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El presente invento se refiere a la obtencidn de
dos derivados de 2~(2-tenil)=-tetrahidropiridina, concreta-
menté la 2-(2-tenil)-1,4-dimetil-1,2,3,6-tetrahidropiridi-—
ne de formula I y la 2-(2-tenil)-1,4-dimetil-1,2,5,6~tetra-
hidropiridina de férmula II, asi como & la de sus sales de
adicidn con dcidos farmacolégieamente‘aceptables por ejem—

plo log hidrocloruros. ' _OH5
CH |

S & ’ S N
[

RAe .

CH3 CH5
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“

Los compuestos antes mencionados son sustancias
con posible interés como analgésicos Yy aparccen con las re
ferencias V y VI, respectivamente, on las solicitudes de
batente espefiolas nos. 441.142 y 441.143, ambas pertenecier
tes a la firme solicitanme,-presentadas el 20 de Septiembrd
de 1.975, en las que se @escriben dos proccdimientos dis-
tintos para la preparacién de dichos compuestos, asl como
sus propiedades farmecolégicas como analgésicos, '

Los compuestos citados se obtienen, de acuerdo con
el método del invento, por reaccidn entre 8l cloruro de
2-tenilmagnesio y la 2~-ciano=-l, 4~-dimetil~1,2,3,6~tertrani

dropiridina. La reacciln se realiza en condiciones de alts

mantenido & la tanperatura de reflujo. PTras cxiraer con

un disolvente organico se obtiene une mezcla de 1los com-
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ciones de sus hidrocloruros.
El siguiente ejemplo se da solo & titulo de ilus-
tracidn y en ningin modo debe considerarse como limitativo

del alcance del invento.

Ejemplos Obtencidn de 2—(2—tenil)-1,4—dimetil—l,2,3,6—tetra

hidropiridina (I) y de 2-(2-tenil)-1,4-dimetil-1,2,5,6-t6~
trahidropiridina (IT)

Para la obtencidn del cloruro de 2-tenilmagnesio

se ha utilizado el "reactor ciclico modificado" que cons-—
ta de una columna de flujo continuo provista de un embudo
de decantacidn, réfrigerante y matraz de reaccidn. Se em-
paqueta la columna del reactor con T0 gr. de magnesio en
virutas alternando con ligeras capas de cloruro mercirico
¥ se cubre con una disolucidn saturada de cloruro mercuri-
co en &ter amhidro. Se deja en reposo durante 48 h. y a
continuacién se introducen en el matraz 250 ml. de éter an
hidro y se hace refluir durante 2 h. Se sustituye ¢l matraz
por otro provisto de agitecidn mecénica en el gue se intrg
ducen 12 gr. de 2-cieno-l,4~dimetil-1,2,3,6~tetrahidropiri
dina disueltos en 150 ml. de éter anhidro. En un embudo de
decantacidn se disponen 14 gr. de 2-clorometil-tiofeno di—
sueltos en 100 ml. de éter anhidro. Se afiaden unas gotas de
disolucidn del halogenuro sobre la columns de megnesio y
cuando se aprecia que se ha inicisdo la reaccidn se calien-
ta el matraz a la temperatura de reflujo, prosiguémaosé la
edicidén lentamente durante 3 he Durante todo el proceso se
mantiene la atmésfera de nitrdgeno en el sistema,

Finalizada l2 adicién se prosigue el reflujo duran
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na el compuesto II puro en forma de hidrocloruro. Punto de
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te 4 hey al cabo de las cuales la disolucidn etérea se vies

te sobre 150 ml. de disolucidn acuosa de cloruro ambnico y
hielo, y s¢ alcaliniza con hidrdxido aménico concentrado.

La disolucibn etéren se decanta y se extrae con dcido cloxr
hidfieo al 10%. Ie capa acuosa se alealiniza con hidrdxido
aménico concentrado ¥y se extrae con éter. El extracto eté-
reo desecado con sulfato magnésico y evaporado proporeio-

na 10,9 gr. de un aceite que destila (p.e. 97-1062C/ 0.02

mm Hg) para dar 4,1 gr. de mezcla de 2-(2-tenil)-1,4-dime~
$i1-1,2,3,6-tetrahidropiridine (I) y 2-(2-tenil)-1,4-dime-
ti1-1,2,5,6-tetrahidropiridina (II). Rendimiento global del
proceso 22%. De dicha mezcla se precipita el hidrocloruro

que recristalizado varias veces de acetona-éter proporcio-

fusibén 108-92¢. (acetona-é&ter). Andlisis caleuledo- para

12 18 S 2

Encontrado : C= 57,24; H= 7,57; N= 5,56, Cl= 14,05.

Ias aguas madres de la primers cristalizecibn se
concentran y tras varias recristalizaciones del sdlido re=~
sultante, proporcionan el hidrocloruro del compuesto I, do
punto de fusibdn 137-92C, Andlisis calculado para clzﬁlscms
C= 59,11; H= 7,44; N= 5,74. Encontrado: C= 58,90; H= 7,57;:
3

5,50

i}

H]
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REIVINDICACIONES

Los puntos de invencidn propia y nueva que se

presentan para que sean objeto de esta solicitud de Paten-

recogen en las reivindicaciones siguientes:

12,- Un procedimiento para la ébtencién de dop
derivados de 2-(2-tenil)~-tetrahidropiridina, la 2-(2-tenil)-
=1,4~dinetil~1,2,%,6~tetrahidropiridina de férmula I y la
2-(2~tenil)~1,4~dimetil~1,2,5,6~tetrahidropiridina de fér-
mula II

?I% CH3
(7 C
T T
CH5
(I) (11)

caracterizado porque se hace reaccionar bajo atmbésfera ine;

i

te ¥ en condiciones de alta dilucidn el cloruro de 2-tenil

magnesio de férmula
s CHoMgC1

con 2-ciano~l,4-dimetil-1l,2,3,6~tetrahidropiridina de fér-

mula fH5

N=¢ N
s

CHg
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¥y porque tras extraer con un disolvente orgédnico se obtie—
ne una megcla de los compuestos I y II que se separan por |
sucesivas cristalizaciones de sus hidrocloruros.

2,- Un procedimiento para la obtencidn de dos de—
rivados de 2-(2-tenil)-tetrahidropiridina.

Tal y como se ha descrito en la Memorie que ante—
cede y con los fines que se han especificado.

Ssta Memoria consta de seis hojas escrites g méqu.i

na por una sola cara.

Madrid,

P.d.

Alberip dé Elzabury
Por Pader} i
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