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El presen te  invento se re f ie re  a  l a  obtención de 
l a  2 - (2 - fu ro i l ) - 4 ,5 -d im e tilp ir id in a  de fórmula I  y a  l a  de 
sus sa le s  de ad ic ión  con ácidos farmacológicamente acepta­
b le s , por ejemplo lo s  h idrocloruros

a  p a r t i r  de 2 -c ian o -4 ,5 -d im e tilp irid in a  ( I I ) ,  compuesto des 
c r i to  en l a  s o lic i tu d  de patente española ns 441097 pertene 
c íen te  a l a  firm a s o l ic i ta n te ,  presentada con fecha de 19- 
-9-1975.

El, compuesto mencionado es una sustancia  nueva de 
posib le  in te ré s  como analgésico y se prepara de acuerdo con 
e l método del invento haciendo reaccionar bajo atm ósfera 
in e r te  l a  2 -c ian o -4 ,5 -d im e tilp irid in a  ( I I )  con 2- f u r i l - l i -  
tio ¡rec ien tem en te  preparado por l a  acción del b u t i l - l i t i o  
so b re 'fu ran o . Tras h id ro liz a r  l a  mezcla de reacción conr^áci 

- -do c lo rh íd rico  y a lc a l in iz a r  con hidróxido sódico, se extrae 
con un d iso lven te orgánico, con lo  que se obtiene l a  2 -(2 - 
- fu ro i l) -4 ,5 -d im e ti lp ir id in a  ( i ) ,  que se c a ra c te r iz a  en fo r  
ma de h id roclo ru ro .

El s ig u ien te  ejemplo se da sólo a  t í tu lo  de i l u s - '  
tra c ió n  y de ningón modo ha de considerarse como lim ita tiv o  
del alcance del invento.
EJEMPLO 15: Obtención de 2 -(2 -fu ro il) -4 ,5 -d im e tilo ir id in a  (I

Sobre una d isolución de 16,3 g r de furano, recién  
d es tilad o , en 60 mi de é te r  anhidro, mantenida a r20ac, se 
añaden gota a gota 225 mi de'una d iso lución  e te rea  1,07 H 
de b u t i l - l i t i o  rec ién  preparado. Terminada la  adición se man
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tie n e  durante una hora l a  mezcla a -20BC. Transcurrido este  
tiempo se deja alcanzar l a  tem peratura ambiente y se hierve 
a  re f lu jo  durante cuatro horas. A continuación se en fr ía  l a  
mezcla de reacción a  -20SC y se añaden lentamente 32 gr de 
2 -c ian o -4 ,5 -d im etilp irid in a  ( I I )  d isu e lto s  en 150 mi de é te r  
anhidro. Terminada l a  adición se h ierve a re f lu jo  durante 
una hora, se a lc a lin iz a  con hidróxido sódico a l 40% y se ex­
tra e  con cloroformo. La capa orgánica se seca con su lfa to  só¡ 
dico anhidro y se evapora e l  d iso lven te , obteniéndose un 
residuo que se p u r if ic a  por f i l t r a c ió n  a través de una co­
lumna de gel de s í l i c e  usando benceno como eluyente. Se ob­
tien en  32 gr de 2 -(2 -fu ro il) -4 ,5 -d im e tilp ir id in a  ( I ) ,  que re 
c r is ta l iz a d a  de acetona anhidra p resen ta  un punto de fusión
de 145-7BC. Rendimiento 67%. Una muestra a n a lí t ic a  del hidro!cloruro re c r is ta l iz a d a  de acetona p resen ta  un punto de fu­
sión  de 210-211SC. A nálisis calculado para 
60J68; H: 5,09; N: 5,89; Cl: 14,94. Hallado: C: 60,90; H: 
5,34; N: 5,97; Cl: 14,93.
PROPIEDADES FARMACOLOGICAS DEL PRODUCTO DELINVENTO 
A -  TOXICIDAD ACUDA

Se ha realizado  l a  tox ic idad  aguda en ratones a l­
binos I.C .R . Svds, de ambos sexos, de 30 + 2 de peso, man­
ten idos en ayunas durante la s  24 horas an te rio res  a l a  expe­
r ie n c ia . Se ha mantenido constante l a  tem peratura y l a  hume­
dad r e la t iv a  am biental. Los productos se han administrado por 
v ía  in tra p e r ito n e a l, contando e l número de muertes a la s  48 
horas del tra tam ien to . El cálculo de l a  dosis l e t a l  (DL^) 
se ha efectuado por e l t e s t  de L itchfiel-W ilcoxon. Los re­
su ltados obtenidos han sido .

30
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- TABLA 1
Producto DL50 (Ng/ka)

/  i 335,3
Dextropropoxif eno 140

B -  ACTIVIDAD ANALGESICA 
1 -  Analgesia térm ica

Se ha estudiado e l efecto analgésico térmico en 
ratones alb inos I.C .R . Swiss. Se ha empleado l a  té cn ica  del 
Hot p ía te  a  559C. Se han hecho lo te s  de 10 ra tones.

Los productos en estudio se han administrado por 
v ía  in tra p e r ito n e a l y a lo s  30 minutos se  le s  lia puesto en 
e l  p la to  ca lien te  contándose e l námero en segundos, que t a r  
dan en s a l t a r .  Se ponen lo te s  de animales contro l que sólo 
son inyectados con agua d es tilad a .

Los resu ltados están expresados en l a  ta b la  I I .
TABLA I I

Tratamien- 
1 to s Dosismg/kg Tiempo de sa lto  en seg.*-  + S.E.H. (1)

S ign ificación  de D iferencias Contro- Dextropro- le s  poxifeno
Control - 32,9 + 4,43 - -

1 3Ó 20,6 + 7,78 N.S. p <0,005
Dextropro poxif eno" 30 95 + 21 p ^ 0,01 -

(1) Valores medios + e rro r standard de l a  media 
El producto I  no tie n e  ac tiv idad  analgésica 
2 -  Analgesia química

Se ha estudiado e l efecto analgésico en .ratones 
albinos I.C .R . Swiss, con la " técn ic a  del retorcim iento  del 
ácido acé tico . Se han hecho lo te s  de 10 ra tones.30
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Los productos en estudio se han administrado por 
v ia  in tra p e rito n e a l y a los 30 minutos se inyecta  0,25 mi 
de ácido acético  lj% por v ia  in tra p e r ito n e a l. Se pone un lo ­
te  de animales con tro l que sólo reciben e l ácido acé tico . Se 
cuenta e l  número de retorcim ientos en cada ra tón  a lo s  20 
minutos s igu ien tes a  l a  adm inistración del ácido acé tico .

Los resu ltados están expresados en l a  ta b la  I I I .
TABLA I I I

Tratamien­tos Dosismg/kg NB de retorcim ien to s *"* -  + S.E.IJ. (1)
S ign ificación  de D iferencias contro les Dex-tropro x i f .

Control - 143)37 + 12,56 - -
1 30 129 + 9,35 N.S. p <0,00005
Dextropropo xifeno *" 30 42,8 + 6,26 p <(0,00005

El Producto I  carece de ac tiv idad  analgésica.



H o ja  nAm . 5

REIVINDICACIONES

Los puntos de invención propia y nueva que se pre<
sentan para que sean objeto de e s ta  s o lic itu d  de Patente de 
Invención en España, por VEINTE años, son lo s  que se reco­
gen en la s  re iv ind icaciones s ig u ien tes:

l a , -  Un procedimiento para l a  obtención de 2-(2 - 
- fu ro il) -4 ,5 -d im e ti lp ir id in a  de fórmula I

caracterizado  porque se hace reaccionar bajo atm ósfera in e r  
te  2 -c ian o -4 ,5 -d im e tilp irid in a  ( I I )

con una d iso lución  e té rea  de 2 - f u r i l - l i t i o  recientem ente pre 
parado y porque a continuación se h id ro liz a  en medio ácido 
con lo  que se obtiene el compuesto de fórmula I ,  que se ca­
ra c te r iz a  en forma de h id roclo ruro .

2 - .-  Un procedimiento para l a  obtención de 2-(2 - 
- fu ro il) -4 ,5 -d im e ti lp ir id in a .

Tal y como se ha descrito  en l a  Memoria que ante­
cede y con lo s  f in es  que se han especificado .
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Esta Memoria consta cLe SEIS hojas e s c r ita s  a máqui­
na por una so la  cara.

, /  Madrid, 07.0CT.1977
P.A.
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