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Se ha descublerto que puede llegarse al &aido-3-
acédtico y sus deriva&oe, 84 loe halogenuros del &cido-
piridin-3-~earbox{lieo que, en las posiciones 2, 4 5 6,

gontienen un grupo de earboxile u otro, susceptidle
5 de ser convertide en tal grupo, s¢ someten 8 reaccién son
' diszometano, se hacen reatcicner las diammtem
eonvenientenente eon alocholes en presencia de ecataligado-
res y ‘el ‘preducto de 1a remceilsn se 'tﬁtﬁ, o ensc dado,
. oon substaucias hidrolizantes y/o dosoarboxtisntes,
10, Aoidos geéticon de la serie srométice o tambien de
| la hﬂgrwienmu ye #e habian obtenide antericrmente
de 108 Wﬂewﬁnueﬂm deidos oarboxflicos & través




de sus dimpocetonss. Sin enbarge, esta resccidn no puede
. realizarse siempre con éxito, Asf, por ejemplo, del ‘
15, trebajo de Dornow, Informes de la joeledad Quimica Alemama,
tomo 73, phg. 157 (1940) me desprende, gue 1la obtenecidn
de piridin<i-diszocetonas de hidyodlorures del elorure
e £cido nicotinico y dimrometano, se verifies con
resultsdos muy deficientes, hechs que pudo confirmarse '
20, . por medlo d¢ ensayos propios. Ista €8 segursmente tambisn
la vrazén de que hasta alora no e hava producido deildo
piridin-3-acéties, Es sorprendente quu, segan ¢l presents
préandimiento; se haya 1¢graﬂ¢ la obteneibn de #dcide
piridin-Y-npétice y sus derivadce, fdoilmente y eon
2%, buenos resulteados, En contrs de los. ensayos auntes
meneionados eon hidrocloruro del eloruro de #eido nicoti-
nico, se llega 8 obtener una busna preduccifén de las |
correspondientesn diazoeetanas‘qae, ségun 8l procedimiento,
pueden%dnvarkirae a su vex, eon buenés resultadas, cn
30. los focldos piridin-3- acétices. '
’ Como materiss de partida me tmplean squellos hnlo—
genuroa del doido yiridin—}-atiiioo que, en las posioiones
2, 4y 6 , eontiensn wn grupo de earﬁanilo, u otro, v
susceptibie de ser gonvertido en tal gruyo, uamo por
35, ejemplo un grupo de dmtéres, smides v ritrilos,
Pepecisluente se citam ocloruro del doide quﬁnélicu_z-
Sater me%tli«n-a* clorure del édcido qudnbli¢a—2-ani&a~3,
~ bromure del Seide quindlico-2-nitrilow3-, halogemwroe
‘, ‘del dotdo f«mmumwum-e-aner wtiollico-3-, elorure
40, del #dcido eineomerdnice~4-éster metflico-3, bromuro del
fcido igccincomerémicc-B-ester etilico~-3. Estus combina-
cionen pueden formarse , por métodos conceidos, de los
respestivos fcidos, por ejemplo con: ayuds de cloruro de
tionilo, fosfohalogenuros y semejanies, Ia réaanién de
45, los halogenuros del dcido earboxflico con diezemetauo |
- ge efectiia convenientemente en presencia ié disolventes
como éteres, hidroearburog, hidrocarburos halofenados y
otros, De e¢ste modo se obtienen piridin-3j-discetonas,
suseceptiblng de ser comvertidas en &steres dcidos; para
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ekto pueden utilizarse con volunted ubaa;uta,far ejemplo,
slooholes alifétices, ﬁralitificos, alicfelices o hetero-
sicliecs, enire otros, tamblen con sustitueién bésics,
¢ono discilamino-aleancles, les ressoviomes descritas se

realizsn segun métodos de trabaje, en sf ya conoceidon

(#e hace referencia por ejemplo s la patente DRP 630.953,
Informe de la Sociedsad (uimice Alemena, tomo 60 ,pégine
1364; tomo £1, pég.1122; tome €8 , Pég.1074; Reviata
pere Quimics aplicada, tomo 40, pég.1101).

In las combineciones zel obtenidas se Lalls, en
1a posieién 2, 4 o 6, uwn grupoe ae earvexile w atro,

‘susceptisle de ser convertifo en tal grmpo, Bn €l ditins

ougo y por medio de elementos hidrolizadores, pueden
obtenerse los correspondientes #Zcidos carbéxflicos de la
posietdn 2, 4 o 6. Con 1a aywﬂa~de*élvmintés dedcairboxis
lantes o lz adepacidén de medides (por ejemplo por _
calentamiento en presencia o ausenois de disclventes, oce-
talipadores, ete. ) se disocia deido ear%ﬁnteﬁ'y,~"

la posicién 2,4 o 5, se obtienen dcides yiria1n~3~aa6ticﬁs
no sustituidos, o sie derivados,

Las substencias del provedimiento pueden tener
&plicacién Vverapéutice, eomo tales © tambien como produc-
tos intermedios psre la fadricecién de medicamentos.
Presenten un inteunso efecto ﬁarnuimsﬁttasirﬁyiuoa

BIEMPIO 34

En una diselucién de 78,8 g:. de diagometanc en

"4 litros de sloruro m‘tﬂiée, ge agregen & gutas,

agitande y refrigerendo bien, 163 g. 2 clorure

del &cide guinélino~3~éster mntiliaehs, De#pu&s de
un reposo de 2 horas, €1 elorurs metiliae,ﬁltinamsnto
en el vacfo, ee destila. la stetona plridin-s-oarbometoxi- -

--3-d1azamef£11ca remenente, es un aceite PardB‘Q que

8l enfrisric se solidifiea en forms cristalins, Para
refinsrlio puede frotarse can matanﬂllﬁny frie, we
absorba y ge lava con metafiol y &ter, Eats diszocetonm -
forma un polve erietaline mmerillo claro, que sme zuado‘J
8 los 6B-702 y se descompone hacie los 1002, Sin embarge
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parz. continuer ls elaborasién 5o se prneisa vfza

refinaciém. Ia dlazOcetons bruta se disuelve e 500 uus
. de metanol y ss agita la disoclneién 2 unos 50?, sgregendo

periddicamente un lodo de 6xido de plete en metanol,
hasta que se heya disvclade la cantided caleuloda de

‘nitréguno. X1 metanol se ovapora, el residuc se sbsorbe
- gn étar ¥y el aceite que queﬁa despuéa de habnrua volati-

lizado €l &%er, se destila en el vaofo, ¥l éster ‘piridinm-
2-curbometoxi-i~4oido-acético~metLlico forme un acelte
amarillo elaro de Zwg, Q798--1029 '

105 g. de easte Gster 86 hinrven durante un corto
lapso de tlempo y mediante reflnjd, eon 10 om> de dgue ¥y
12,5 omd de 10 n-lejfa sbédica, Después de agregar 25 uu3
de 5 n-foido eclorhidrice, s refrigera, separéndose el
foido piridin-2-carboxi-}-acétioo, el Lcide f-homoquiné-

lieo jeomo yalVe de eristal, eoﬁti@na 1 mol. de sgus

de cristeiizacién ¥y despuds del secado, se Tunde & 1102
en el vaoio y a 1870 oon desscmposicidu.

1 »arte del #¢ido anhidrido se calienta eon §
partes de dimetil-aniiing & 160~180¢2, #n un eorto lapso
de tiempo ge disocia 1 Mol, de dcido carb&nico. igregande
&ter, del »radueto de la reaoeiéa #e separe el #oldo
piridin-3-acético, Deapués del csmdio de oristalirseién,

- del alooheol se obtiene dicho dcide somo polve crimtaligsde

de P, 1l43-144¢, ‘
. LI REPLO 2, . |
10 paries del éster met{lico del #oido piridim-2-
carbometoxi-3-acético~, descrito en el ejemplo 1, se

. saponifican en condiviones benignas alealinamente 0 en
parte écidemente, aislando, de modo corriente, éster
“met{iivo del doido piridinpa-awi@e @arboxilico~3»aw&tien.

Se &iauelve fi@ilmente en el agua y, 61 fhndirse,pra&uaa
doter metflifoo del &cido piriaim~3~aaétiam ael xmll 1129,

' diaocianda a1 ‘mismo tlempo Seido carbontco,

e nodo completamente anélogo pueden obtenerse

‘tambien 'etros éateres como por ejamplo é8ter otdlico

del &c1d6 piridin-j-seétice (Kpyq 1229), Sater propilico
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del &eido piridin-suacétiae'(xplé 145§§?mﬁixer isopropi-
125. lico del fcido piridingacético ‘h’lﬁ 1349), éater alflieo
del foide piridin-3-meético (Kp,, 138¢e), éater busiliecs
del foide piridin-3-asético (Kpl 147¢2), &ster ieobuti-
1iec del decido piridinsj-acétieo (x513142ﬂ)‘»
) Oauo substaneias de partida son yartieularmento
130. adeouelan aqtiellas que, en las posiclones 2, 406,
sontiensm un grupo de ésteres relativamente féolles
de np?eam:m y, en la pewieién 3, relativements diffei-

lea de saponifisgar, como por ejemplo éster butflico
‘del dcide piridin-4-ecarbometoxi--acéiice (obtenide ,par
135. ¢jenplo de Sster metilico del dcide piridin-3-clerurv
del 8cido earbox{lico~4-earboxilice y diazometano y
reaceidn de la dlazoacetona obtenids con alochol butfiieo)
y similares, ’ : ' |
50 % A
140, Deserite suflicientemente la naturalesza del ‘
invento,asl como la manera de reallsarlo en la préctics,
debe hacerse constar que las dlaposiciones anteriormente
indicadas som susceptibles de modificaviones de detalls,
. wn eumnto no altere su prineipio fumdsmentel, Tewbien
345 se haee conster que diche invento correspoide =& wra _
~ patents presantadu en ‘Suiza’, con fecha 23 &e Pleisubre
&e 1940, ne 61,462, uoegiémwu, por lo tamto, u 1o
vensficioe que éoncedsn los Convenios Intammaa&onalt"vn
vigor, sienfc lo que cdnsxituye la esencia del referido
150, invento y por 1o que se solicite patente de inveneién .
por veinte aﬁos‘en Zapafie: MProeedimiento pars is obteneién
del &cide piridin-3~acético, respectivamenie de sus
derivados*; caracterigéndose por 1o sigulentes
1¢ ,= Procedimiento para la obtencilén del dcido
155, pirldin-3-acético y sus derivedos, caratterizado
porque helogenuros del écido piridin-3-carboxfiico, gue,
en las posiciones 2, 4 o §, contiemen un grups de sarboxi-
le n.atfo, suaceptivle de ser sonvertido en tal grupe,
ve someten a renccién edn'kiﬁmuaat&no, lna diaﬁeagttonas
160, obienidas #e hacen resceionmsr éonvenientemente con '




alooholes en presencis ds cateldlzedor! awpolhd niodneto
~de la reaceibn sze tfuta, en caso dado, con substanciss
hidrolizantes y/o deacarboxilantes,

29,= Procedimliento meoun 10 reivindiosdo en el

165, punto 1, carscterizedo porque se paric de halogenuros
del deido piridin-2-éster del dcido carboxilico-)-ecsrbexi-
lieo, C '

nProcedimiento pare ls ebtencidn del deido
‘ piridin-3«gpedtico, respectivamente de sus Qeﬂvédﬁm';.
170, segun quede substancialmente descrito en la preserite
iomeria,— que eoﬁsta de pels ho;}é.a ggcritan por m
s$0la cara, o : l ‘
| Hedrid, 31 de detubre 2e 1941,
SOOIZDAD PARA LA INDUSTRIA OUINICA ¥ BASTERA,

Por Poder de . GOMEZ ACEBQ
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