsratnra 43 fasiln de 114°
s 500, |




Signiendo un precediniento semejsats s aguel dege
erito ex ol Wjempio 90, psrs emplesndo 15.4 gramos (0,08 molew).
de A-{heptilamino)piridine y 8,64 gramow (0.04 molen) Qo Lée
atbrongbutans 9 obtuviercs 23.1 gramos d¢ 4ivromnro de 1,4-Dise
Lh-(neptilamine)-1-piridinio/iutans, d¢ temperatura de fusiln
t 229° & 230%0, -

[

Signisondo un prmadﬁ!egtb mmljmin & squel deporde
to en ol Rjemplo 3¢ pere omlemﬁoié.b gramos (0,052 moles) dv |
A-(heptilmino)piriding y 6.7 gramos (0,026 molen) 4o 1,7-21b¥
moheptane se obtuviersn 14.05 gramos 8¢ 4idromars d¢ 1,7-Dige
ZTha(neptilaning)-l-piridintg/neptano, de¢ temperatura de fneifs
de 142 s 143°C, o

Zieaple 22

Siguiendo wn prooediniento ssmejente & squel descrits
en o1 Fienplo 3¢, pers emplosnda 11.6 grmas (0,06 moles) do de '
(heptilaming)piridine y 8.2 gramos (0.03 meles) 8¢ 1,5-2ibreace
attans g8 ohtwyieron, deapués de mﬂﬁdisﬁﬁn v soetonitris
1o y fter, 18,6 gramon de Atbromry &8 1,8-bis-/ 4~{heptileming)



. -
Ay P&L

~l-piridinig/ioptang, do temperatura de fusifn ds 161° m 162°0,
Sk Elewpls 23

Siguiendo vn progedimiento gomejsnte o aguel desoritoy
en el Tjemplo 2,' poro smpleands 5.0 grangs {0.0076 mlei) de
dibromero de 3.,8-bis—/_.4-(heytilmiua)-l—pirmiui,gfnetmo. 82
gbiuvieron 4.1 gramos del diclorure correspondfento, de temperae
tura &0 fusibn & 2060 a 20800,

Plagplo 24

sim_iende ws proecdinienty eanexmia a afrol desorito -
.m el %jemple 90, pero umpleande 15.4 grauss {(0.098 moles) do .
{heptilaming)piridina y 11.44 gramos de 1,9-4ibrononsnano, ¢
gbtuviercs 21.3 gramos de dibromnrs Y 1,9-bis/ 4-(heptilaning)e
kaiﬂn@aﬂm. e texmperatunra 8e funsifn de 115° a 116%¢.

jeanlp 25

A Sigmiendo un procedinionts sem:jante m aguel descrito
oz o1 lepls 2, pors empleands 5.0 grauos (0.0075 aoles) de
&lbromrs de 1,9ebige/ de{beptilaning)elepiridinig/nunano, =
gbtuviorcn 4.2 grames dol diclorero corrospondiente, de tozporae
tura 45 fustén ds 154° a 155°C,
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signiends wn progedinients mua!ﬁ’h & .aynel, agmzto '
en 21 Zjemplo 30, pero empleands 15.4 gremos (0,08 moles) de L
. (heptilanine)piriding y 12.0 grauss {0.04 moles) &¢ 1,10-41bramom
dsoano o8 btaviercn 25.7 gramos & aibromsro de 1,10-bis-/ 4~
(hcptﬁuﬁm)d-a!ﬂd!n&g?&mno, a4 texperatim de fusidn Qe
163 a 165°C,

Eiomslo 27

siguiendo vn procediniento semejante s squel desorite

on o} %jemplo 2, pers smpleanfio 5.0 grasos {U.0073 moles) de die
broaurs & 1,10-bis-/ 4-(hcptllaim)-l»p!rﬂin!gl&eemo. e
obimvieras 4.35 gramos 401 dicloruro ¢orrespondients, de tam
ratum @ fuelifn de 207° s 210°C.

niemnly 28

A wna suspensiln eapesa agitada &0 30 aililitros de ,
reuina 3¢ intaromabic v anidnes sintétion en foras & niaréxide
(vendida por Rohm and Hass dajo ol noxdre ewmareial Asberlite IRA
400) en 150 nililitros de sgua, 8o afiadil por gotas iené flnare
nfdrico scuose Al 48 por clento, hasts 3ue la mexcle sra sofdion.
Despnés de sgitarse Surmate 2.5 haras uueumlia. 1a eyspensidn
sapess e vaes§ om una columus. L oslwans e .amrﬁ y ol You
siduo 55 1avS oon uns selveiSn que eoutenis 15 miliditron de dofe
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40 flueraddrics Sonoso al 48 por edemto on 185 mililitros de
agna destilsda. lLa resina ivego e lav§ oon agea dostilade |
hasta que ol eluato era dav{lnonte acfdico, ¥y luegd &3 lavd
sucesivaaente con metancl aswose sl 20 por clemts, al 40 por
gienty y al 50 por clonte, y finalmente oon matamal sbagluto
hasts que o1 eluato era netral. ¥n 18 parte superior ds eata
colugus ds 1 resins de intercmabio de icnes, shora en foras
& flugrurs, se siadl$ uns solncidn que contimms 0.25 grasos (
0.000365 moles) de 4ibroauro de 1,)0-bis-/ é-heptilasing)ele
piridinig/lecmio on un mililitro do mstanol. e recogiern Sine
co frmiéﬁk& 15 =i1ilitros oada uma. Las priueras tres frag-
atsnes e combinarsn ¥y secvaporaren hasta woquedad & presifn re.
| &uoida. R residus sceitoss mo Alaolvid en una mezols & toluee
no ¥y stanol ¥ 1 solueifn reszltante so svepori hagta ssquedad
baje prasidn redusids. %1 sceite residual se rodisglvid en wna
sesola & Leneena y wcetons y 14 saluoidn ee conoentr$ hagts un
| pagnefis voluaep. 71 aflido gne 88 sspar§ se racoxid sedimnte
zimm& T ﬁcé durante 24 horas a taxperatura de 24'&./0.1
wilinetry para yropsreionsr 0.11 greaocs 'au d4fiverore de 1,10
big-l Hhaptﬂwno)-lnpirid!aigfdsoms mr@. s tamperatura
& fusida de 85° 8 90°C. |

Egem__‘_s},f 2.23

e na mesola sdlida que contieze 115 gramos (0.5 moles)
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& hidroolorure #e olovure de Ye{4-piridfl)piridints y 115 greses
(0,66 moles) 8 hidroolorurs de pencailmmins se inwhl o oWh W
No de aoeiis hasta mna temperatura d¢ bafio & 22008, (wemperaturs
fotaras 40 1300 2 194°C.) ¥ 1 1fquido remltsute ee agitS s ens
tomparaturs dursnte 2 horas. Ia 'Mnlu ds veasoiln lusgs o Al
£+4§ & temperatura 8o 80°C, e+ &ilvyS don L.2 1itrom de hisds y
aguay e hixzo slealina con nidrSxide & ssdio seuso ul 35 per
ciento ¥ se axtrajo con eloroforme. Lom extrastes ds clorofeems
se secxron wibre mlfato de sodis smhilro, se trataram eon osve
bén Ascolorante, e Filiraron ¥ 82 avaporsron hasta sequedad :
vajo presidn rednotde. T1 seeite viscaso residual se enfrid a

tempartura de ~789C. y ¢ tritorS oem Ster. "1 881ido resultme

te se recopid medisnte filtraciln y w0 luvd com fter frde. Rl
products £ilirado properofons nus segmuda coseons del sfiide.
Tas coseohss eoubinsdas se redimolviersn en olereformo y la se-
lneibn ragultante se trats con oarbls desolorsats y se filtrd.
Exto se repitié une ves nés :r'o! producto riltralo s evepord
Inego Magta sequedad bajo presidn reduoida. X1 pemt-eflido reu
gidusl, e trituro oom éter y se enfrif pera propareiontes wn
wflido onst ireolors que as recogil merdiante mmu&. ae lae
v§ con Ster frio y se seel. 31 sflidc e abaorbil en eloroforss
¥ 18 solneisn resaltante se tratd oon cardin dsaclormmte, se
£11t28 ¥ s¢ evapord hagts sequeded Bajo presifa redweida. ¥l
enfrismisnto del seni-sflido odienidn de aste numars, 1 1s trde )
taracifn con Ster proporeionaron mn s8lids inedlors que a¢ red¢e |



£1§ pedimts £5)Ytranidn, os lavs eon Stor fris so seef para
proporeisnae 51.7 granes de 4-(nonilasins)pséridina de toxperatn.
re dc fusifn de 39° a 60°C. Tl producto filtrado proporeiond
unt gogonds cosoohs de 11.6 gramca, d¢ teperatora de fusifn de |
55* & 5790,

B. Alternativamonte, se propard s 4-(nonilasinc)piriding
de 1 algnisnte mansra: Tra mezole gue contionme 39.5 gramos (0.42
zolep) 8o A-maingpiridinm, 175 gramss (1.24 moles) do sldehido
&e hani!a, 5.0 gramos 22 un eatalizsdor 4¢ hidrogeuscidn de palow
dio esbre carbong al 19 por clants y wna cantidad suffoients &o
tanalo absoluto pera sropsreisasr vn volumen total 48 600 milie
litrn#, s;igaux'zté y se hidrogen$ bajo una presifn da hidrigems
inlefal & 30227 ¥{logranos por centimeirs cualrsado hasta que :
casd la apaoreifn del hidrigens. Le mezels de reaceiln se filtrd
para roasver €1 catalizador y o1 products filtradc s evapord
haﬁta s2guedad bajo presifn redueids. W1 aseits rnu;mi Insgo
‘ge_gentilS al é&!c ;:ét'a. remover enslgnier sleohol de momine

qus o hubiera producids. So recogil y mo separd una fraceidn

" que horvia & te'ug;aramra de 63* a 64%5/4.'5 m_iliigatrés- %1 o
addug so triturd eon fter y me safrif a temperatura de ~78%C..
.71 a8lide que so yrecipits s recogiS modiante filtraciln y e
1avs con fter fris. Tate products e dlsolvid ex 'eszi.no

1a solueids ris_ﬁltmt@ g2 trasé con csrbén deeolamtp;'n £i14rs
7 #1 products filtrads oo svapord hasta segnodad. Bl residue wo
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tritur§ oon £ter y se enfril & tapIrAts &";?Sw. n sflite

sbtenidd do spta mEnera g reoogis medisnte ciltranila, s 1avl - :

con £ter fris y se socd al wire pars proporcionsr 27.0 grams
de do{nonilsmino)piridine, de teoperaturs de fusiln 4 57° &
597G, '

Cs e suspeneisn agitada d& 11.0 Qruu (0.0% moles) "
4=(nonilanins)piridine ea 150 allflstros & soatonitrile se eae
lentd hasta qui 2% obtuvo una solveiln homogines oristaline.

A ssts solueién eristslins ss eliadif por gotes una walveiln

qus contiene 6.8 gramos (0,025 moles) de i,&u‘bruwatm am
50 R{1{1itros d¢ scabonitrilo y 1s mescla resultmate oe palentd
durants 17 horas & refluje nrante enye perfeds se tlempo ae w
preedpitf un aflido desde 18 solveisn. Despufs do enfrisces,
o1 sfl4d0 e reeogis medimute £4ltrasidn, me redisolvil ez metes
nol, 1s wolvoifn Tesultante se traté com oarbm degelorants, »e .
£11t5 ¥ 9 svapors hasts sequedsd bajo prosifs reduofds. Is
sriturssifa &l aceite ragiinal cen #ler qu}n gontions nna PEgEte
%a enatided de soetonitrilo produje nn 811ds eristeling insolew
ro que se recogid mediante £41traciln y me seod para proporeioe
nar 15,5 gramos 481 dfbrowsro de 1,8-bis-/ 4-(nenileing)-l-
piritinig/ootms de temporatera dv fusida de 178¢ & 179G,

emsle 30

signiendo un precedisjentc semejante a aquel deserity
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on o1 Ziemplo 230, pers amplesnds 3.54 granos (0.025 moles) 4o
s-(mpnulm}piriam ¥ 3.90 gramos (0.013 moles) d2 1,10
dibronodseans g obtnvieren 5.19 gramos de Aibranury 4% 1,10
bis-/ | 4-(pmpﬂu!na)—l-yiriazni_{?aeeme a temperatura de fasién
8s 2096° & 2@?‘5.

¥ gegg;g b3

" Signiendo wn prooecdimionto sem2jante a agrel daserits
en #1 Bjemplo 290, poro ompleando 14.24 gransae (0.08 moles) as
a-(hoxilmﬁé)pirmim ¥ 2.20 graxzes (0.04 moies) de 1,5-2ibroe
mopertanc as obtuvieron, dospyds de 1a recrietalizaciln 4o seds
tonitrils y seetcnn, 12,3 gramos de dibroawro de 1,5bise/ 4e
(hexilmiau)'olnpiriainizzpnntam. tezperatura & fusidn do
155¢ a 15690,

Rlemrlg 12

Signiendo un procediniento s2msjante & aquel deserits
ex o1 Tjemplo 250, pero sapleands 10.7 gramos (0.06 moles) & 4
{hexilaminy)piridina y 8.2 graoce (0,03 m2oles) & 1, 8.410romd.
oéim.a #e obtuviercn 16.3 gmmi 4 aibroours 4 1,8-bis-/ 4
(Mzﬁmiﬁa}-l—piriﬁini,g?antma a tezparatura 4e fusiln de
1800 ® 181°¢.




Sigaiendo nn prosedisiento wemefmuts & squel femority

om ol Tjempla 23C, pero emplesnde 12.5 gramos (0,07 ﬁlu) to ke

{bexilsaing)piridine ¥ 10.5 grames (0.015 moles) de 1,10-21bromoe
decany, o8 ohtuvieron 16.0 gramos de dftromero de 1,10@1&-[4-
(hoxilnaing)-1-plridinig/decann, tuxaantuﬁ g fusibn de 1484

& 14500, '

Eleanlg 24

Signiends vn procsdinfento semejmute a syl dessrito
en ol Tjeaplo 293¢, pero eaploando 13.4. Framse (6,076 moles) ar A
(edelohexflamino)piridine y 8.2 gramos (0‘035 nolen) de 1;4-&1-
broasbutans, s odduvieron 18.2 gramon 4e ﬂibrmro He X dbige
27 ciwlqharumina)-l-pzriain!ﬁutmo. ae tupnrlﬁura as Tre
ailn 3 288% & 29000,

Zienple 3%

tgniends vo prosedimisnto sene Jante w%ﬁnl‘ doperits
en el Yjemplo 25C, poro emplesnds 13.4 gramss (Q.G?‘ soleg)dn b
(etelohoxilaning)pivriding ¥y 8,75 EraRon (0.53& mhn) ln 1.3-&“
bromopentato se chinvieron 17.0 gramos de li&rmn M 1.5-
bis./ 4—(a.’i&lohex:1m$m)-1~y$ﬂdiu!g/putmo. an WW& -
fueiln do 25%* 1 256%, ' e



-d7 -

niemnlo 16

- Sigziendo un procedimionto somejemte a aguel desorits
on xl Rjearlo. 29C, pere espleando 13.4 grazos (0,076 moles) do 4a
.(iiélehcxilaaine)piﬂdina ¥ 9+3 gramos (0.038 moles) de 1,6«
dibr@mxm ge ubtuvieren 19.1 gramos da didraanro 4e 1,6-bise
[' b(i;ielﬂhexﬂum)-l-pmdinig?hexme, a tecperaturs &2 fu-

B

Ele T

7 Siguicndo ux proccdimiento seme jante a aguel deserits
on ol Bjcumplo 290, pero smpleando 13.4 graavs (0.076 mgleg) de
d={ciclohoxlaning)piridina y 9.8 gramoa de (0.038 moles) do
1,T-4raucheptans s2 gbtuvieren 2.01 gramss de dlbromerd de
1,7-bigm/ t-(0461choxs1anino)~1-pirtdinig/heptans de temperate
ra de Tustin de 3112 a 313°C,

Eemplo 38

Sigvisnds nn procediniento semejanty 2 agual desmorite
en el Ejemple 290, pero empletudo 13.4 gramen (0.076 moles) do 4=
(eiulohexﬂu!m)piﬂdim ¥ 10.34 grasaos (0,938 maoles) de 1,8;
dibrﬁmactm&. m obtuvierss 13.1 grasss de dibroanry de 1,8.
bis-/ 4=(ciclchexilanino)-1-piridinig/octans, da temperaturs ds

, Tuatdn 42 2T0° & 2T1°C.

Llennic 32
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Signiendo va prosedinients pemejamte & aquel demerite
e &l Tjemplo 250, perg uphﬁ&t 13;4 granog (0.076 moles) 88 de b
{elolohexilaning)piriding y 10.5 zramos (0.038 moles) &¢ 1,5 ,
Abromononano ae obinviercn 16.3 gramos &e Aivroanrd e 1,%bige
[ t-{oiolonextloming)-lopiridinig/nonmmo, torporaturs & fustls
‘de 140° a 15120, ' '

8 " giguiendo un procediniento semeimte a apuel deserits
s o) Ulemplo 290, pars nnpluﬁ&q i}d oy '(G.D‘IG' uolen) &e
4-{elclohexilsminog) piridine y I’J.J_ graaocs (0.038 ailen) de 1;16-'
dibriuodecans se sbiuviersn 15.9 gramos de dibromurs 4 1,10
bise/ 4e{uiolohexilaaing)ulepiridinig/deoans, ds fempsratura d¢
fmails dy 226° a 227°C.

a3
I

A. " Una mesoln gue contiene 298.0 gremos {1.33 moles) de
hidrooilorwrs 48 Ne{d.piridil)piridinic y 322 gramos {2 moles) &»
hidroclarmro de 2-otilhexilmins se csleatd durante 2 horss, oen
agitaciln, ex un baflo do soeits & una temperaturs de bafio de
215%C, Ls meatla s anfrif s tesparatura de 60°0., so adlwy§ -
eon 500 mililitrom do agna y s¢ mantuvs frds medisate la adiodde
de hielo misntras que we hsein alealins ags hidrdxido & wollo |



acuos? R 3% por aiento . Ta mezela alealinn se extrajs o
dtor y los oxtraotos otéress oo gooarcn sodbro suliats de sodic
anhidrs ¥ 86 evaporares hasta sequedad, Tl acelte repidunal

'u 4301118 bajo presiln roduoida pars pbapwei’mar 101.0 grasoe
e 4-{2-otilhexilaminc)piridina &» temperatura da cbulliciSn da
145% & 15073,./0.9 atlizetros.

B. Alternativanente, se propar$ la 4-{2.stilhex{laning)
;*zmm 43 la giguisnte manera:

& nna solncifn agitada gue eontiene 800 gramss (6.4
mcles) 2s kainepiridma ¥ 1500 mil41litres do trietilanina en
6.4 Litrss fe diclarometans ze afadid a través de un perdodo
d¢ 3 horap, und ssluetiln que contieme 1610 gramom (10.0 moles)
de cleruro de 2-otilhoxanailo 6n 1.i6 litros & diclorometand,

A trevés &7 1a atieifn ls tenperatura &2 mastuvo A 15%C.. Cuape
49 se cm!&t& 1a adiciln, la mszela g= calentd en nz dDafio de Yo
par dyrante 2 horas. Despufs de enfriarse 1a mozels de rancoidn
zo lavi ooupletmmonte con agna, $° socd sobra enlfato 4¢ soddc

uhiﬁrc 82 tratd con carbin deedsrante y se filtrd. La evaporse
eddn 4ol profuato filtrads proporeiond 1843 gramos de F-(A-pirddf
~2-etilnexaneaids. |

A ynd mezola quo eomtiens 100 gramos (2.63 moles) d¢
hidrero &2 2luminto do 1itis on 2 litras de totraxtdrofurano
8¢ aedif a wn réginen sufiefonte para mantener wa reflafo leve,
1 une solnaddn quo contiene 570 gramos (2,62 molas) de Me(4upirie
dil)-?-etﬂhe:muma en 4 Iitrmr de »tetrahiemfwm. Cuando




- -

oo comilets 18 edieién (sproxindesents 3 horss) 1a mezola 8
renooifn oy ealonts x refinjo durante 7 horas. Despuéy de ene
frisrss, 13 megels » trass meaii_rmnt{l con 100 milflitros
ds apigy 100 mililisros S8 iidrﬁxid& de sedie sowose A1 15 por
slents y 300 mililitros da agitte Sél #8lidsn me Yemgvisren
sedimts 21ltrasiin y €1 solvents se svaporé del profucts £ile
trafe bafo presils reduoide, T1 meeite residusl se eomdind
eon o1 profucic ds una pruoda mmm ym «mxﬁ al vasis
para proporedonsr 837 gramos de Ae{2-otilhexilming)piridias
de tegporatura de ob-1lieiln Re 13’5? a—l‘md./"?.z ni1instron.

e, A vze solnotén caliente agitade que oentiene 10,3 grae .
mog (0,05 molew) de 4-(2-etilnexflmino)piridine en 50 mflititres |
do acotenitrilo wa aNadis por mni a nne solveibn qne contiene
8.2 gramos (0.025 moles) de 1,13-dibremcdeosno en 170 mililitros
8¢ acetmitrilo ¥y la mesola regnltents - a_nim.t‘ drrenta 20 how
ras a raflujo. AL sufriarae a temparaspra 40 v, ue precipit
una priusrs oosecha dsl producto y e mcuﬁ mﬂiﬂaﬂ filtra.
o1én. Lz ovaporssidn del produsts fﬂtn&a Y 1a tritumﬁn Aol
resifeo oon éter, praporelsnd vns mman awohm !:u cm!xa
coabinadas sa disclvieran en utml, la uilmz& ﬂmnmta -~
traté con oarbin decolormite, se f83trd y o1 mmto rmrm

se evapord hasta ssquedad hajo prasidn rcaqciea. i+ | am;lte POw
sifnal 2¢ oufri y se tritord eon dtor para mmm w o8ltn
do lewemants decclorado. Ia rumndimi& e untanitrna- et



S) P

S 3o poguida vor triturasils del producty con £%or, saguida
par matmﬁrﬂo praporciond, duspuda do secarme duraato T2
boras ol vapio @ temporatura do 60°C., 14.7 gramos ds dibromue
ro 80 1,12-bis-/ 4-(2-otilhaxilaning)-1-piridinig/dadecans,
eoms #&mhﬁ ineolsrsa 4o temperatura do faaifn 4o 1462 a

147°C.
RJQEE!;Q 42
A, . Tna-mezela gue econtieps 353,07 grasus {1.72 moles) do

4~(2-eﬁlha§ﬁ%a)piri&ina y 205 grasos (0.06 moles) de 1,12.
diclorcdadecans se oalents a temparatura de 1200C; Ia fuente
de emnt@;ejnto g¢ removis y la tsaporatura de la resseiln aige
ra axa%érgsea;iu'onmima elevindsee hasta 180° - 190°C. Ouando
ls tca;:exmaﬁ disniuvy$ basta 135°C, g= akadié czsiéuéa#entg
ﬁn litro &0 moetondirilo y 1la mezola g caleﬁt& 1 renﬁéa para
yr@nrcim m solveién oristalizs. Ta asluciin cslimta az
wetond tﬂlo ') cnmbind con moluciones somojmtes L a« ottas
yrucbag, a0 i@nté can carbfin dogsloramte ¥y oe fntr& E‘,*. g2 0 28
dncto filtrode so onfrif y ol prodncts precipitads wo raoqgi&
maianta filﬁmiﬁn ¥ 8¢ lavd con ecetanitrils frie. , B:a rk-

crumliawimn s Bectonitrile prammimaw&n 970 grlmé au

dicl&m& as 1.13.}:1,3—& 4—(3—-'@ ti" hex ﬂwmc)-hﬂﬁriémkﬁ\“\\*

T ema. éa %amperatmm de fugifn de 10680 a 17lcC.

Be mmtivmnm, signicnds v praeedimiamg"uﬁi

ot

Samena, e
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& sl Jomsrito en ol Nismple 2, i&m lel!:n{!ﬂ 3.0 irm:
(0,0049% molen) 48 dibromurs de 1.12;\11»1‘4-(2‘-“11&"11- ,
- uim)-l—p:rminu/dnaulm #5 obinviergn 2.0 graacse del Al .
clorary cc*rupandieatn de teupﬁmtuu de tuti&z de 1728 a 173'6: -

2jemvls 437 -

Signiendo wn preuaiaumy madutc a m). AR p0r e
1o en ¥l Ejsaplo 410, pare uphndn 10.3 gramon (0.0 ailew)
da 4={octiluaine)piridioa y 65 graaas (0,025 mln) 8 1, 7-
dibromcheptanc se cbtuviercn L4.55 gramos de dforomnre de p Py
bis-/"4={ 0o te1onino)-1-pirsdinig/ieptanc, de temperatura de
funifn de 123° a 131°C. N IR

A, Signiendo vn procedimisnto ﬂao;}mh’ h'ﬁﬁﬂ. Aeperie
3o en &1 Tismplo 41C, pero nwends 1l.1 grasos (0.054 lolcl) &t
a~{cetslsming)piridine y m:» grsaos (0.027 molen) de 1.9-&1» i
broscnonsin, se obtuviersn 1‘1.9 gresage fe asbrmm de 1.‘«:;-‘!:1'-
I~ -(nctiluina)-x-pirmini,g_muma. de ﬁupurntuu & !‘haﬁu e
1170 & 1199C. e

1, ‘. N
B Pl 4fslovurs cammm!imtu qsm ‘.8 prtpﬂr& a- mus-

ds ecn 41 provsdimients del ?‘;{eupiq 2, taa!u.m tmnrgmrg ) j""' L
de fueifn do 1610 a 16290, : e SR
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Ejeanlo 45

diguiendo wn procedisnients semojante 8 ajuwel desori.
to om T %33@&;51@ 410, pers ompleands 10.3 granve (0.05 males)
da d=(zotiloning)piridina y 8.2 gromos (0.025 molas) & 1,12.
dlbroncdpdecano se obtuviersn 15.2 granys 8o dibromurs 4o 1,1%.
bie-£4~{ oot 11aatno) 1-1-pir1dinig/dsdecana, & temperaturs de
fusifn 8= 1390 a 120°C.

Zdamnla 86

:’5#@1@&&9 un prscez&iaiantq geoe jante A sguel deseris
t¢ on ol Yuaplo 410, perc uzands 5.8 granog {0.028 moles) 2o 4«
(ectilaning)-piridina y 5.9 grason (0.014 moles) do 1,14~28brow,;.
matétra@asa§, g2 obinviercn 9.3 granos do dibromra de 1,14-
bia-'-{' 4-{wtﬂmﬂna)-l-piridmigftetradecma, & teuperatura e
fustén 40 130 a 1156C.

’é!‘,agn;g 51

- S4gedends wn procedimients semaimate a z'nmsl fenerie
wv'm 2} Gjemple 412, pors omploomds 1l.D gramos (0,05 molew)
8o 4-(ncnilanine)-piridine y 6.1 grames (0.025 moles) da 1,6
divraughexany ge sbinviersn 15.2 grazos do dibroawrs de 1,6
_bis-,r:' ﬁwai'mw-l-piridinigﬁwxmo. ds temperatura 3o fue




- S

nifn do 152¢ » 154%C,
Ziemple 48

Sipiends un wwceaﬂmc :m,im’a - m!. Qém
to s 81 Tiwmplo 4, reras nplunh 6.5 grason {(0.0095 moles) '
. d¢ dfvremrs de 1,6-bis-. "4~ (nonilaaine)-1-piridinig/hexsno,
s ohtnvierm 4,93 gramos &l dm,mre corraspoadiente, de
temperatnra do foatéa de 194% a 19500, h

1o ; .
L 5

) Siguiende vn pméacmuté neme jants ;md aa;mi-
%o el Bjsmplo 41C, perg emplemndo 8.8 gramos (0,04 moles)
g 4-{nonilsmine)pirisins, y 5.2 gramos {0.02 moles) d¢ 1, 7=
divromshoptans, se obtuvisren 12,2 gramps dvl didrommro &
1,7-biges de{nonilswinoe)l-piridinig/heptans, d¢ tenperaturs
e fonifan de 1320 13400, \ |

Sigeiendo vn procedimients semeimmts & agusl demerits “
au o1 Thupls 410, pero eapleando 11.0 gramps (0.07 moles) 43 4w
(nonflamino)piviaine y 7.15 gramos (0.025 moles) de 1,%-dibromse
nonono, 85 shiuvieron 15.7 grawos ds dibrowmrs de 1,5:-1::-—.5}- £



o do me&an:itﬂlo m aliadis por gotss a una solueiln Jue umtiax\a 3

(nnnilam:ﬁa)-l—y!:;ﬂi:&?ama, ds tesperatura do fagiln de
1218 a 122’9»6.‘

Kiemy 33

&“;mienh un procadiniento semsjente a aquel demeritc
o &l ?5‘39&91;' 410, pero cumpleands 11.0 gramos {0.05 molsea) de 4
(nonilaning)pirddine y 7.5 grames (0.025 moles) de 1,10-84bramodo.
cane o8¢ odtuviern 15,63 graucs 4s dibromurs de l,ls-bia-/,:‘t‘-
(nondlanins)el-piridinig/decans, ¢ temporaturs & fugiln de
172° = 173°Cs. | |

Eiomale 52

simienaa un, pr-:aediniwato samianta a Iitwl ﬁﬁnrit& '
' o 9 ‘%'gezayla 41¢, poro empleands 10.12 grancs (9.3&6 nalea} 42 4=
'(nnnﬂmiaa)pzruma ¥ Te54 grases (0,023 mlas} de !.,la-dzbram-
dodeceny m¢ obtuvicron 16.4 granvs de dibromure as 1,126-1:10-
L b(ﬁoﬁﬁm)-l-puaang/eodeem A teuperatura de mhién
da 103% @ 108°C,. _ - N

Ziamnlo 53

. X ~. . ' ‘\\ 7
}. nne aelueié’n coliente agitada que sontiane 12.4 a‘&n

nx\..,

: m (a.sﬁ maxu} 80 4={ 2-atilhexilaning)piridina ok 100 mnwm

5.9 e {9.@3 nxu) de 1,5-31&&9;&%&» o 25 nnmtmn\f_,f
[ u«wwm ¥ 1 soluatén umltmte e° oslenté dwrante’ 20 {k
. horas & nnnso. 1a sezela de nmi&n gs enfril y oo anuxﬁ




con fter hsata Qe estnve ligeraments tmrbioe £l sutrisniento
addeional y la sgiteciln propoveionsrfa un prodnoto precipitale

‘881440 que we recogld medisata Piltraeiln y se lavi oon uns nese .

ela frin de asetoniirilo y Stors n a8lide edtinido de aste
mazars g0 dlwalyid en etanol y 1a nlm!&n resultante 30 traid

oom carbfs decclorsnta y se filtrf. .Ia evaporsoién el profuse

to filtrado proporeiond un aceite vissomo & eolor wasrilly
phlido que se oristalizf 4»1 scetonttrilo-dter, 1 981140 ve
sulteste, so racogis mediznts rutruwn, e hvﬁ oon seetonde
trile y Ater frio y ge secéd durante 24 horss 2 vacds & temra-
tura do 70°C. para proporcionar 13.6 gramos del ddbromuro do
1,5-b88-L "he{ 2-9 11 hox L suing)~lepiridinig/pontan, de teapera.
tnrs de foaids 4 130% @ 151%C. |

¥iemnly 54

signiendo nn procedimfents semejsuts & aquel deserito
en o) Tjemplo 51, pero eaplesndo 12.4 gramos (0.06 moles) de 4«
(2~etilhexilaming)piridine y 7.32 gramos (0.03 moles) ée 1,6
aibromohexans se obtuviersn 16,1 granos d¢ dibrasurs de 1,6-bis.
L 4-(2-mtnhoxﬂuina)-l-pi:'idaninﬁetme, A8 temperatora &» |
taeifn de 2082 a 20000, '

Fiemnlg 54



$iguiendo vn procedimiento semefante a sgeel desorite
en ol Bjemplo 53, pers emplesnds 12.4 gramos (0.06 moles) de 4=
(2-etilnexilaming)piridina y 7.75 grancs (0.03 mglea) de 1,T-
dibroaoheptans ge obtuviercs 17.9 gramss de dibromnrs de 1,7-
big-/ de{Feotilhexilamine)=l-piridinig/noptans, de tomporatura
do fusilin de 215 & 220°C.

Sie 56

Siguiendo vn procsdimients gemejante a agval deserity -
en o1 Ejeaplo 53, pera cmplosndo 12.4 grases (0.06 molss) do de
(2-etilhaxilanino)piridina y 8.2 grazos (0.93 moles) do 1,8wdia
bromocatans st obtuviarsn 15.9 gramcs de dfbromurs de 1,8-bis-
L 4-(Mtilhéx&lums)-lngirsdiaiﬁactam. &z tomperatura 8o
160* a 161°C,

7  Giguiendo uvn procedimiento gemejaute 8 ajuel desorits
en el Tjemnls 53, pero oupleando 12.4 gramss (0.06 moles) do

. A={2-0%lhonilanins) piridine ¥ 8.6 grazcs (0.03 aocles) de 1,%

dibromoninasy we obtnvieron 15.2 gramos 8¢ dibromors 4 1,%
bia-(&-»( Mtﬁhexnmina)-l-piriamslgnonmc, do tempayatura
do fasifn dec 1580 a 159°0C,

“legnl 8
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Stguiends wn procedinients gemejmbe & Minel deserite

en el Zjmple 53, perc suplewnds 12.4 gromss (0.06 molon) i 4-»(3 D

- atilhex{lmine)piridine ¥ 9.0 gramos (0.03 molen) &» 1,1@-43-
bromodocans st obtuvieron 17.4 gruot M 2ivramry & 1,10-

g

bi.../“'4«(&atﬂhnz&luﬁm)—hpiﬂ&i&gf&mnn. a tomperatura h
fumifade 162° = 163°C. '

- Bigaiendo vpprocedinisnte semejmte & qmi degority
en o1 Tjsmple 2, nero amwpleando 5.0 gromos &¢ dibremmro de 1,10
bie-l .M:*-»stﬁmﬂu&no)-bpiﬂ@iniy?dncma e shiwvisyon l;u?f'?
gramsg de) dlolorwra correspondfenis & temporatura de fusiln
de 15%* a 192°C.

2isenla 60

A une solucidn ealimmis agitada que sentisne 12,9
gramos {0,063 moles) do d-{haptilmaine)piridine ez 200 A iken
de seotonitrido se a¥aiif por mﬁu vae solveidn que eontiene
7.4 gramen (0,032 nolas) de 1,5-d{bromopentane or 3 nililitros
& acetonitrils y 1a wozela remltante se salent$ duraate 19
boras & PofIlnis. ILa mezcln de rasseidn s enfrié m hielo ¥
se afadil gradualmente Ster hasgta qus w' prsaipitd un sflids
fnmolors. Tl eflido se racogil mediante f£iliracibn, se recries
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talizd da scetonitrilo vy Ster y s secd dvrants 4% horas a tote
peratura de 502C./1 milimetrs. para proporcionar 15.9 granes de
atbromnys 88 1,5-bis-/ 4-(hoptilamine)-l-piridiniy/pontanc, =
tsaperatora de fmailn do 1%3° a 154%C,

%damplg 61

Signiendo un procedimients mems fante 8 mjuel de»ﬂt@
en ol Zjemplo 60, nsamds 19.2 grames (0.1 ml) de 4-(heptil)~
saine)piriding y 12.2 grames (9,05 moleg) de 1,6-dibromshexans
ae a‘bﬁwiaran 27.5 gramos del prodwets ornds. Ia roeristaliza- i
odfn & wna mwestra ds 17 granse de awetonitrils y fter pro- '
poredond 11.45 gramss de dibromuro de L,é«bia-@'&—(heptimiﬁa)-
l-piridinig/hozano, de teaperaturs ds fosidn & 149° a 150°C.

Eiemplo €2
A. s gnapensidn do 24.0 gramos de dibromurs d'@'!:'.&bio-'
[a-(hoptilanine)-1-piridinig/hexans ornds o2 500 milil:ltros
& agne &2 h!za eleslinn con hidrinido 8¢ nodis a9M0Be ae i:au«-
contrasiln My ae extrajy esn cloreforme. los extractos G% 015e
roforms pe pecaren sohre ewifats dn sodls anhidre y e anpsﬂ\
ron hastn geanednd bajo pregifn redweida. Fl aceite rasi&:al \
se 2180lvif exn metemol ¥ 1a soluciw rosultante oo mid!ﬂnﬁ
con metans v Seddo sulfifrios y e vaperd hagta pequedsd baja




prostin ™afooih. 71 residwo ae uaiqoiﬁi om aevamal, o0 tratd
eon oarbfn dscolarante, s Tilir§ y se svapord hasta saquedsd :
<ol vanio, dejsndo wx rasidun wnltua qus al trituura son
&ier segnito por scetonitrilo proporetond 18.2 granes de un t&-
1ido gouvase U1 #61ids crudo me ddmolvid onm aguk y 1a selnediln
resulisnts s hizo aloelina eon nidrdxido & sodic mavoso &%
35 por olsnto y se extrajs e qlwéfme. Los sxtractos de
eloraforzo se mecarsn sobre sylfato de ﬁah mhidrs ¥ st Ve
poraran hasta sequedad baje prosidn :tMidm E Isflite reguls
tante ge tritord amuimmt& con Ster y wﬂmﬂrﬂi. ” The
oogif medisnte filtracidn y an meol ,wa'prcyuﬁim 16.3
grauag & ux oflido 42 color amﬁ,’ . tmpardém s foeils
ds 1070 @ 10820, N1 aflide obtanids de sata amers e diole
vi$ on 190 @ililitros de metamol y In molueién rcn!.iuwa "
anidifief oun Soddo metanamiféniee. L evaporseiln husta st '
quadad Baje proeddn redueida produjo wn aceim v:luau ques s !
absorbis sm 29 mililitros 4o metasol y av tratd en wruimn ‘ y
con 150 mililitros 42 aga. ILa suepensidn unltutc n enfrif
en hisls y 1 aflido smepondido we recogis muum fﬂ‘iru!&x

y 38 lavs oom sgwa fris. ¥l s51ido luega ee fmﬁ o wu g
rensidn osveren d¢ s0stona caliente, ge enferil, »e mui\ﬁ [ TSN
giante filirseifn, se lavd oon soetona fria y oe seed mmu

48 horas o tﬂpanhm de 392C./) milimetrs 'parn Pmorowu

10.8 gramom 20 wn alide de coler oanela de temparsturs de \k
Cfusidn  a» 1610 a 16590, Tate prodweto proporelond una pru
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de ién de cloruro positiva con nitratoe de plata y el especiro de
resonancia magnética miclear del mismo Indicé la susencia del

grupo de me tansulfonato.

B. TUna suapensiGn de 14.0 gramos de dibromuro de 1,6-bis-
[ 4-(heptilamino)-l-piridinio/hexano en 500 mililitros de agua
se hizo alealina con hidrfxide de sodio acuoso al 35 por ciento
Y se gxtra;jo"ck:oh oloroforme. Los extractos de cloroformo se
geecaron sobre sylfato de sodio anhidro y se evaporaron nasta se-
Quedad a presiGn reducida. Tl residuo s6lido parcialmente sélido
ge disolvicS en un 1itro de acetonitrilo— y benceno y la solucién
resultante se evapor6 hasta sequedad al vacio. Iste procedimien-
to se repi'bié tres veces. El residue final se disolvié en 50 mi-
1ilitros de acetonitrilo y la solucidn resaltante ge diluyé con
50 mililitros de benceno y se enfrif en hielo para proporciona.r '
después de filtrarse y secarse, 5.3 gramos de un sélido de color
canela. El producto filtrado proporeiond la segunda cosecha de
4.8 gramos. Las cosechas se combinarén y se disolvieron en 50
mililitibs de acconitrilo. Ia dilv.ci6n con &ter precipitado de
wn- a&lido que se recogié mediante filtracidn y se secé dqurante
48 haras a temperatura d° 95°C./1 milimetro para proporcionar
8.85 gramos de wn =61ido de calor canela, de temperatura de fu-
aibn de 174° a 1760C. Tste producto también proporeiond ume

‘prueba de i6n de cloruro positiva con nitrato dz plata.

Ce "~ Los productos de las partes A.y B anteriores se combi-




- 62w

naron, ss moselarce con 300 mililitros ds sgun'y me ealentarcn
hasts que se cbinve nne solneidn homogéuss. Ia solucifn s £ile
tr6 y o1 profucto filtrado ue trass eon 50 milflitrow de dotde
clorkidrico de toncentrasidn 12K, Ta swepensiin romi‘tmﬁ .
concantrd baje presidn ndueida.y el woolduo ss tratd ean hlalae
71 eflidy produside de oats mmuers g2 reoopid meldimate filtrae -
eidn, o lavs con agux Irlay & ‘lﬂ‘; 2l praduets lusgo a»
dinslvid on sgetons, ¥ 1 solueddn respltmte ge Afinyd eon m |
mezala &» deneeno ¥y otancl, y o) #m.‘.ﬁutq »e hmcrﬁ hasta see
quadad s vesln. 2L residns ﬁlid@ ot Toyns en una wusponsidn
cspaat on 100 nil{litros do mootona ¥.1n suspensifn sspesa ss
Muys oon fter y as £11trd pars ﬁwamiaﬁar, 2enpnés 40 srotra .
ot dmrante 48 hovas a temperatyra de 10500, /1 ailiwetrs, y 72
havras & L1990./1 allfmeirs, 16,3 gramon del &islorare de 1,5 '
bi-—;‘b(haptnmma}-’l-p#ri&in!gﬁtﬁlm ernds como un wflide
transparente e tomperatura de tonila de 176° w LT8%C.

Tiemplo 63

Sigriends wn precedinients wemejsate & aqnel desordits
an 41 Tjompls 60, yory emplesndo 15;30 grancs (0,050 nolew) G0
d-(2«aiilhexilanine)piridine y 5.4 gramon (0.025 moles) ¢ 1,4e
aivremydntane se cdivviersn 4.9 gramos de 2ibromry do 1,4ubige
LA~ (2ert4Inexilanino)-1-piridinto)butano, f¢ tenperatura de¢ fue
8idn dn 245° a 246°C,
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A e maézla gne esntione 229 gramos (1.0 msl) de hi-
droolarars ds olornrs do Ne(4-pirddil)piridinic y 244 graawm
{1.26 ga‘i@s} de nifroclorurs 8¢ pedecilemina so agitd y as com
lastd dvrante aproximadamente 2.5 horas a temperatura de 150° a
155%C. la magela de ramgcidn lvege se dejd emfriar lentements
hasts 4070 ¥ e diluyl con 2 litroa ds agrs. L2 sgineidn ree
sultants ge qaf_rié mediante 1o adiedfa de hielo ¥ 88 hizo alote
lina con 200 Eiiﬂttras d» hidrdzide de socdic ssuose al 35 por
cientos 1;‘1 s&lido shacurs gue se sopard so recogid mediante £ile
trastdn y né 1av3 con agua fria. Bote matorisl so disolvid on |
wn Litro 42 cloroforms ¥ 1o polweidn reauvliante ga tratd can
earbons dnaolorents y ee Filtrd. U1 produets £ilirado oo evapse
r$ wnig graaién' vednoida y el rosiduc ge triturd oon 159 milie
1itron dé'-ﬁ‘_ter., £1 s8lido obionids de csta nanera, s8¢ redissle
vi§ on eiarotaiﬁa ﬁ 1la golneidn regoltante se tratd con carbin
decolorante y we £iltrS. T1 producta filtrads &s zweve s¢ tratd
gon ew‘ia&z decoloraute y 82 £1ltrd. ¥1 products filtrade s 0V
por§ hasta soqusdad bajs prasifn radueida y sl oflido residual
satritors rasm' ﬁer. La recristalizacidn do acotonitrilo prepive
ni&é eem.é@n de sscarge el vacls, 96.1 grazse dr fe{drcilaming)
pitiwﬁ; 'éﬂ_ iémg:e:atwra de fugidn de T1% a T3*0.

B. A eng soluedidn oaliente sgitadan que contisne 12.2 grle




mos {0a052 molew) de 4-(decfleainc)piriline en 150 midilitrose |
170 mililitron 48 scctonitrils se aXadif por gotas unm solne
016n guo contieze 6,35 gramow (0,026 noles) & 1,6-2fbromchexde |
po o6 50 miltlitros de scetvamitrilo y 1la pesecla regnltante 9
ealentd Aurante sprovimadamente 20 horts .a refinjo. Lm miull.

de rasociin luegs se enfrid sn hielo y o1 w$iido pregipitade

ue rteugﬁ& meddente filtractic y se Yavé con seatonitrils frie.

F1 products obtenids 4+ esta mrzara se 2ipolviS on metamol y 1a
solucién regultsute oo tratd oom ewb&n dacolorants y e fﬁtrﬁa e
51 vroaducte P4ltrads se ovapor$ huta. aaqntﬂo& bajo presidn Yo |
dueida ¥ ol rosifuo o9 tritrrS con 50 mililitras de agos fris,
80 recogil medimta £iltraoidn y ee wnd durantc 2 dfas solre
pentdnids ds Péafurs 3 truperatnra daa 73’6../9.1 nitfmntro, psra.
prapereiouay 14.6 gramos de em-w.m & 1,6-bin-/ L(daouuinv)-.
l-piridmia/.hexauo, temperatura de¢ fupiln de 138 a 149°C,

Vdanely 6%

figuisndo wr prooedimiants seme fante s aqnel deserity
an 2l Tjomplo 642, pors ssplesnds 12,2 gvamos (0.0%2 moles) 45 4w
(2soflomino)piridina ¥ 6.7 grasos (0.025 moles) ds 1,7-34bromoe
heptzo mr sbtuviercn 16,0 grauas de 4ttrowmro de 1,7-bise/ A-
{deeilmming)elupiridinig/noptano, de teoperature de fyeiln de
1450 n 14740,



Temnlo 66

Signimdo vn vrocedindento aems jants a ajusl degorite
en el '%emgzc_; 648 pers euplemndo 11.7 gramon {0.250 moles) 82 4«
(Qeetlunina)pirigina y 6.5 gromoam (0.025 molen) de 1,8-3ibvromo-
goting ge obtuvieron 16.9 pramsg 3o 4ibrogwrg de l.ﬂ-bin-,/:ﬁ--
{ dneilwins)-l—piridin&%otana, de temperatura do Fueidn de
180» a 1820¢.

Fipgnfends vy procedinionts semn jante A aguel deseriiy
ex ¢l Tlemplo 643, pero smpleands 1.7 gromes {0.050 molen) do 4w
(deeilening)piridine y 7,15 gramos (0.925 moles) da 1,9-8ibrotoe
ponann g2 btnvieron 15.1 granss 4e aibromers de 1,9—1}1;-4-4-

{ é!!uﬂa&&zio),i—piriéinig7nmma, ds tomporatura 4z fusiin de
124° a 1p6%¢, ‘

id

%iamﬁalg &2

Signiends vn procediniento demejante o &quel desordis
en el Fienplo 64D, verc emplosnds 11.2 gramoe (0.048 moles) de 4~
(dsciloning)pividine y 7.2 graznos (0.024 moleg) de 1,10-dibramia-
dscnuy a7 obiuviercn 14.6 gramos de dibromers de 1,1@-310-—;’_.4-
(doeilmim)-ippifiéinig7dm&m. de teoperatura 4 o fueiln g
173 & }.‘Nﬁ'é‘.

Ziemvlo 69




“igiends nn praanaﬁzmta ﬁmim&e‘ & aquel deweri.
t3 en el Tjeaplo 647, pery eaglamdo 11.2 grazon {0.048 molee)
‘# 4ol dopilanins)piridina ¢ 7.7 gragos {(0.024 moles) de 1,12
dibromodudecso se shinviersn 16,% gramos de 4itrsenro de 1,1?*
Bt S duc*lamma}nl-»pﬂmiﬁ@a&ccmﬁ, fe temperaturs s
fusifn de 172° & 10670,

2 uxs molveddn calisnte mﬁa&a qve eantfsne 13,6
groase (2.2 meleg) de f-{dodcciinming)piridins o 140 wilde
1itroe do Bcetonitrile sr efedid pur gotew o wme _:aimﬁn ane
aontione £,34 gramos (0.026 moles) fe 1,6.dibrmchaxinu en 50
aililidran 2o stetenitrilo y Ia mesela resnltante ge exlents 'w_
reflujs Gnvants 18 noches La mescls de ressoffn se enfrif y ef
851180 qus me precipitd se rneml& nedlmte 281traaifn. 71
85112> rocogids s 2isclvid an ctwnol sbedlnts y la ssluetln
rosulisate me tratd con oarbin deeclovante y se PiltrS. ¥1
produote £iltrads me ovapord heste saquedad baje presidn redu.
eifawaporedonando wn 28144n blaveo rogidusl que ge Corad mne
suaponsiln onpeea on dter, er recogid mediante f{ltrecidn y go
goeed o toaporatura de £3°0./0.1 ailinetrg yars proporeionar
17.63 granss de dibromwro 40 1,6-bise/ 4-(Sofecilantna)el~
piridinig/nexano, 4 tomperatvra ds fosidn de 1642 a 1650C,
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simimds nn pracedizionts semajante & aguel degorito
en s} Eﬁéﬂp‘i@ 70, pers amplesnds 13.5 grasom {0.0%2 a@léa) de 4.
{dz8oniloming)vividina y 6,72 granse (0.026 mplea) de 1,T=-dibros
meheptany ma shinvieren 18,23 graee de dibrozwrs 4 1,T-bie-
[4;(mameﬂm!m)-lapiriainig?hnptano, 40 tompevatnra &» fuaifn
a0 1489 & 133¢ @,

7 4amnls T2

signdendo wr procedimisnts scaejante amnel degorits
oy al E,ﬁeﬁpla 70, varo explenndo 12,53 grasce {0.048 moles) a9 4=
{Ssdsailaming)piridina ¥y 6,53 gramos (0.924 molen) de 1 8-88broe
magatans 22 obinviersw 16.16 gramos de didromnre & l,ﬁ-biz-.
L 4={dpdcotianing)-1-pirddind 37%1:&0, de tamperate? de m;&ﬁg
de 1849 a 18400, -

E gaun}g 73

Sngiénée vy procediniente semefmnte a aqggl degerity
en el %hmpla ?ﬁ, pero empleando 12.59 graaps (2.048 molaw) ds da
(Qo&aeﬂmﬁaﬂmriam v 6,86 gramox (0.024 mslos) 4o 1,%-8ibroe.
naﬁsamg as gbturiersn 19.35 grames ds dibromuro de 1.9-1:1:-,.{:4-
{Bodeedlaning)-l-niridiniz/nonana, 42 temseraturn de fusidn de
1349 a13%ec, |




Siguispds un propedicients scasiauie x spral deserits
or ol Hjlowplo T porg smanlosndy 12§59 rgrum' (2,948 moles) d¢ e
{dodecileming)piriding 3 7.2 graétw {2024 mlw) e l,m-di-'
brenolspene ae obtuvieron 38,08 gramgs s dibromwroe v 1,10-bime
Ll @sdecilaaing)wl-piridinig/dseamo, dn temperaturs d¢ fustln
2= 1782 & 18000, '

Pismuls 75

signdendo »n pravedinisnts ﬁmjm*a A aquel deserite
on o1 Sjmenlo T sors amvlewnds 11.%4 grman (2,044 moles) 22 dn
(dpdecNanins)piridine y 7,22 gramax (9.022 avles) de ,12-&5.%
modadroans @ shivvieron 17.62 grasan 201 Adbroanrg de 1,12-bise
L 4-{ Bodenilandns)elepiridinis7as80cane A tomparatora de fueifn
da T4° a 7790

Ziomaly 76

Ko Mg sslneidn ealimte sgitada qua contiens 21.0 gromoe
(0.1772 msloa) de¢ dofp.el orafan*lmino)piriainn m 150 milslitron
de ¥,Yedizetillfornanida oo afedid por gotaw a wna wolooldn que
contione 11,92 gramos (D.9%51 molas) 8¢ 1,4-83bromsbutans en =0
mililitrog 4o acetonitrils 7 1a moxcls reseltante o oalentd Sow
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ronte 2.9 horas on un bafo de vaper. Ta mexcla de roaseidm o
snfrif a temporatura embiente, s dilnyd com dter ¥y o1 produdts
go deif eristalizar. ©L sflids precipitads as recegil medisute
£iltracifn, se 1av6 con una moszels do asstonitrile y dter y ee
sead al nire para proporeionsr 27.4 grazss do dibroanrs de 1,4-bis
[ d-(g-clemrenn-mﬁm)-‘l-piridinigfbutane, de temperaturs do
fosién ¢z 182¢ a 18900,

B. ™a suapenaifn 201 produeto antericrmente oitado ex
500 mililitros &0 agna so tratd eon risly v con hidrfxido &
5810 mwaté 40 ecncontrasidfn 2N y 1a @szola regultants eo oxirte
h [ eleaplat@wte con elorsformo. Tos extractos de cloraforns

82 goparon sobre mlfats do msdio nxdddro y u¢ evaporarsen hasin
g2qn28aa balc presifo redneidn para proporeionsr 21.0 gramss (o
1g baga ¢z anhidrs correspondiente come nn noeite gue se @olidie

fied al dajarsa repoanr,

S ma gulncidn gue contiope la bage de avhidro antorfore
* memte citeds en 250 mililitres do matanol se aoidified eon wna
solveidn ao fe1ds metansvifinice oz metamol, Ia evagoracifn hase
s usqu@ﬁaa'l‘njo pregion redueida proporefond wn aceite qne eo
cr:latauﬁ 4o metancl y fSior. Tl sf1i40 obtenido de este menera
g2 recrigtalisd de motemsl y Shoy para prapsrolicnsr después 30
groarge dmrants 45 boras o temperatura de 92°0./0.1 milimetro,
18,95 gramag 8¢ dimetanwulfomate de 1,4-dis-/ 4-(p-clorofentle
Miné)-‘l—pitidiniﬂbutaw, Go ‘tomporatura de fusidx 88 245% &
4.
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nismplo 77

' 18 i pna solveiin oalisnte spitada qus contiens 21.0 gmn'

moe {2,102 molos) de d-(p-tlcrofenilswine)piridina en 200 mili.
litrox 42 ByNefinetilformanida wo mdﬁ por gotas ok sylueifn

gne contions 12,45 graos (9.9*31 nalni_'at 1,6=di%romchoxang on

50 #1111itras ds scutonttrilc y 1 meite remiltaate se oaleuts
durants 4' horss an vo baks de wapor. Al aﬁfrim- & tanporaturs
mblento, comened o preeipitarss un lnélida. La mezcla ds reacedfs
o2 diluyd oom 190 wililitros do seetonitrilo y we enfrdd sdicfonale
menta on hiele. 71 8flids pmuipitgda ﬂ ﬁeni& asdiante fﬂ.tm-
#ifn y ve 8ol al rire para prap«aﬁi@lr 27.2 grauos de dibrmm
de 1.&hﬁmj,‘d-(.g;-clare:t‘aunamim).-l-piridinm'/'aamo f tupirt- “
tura d2 fualdn & 1482 a 15000, -

B. ™aa solvoldn do wetanyl fe 1a bHage _;-:do sphidro aaw”#,,.
vondlents que 2 prepard a partir dsl dbroaury suteriormente ol
tado de conformidad con ») prcuoauﬂnﬁ 481 “$aplo T63 ae soidie
fies con doido neriamnlféniea y h:swb se avapsrd haste sequedsd
bajo prosifs redncids. L ncedte rosidual me oristalisf fe acetoe
rne en motanc) parn praporefoner, &sméa s srcarses durasts 48
horag a tesporstnea ds T75°0,/2.1 mil{sstro, 29.2 yrewes 4o &imd.
tangulfaunto dn 1,&hi»-,.{_”4-(g-eloret,enﬂmms)-?.»p:'.ridinu?hn::lm,

do tomparainra 4» fosifn de 105+ & 11000,
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L. L una sclueidn caliente agitada quz cofitione 21.0 grote
mos (0,102 moles) de &(&-clwotenﬁmmn)niridina en 209 mili.
litzon do H,N-d4imotilforawaidn se alfadil por gotas 2 una solve
eifn qua eontiene 13.9 gramas (9.051 molas) de 1,2-dibromcactans
on 50 M81414tvas 4 acstonitrils ¥y 13 mezoly resultagta ge calove
t& durante 1.5 horas om un va%e de vapsr. Is meazela de reateifn
1uege ¢» Alnyd con 102 mililitres de acetonitrile y ol ealontae
nlonte ge continuo dwrarte 2.5 horas adfcisnales, cou 109 mili
1itrge adicfonales de acotonitrils que se afiadiergn. Degpnds
de calentarse Snrante otras 2 horas, 18 mazela de reacciln se
enfrid y o Q&lida gue se habia precivitadc es reconid zediants
iltreciin o Qiavé con vns mozela de asetonitrilo y dter y w2
920é para proporeianar 30.) gramss de Afbromvro de 1,8-bises A
{(z-0lorafenilemine)-1-pirddinig/octans de tomperatura g fusifn
ae 2859 a24 700,

B tra :élu:16n' & matancl &2 12 bags de srhidrs corrsse

: pe#dienie Jue se propsrf 8 partir el dibromurs anterior, do Cobe
- formidad con el proesdizients del Flemplo 76B, ac acidified cun
80480 mﬁt@ltwea y lntgo oo evaporsd hosis ee(medi.d bajo proe
sidn rednoida, Il asclic residual ae disolvi$ on weatenitrils
¥ 1a golueidn respltazto que 8¢ trat$ con &oetoma hasta saquir:!r'
tarbidexs sewi&e por olsrifieseidn ¢on vna cantided poguedis do
metansl ¥ 30 emfrid. 1 sflide orvds quo st grocdpité ase recopid
¥y 3¢ Taoristalizd dc agetuna ds asztonitrils para proporoionar

degpuds ds secarse durante 36 horag a temperatuyra o B0eg,/0.1




-T2

nil{mntrs, 23.5 prasos & Aimstanmvifonaty de i.%-bit-['#-(g-
clorofentlaning)-1-nirddindg/0CTANG, de temperatvra de fusiln
dn 104 w 26500,

Ziemelo 73

A, A une solveidn calients agitsda 4que oontiens 21.0 grow '
mom (5,102 moles) de L(;ﬁ-sl&roﬁﬁuui&a)nmam‘. o 200 allie
1itron o N N-diaetilforaanida se aNadiS por gotas & me sslve
0idn qor asmtiens 17,3 grasss (0.051 moles) 4e 1,10-2ibromodscsny
pn 50 mililitros de asetonitrile ¥ :ia'mmlz reagnltsnte 9o cte
lext§ durmsts 3,5 horas en us ba¥a A% vepor. s mesvls de roaoe
¢idn Tunps g avapord hiats prgyedad hafe prasifn refvelds y N
aeite ragiinal so oristalizf do metanol y scetonitello. "1
aS1tdn wysdvaids 2 sate miaera ge rtt_mg!:& m&iﬁta Piltenctdn

¥ 3¢ levd con ona zezola feis d aoetonitrilo y #Jex para prow
porcionar 28,0 prames 4+ Afbrompurs e l,lmbin-f&-&-eloratmth
aning)eleniridinds/dscans 8 tamperatura de fueiln de 225° & 210%C.

3. Toa wolueifn de metsnsl de 1n bass o azhidro cerrespine
dbnte gre sn prepard o nariir del iﬁlbromm anterisrmente citade
fe soufrmidnd aop #1 proccdinients del Tlemple 763 ve aoidified
con fclds metssawlfiniss y lvege sv ewapord hasta sequoded bafs
pregifs rofuedda, U1 ageite regidunl en crisializd 3o sostoniivde
1o y fter, U1 #6120 crvdo sbionido de osta mwners ee diselvid an



setanal ¥ 1a soluciln resultante se tratd con esrbin desslorants
¥ s £12tr4, Da eviporasida el profneto filtrado proporeisns
un Meite que &3 Eaapendis en uza nezela ds asetanitrilo y abfe
tots s groporsicanr un aflids erudo. Ia resristaliseeifn do
matandl ¥ Seer yroporeions, despuls 42 secarse Surmste 48 hovas
& texpopatura de 9590, /0.1 niliaotre, 18.4 graaoe 4o dinetan.
alLeato 80 3,10-bte./ d=(nolorafenilaning)-l-piridinig/iseno,
s tamparaturs & fusiln 8o 202 & 204°C,

Siempla 223

& una #51n034n caliente sgitals que contiens 20,0 grae.
298 (0,047 moles) 8¢ 4o(p-clorofenilmaing)piridicn, on wob BA%- .
els & 273 al1il1tros 4 setondtrilo y 100 milititros de Ny
Qiﬂtﬂfm e Aliadid sor gotas uns sslueiln que contine
3473 m (9&2‘} aoles) 4o 1,5-dibronspentanc en 25 aflilitros

: ic mmyuumnmmw 92 calontf durante 243@» '

vag.s vefluio. 1s mazols de rescgtin lnege oo evaper§ hasta oo
guadal we; proaifn relzoitn y o1 residuo s triturd con uoh Doz
ols &5 dter y ametonitrflo. 71 oflido &0 color soarillc pllids
 4btenids & im asuars o0 Tedisslvi$ en etazcl ¥ I3 solueifn roe
. sultente 28 mté oon oardin decclormite y se #4ltrd. Tl profuce
% ﬁm‘m . ovaoorS hasta sognedad bajo prestin redusids y

o1 sotete ﬂmn o eristaliz§ 4» Ster y sestanitrilo. Pl sfe
1480 iﬁﬂ&a 1- reoristalisd de metmol ¥ uet#g;irm y % 9508

R
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aurente 45 horas & temperature ds 1159¢./0.1 sflfmetro pars
rropecedsnar 0.1 graues do &ibrogurs de l;ﬁ-bin—['l-(z-clora-
-rmilmim}wlnpiridini_q?yamma do temneratura &+ fueiln 4
166% a 1L0%=a,

™ iemnlo B

A4 una golueiln oslisnte agitadm qne gontiene 10,0 srse
nos (0,043 moles) de ie(z-clorofenileaine)piridina en wna aozeln
ds 125 2t1814troe 4o X,N-dimetiifornantde y 50 uililitros ds aote.
tonitrdlo me aliadil por gotsse wna solueidngre gontiens 6.4°% grae
uos de 1,7-dibrongkeptano en 27 mﬁ}ﬁitwa de seatonitrilo y In
mezeln rosnltsnts er cnlontd dvrmats 19 hom a r&tlu,‘,a. Ia mba-; '
ola 3z reszetdn lusio ot varsrd hasta ssguadad bals presifn e
ducida y ol acoite residual s erisialisé dr otansd Y asetonitrd.:, )
1o, "1 gf1330 producids & csta momora se d1solvid en metanol
y la palveidn resyliante as tratd eon eu‘b& decolormte ¥y 8o
£i1t»8, Tl producto Tilireds se avapord hasts wequedsd bHajo

wn vaéi‘:a g el scoeito roaid-al que luvegs s ori:tdhﬁ da atm‘!}.
y acetinitrila. MY producto se rmniS medisnts £iltracidn k4
e send Svrants 36 horas s temporatyra de 105°0,/0,1 milimetro
phve praporeimar 10,4 groges d¢ didromers de z,%bit-_/_-l-(x;-
elarsfeuilaninoleleniridind 37«};%1:‘#:@3 de teaversinrs de fomién
do 2027 B 204°C, | |
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fignisnds vn proosdiaionto semojante & aguel desgaritys
an o1 Tjampla 81, pers cmpleonds 10.92 graase 42 (0.043 molae)
ge f-{reclorefenilaatns)niridina y 7.1% gramwm {(0.025 mileg) de
1,9-dibronomenann 8 obtevioran 11.2 grasmse ds dibrgaure 4o
1,?-biej,'#—(z%lamfmﬂaminc)-l-pﬁriéinié&mmw, d2 tempora.
tora @2 fusifn 42 1780 a 170°C.

| migedends los proeedimientos sans jontez a aguellon

desoritos on los ojemplom anteriores, ae obtuvieron lom mignion
1.2 ] hia-_/,-d-{.R—nina)-l-pirmmig-;alea;oa:

dibromure 4o 3-etilel,6-bin-/ 4-(tetradeoilaming)-1-
pir-i&iatg7gne;@q raciends reacsicnor 1,0-dibrims-3-etilharans
pon de( tatme;eﬂanim)piﬂ.esna qre 2 gv ves 82 ¢biione hacione
do rensedgmer hiaraelamrs 42 clarurs de F-{4-piridil)piridinic con
ﬁiﬁrwlarwd de tetradce $lamina, )

afbramrs de 1,5-bis-/ 4-(gotadetilanino)-lepiridinis?
pegtmq,hmi@ag reagcioner 1,5-dibromopantans con 4=-(optadecile
mﬁa)pir&dﬁaﬁ que A s: vez gc abtisne hasiendo resmgelonar hi-
droelornre de clorurs d: Ne{d-piridi1)vi~1ainio con hidraelorve
ro do sctalecilamina.

atbromro do 1 li-bis-/ 4-(2,2-imoti 1bntilaxing)-l-
piriding/-3-netilundseams haclizndo reaseionsr 1,21-dibroas-3-
ag‘ttlzmdﬁcrmd son 4-{'2,z-ésmtilhzvtﬁamino)pim dfxs que a su
yox as cbtiona haﬁimda reacoioner hidrgolorers de glovpra de
Yimf Myiri«!il)ﬁiﬁd:lgﬁ eon hidroelorers ds 2,%«Ainztilbutilasina.

aibromerg ds 1,18-bia-/ 4-(1,4-dtmotilpontilantno)-l-
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piridinig/cotadecano haviondo resceionw 1,18-2ivronsootadecms
con A={l,A-dimatilpentilaninsipiriding @ & o vor u» sbitiene
nseiends resceionar hidrgelornry do elsrurs de Re{depiridil).
piridinis con nideselsrers d¢ 1,4-ddmetilpentilaninag, '

gitromrs ar 4,5e828011n1,12e040e7 1,5udinatilade
atilhox il&%w}-l—-piridi&ig?dadu:ﬁﬁ hacienda reagelonar 1,127
dibrensed, jetinatildsdocanse con s.(x;s.ainmz.««mhuﬂumi
piriding que & sy ves o obiiense haciendo veaceionar hidroclorne
ro ds glovurs do Ne{ d-piridnn)piridinio eon hidroclarurs de lySe
aiastil-d-atilnexilanina, -

d40lorero ds 1.m-ua-[&»(9,ielapemuuim)uz,.pzrmﬁﬁﬁ .
ascano haciends reacoiomar 1,10-d%elorodsemms son 4-(edcopsntile.
seing)ipiriding que 5 s VR 89 @bti&m nesiends ramcidnw hidre
elgrers 4o slornro é&n ?!-{d-:iriaiw)z&iridima ean hidroglornra
de cinlopontileatus, |

divromurs ds 1,12-bia-/ d=(elelohaptilaning)mlepiria
éiz:ig'?&cmmma haaiends roasoipnar l,12-2ibromododscand con 4-
{cielanhoptilominelpiridina que a s vez a2 gbhtiene haolisndo reatw
ctonar hidroclorurs de elernre 48 N-(4-piridil)piridinis con
hidrsolerura de ofelobsntilanins,

dtbramurs ds 1,6-bise/ 4-(n-bromofonilaningdelepiridte
n4p7 =2 tilnaxamo haciendo mana:!:;mm 1,6-d4broay-J-nttilhrrana
pon A«{o-bromoferileminspiciding que a on veu g gbtiene hacione
do reapcdaner hidroclorure do cicrure de He{4epirsdil)piridinic

eon hidvinlornro do p-bromsanilise,



dibromure 82 1,10-bls-/ &=~(@-flnofenilaning)-l-piridie
niz7dceans hacionds raasedcnar 1,10-44bramedecans con 4-(z-flnoe
feuilaning)piridina que o on vez ae gbtisne hocfends reaccionsr
hidreelorurs ds eiamra 4 Vie{ f=piri@dil) pirddinis con hidrseloe
rury 42 getlusanilina,

gibrogurs de 1,4-big-/ 4-(3-0lore-4-tinafenilaning)-la
pir!dini_gf-a-étnhntam haciends renceicnar 1,4-dibronge2-atile
butano con 44,3-01ora--i-ﬂmi’anilamim)pirm:ma gque 8 Bn VAg

ae obhtiers haeisndo rousgeionar hidreslgrurg de elorerg de

,N—(d-giridn)si:idmis eon hidreclorure de J-clero-d-{flvoanilina,

» doclorurs de 1,10-0ie-/ 4= benedloming)-l-piridinisl

LELE L &sw:mﬁda- reaccionar 1,12-diclorodocans con 4-{bencil-
aaﬁna)pirmma.
| éibrogurg 4o 1,8~bis—_{“4-_(3-.4-&3@tilanaiaxifannmwa)-
;airidinig?&atm& bagcionds reacciomar 1,8-dibromosctans con 4-
(3_,4-m€&1&néibxiteuﬂamiaa)piridina que 2 gn vog 8¢ sbilens hge
cisnds raaﬁéi&nw hisrselerurs 48 clorurs & Re{{-piridil)piri.
dinis con hidrseloruro de 3,4-metileondiozrimmilinas,

aihrc;mro da 1.9.1:13-_/:«1-( p_w’silfanilmim)-l—pzrmi-
niz/nonang negiends reaccionar 1,0-adbromansnano W:{ '4-(3;-em.
:milahim)m:*mma Que & 8 vEs 82 ohtiene haslends reasciony
hiﬁmclarure &2 H-(4-piridil)piridinic cox bidrgelornrs do 3~
etilwniling, _

dlelerero 42 1,10-bis-/ 4-(penetoxifonilaning)elepirte
8inip/decnus baciends roaseionar 1,10-diclorcdecans con 4={g~




metorifenilaains)piriding qus & » ves we abtiene hﬁmmaa roase
eignse hideselorers & elorary do ﬁ-(l—piri&il)ﬂriﬁini@ eon hie
drcelomurs An pemnisidina, ' N

Adhromrs de 1,ll-bi&[fl«(g#nltmfenﬂuiw)-&- pirds
dinigndecang haeionds reacelomer 1,1i-d4brompundesans cont 4o
(g-nitrsfenilarins)piridins g & s ves g2 gbiiens haniendo reacs

eiomsr hideoelorera 42 olarurs dé K-.-( 4apiridil)piridinic con hie
draolorurs ds m-nit“mhﬁina, . _
ﬁibrmra 80 1,1%bis./ A-(,g,-e.‘.m@i‘uﬂuim)—i—viri- _
dinia/dodecans hasfends reacelonar 1,12-85broncdsdecany con 4
{pecianaPonilaming)niriding Que a 83 vez wo obtiene heelendo
reaenimnr Lifrselosera o a:to:mm- é#ﬁ—ljhﬁair:aﬂ)pirumv
ern nidraeliruars ds sesiassaniline,

Aihraners dv 1,16—‘51:— ‘ 4-1” 2-{ triﬂnmatﬂ)fmn..
mﬂn_g?-zapirmfnin hexadonana havdendo raseeionar 1,16-»&157‘ .
bromghexadrema con 4=/ @e( triflmmntil)fanilmim?yiridmu-';%'H*:'f:"‘*
qu & 9t vez se obtiens hoofendo ressedomar hidroclornrs de
elorers da N-{depiridil)piridinio con hidrjolornrs de g-(trifliuge
m3til)entlins, ¥y

¢ibromero de 1,7=bis-/ 4-{2-mrtoxi-S-aeiilfenilasine)
~l-piridinig/heptens hacliends rssvsionar 1,7-23bromsheptass con
&-(2-m-tov4—-*‘«:&9tnfenﬂu!m)n!-id!na qm a s vax g2 ohtienma
haeinsndy mwcionav kidroelararg ds elnr"s'a de ¥l4apiriail).
piridindo con hidroelorurs ds 2emetorijemetilanilina.,

Teg signiontes son ejemplos flumtrativos adioionales
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de lam bin—,{—d-(ﬁ-mmo)-Lpiri&ini_a?aleame de la ffrmmla I
que umtim@n do eonformidad con lom procedimiontan anterior.
monte Aegerdtant

&bropers dz Tomatilel,Sebigf 4={nndoeilaging)elepie
riémig:;’mmmc, dtelornrg dn }prapil-l,%-bms-,{-d-( tridseile

aming)-l-piridinia/pentans, o-lfato de 4,4~24m2til-l,7=bio~/ 4~
fontadocilaning)-l-pird@indg/hoptans, disulfanaty 4z 2,6-dtmatile
147-big-/" 4«{hexadectlaning)-l-piridinigiroptans, dibenconaulfom
ato de 1-matil-l,d-bia-/ A-(heptadectlanino)-l-piridinig/butans,
biawciolghexilauwlfanato de 2,4,4-trimetil.l ,6-1:1(5—,{'4-( 2emotile
hexilmim)ol;pirid:tnig?hemns; ¢ibromers d2 1,17-biges 4e{3=
etdlponstlontne)-lentiridiniz/heptadacans, dinitrats &+ 1,16-big-
r &{%%ﬂ!ﬁaﬂimms)-l-x}12‘261::137?1&2:9.:!%&:&&, dibromrs, do 1,15
bipl ! é-{hami.‘.amﬁm)-l-pirid:n527penzadecssa. dia2-naftaloneyl Falite
g 30 1,13%bla-/ 4-{ootilening)-l-piridintg/tridedans, 2,6-n80-
talendtelfonate A0 1,11-bis-/ 4-(3-etilhoptilaning)-l-piridiniy/
_ondoonns, éi&lazma de d-mo tn-l.u-bin;-_/,"a!-(euprapﬂpeuﬂmim)-
1-piridinig/totratocans, Aibromry 4o Seetilel,d-bis~/ 4=(1,3,5-
tr!mi:ﬁhaxilmim};l_p3?15!&13‘729&%@. dlbrymery da» 3,3,6,6~
tstrmtﬂ;l,3—&15—_{“4-(%@t.:ilamiw)-l-;siriﬁmi_g?oetéuo, dibros
mora de 2,13-8imetil-1,1d-bis=/ 4={1,2-dfnst11 totrateoilanins)e
1-?2:—5&19%7@&:&5%51@. fler=toluengrifonate 4o 1,5-518-['4-
{l-getilpontilanine)-l-pirtiinig/hezany, diysdurs de 1,8-big-s 4~
{ a-matﬁmhugnlmim)-l-giri&izm7actano. distansnlfonatsy ae
1,8-big-/ 4=( 2m0tile3-atilpentilaning)-1-nirtdinig/ootans,




Qbrauurs 48 1,5-0de-/ 4-(g-0lovofonilmaing)-Ll-piridinip/nonany,
diyalars & 1,ﬂ-bia-.{“#-(2—306@1‘0:1&1:&1::0}-1-;11*mﬁnig?wtmo
dfvromire 2 1,12-bia-y 4-(2,4-84fInclendl aning)ol-piridindy?
dodoasns, dibrowurs do 1,11~b$a-£“4~( 25 bm=dibronefanmilaning)ele
piridinig/undseanc, diclorure 4o 1,15»1:15-—;?4-(3,?410151*&!‘&:113»
aming)-lopiridinig/dec o, diclorure dr 1,8ubite/ dn(2-Mioben.
od)sming)el-piridinig/os tans, d1broanrs &2 1,18-bimes A=(3,4~ 4
d:elarabaaenaa!na)-l«pzrmmm?wtﬁaema. Aivroeurs 4 1, d-bine '
L 4-(bhxdr;xi-}-mtsxibanaiimim)-l—éiriﬁ:luig?butmo y dihiau - .
Ty Ao a,iz-bﬁ-_',‘d-(4«-2:5!umucﬂiaim)d—piridinig?&s&ecém-~

PR

= feu B

A nna sol-oifn agitada cqldiente Que can'ﬁiuni 11.52 :
granos (2.06 agles) de d-(hopiilanine)piridina cn 100 mililitros
4+ acetouitrilo se a%adil ~u poreisnea prgrefus, uvnk selueiln
que caniiome T.32 gragss (9,03 molag) t!é 2R g B AEE VRN L34 00 b B T
x§lonp en 150 mililitros d2 zootomitrilo. Teapuds Av sompletar.
s 1o adfoddn, s> habis sensarads de 1 gghoidn una nai granis
de cristales istolorss. Ta mesecla de roscailn se calant&r % reu
flujo durasts 6 hovass Taspufs d» enfriarss a Ltempereinrs st
biante, 21 preduets si118s o+ recsgdl wedimpks iltraoién, e
lavd con 3ectoniteile y ftor, se combind oin 3] graxos 28l proe
dnnty oblondde en vna presby anterior y s» seed &zmﬂn 28 horas
& tempiratura de 10070./9.1 milimstra para proporolonar 22.0 gt



mon ds ddbremurs do alfa,alfa’-bisg-/ 4=(hoptilamine)-piridinis/~

D-xlons, & temperatera de fmafdn de 297° . 23058,
iiemnle R4

Simuiendo vn proeedimimty gemejante o agnel deserito
ax #1 Fisaploe 83, pero eamploando 11.6 grames (5.065 moles) do
A-(hexilamino}piridine y B.7 gramos (2.03) moles) da alfa,alfa’-
afhrous-pexilono ¥ sometisnds a refluje 1am mezela de renecibn
éumﬁ%é; 20 hgras, pe shiuvieren 19,3 gramss 4+ divromure do _alfa,
Ae.li’af'ubis-j,‘—,tt-a{}:@zilmma)91ridinia_)_7-g—xi1ma o tezperaturs 4
fupidn G 3130 & 215°0,

-

jemnla 8%

) Taa geepenaddn de 17 gramos de d-asinopiriding ¥
23 grames de glfa,alifa’=diclura-2,3,%,0-tetrunnstilagexilong o
600 mililitras &z motanc! oo calentd enm wn bafle 4z vepor para
efeatunr 1 inulneiin conyleta, Nespufs ds 24ltrarse do nka
cantidad poynelia 48 nn material irpolnble, 1o solueifn oristali.
- na oA eal&*i:ﬁ lovemente on nn beflp A9 vaper dnrante dog horas a2
tré;éré'a dn gnys yerfoda do tisaps comensd a scrxcares wa ellids
nlansu.  Gha mezels eo enfrid o teapsrad-ra mubimte y 2l Fro-
éﬁota aflids m@'mcogié mrdiants Tiltraeidn, oo lavd sugeaivee

mente asn motansl y ftar y me seed Aurante 24 horuz al vacio
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s temperatura de 100°C, pare prepurefossr 23 gramos de 41elorwe
ro d0 alfa,alfa’~bing-{i-anino-l-piridinis)-2,3,5,6-t0tram 11l
3-xilsng, de tamperaturs e fusifn & - 340°C. :

Rienplo 86

A una moluoifn ealfente Qe centiens 12,5 gramos {03
noles) ¢ desaingpiridina e 100 nfl111tres G 2-prepasol se
sistieron 11,6 gramos (0.066 moles) & alfs,aife’~disdere-p.
x11em0 seguido por 470 mildlitros de mtamol. La mesels se
ealents para efsotus in discluetén epmplets, Tespuls do £il.
trarse de una cantidad poquetia a-n-wm fnseludle, 1s solne |
odn eristuling se diluy$ oon 500 mililitros &¢ Roetato 40 efte
1o ¥ se anfrid a temperators mbiente. E1 profuete sflido se
reoogil oedimte Filtraciln, s 1avd oon ssetato de otilo y we,
seoS pars propoveionar 16 gramos & dielerurs & dfa.ﬂfa'oh!hf
(f-safnoulepirsdinio)~p-xilens do temperaturs de funila de 332
| 335%C, , ,

Los signientes gsoun sjemplos 1lnstratives adiotouasles
a5 1o Mifa,Nfa%=bine/ d={Retming)-lupiridinig/xilencs de
1a férmoln I que p9 obilepen ds comfoxnidad eom los preeedis
nimtos mterioraents desoritss:

Stbrounrs de alfe,alfa’-bis.. &-(etilmine)=l-pirie
dinig/ugexilons haciendo resccionar alfa,alfa~dibrons-p-xilene
oo 4-{otilaming)piridine -



-&3-

diolaorure de slfs,alfa'-bis-/ ¢~(2-etilnexilaning)ele

piridindg/-p-x{lexo hacfondo reaccionar alfa,alfa’~diclero-ps
zitens ¢qn d-{2«0tilhoxilaaine)piriding (temparainra de 'obﬁui-
oifn 48 145° & 150%C./0,9 millmetros) que so propars haodends
resseloner Ridroslorure de olorure &2 N-{4-piridil)piridinio
oun hilfiroolorury de 2.etilhexilanine

- aidromrs 8 21fa,elfa’~bise/ 4= &eﬂuﬁm}-l—ntﬂ-
#in1glegexilons haotonde resecionar 8174,81a%adbransep-xilens

. oo 4={dctlenino)-piridine (temporstura ds fusiln ds T1% a 73°C.)

que $9 propard haotends reaceismar hidrocloruro 48 clorure do
a—(t’p!ﬂm)ﬁiﬂamﬁ eon hidroclorurs &9 pedocilamina;
| 8iclorvro e alfs,nlfa-bis./ 4-(dodecilanino)-1-piridisd
-pexilonc husiondy ressodonar alfa,alfa’-dicloro«p-xilens con
4-{ dolsettanins)piridinn:

uma & alfs,alfa’~bise/ d-{ setadeoilaning)-le
pmemtg?-'-g-xumn hactends Toatolonar alfa,alfa’-dibronc-p-
xilens oo t-(muunum);dmm qne & 31 Va3 g0 obtuvs
haclends resseionar hidroclorura & clorurs de N 4=piridsl)

, ﬁrﬂiai& o ﬂ&mlwo de ootadesilanina:

ﬁalmru &2 sAlfa,alfa’-bis-/ 4 ttmaieﬂnina).h

' smng?«-a-xucm neotendo rescclsnar alfs,alfa’~diclorpege

xilezo cin 4-(tetradecilasing)piridine { tezparatora ds fusiin
de 91% 4 93°0.) qQue s preparS hasiendo reacelonar hidroslorory
80 vlorurs e Ne(4-piridfl)piridints con hidrocloruro ds totres
dscilminey




ua"

r"" e
l“\

dibromrrs 4o alfa,aifa’ebine) f-(Putiioning)dupirde
diniglp-3tleny Baodends :u-nim d.{n.ﬂn‘ambrmg-xau
no ton «{mmnm)pamm '

a%erommre 3 am,uf;'mfa—(a-umpmmx-
Luptrtdindg/mSenttilgoxilons haoionds resseimar Alfu, 8100
21bransetent tileg-xlons oo f-{Jmetiheptilaning)piridine que
& sn vos obYiens haniends umiw idvoslorars & clavars b |
- (Lopiridt)piridints son Difroalerurs 8¢ Joefiineptileming;

aivromrs de A10n,alfa%wbise/ d-{2meiinaptitming s
1-piridinig/s2,5=a1net1l-guxsl0n0 Raoionie rossetenar slfe,slfnts
A10ronntySetine tilap-x110m2 008 d-(2metilheptilsaino)piridine
Que & mx Yo we obtiens haolends resosfonar hidrsslercre de
clorvrs & Mo d-piridil)piridinic son hidreelerure ds Zountile
heptilaning _ -

Holeruro v A108, 800" Din/ 4= 00 t1lemino)wlepirin
HnIgTe2,hySutrimetilogerilens , Sedendo rensuionnr Al7R,alfa%

L4
ey

alelors2, tif-trinetil-p.xtlone oon 4-{setSlamine)pividine (tome |

yeraturs fo fusifn do 62 & 63*C.] que we prepurs Wnsfiends Pode
sispar hidrgelyrary &0 olorurs ds Xo{4-piridfl)epiridinty emm
hideselorurg ¢ pecotilasingg

S01ermre te a1fx,slfntebin.. h{:,zpmammm
m).x.vmm;_ﬂ-mxm-kmm heetendo rrsseionsr slfs,alfe’s
Zetrioloroegexilons con d-{2,2-3imetiltntilmine)piriding que &
su Yoz et shidene haotends ressutonar hidrselevura de elorure de
Kol 4up2r1881)pivtainde von nitrosloruro de 7,2-dimetibatilenineg
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Albroanrs ds alfa,ulfa’~bise/ 4-(metilaning)-1-piris
Ainig7e4u0toroug-zilong haoiends ressoiunar alfs,slfa’-dibrsng.
4=0loT0epexilone con 4=(metilsains)piridinag®

| dlelomars ds alfa,alfa’=bis./ 4=(2-propilpentilast.
m)-!—piri&!n&g?—?.s—ucloro-g-znuo haciondo ressotonmr alfa,
0ifa's2ySutotracloro-p-xileons con 4-(2-propilpentilaming)piri.
disa que & n vez s obtispe hatinde yesoolonar hidroolerurs
4e claorurs 82 Ne(4epiridil)piridinic 4ol nidroclormrs 48 2-
propiipentilsmine;

' Mclmro de alfa,dfa'«bi!-,& 4e(1 1t im0 tilmndse e
m&&;m&w-z,;,%trulma-ﬂhm haciendo reascicnar
Alfa, 810002, ), 5apentarloro-paxilony gon 4={1 ledinetilundnoile.

m};mam que & s vex o¢ cbiiens baciendo ressoionar
miSroolorsrs de cloruro de He(4-piridil)piridinio oo: bidroe
olorure & 1,1-81astilundecslanine

. 8fsleruro &e alfa,alfa’~bis-L h(neaﬂwne)-hpiﬂn

mssf.-z.s.ﬁ.s.cmu Yoro-p-xilons haclends rascedcnar alfs,
S1£n% 42435 6-hoxa0lors-R-xileng con 4-(nonilenino)piridine
{tnmt ds fusila s 59° & 60°C.) que e jrepar$ hactends
reseioner hitroclarro 4o cloruro de He(4-piridil)epiridints
’ een hiMm & geusmilamines

' Atbromwro 8¢ alfn, a1 ntebiges d=(bonsilaning)ele
pmmﬁ-@:ﬂm haaiendo reatcionar alfas,slfa’«3ibronswpe
:ﬂ!m oo 4={benoflening)pividine quo a s vez 8 dbtiene
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napiends vescoiomsr hidrgolerury de olamwo de Be{depirisil)e
piridinio oon Denedlendnay y,

dielorurs de alfe,alfa’~bis-/ 4-(beneilenisg)=l~
pATidint g eetlorc-p-xi1en0 hanisnds ressetiouur sifa,alfa'~2e
trisloroupesiless oon d-(m,iliilﬁ):iviim Qe & o ves o8
obtiens haoiendo reascionse hifroelarure &¢ elorurs 8¢ ¥u(de
pirdd8)piridindc con benedlsming. | , ,

I sotivided sutibmterisae y miifungoes do 1oy aisne
rloe represmtativos de log e%ﬁn as In?m.. Im aﬂm
2108 osmds von modifioacddn So1 miteds & Antosvalumotln demords
%o por Goms, ¥ biros, Applied Niorsddology 16 (9) 1,424-1,406
(1568) en doade we prepard uns solveila de 1,000 micrograsos por
211114470 Se1 compnente ds pruebme A la yrimers tass & 3a
Ausobsnders se aedi§ 0.1 Midiletro de 1a solwio de prueds.
Is wiivaotéa & la Artosyalumeifn infola wna seoveneis 80 afte
racionss sedimate lse cuales se retirm & 18 tass 0,03 mili.
1itros 8¢ 1a soluoién del compussto dv proeba medismte wn oftw
euito de trausferencis Se miercevaluseifn goe »o diluye am 0,05
aililitron & agus estéril. Despuls de entn speranila, 0,05
mil111trox de1 meddo simisiatéticn & dsble vomeentrasila 1nosue
1sdo {glocons) se a¥alls mtomitiosments & onds tass; In opere-
oidn total resviia sz conssntraciones de Aregs Mioales, que vae
rim & 500 a 0,06 aferogrmen par mililitrs, san 2issinneiones
doblew. I Mutcbandeds se inguba Surants 18 & 20 horss & teupers
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tura #8 Y790, en cuyo periods de ticapo las bandejas 4o oxsnle
nen vigualnante para deteraizar ol ereciaiento por medis de e
turdidox ¥ 1s concentracidn 4 la fltias muestra sn 1s serie
que 10 Mgsira oreoimionts (o que no mnestra tarbides) se regise
tra como 1a gcongentracifn minias fxhibitorie (CMI) ez microgres
nos por aililitro. Los csspuestss s provarce do esta maners
cons solucicues oontrs wna variedsd do bacterias gram posttiva
¥ gram negativa incluysndo Stsphylgegoous dnrsng, Ergtsus
| sipsbills, Eschepdohis goli, Xlshpislls mpeuaguise. Fasudogunss
. serngiuss Strevtoecoony pyozenss, ¥ eantra hougos tales eond
Wm mmgmﬂu 2richouhyign geptasraohys
[ |

| _ﬂgxehoi e los cczprestes do la féravla I teubids e
soantrS que ersn ofeotives cozo sgentes autibacterimnos oeutrs
Wm ¥ Aptinosyoep A-viscoeis.

F 7Y m:mm virueida ds los ¢ jemplos represontatives
contra o v“mn Harpes simplex de %ipo 2 se determind fp witrs
empleande un ‘Frocodimtento somsjate a ls pruoba ds fxhibieifs
ae,ymi'lt nlég' 1a getecesiln de imhibvidores cgpaeirzqa de virus
,qnd ecutisnen I¥A- que e5 pudlics por %.C. ﬁemm..:r.,
‘Proes ot. Dxps Biol. Med, 107, 142 (1361) en donde 2 miligrs-
mm cozpuesty de prusba se colocarcn en la superficis del
medig de¢ mslimta. Tos coarusatss que corresponden & 199
3“‘,"” 3¢ 5C, T, 36, 10, 11, 13, 17, 18, 21, 22, 24, 31, 33,
35, 365 37s 5:3r 54, 554 56, 57, 56, 60, 61, 63, 81, 82, B3 y &4
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sn Gende pe sneontrd que sram astives ¥ low sowpuenton & lse
vienplos 16, 38, 39, 40 y 778 o0 snsentrd @ ered dnsetives.

Lo actividad pars prevenir 1s pleos dental do elere
tos 20 1os soapusstos 8e 1z presmie faveneils se deteraind
nidiends 18 onpacidad 4 soton ¢maﬂu s fahivtr 1
produoeiln ds placas dentales m&ilato wm
08361 de ta sigaiente nenera:

T medio 4s cultivo pars Jireptoecesuy guisns ONZ.61
produotor e pleos qne eontiens 1.5 gramos &e extrasts de ves
BAL, 5 aramas de cloruro de 90810, 10 grause & triptioesa deme
hidratado, 5 grsaos de sucrosay uns omttdsd safiotente de
agus destilada para proporeionar wm. *n‘.luum 2otal de 1000 aflde
11wme, oo sinets & un p2 de 7.0 3 ee esberilisl medimte rmm-
edfn ou mowbrmn, F1 medio s¢ aumms mptumh ”m
sliongtes ¢ 10 2111litros en tubos de prusba & 150 x 16 aflix
seiven ¥ 9 aluacend nne temratum 4 refrigerasiis hasts m
ss needa. : '

Se preparsron dow cmmmim:'agl genpwesto que
iba 8 probarse dieclviends 100 miligrascs 2e1 asapuento o wa
R{L318kro ¢ agua dotiluda con Ia synda de emiidad mfiotente
8s hifrixids de wolio &e ecncentrasifn 0.1K, 10 per edemto &
dinetilevl?ixido de 10 por ofento &» l,k-!haiﬂfo:-uiuy
a1luyendo 1a solveidn resvltaats hests 10 mililitres son agus
dsatilada, Zsta soluodén & 1.0 por slendo y wne dilueila &v

1110 o Spra dewtilada (0.1 por aiente) se, eaterilissron medisate

T
-3 .
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£4iltracifn on meabrand antas e nasruc.

vn pedezo astéril ds hidroxilapatita sintStiecn de
osualte 40 up diente matural oxento ds placa s¢ suependié en
cads cozaentracidn del oompussto de Sos porfados de nn minuto
cu!& ona 30 ellcs seguido por ox parisdo 4o un minnto de seonds
al sire. Cads padazo se suspensid y se agité luego durante 5
ainztos on ﬁhe 8 ds prueda individvales que eantonisn agua
emnm estéril (4e enjuage). Inogs se suspendiercn ou 10
aflilitres ds ua medio 1quids & extracto & res sl ousl ae
hahian mdiaa 0.3 n{lilitras de us ‘enltive saserdbics &
W M’, dursate 24 hovas. Los tubos gus contonfsn
hzara:ilaantta Stratadat:y o1 Siveptonseevs satams ee iooubsron -
Inego wﬁmiemtu s tegperatnrs de 379¢. durants 24 horas.
- 88" vapitss ol mismo prwaﬂmnran don oporsciches 4 remaje
ié ‘3 mizats am 38 solucidn 4ol cospuests, cada vno seguido pov
fm mmés Tleuaa'al aire y o) snjuague 42 5 ainntoe final
sates &2 suapsnder do znevo de hidmxﬂqaﬁt& en un tubs onevo
qne cw&m{s 10 allilitros de vnmdic do oxtraoto de ros ¥ 0.3
nmuw da uwula. Al final 201 sspnds gtr!m & 24 horas,
osda pedang d.n bidroxilepatita so enjusgs durants 1 mimnto o5
3 4obon sugesivos de ague deatilads. Inegs estas ee suspenien
durmute 3 n:mto an une golucidn de-colorante Nizers 3 roje
7, D& €, Este-proosdiniento €o teEido s usa a fin de {dentie
fioar nfa fSeilnents 61 dosarrolls de las plasas Sespufs &
vn porfats de 48 horas de expoaiciln al crgsnissd produstor &e




placass 1 perfodo & teftido o3 sugnide pu" otrs sghague &
10 sepnndon, para TaNover el exgesy sl eclormste. Cuslquier

farmscilin &¢ placs se tifie de wn esler Toss brillsate. Lon

resltadon & 1a Drusbs se leen coms tuhivteddn de plaon (setie
vo) o no inkibieils de pleonm { tnmetivo) = 18 sonoentraoifn oo
poreentsis probala. losm coupnestom astives e prashan & dfe

aix suoestvanente uks bajss & in 8 determinsr 18 consentras
elén efsotiva minius. EL dgouss otaslcnes, s interfarensis

ds 1a producciln d¢ placas se Joasiona modfsnte 1w inhidistln
ds1 ereciafento el orgmaiems en el medlo del enltive dsbide

& qun ol oempizato 2 ha lizfrinds & 18 hidroxslapatita para
profuedr vo nivel satibacterimuo ¢p o1 2edfs. Cutals esurre
anto, sl acwpnssto se pruska & m&a&u&m« née dajas haats

gns oY srwoladento 461 organtsmo en o meddo wivenndwmte ses

fgnal & Mol sn o tultivo &0 somtrcl ne mediemis. Iae yhut‘ :
pusden o mo ferasres & estas comsenirasionas mis bajas. ‘
La subatantivided do sompnesto 49 prosta & 1a supere
ficte 801 diante que dssde lusgo o8 m«uﬂsl pary tupedir 18
forasediln 2s plscas dentales 8¢ 1 nigms, sin endbarge, pueds
properoimar 1a sevamlacifn & agmui ds WlsT, v, gr., oalf
tabacy, eulormates para alismentos, e%¢., sodrs la mupsrfiete
ds1 dfante. Por 1o twnto, el procedintents snterior sabife
% ut11428 para aalonlsr o1 potenetsl e in!l!;ﬂa.'-:m freir, o
1s capseided 881 Soupments d¢  Prusha para sotivar 1a aduerencis
4o o8 Sgantew da tafiir ex la snperficis Sal él!iah. Do sate ue
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£or8, uk ¢olor »osa p&lids uriforae residual que se adidre a
12 superficia de prosha, despuds 4sl enjuegme final, os indi.
cakivs del potengial de toftir del poroentaje do coumpentracidn
probadn ¥ 02 €4 & ooenceer como goncenirasidm ge tefiir, El o¢e
lor roes pilido vniforae occaeionads mediante el compussts de
prueba go distingue floilments y el oolor raga brillante luose
1iz3d0 ooasionado mediante la formeeidn de placas. Tor 1o koe
neral los agpeclon praferidas tisnen ventajosamonte wnl GOl
centraciin 8e tofiir considershlemente maysr ¢ue la oonoonira.
otén 4 proveneilr ds plasaa cofeetiva minima.

T.98 daton d2 lx praohs para proveniyr In vlaca dental,
nnérieos, mtibacteriancs, autifongonos represextan el Cusdrs
A gue 80 da 4 continvaciin. ~1 dato correspondicnta para doe
commestos cqnocidos, por ejemplosdibromrdcde 1,5 bige{4-0ain0-
l-piridinio)potane (Compuests I de Refsrancia) y dibroawrs do
1,10-biom{ feaning-depiridinis) deoans (Coapaoaty II 3o Referencia)
ge incluye también en ol Cuzdro A para fines 4o osamparsciln.
Las concoensiraciones de tefisr para lsg ajemplos representalives
se dan o cognscer snel Cvadro O gne so da & ¢ ontimmscidn,

12 eficacin antibacteriana cn pregeneda 4o gueron, -
ge deternin$ para cjemplog represcntativog sediagte la prucbo
@8 dilueifn do tubg en gorie normal en donde ge doterminaron
lag comparasiones en paras de las conoeatracisnes inhibitorias
afnimen {CId) =2n asgencia y en progencia de aguera de caballp 49

{40 por =3ends) Imactivade con ealor (30 minntes a 56%C.) en o)
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medio de prueba. Los resultados se expressn como el aumento en
1a concentracién inhibitoria minima (microgramos/mililitro)

na mediante la presencia del suerc y se presentan en el Cuadro

B que se da a continnacidn. ,

TLa eficacia para prevenir las placas dentales en pre-
gencia de la saliva humena estéril (50 por clento) se determind
pera ejemplos representativos. Los resuliados de la prueba se |
leen como la soncentracién efectiva miuima y se presentan en
el Cuadro C que se da a continuacién.

ILa toxicidad oral aguda (AI,D50) de varios ejemplos
representativos se determing de la siguiente manera: Grupes de
3 ratones albino de la cepa vaias-ﬁebster, machos, adultos jéve~
nes ge hicieron syuner durante aproximadamente 4 horas antes del
medicamento y luego cuando se les administrd el medicamento una
vez oralmente durante un tubo introducido en el estémago. To-
dos lom ratones se observeron durante 7 dfas después de recibir .
el medicamento. Ia autopsia de todos los ratones en el estndio
reveld$ que no hsbia cambios considersbles en el tojido excepto
el grupo que recibif 1000 miligramos por Mlogremo del compuesto
del Ejemplo 25 en donde se cbservd congestién de la porcidn
glandular de los estémagos de dos de los tres ratones, Los re. '

syltados se presentan en el Cuadro D que se da & continnacidn.
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TABLA B’

Efectd de Suero.en Actividad Bacdteriostatica

MIC (ncg/ml) contra.Bacteria Indicada

S. Aureus ATCC 5538

E. Coli ATcCc 8739

84

~99=

. Corr.al .| O% d  log. de muit. | . 0fde  4og de mult. -
- Ej.No.. s . Suero Sue%o Incremento Suero . Suerg Increment
o5 | 025 7.8 32 |05 155 32 ,
.23 | 0.25% 3.9 16 ' 0.5 3.9 8
33 |0.125 ©1.95° .16  1°0.25 3.9 16
26 0.125 1.95 16 0.5 7.6~ 15
2¢ | 0.125  1.95 16 0.25 7.8 32
58 - 0.25: 39 16 0.5 15.6 32
3. 1039 3.2 | 8 0.78 " 25.0 32
s |-0.1950 3,12 167 1.56. 25:o:= 6.
7. 0.10  .1.56 16 0.39  12.5 ' 132
' 5¢C 0.10 3.12 ‘32 0.78  25.0 32
. 13 . | 0.25 31.2. ' 128 | 1.0' 31,2 32' -
11 0.5 7.8 16 [} o.5 31.2 64 -
Ele 0.5 7.8 16 1.0 62.5 61 :
. 29¢c | 0.5 7.8° 16 3.9 : 62.5 16 |
Jc | 0.2s 7.8 32 | Lo 625 6l .
83 0.78 6.25 8 0.78 6.25 8
3.12  12.5 4 1.56 6.25 - 4




’

en Aetividad Preventiva de Plaéa Déntal

PABLA C

Potencial y Efecto de Mancha por Saliva

‘7.Act_ivj,dal.d Preventiva
. de~Placa.Dental en-una con-- ,
, centracibr efectiva minima Concentracién de
Corr. al Ej. .No. (%) de. saliva, al:-50C%.---  »{ Mancha (%) _ , *: )
27 - 0.05
24 Aprox. 0.005 0.05
25 ‘ 0.05
58 " Aprox. 0.005 0.05
59 ' 0.05
56 0.1 0.05
3 0.1 0.05
4 Aprox. 0.005 0.005
5¢C 0.05% 0.005
6 0.005
13 0.005
14 0.1 0.05
11 0.05 0.05 .
12 0.05
9C Aprox, 0.005 0.05
10 " 0.005 0.05
442 0.005 0.05
47 0.004
29C 0.004
50 0.004
51 0.004
49 0.005

1, No hay crecimiento . bacdteriano a esta-concehtracién, se forma

la placa-a 0.005,
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TABLA D

Toxicidad Oral Aguda (ALD;d) o~
* Soluecion o. Dosis,mg/Kg de Mortandad
Corr. al Ej. No. S$usncnsion Material total 2 livs 7 .dias- ’
23 Solucibn 125 ' 013 . 0/3
.Acuosa® . 250 . 03 0/3
- 500 1/3 1/3
1000 3 3/3
7-dias; ALUSO = 625 mg/kg .
Suspensién . 125 0/? 0/3
26 - " en 17 G.T. 250 073 " 0/3
500 o/2 a3
- 1000 0/3 0/3
. 7-dias- M_.DSO = »1000 m3/kg
27 - Solucibn 125 SR 75 S V5 S
R : Acuosa 259 - ~0/3 0/3
5¢0 1/3 i
. . 71000 . /3 .3
7-dias- ALD., = 250 mz/lkg
: 50 -
24 ' Suspensidn 125 . 0/3 - 0/3
. -en 17 G.T. . 250 0/3 0/3
- : 500 0/3 1]3
1009 .0/3. . 0/3
) -7-dias: .\IL"E"'O = D020 ng/kg :
25 . solucién - ggg :;g Hg
Acuosa .00 - . 3y 33
7-dias - AL, = 500 mpfkg -
S0 .
3 .- Suspensibén ' 125 0/3 0/3
) - en 17 G.T. . 250 0/3 0/3
, . 500 0/3 . 1/3
1000 - - 13 1/3
7-dias - ALY = 1000 mz/lg
4 . Suspensibén 125 - 0/3 0/3
R : . en 17 G.7T. 250 013 0/3
o - 500 - - 0/3 0/3
1000 0/3 0/3
7-dias - ALY, = 1000 maflp
. . ) ) : 50 -,
2 - Suspensidn 125 0/3 0/3.
- en 17 G.T. 250 0/3 113
. : 500 0/3 0/3
. 1000 0/3 1/3
7.—dias . ALD50 & 1000 ms/lg ’
8 . *  Solucidn 125 ‘ 0/3 0/3
“Acuosa 250 - 1/3 1/3
o 500 2/3 33
- 1000 - 33 3/3

-7-dias - AwSO = 315 mn/kg

Id..
1oi- {(Cont'd.)



Tabla p { Cont. )

-Corr.al Solucion &. Dosis,mg/kg Mortandad
-BEj.No.. Suspensién Material Total 26 lirs 7/dias _
5 Suspension 125 0/3 - 0/3
enlh G.T. 250 U/3 073
. 500 0/3 - 0/3
. 100U /3 - 13
6 Solucidn o ' 125 L3 1/3
Acuosa’s 250 .0/3 1/3
500 - . 2/3 2/3
i 1000 3/3 3/3
T _]‘Jias_ALD50 = 315 mg/kg
1D Sugpension ) 125 0/3 . 0/3
en 17 G.T. 250 0/3 . 0/3
' 500 1/3 L/3.
~ 100V - 2/3 2/3
: 7 dias ALD, , = 750 mg/kg
; 50
11 Suspension S V) : 0/3 u/3
en 1% G.T, 250 0/3 0/3
' 500 . - 0/3 L/3
. . 1000 0i3 u/3
R 7:diaszLu50 = >1000 mg/ks
12 .Solucidw 125 0/3 0/3.
Acuosa.. - 250 0/3 /3
500 1/3 1/3
< - . 100V 2/3 2/3 -
7 diaS.ALDbo = 750 mg/kg
oC Suspension - 125 0/3 0/3
en YA G.T. - 250 u/3 0/3
500 . 0/3 0/3
, 1000 0/3 0/3
- 7 dias: ALDSO = >1000 mg/kg
10 Solucién . 125 : 0/3 0/3
' : 500 0/3 0/3
1000 0/3 0/3
7 dias- ALDSO = >1000 mg/kg ’

(cont. )
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TABLA.- D ( Cont. )

Corr.al Soluci®n or Dosisamnp/kg de” - Mortandad

Ej.No. Suspensién Material Total 24 lics 7 pias
58 Sugpension’en « 125 . o/3 ~ -0/3
1% G.7T, . 250 0/3 0/3
500 - 0/3 - 073
1000 0/3 0/3
7 Dia?'-“‘%o = >1000 mg/kg
539 Solucida- 125 0/3 0/3
! ACuosa - 250 0/3 0/3
500 1/3 2/3-
_ 1000 1/3 1/3
7 Dias ALD50 = 750 mg/ks
- 56 Suspension en 125 .0/3 . 0/3
’ 1% G.T. 250 0/3 0/3
500 0/3 0/3
' 1000 : 1/3 1/3
N B 7 Dias, ALDSO =2>1000 mg/kg -
R
14 Suspension €n. 125 : 0/3 0/3
" 1% G.T. 250 0/3 0/3
500 013 . 073
11000 0/3 1/3"
7 Dias: ALDy, = >1000 mg/kg
44n  Suspension €n . 125 0/3 0/3 -
1% G.T. 250 0/3 0/3
500 - 0/3 0/3
1000 0/3 0/3 -
7 Dias: ALD50 = >1000 mg/kg
29C . Suspension €n. « 125 0/3 0/3
1% G.T. - - 250 - 0/3 0/3
' 500 - 0/3 0/3
, 1000 E 0/3
-7 Dias I'XLD50 = >1000 mg/kg
41C Suspension” en 125 . 0/3 0/3
1% G.T. 250 0/3 0/3
500 0/3 0/3
- . 1000 0/3 0/3
- 7 Dias ALDSO = >1000 mg/kg

1. G.T. = Goma Tragacanto.
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“ e TR prosedimisnto para praperar un acans de bigs
piridinie que tiene lag Firuulas I § IT (de 1 presente) eu
donde 1a Tiranla It

Y e vn gropo alquilens que oontiens do 4 a 18 Ltomos
40 earbond.y qns separa los dos grupos A-KM)-Lp!rSMIO
nediante 4o 4 & 10 dtosos Qe cubmr

T e mn grups de algnilo que contiene 8¢ 6 :;8 0w _
mos 4a cardend, wn grwpo oleloalquilo que contiens 48 5 & 7 Eto-
mos de qarbong, beneilo o fenile tnbauiam nedisnte nutihu- c
disxd o uno o dos sbstituysmtes de msmo. alqnua w-r:urg

R

slooxi inferior, nitrs, eimndo, o mn.nwmo;
en la Péravla II : ‘ ,
" 7 8 hidrSeeno, wm grups Alguilo o eadens reata o
de ondena ramificsds gne contisne 4 1 4 1B :ltm_n sardongy
2 benedlar B L |
% as mevilo o eloras ' T
v om uwn enterp 4e Q " 4: y o dmsh p P ?Gmlu iy
4 ¢ : o IR
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x951, 283

4 eg un znida

peald i

nesl -§ 25 7
en donde () (2) = (m) (=23
Rernoterisnde t}ﬁ;.eian&a roacoionay dop molea 4o uns def{swnmine)
fyi.ri_dina que tieme ls férmuls II1 2 do 1 rogeéats} con un mol
d¢ un aleens disubgtituldo que tione 1z Pérmuls 5V {de 1o prie

atute) o con un ol 4o un rileno e1fz,slfs’-disubstituide quo
tisme lo frouls V {de ls presente; & en 1z Fdrauls 111 o0rroge
ponde a ~ m 1z “Srouls I cuanfle ps producs uw aaﬁpuw’oa éa s
Srmels K'Ty k en 1z drmule IIT corrasponde z ¢ en lo ifrmule

1I cueonde s&z pfoéucza un compussts de Ia Pérmula II ¥ + eg cloro,
 bromo, yofo, metznaulfoniloxi, etemsulfoniloxd, bencelsulfonil
oxky ompstolusnsulfonilosi, - on 6l esmpussto resultente de lus
térmulss © & II correaponds a i, y, sl eo deges, & go reemplezs
con otrs gniﬁﬁ depuedo.

7« Vn procedimiento de conformidsd con lo reivindim
onde &n la clﬁumm 1, cerzeterizndo por prepsrer un eompussto
fe 1 ;6rmu1~§a 1 em donde T 2o un grupe slauilo que contlenwe 4o
& é 13_ étahés 4o cerbong, de prafersncia do 7 sa_'s Ltomom de

Surbonde

3« Un procedimisats pare preparsr dihromurg de le10e

hm—[' a-(prapnamimL‘:-Lpiri&inig’:&swam ouraeterizado por hom
. eor raaccioner dou moles de 4-{propilominoj~piridine con un
201 ¢ 1,l-88bremsdecand.

VPR Py
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4. TUn procedimiento de conformidad con lo reivindi-
cado en la clénsnla 1, caracterizado por el hecho de gue —wn
compuesto de la FPérmnla I ge prepara mediante 1a reaccidn del
compuesto de la Pérmvula IIT con vur compuesto de la Férmula IV,

5. Un procedimiento dé conformidad con lo reivi_ndi-
cado en la cléusula 1, caracterizado por el hecho de gne un
compnesto de la Pdrmula II se prepara mediante la reaccidn del
compuesto de la Férmnla IIT con un compuesto de la érmila V.

6. Un procedimiento para preparar un alcano de bis-
piridinio. -

Tal y como se ha descrito en la memoria que antecede,

. Yy para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de ciento seis hojas escritas a

miquina por una sola cara.

| 24.F15 1
Madrid, 1977

P. A Albeft Elzgburvu
Por Padir,
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