
P¿r V I .  años

a üombra áa R-3S ( i ; R R R A i I t i ,  en tid ad  norteam óricana e s ­
ta b le c id a  en 405 , ie x in g to n  Avetme, Scava York, 3 .  Y .,  E sta­
do* Unidos de A m erica, c r ;

"mi PRC J UR .DUÜÜI'U ST^TETIOA D i Vl'UAM'f A A.,
Y FR,.DUJiOS Iu--'^^-D3L-,'S A íi. *-

' % o b je to  r -n e ra l d-:3 p re s e r - te  in v e n to  es #1 da
r r  c ñ d in ñ a  to  p a ra  3a p rodu cc ión  s i n t é t i c a  deo re a r  en nuevo p  ̂ *"*

... c i e r t o  óru^ro de pro danto a in te rm e d io s  a f in a *  v i ta m in a  A y  °* " ^ *'
Ya a s t r ^ c t u r a  q o ía io a  a c e p ta d a  de 3a v ita m in a  A.
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5 ru e d e  v a re  3 f a c í  ¡o a. t a qu^ .la v ita m in a  A, lo  m is­
mo qna o t r o s  ca ra  t i r o i d e s  a n t i x i r c f t á l  m icos (p ro v ita m in a s  
a n t í x o r o f t á lm ic a s ) ,  son a f in o s  oca la  io n o n a , que e s  o ca
s u s t a n c ia  bion cono cidta y u a .^ ,  como in g r e d ie n te  im p o r ta n te  ' 
en i a s í n t e s i s  de par foro e s .

10 1.a p r im e ra  f a s e  en c u a lq u ie r  p ro c e d im ie n to  c o n s is te
en ,a  condensac ión  de l a ^  - i  anona con e l e ro  a c e ta to  de e t i l o  
(v é a se  e cu ac ió n  &) en p resen  c i a  de e t i l a t  o só d ic o  an h id ro  
s ó l id o ,  usando to io a c o  o benceno áph  id re  s  como d i s o lv e n te s ,
p rodu ciend o  do u s té  moao e l ccmpouctc- I I ,  ecne.cíón ^ .

15 ncn&ción a..

CEgOOOügEg
y aO C2H5

P - 10 nona

SO

25

.311̂
s  — OOOO^Eg 

^  Na01

I I
puedan a s a r s e  v a u ta jo sa n ie r ie  en e s t a  condensac ión  o t r o s  alcoho- 
l a t o s  a^ca l in o s  con t a 4 de qpe e s té n  exer to s  da a lc o h o le s .
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Se o re a  or,-- la . reecoí?:", 3 a l a  ecuac ión  A ia:p! io a  
dos re a  coi-.;-:, es na c. erchat^ da unido simo, t  "nao o s u c e s iv o , es 
d e c i r , . a com binan! r̂, Aa l a  ^ - i o a c n a   ̂ e l o. uro a c e ta to  de

COfa '"MStc

H H H
0 ^ 0 ^ y —  o -t T

CE . 01

e l cual rea c c io n e , con e: e t i t a t o  sód ico  dando el compuesto I I .  
10 Bu la- segunda f a s e  al com puesto 'H  se  s a p o n i f ic a  '

con p o ta s a  a^ c o h ú iic a  a l 10^ y e á c id o  g l i c íd i c o  r e s a l ta n '.  a ,
...  compuesto 111 , ecuación  B, s e - ; separa y d e so a r b o x ila  p or des

t í l a c i o n ,  p a ra  p ro d u c i r  1 2" ;6* ^6  ̂- t r i m a t i l - c i c l  ohexaoo -
1  ̂ -  i l o ^ - 3 - m e t i l  b u t e n - l - a l - 4 ,  cóm puest. TV,ecuac'i$B 0.

18 E C U A 0 I  c N B
CE,,

Oo. ..puesto I I E ,Al echo!
3 00 OH

I I I

O oupaasto I I I

17
El com puesto IV puede p r e p a r a r s e  tam bién  oundaa-
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cando, en en a ^ l u c i ' n  e t é r e a ,  ^ - ío n o n a  con d ic lo r o a c e ta to  
de e t i l o  (ClgCECceOgE^) en p re s e n c ia  da amalgama de m agnesio 
d i l u i d a ,  danáo el compuesto 1 1 a , Bouación B , que , lu e g o , paede 
s a p o n i f i c a r s e  con p o ta s a  a lc o h ó l ic a  y el p ro d u cto  r e s u l t a s t e  
de  la  s a p o n if ic a c ió n  puede d e s o a r b o x i la r s e  p a ra  d a r - e l  produc- 
to  17, come en l a s  " leuac iones B y C.

I  í- N B .
SHy ORg

-ionona

10

15

20

25

t .
CH'xH H ' ^ E - O -  C -  O C - -  OOOCgHg

On, OE 01

H a
Se V era aqu í que el -sto 11a. es i d e á t i c o  al ^ r d u c t o
in te rm e d io  do la eouación. A y enanco e s te  p ro 3 n c to  11a se  
e o e c ta  a s a p o n if i  caciór, cor hf-H a lc o h ó l ic o  como f-c la  ecua­
d o r  B se  cor. v i e r t e  e .c - ru iv a  o s i  muí t án t e  nn el compues­
to  H  y en el d'mp;,esjto 111*

EL l e  f a s e  t e r c e r a ,  el co.mproeto pY s e  condensa  
cor a c e t Í 4 aroB de so d io  o d e l i t i o , e n  ;i n v m ezcla de et e r  a n h i­
dro  y am oníaco 1 in c id o  a. t.-mr ¿ -ra te ra s  e n t r e  -55e y -70  s .  fus. 
vez te rm in ad a , r a  r e a c c ió n ,  aünoníaco s a  se p a ra  y el p rodu cto  
a-- t r a t a  con una so lu c ió n  d i l u id a  de ác id o  t é r t a r i c o ,  aunque 
tam bién pn ed-3n . u s a r s e  so l uoior.ee a c u o sa s  do s u l f a to  am ónico, 
el o r -re amenice n t r a c  ác id o s  o r á t i c o s .  i i  compuesto 7  
r e s u i t a íu te ,  lo c a c ió n  1 , se  e x tr a e  de  esta, m ezcla en e s ta d o  
im puro y puede r a r i f i c a r s e ,  b ien  o r  d e s t i l a c i ó n  ba jo  un g ran  
v a c ió  en a tm o s fe ra  i n e r t e ,  b i x p re p a ra n d o  u á s t e r  de ácido  
f  t a l  ico  po r r e a c c ió n  d  ̂ 1 a moz.cia con a n h íd r id o  i t á l i c o  en 
so lu c ió n  en p i r i d i n a .  "Si t e r  d e l acido i t á l i c o  se  sa p o n i­
f i c a  luego  'p a r a  o b te n e r  e l c a rb in o l  a c e t i l e n ic o  p a ro #  compasa 
to V.
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Compuesto IV ** YJa J E  CU

181031
U A  ̂ J- ^

en KHg 1 í q i á o '

Oh; ^ 3
 ̂ . H .. H ¿¡Ey S -  0 ^  0 -  U — H-- C -  C =  E }M *  H3E^ 0H

El compnest o V puede p r e n e r a r s a  tam bién (v éase  
eco ac ión  F) po r 1 a accim*. m utua del m o n o -Irig n a rd  3a s a e ­
t í a  eno (E3 g  CHgX) y aj compeest c a ld e h id io o  IV .

*.l 3 - A 3 I  r, Y' p

iO

15

20

Oompaeato IV 1*0 = 3 ig Oompanst o V

*Xt 1 a  o ap y ia  f a s e ,  al üo.ap: -;et. o v paede  d e s h id ra ­
t a r s e  por d e s t i i a o i : n  b a je  :íp ,-rrar, v a c io  coa paqaañas can­
t id a d e s  de ácido  n a f t a l i n s d l f c n i c o  o ácido  p -to ^  u a a o -9 a lfó  
QÍ,ge, dando r e c t < ^ e  el o V il (v e a se  l a  so ca—
c i 't .  G ).

Oo..i a c a to  V %* t-V acio **ty ' Oompaesto V il  (veas a ecu ac ió n  I)des t i l  ac iónd e s h id r a ta c ió n  cat a l i s a d o r e s
3 in  embar o s e  o b t ie re n  m ejo res  re n d im ie n to s  d e l 

com puesto V II p re r-a ra tá c  al brom uro, com puesto V I, eco ac ió n  
E, del com puesto V y el im ii.ando lu eg o  s i  brome re  de  h id ro g e ­
n a  cor -oo tasa  a lc o h ó l ic a  fveaae  e o sa c ió n  i )

Compoesto V ^
E. 3 -  0 CE

5 VI
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CC;U;_:Usiato Vi +

Ilj l a  q u in ta  f a - e ,  e l G rign ard  o a c e t i l a r o  de m etal 
a lc a l in o  del compuesto V il  s e  p re p a ra  d e já n d o lo  r e a c c io n a r  
en so lu c ió n  e té r e a  con bromuro de  e t i lm a g n e s io .  Al G rignard  
o a l  a c e t l l u r o  de  m etal a lc a l in o  d? 1 compuesto V il  s e  l e  afia

15
3 C U A 0 I

CHgE %Eg. H
0 =  0 -  0 s  GUgBr +  C ^ C ------C = S E 2

OHg Cííu:. /  "20 H g /( - !  =BaL3 - CHg

E
0

a HC HC (Hg
OH

v n i

6



!C .1 9 4 7 18103^

10

l a  f a s  a s e x ta  al com puesto V III  s e  h id ro g e n a  
c a t a l í t i c a m e n te  en p a r t e  a l a  te m p e ra tu ra  am b ien te  usando 
h id ro g en o  gaseoso y c a t a l i z a d o r  de negro  ée  p a l ad ió  d e p o s i­
tado so b re  c a rb o n a to  c a íc ic o  o s o l f a to  de b a r io ,  dando el 
compuesto 1 2 , E cuación K . ¡"tro método ú t i l  p a r a  l a  r e d a c ­
c ión  p a r c ia l  del com puesto V III  p a ra  p r o d e c ir  e l compuesto 
IX  as el aso da un c a ta , iz a d o r  de h i e r r o  a c t iv o ,  hecho por 
l i x i v i a c i ó n  con á.; c a l i  d e l a lu m in io  da ana  a le a c ió n  de h i e ­
r ro -a lu m in io ,  y de  h id ró g en o  a  p re s ió n  de  anas 50-75  atm ós­
f e r a s  y te m p e ra tu ra s  no s u p e r io re s  a  100^ (v e aa e  ecuac ión  h ) .

X OU A 0 I  ú N K

Compuesto V IH

15

ig GHgH E OEg E E H ' E  - C = C - t = = =  C-O-C-C— Q=CBg
(Hg OH

1 2

En l a  f a s e  sé p tim a , a l compuesto 1 2  puede t r a t a r s e  
con a n h íd r id o  a c é t i c o  p a ra  fo rm ar el é s t e r  a c é t i c o  de l a  v i t a ­
m ina A, com puesto 2 t ,  E cuación L.

E 3 U A C I  0 E I.

Compuesto IX  

20

Roé ^ i c p ^  Compuesto XI (v é a se  Ecuación N )

Se o b tie n e n  re n d im ie n to s  m e jo re s  del a c e ta to  cuan­
do al com puesto IX se  t r a t a  p rim ero  con tr ib ro m u ro  de fó s f o r o  
en p i r i d i n a  dando el compuesto X, E cuación  H, e l cual s e  t r a ­
t a  luego  con a c e ta to  p o tá s ic o  dando e l com puesto X t, Ecua­
ción  N.

7



3  CU A o i  o y n

CKgBr
CH,

X
CU A C I  ü

Compuesto

10

15 853 H B H CH% H E  "C - 0 =  C -  C -  3 -  C =  O-C-O-C
H 'CB<?

1.a v i t  ataina se  or a p a ra , f i n a l m ^ t  e , s a p o n if ic a o d o
el Compuesto XI, Xcuaci-;n O, o t r a ta n d o  el oomvoesto X coo 
h id ró x id o  de p l a t a  (v sa e a  3ouació'n P ) .

B CU A 0 1 CN  O

em plasto  S a p o n if ic a c ió n
hOH a lo o h ó lic o Comp c e s to  I

Cornac e s to  X

60-70$ en a tm o s fe ra  de

________ AgOH____________
en so lu c ió n  a lc o h ó l ic a  h a s t a  60$

Compotasto I

l a  p re p a ra c ió n  -del compuesto 31 , pueden a s a r ­
s e  al s i g u ie n t e  camino a l t e r n a t i v o :  Se condensa  m e tí!  v i n i l

15 co to n a  con a c e t i i u r o  só d ico  o l í t i c o  en amouiaoo l iq u id o  para
p ro d u c ir  e l compuesto X II, liona c ie n  Q, que s e  c o n v ie r te  lu e ­
go en al g r ig n a rd  13111, E cuación R; p o r acc ió n  m utua con 
bromuro de e t i l - m a g n e s ío .  31 G rign ard  13111 s e  d e j a  r e a c c io ­
n a r en so lo c ió n  a t a r e a  con el a ld e h id o  IV , seg u id o  p o r h id r  

20 4i s i s  con á c id o  t a r t á r i c o  o s u l f a t o  an^n ico  p a ra  p ro d u c ir  e l 
compuesto XIV, Ecuación 3 .

-  8 -
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lo

E'E g C = 0 -

E C E A 0 1  0 N Q

CE ,̂ -r'-rs—.-e.rC =  =  0 4- H;, en FHg l i q s

B C E A  C I  u E F

c = c -
,0Hg
0 -  0 5  CB
OH

211

Comraesto 211 4  ... Eg C =  C - 0 -  C
OHgBr

dlgBr

2111

B O U  A 0 1 -¿ N S
re g o ld o  p o r  h i -

Compueste IV 4- Compuesto TTTT d r o l i s i e  con
á c id o  t a r t á r i c

QEg ( aig' E E ' H (Hg ' H HH g / ' S - c = o - c  = = c - C = C -  0 -  0 = C
M E t ! HU - CEg OH -OH

3IV

El compuesto XIV s e  re d u c e  lu ego  p a ro la 'm o n te  al 
compuesto XV asando le s  c a t a l iz a d o r e s  y l a s  c o n d ic io n e s  an ­
t e s  d e s c r i t a s  (v éase  B cnación T ) .

20
2  C N A  0 1  0  r  T

CHs 3Eg
QEg

E s
Compuesto 3IV 4- K2 f \ -

E H ' 
C = C -C  -

E H E '
0 -  C =C -C  -  C =pd so b re ! H H ) !

0&0 0 % 0 
BaSO^ '

CEg OH OE

XV

9
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Un método a l t e r n a t iv o  o a ado p a ra  p r e p a r a r  e l com­

p u e s to  XEV c o n s i s t e  en l a  a cc ió n  m utua del a r ig o a rd  de Y coa 
m e ti í  v í n i i  c e to n a  (v é a se  Ecuación E ) '

3  O V A 0 I  ó N U
G rig n ard  de V

C -  CE
' V< \ ( -  H E E

1 -  s  = C - C -E C -  0 !
j -  (Er,ó OligBr

10

l i  compuesto 3Y se  broma con tr ib ro m u ro  de fo s fo ro  
en p i r i d l n a  a 03 dad do e l compuesto AVI, .ecuación W, y e s t e  
ú ltim o  stí t r a t a  con ex ac tam en te  un mol da  h id ró x id o  p o tá s ic o  
e^ a lc o h o l p a ra  d a r  al com puesto X, Ecuación Y. U sté  t r a t a ­
m iento  da oí brom uro, compuesto X, d e l cual puede p r e p a r a r s e  
l a  v i ta m in a  de  acu é rd e  con la s  r e a c c io n e s  0 y i  m enc io nad as .

3  0 U A 0 I  u N W .

E H ' H 0 - 0 =  ü-CEBr

XVI

XVI EfE
_ alcoba '! '

En ! as p ág in as  s ig u ie n te s  p o d rá  h a l l a r s e  una i n f o r ­
mación más d e ta l l a d a  do la s  re a c c ió n  es p r i  c i ^ a i a s .

10
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PREPÁRAül. r Di, II
PRILLUA FASE.

10

15

20

24 g . de  so d io  met --.1 i  oo s e  d ia te lv e n  en un os 
300-400 c . e .  de n.i c^ho¿ e t í l i c o  ^-bsU nto en en m atraz de f i l ­
t r a c ió n  da ne 3 ü r o  p m v ia t  j da cor g o esad o r da r e f l  o jo .  -a  
r e s u l t a d o  p r a f e r i  b¿ * a ñ a d ir  todo ej so d io  de ana vez  y dospuóe 
de que ha casado a s.m nciÓ n, $3 a lc o h o l se  e lim in a  a r r ^ i  óc 
reda  cid a  a te m p e ra tu ra s  qo e .su . na e n t r e  160- 1 7 0 6 . R e su lta  
nn e t i l a t o  só d ic o  b la n c o . s e  añade U e 'ta íi.en ta  a t-na
m ezcla , v i r r e y  o e a , o a g í ?  a da, d. s 1P2 g . de ^ 9 - io a o a a , 122 g . 
de o lo ro a c e ta to  de e t i l o  y 3.10 o .o .  de  t a l  Mano a n h id ro  ( tam­
b ién  noade u s a r s e  bar. o -"'no) a 0 9 . U;. a voz qr.e s e  ha añad ido
todo el e t i i a t  e c -r - ic o , 3a a r i l  a c ió n  s e  c o n tin ú a  h a s ta , que l a  
m ezcla  se  vothv í- "homo ;ór<ea \ de  col o r p a rd a  zoo , 1o ego se  de^a  
r e  ro sa r  a  ¡ a te m ie re , r a  am bien te  á, ram  e 7-3 0 h o r a s .  meí?o
se  o&4 lanu a  aj baiio Hiaria ¿tura. 5 h.m-as, se  e n f r i a  a. l a  tam-

e ra  tu r  a  amb i  -̂¡r. t  e p s e  a c id i . f i c a  con a c in c  a c é t ic o  25%. LP 
a c e i t e  que s e  s e p a ra  d - e s t a  m ezcla  s a  f r a c c io n a  a p re s ió n  r e ­
d u c id a  ü -¡a f r a c c ió n  q. -  h ie r v e  a  152-155S (2 -3  sm .) ae  re c o ­
g e . Sa o b t ie n e  un re .id im i-^ to  de a ; r  o x i m a d a í i t  e 80;Ó del 
compuesto 11.
PREPARACION DE LOS COMPUESTOS H I IV.
SEGUIDA FASE. ECnAül ,: US B Y C.

P a ra  o b te n e r  I I I , -  107 g . de l com pásate I I  s e  
25 m ezclan  con na e q u iv a l -acta (2 1 .6  g .)  de p o ta s a  a lc o h ó l ic a  10Í? 

y l a  m ezcla  se  c a l ie t  *. a ai bailo m aria  d u ra n te  unas dos h o r a s .  
Luego se  e l im in a  el a lc o h o l a  p re a ió t  r e d u c id a  y e l re s ig n o  se



10

15

á iS í;3*v3 en a rnít.i;na c a n tid a d  de agua. y l a  m ezcla  a c u o sa  se  
e x t r a e  un a s  p e a s  n a c a s  oca é t e r  p a r a  a a p a ra r  c u a lq u ie r  m ata ­
r í a  no sa p o n if ic a b a  e . i. negó la  so 1 u c i ín  acu o sa  sa  t r a t a  coa 
ác ido  f o s f ó r ic o  85% y 3a capa o le o s a  que s e  s e p a ra  s a  e x t r a s  
coa et s r .  i l  e x t r a c to  e té re o  s a  s a c a  lu ego  coa s u l f a to  de 
magmas! o a n h id ro , s e  i r ¿ t r a  y el é t e r  se  e lim in a  a. p re s ió n  
redi. o íd a .  ó a  r e s id u o  (com puesto 1 1 1 ) s a  c a l i e n t a  en atm ós­
f e r a  da n i tró g e n o  y en p r e s a n c ia  de v id r i o  en polvo  p a ra  f a c i ­
l i t a r  l a  e lim in a c ió n  de a n h íd rid o  ca rb ó n ico  y el a ld e h id o  f o r ­
mado s e  f r a c c io n a  f in a lm e n te  a  p re s ió n  r e d u c id a  y l a  f r a c c ió n  
que h i e r v e  a 143-1459 (5 mm.) se  r e c o g e .  Se o b t ie n e  un r e n ­
d im ien to  de aproxim adam ente 85-90% d e l compuesto IV . l is te
t i e n e  en 1 ,5032 v form a u? a  8 :4 -d in  i t r o  f  a ñ i l  -h id ra z o o a  :, D
p . f .  1 5 5 -1 6 7 !, t  en i  en do el s t i ó l i s i s  de com bustión c o r r e c to .

3 s t a a  1 d eh id o , com y .'.esto IV , s e  h a  p r  ep arado  t  am- 
b íé c  p o r e l  método ai t. e rn a t ivo (licuación  D) d e s c r i to  como p a r ­
ta  de  m f a s a  seg u n d a .

'?R3PARA0l¿r D n. V. FAS3 TryROiRA. 13CUA0lih

A, aproximada..*'a: t e ,  1.1 da amoníaco l í q u id o ,  ec an 
20 m atraz  da 3 bocas equipado con a g i ta d o r  da H erah b arg  y embudo* 

de g o te o , s e  l e  añade  1 g .  de u i t r a t o  f é r r i c o  h id ra ta d o  y 1 g .  
de so d io  y-rtetá-í ico  y .ya mezo :& se  a g i t a  d o ra n te  1 h o ra , m ie n tra s  
l a  te m p e ra tu ra  se  man,i i  en a a  -55 s a  - 7 0 s .  A e s t a  m azóla  se  
l a  a ..ad ió  lu eg o  en l i g e r o  exceso  so b re  medio mol de Sodio maó'-- 

28 l i c o  y l a  m ezcla sa  a g i tó  d u ra n te  m edia  h o ra  m ás. lu ego  se
h iz o  p a s a r  a o a t 'i le n o  seco  a t r a v é s  de l a  m ezcla d u ra n te  v a r i a s  
h o ra s  o h a s ta  que l a  mayor p a r t e  del c o lo r  azu l haya tomado na

12



c c io r  g r i s - b l a n c o .  A e s ta  u t-z c la  se  -e a:; a d i  ero  t,' lu e g o , ea
el t r ^ B o r y e o  de 3 h o ia s ,  46 g . c &: compnast o IV ea 200 o .o .d e  
é t e r  a n h id ro , c ridan do  de ene 1.a  tem p era t o ra  de i a  m ezcla 
nunca suba  oor encim a de -60'.-: y de que - a  a g i t a c ió n  se a  muy 

S r a a i d a .  D earaés ge h ab e r a ñadido todo  e.-i a ld e h id o ,  l a  mez- 
c . a  se  a - l t a  d o ra n te  24 h o ra s  más, m anten iendo  i  a  tem p era t o ra  
e n t r e  -555 y - 7 0 s . Y..ego se  d e ja  e v a p o ra r  el amoníaco y 
en re s id u o  parduzco  s e  t r a t a  con s o i ^ c im  a cu o sa  f r í a  en ex­
ceso de á c id o  d - ta r ^ á ^ ío o  y m ezcla  r e a c l t a n t a  a s  e x tr a e  

10 con é t e r  d e l cual el a c a t i l c n o c a r b o n i l ,  oom poesto V, ea  a i s -
l a ,  b ien po r d e s t ín  a c ió n  ba jo  n v a c ío  e lev ad o  ( i 0*3 mm.), 
b ien  p re p a ra n d o  ao e s t e r  ác id o  da f t a l a t o  en p í r i d i n a  a n h i­
d r a  y s a p o n if ic a n d o  m ego  e s t e  á s t e r  p a ra  o b te n e r , e l c a r b i ­
nol a c e t i 4 en ico  p aro  . Al á s t e r  de ác ido  f t á l i c o  t e n í a  e l  

15 a n á l i s i s  c o r re c to  : l a  s omi -mi croh  id ro  gen a c ió n  r e v e ló  l a  p r e ­
s e n c ia ' de 4 d o b le s  e n la c e s .  131 c a rb in o l  a c e t i i e n i c c  da tam­
b ién  en p r e c ip i t a d  g r i s  bl ano-, zoo posad o , con so l a c ió n  de 
n i t r a t o  de p l a t a  a lc o h ó l ic o  am o n iaca l, c a r a c t e r í s t i c o  p a ra  
ic e  a o e t i l e n e a .

2Q m  compuesto V se  h a  - re -a ra d o  ta m b ié n , en s o lu ­
c ión  e té r e a  anY-idrc, r  poción m atea  de l compuesto IV 
con ^1 m o n o -Irig n a rd  de a c e t i le n o  (HO S  QI.LgBr), (E coación  F ) .  
FRilFARAOIÓf DY ncS J . 1 S T ,  S VI Y VII .
CUARTA FASE. JO '.¿ d i. . JS h e  I  .

gg 5 g .  de l com puesto V se  d isn -^ v e n  en onca 15 g .
de  p i r i d i u a  a n h id ra  y 4a m ezcla  s e  e n f r i a  e n tr e  Oe y - 5 e .
A a s t a  m ezcla  s e  ¿a añaden 1 actam eK te unos 2 . 2 , g de t r i b r o ­
muro de f ó s f o r o ,  cuidando de qoe l a  te m p e ra tttra  no so b a  de

-  13 -
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D espeas de i / 2  h o ra  da rapoco  a Os, i a  m ezcla  se  c a l i c a t a  a
RE o s 60-70$ d u ra íj ta  15 m inu tos y lu e g o , s i:, s e p a r a r  el com­
p u e s to  VI, l a  m ezcla su t r e t a  con l a  c a n t id a d  c a lc u la d a ,  más 
3.0% de e x ce so , de p o ta s a  a lc o h ó l ic a  30%. l a  mezcla- se ca­
l i e n t a  a l  bello c ia r ía  duran t e 3 /2  h o ra ,  luego  s e  v i e r t  e en 
c u a tro  v e c e s  su volum en de a g u a . 1.a mezcla, acu o sa  se  ex­
t r a e  1 cegó v a r í a s  v e ce s  con e ta r  y l a  s o lu c ió n  e té r e a  s e  
a g i t a  v a r i a s  v e c e s  con una so ñ ac ió n  de ác id o  d - tartárioo p a ­
r a  e l im in a r  l a  p i r i d i n a .  *?inalm ante, l a  so loo i.^n  etérea se 

seca so b re  s & lfa te  de m agnesio a tih id ro , s e  f i l t r a  y el éter 

se  e l im in a .  DI re s id u o  es el compuesto VII c a s i  puro, asa­
que p a ra  s e g u i r  p u r i f ic á n d o lo  s e  puede d e s t i l a r  ba jo  un vacio
muy e le v a d o .

IR compuesto V il  puede p r e p a r a r s e  tam bién  d e s t i l a n ­
do el compuesto V a p re s ió n  r e d u c id a  (1 0 '"  -  10 -3  mm.) en p re ­
s e n c ia  de pequeñas c a n t id a d e s ,  1 a  5% de ác id o  p - to l a e n o - s a l -  
fó n ic e  o á c id o  n a f t  a l in s u l  fó n ic o  ( Donación G ).
PRSPARA3I0K DHL Ouj.il'SSTO V I I I .  QI-I'fTA 34313. BOUAQIÓf J .

5 g . d e l compuesto V il en SO c . c .  de é t e r  an h id ro  
s e  añaden le n ta rae t.te  a una so lu c ió n  e té r e a  de l a  c a n t id a d  c a l ­
c u la d a  de bromaro de atilm agn a s ió  y l a  m ezcla s e  som ete a  r e -  
f l a g e  en a tm ó sfe ra  de n i tró g e n o  d u ra n te  5 a  10 h o r a s .  A 
e s t a  m ezcla  s e  <e añadan luego 1 ent ámente a O s, con a g i t a c io n  , 
unos 2 g .  de m e ti l  v i n i l  c o to n a , qoe e s t á  r e c ie o  d e s t i l a d a  de 
pequeñas caní id a d e s  de h id ro q u in o n a . l a  m asó la  se  d e ja  re p o ­
s a r  a l a  te m p e ra tu ra  am b ien te  d c ra n i e la  noche, i u ego s e  v i e r ­
t e  s.',b ra  una m ezcla  de h ie lo  y s u l f a to  am ónico. 1-na vez  qoe 
l a  m ezcla  de O rignard  e s t á  comr. e t aman t e  h id ro l  iz a d a ,  a s  s e p a ra

14
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l a  capa a t a r e a  y

1947
'o a  so b re  s u l f a t o  de m a g n e s io ,a n h id ro .

se  f i l t r a  v ni é t e r  se  e l im in a  a p re s ió n  r e d u c id a .  El r e s i ­
duo, qoe es el como-.esto V III  c a s i  p u r o , puede a h o ra  u s a r s e  
p a ra  l a  f a s e  s i g u i e n t e .
l?RgPARAOlcy D iL O ülX hi^ie IX , SilXi'A FASE. EOI'AJlth Z .

El compuesto V III  8<3 d i s u e lv e  an a lc o h o l a b a o lo to  
y a l a  so lu c ió n  a l e  aijada como 1/2 0  de! paso de co rirnesto  
V III  de  r  e -ro  da p e la d lo  d a .ace itad  o s o b re  carb o n ato  s o l id o
en polvo p ra r.a rad c  da acuerdo  con le s  m atados e x p u e s to s  eo 
l a  b i b l i o g r a f í a .  Coma euro r t  a p a ra  al c a l al iz  ad o r puede
u s a r s e  ven t  a jc sa c a n  :. e el s o 'f s - to  de b a r io .
c -.4 ada & ? h id ró geno P a r e sa. t '-:r a r  t<n o d c 1 o
p¡. e en a ce  se  d é ja ­ . j.; eg^ qcé s - a  ab s , r  b i d o
l a  m esera s -̂ f i l t r a a Ce-: a c ió n  y el f í

ma.

a  p r e s ió n  müderadam-.n.te r e n a c id a .  ;x r e s id u o  es el compues­
to  IX  c a s i  p o ro .

1.a re d u c c ió n  co-npr,^gto V III  a l  compuesto IX  
punda c-jL .seguirse ta¡'abién ba je  50-%5 a tm o sfe ra s  de h id ró geno  
a no mas de 1006 y en p rese t. c ia  de  un c a t a l i z a d o r  de  h ie r r o  
a c t iv o  p re p a ra d o  l ix iv ia n d o  e l a lu m in io  de en a  a le a c ió n  de 
h i e r r o - a lu m i r io  (^ is a c ió t-  h ) .
HíEPAR&Jlhf 0!mI'U.lS*i, A. EOh AJI :-r'*̂ 3 U y H .

Auncíit, el c,.:. om u s te  x i  pueda p r e p a r a r s e  por t r a t a -
o d e ; ce ip nesto  IX cor ^ h í d r i d o  nc ó t ic o  (fo n a c ió n  1 ) , . . .3 1... '̂ §
t í  .-ii , ^ j r  r i s  rond i rn- . - s d iso  i v i ,.n. do a 1 oo m p - s t  o IX
r id í  ina a n h id ra ,  n-.gr ía n  de e. os y a. i d i  -:.do la  can * i¿ a d i
 ̂a. da d i- r i b r  .mr. de f ó s f o r o ,  licúa ci-óí- X, cu idando de $-

que l a  te n g -n ra tn ra  nu s .^ a  de O;. hocino 1& m esó la  se  c a l ie n ta



''-¿.-la? ¿ ¿¿ a  d u ra títá  dosa ¿.a t e m p l a  Lora smtb re,," e y se  mant^ 
h o r a s .  nttego :,a mezc¿a se  d i su v iv e  at*.. é t e r  y l a  sc lo-c ión  
a ta r e a  s e  e x t r a e  con na  s o . ac ión  f r í a  a l 25% de  ác ido  a cé ­
t i c o  y a ra  e l im ia a r  : a p i r i d i r a  y e l á c id o  f o s f o r o s o .  r^ a  
Ves que a soii... Cj-ón eijúrca, se  h a  secado  S obre  so , f  a to  man*: é- 
s íc o  a r m a r a ,  y e-.r f i l t r a ,  el é t e r  se. a.t i  m ina a  p re s ió n  ra d a -  
coda y ú4. ro só  dúo, c^mpn ;s to  X, ecuacj. ':., í í ,  s e  d is í é lv e  en 
ac id o  a c é t i c o  g l a c ia l  y so t r a t a ,  se - a tm ó s fe ra  de n i t ró g e n o , 
coa a c e ta to  p o tá s ic o  r e c ié n  fu n d id o . h c ac ió n  y .  ha m ezcla 
se  o a . .. a. t a, e u a v e te í t e  u r a < e  2 h o ra s  a no uáe da 130o, lo  ego 
s e  v i e r t a  -p*. agL a i r í a  y s. u h r a e  con é t e r .  i a  so lu c ió n  
a ta r e a  s e  s e p a ra ,  se  sa c a  y e l é t e r  s e  e l im in a .  ill r e s i  de o 
c o n tia n a  an a  c o n s id e ra b le  c a n t id a d  d coia; '.-a to  ü ,  da l cnal 
pueda p r e p a r a r s e  f á c i  . .-¡en-, e 1 a v i l  araina A s a p o n if ic á n d o lo  ea 
l a  form a a sn a l con p o ta s a  a l c o h ó l ic a  (" len ac rin  0 ) .  Sin em­
b a rg o , ¿i compuesto f t puede en^l e a r s e  d ire c ta m e n te  como so b s-  
t i t n t í v o  do l a  v i t a r n o s  A.

i l s ta  s o ^ ie r r  -rd que c o rre sp o n d a  a l a  p re sa n t ada en 
lo s  ilst& dos U nidos de c é r i c a ,  el 22 de a g o s to  de  1940, bajo  
s i  número 3 5 3 .7 7 5 , se  acoge a  io s  b a n e f ic io s  d e l a r t í c u l o  51 
del v i  gen t-e .3e t  a ta to  de p ro p ia  dad i n d u s t r i a l  y a  lo s  d e r iv a d o s  
de ¿os D e c re to s  de ím r a t e r í a  de l 7 de fe b re ro  y 4 de j u l i o  
da ¿947 .

.  i  t  T A -

l i s  p a n to s  de in v en c ió n  p rop ia  y nuova que se  p re ­
se n ta n  p a ra  que sean  objet-'- de e s t a  l a t e n t e  de in v e n c ió n  en 
3Rpaña, p o r ViHPf'i a n o s , son l o s  s ig u ie th - e s :
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l s . -  l*L praca3i!.iia;"íto p a ra  l a  p ro d u cc ió n  de aa 
compuesto da 1 a  fó rm u la :

que comprenda c n d e n sa r  ^ - io n o n a  con ca h a ló g e n o a c e ta to  
acechó  t i c o  y s a p o n i f ic a r  34 é s t  er in te rm e d io  resp ica n u e  para 
l a  prod no c ip e  dal correspondián 't-e  ác id o  g l i e í d i c o .

2 3 . -  in  'ro c a d im ie n tó  da preda o ir  aa cdmpoePto 
de 4a  fáranm a e m p ír ic a  O^^HggO y qoe c o n tie n a  al en lace

en e l cual nao da lo s  engaces en l a s  p o s ic io n e s  1 y 3 a s ta  
unido a  h id ro g en o  y lo s  dos e n la c e s  r e s t a n t e s  en l a s  p o s io io  
naa 1 , 2 y 3 e s tá n  un idos a átomos de carbono a d y a e n n .e s , 
que comprende condensar j$ - io n o a a  con un ha', ó .ganoacetato  
al c o h í l i c o ,  s a p o n i f i c a r  a.. r r d t c t o  in te rm e d io  r e s u l t a n t e  
r a r a  l a  -r-r-o.dnccíón d el á c id o  g l i e íd i c o  c o rre sp o n d ie n t e y 
d e s c a r b o x í la r  oo ac id o  g. ic id ic o ..

2 s . -  un p re ce d im ie n to  según se  d e f in a  en e l pan 
to en a-i cnal a. hal og-anoacatato a l c o h íl ic o  as un a c e ta ­
to mono-hai o g en ado y an cuc.l l a  c á rd e n se  clon se  1 .ava  a 
cabo en -p resencia  de un a lc o h ó la te  a l c a l i n o .

17 -



4 --

10

20

4 - '.-  Ut. p rc ce d im ie n tc  se  aun aa  S a f io e  en el 
punto 2- , en el cual h&4 c peo ¿ a c e ta to  a l cohÍ3 ic o  es nn 
a c e ta to  d i-h a io g e n a d o   ̂ en el cual 3 a  condensac ión  se  l^ e v a  
a cabo en pues e n c ía  da amalgama de m apiiesio .

56 .-  I'n ^rocedinií er̂  to  3 o h a c e r  ur compuesto de
l a  fó rm u la

3P,II H  ̂ " H- 0 = 0 -  o -  0 -  0 =  a-i n o
-  Oü, ' Ps

que connrenda h a c e r  raaccj... n a r nu compueatc de la  fó rm a la

H\ y - CH
) /  H H i

H 2 f r) '  ' "
0 - 0 - ty

3  -  ^  a
R.

con un a c a t i4  u r o .
6 '¿ .-  Un - ro c e d ím ia n to  qo:n comprende condensar 

un com]-'. e s to  de ¿a  f  órm: i a

Hc ^  O -  cH

con no a c e t i l n r c  de un m etal a l c a l i n o .

3 8
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7 " . - nro oedimiar< to  de r r  .da c ir un cocipn e s t o

CS,
0 =  0 ^ CH

qoe comprende p r e p a r a r  on ha,í aro  a l c c h i l i c o  de  on campa.esto
do l a  form aba

* -  HC - 0
H oH

CS '

h a c ieü d  o r e a  o c lo r a r  al o 11 í  me cor ha¿ uro  da fo s fo ro  en no me- !
.  '

d io  a n h id ro , y e l im in a r  e'i ha i uro ác id o  de d icho  h a la r #  a lc o h i  1

1 ic o  p e r m eció de 'p o ta s a  a l c o h ó l i c a .  }
j

8 2 . -  Un p ro ced im ien to  de y r oda o i r  an comp e s to  
de * a fo rm al a (H,, <31 r CE  ̂ *' H ü =  Ü -  0 CE

qae comprenda d e s h id r a t a r  an compuesto da la  fó rm a la

-  0

p o r  d e s t i l a c i ó n  ba jo  un v a c ío  e levado  en r reg en c ia . de oc á c i ­
do s a l  f  ón i03 arom át ic e  .

19



18¡tí)3t
ps Un -.-r: ceá iM íen to  de p ro-ducír un compoaeto 

de 3.3, fo rm u la
CH  ̂ ?Ig CE,̂

E E '  H H
H g ^ \  - 0 s  n -  ^ — v - C S C -  0 -t 3
Hg í  9 - 3Rs OH

qna c;
^2

3mp rendí e fo r¡ ia r  (3i ü r i jn a r d
QEg CKg

H 3E,E ' " H
H g ** C = o -  o -  c .M - -IHg

C =  3H

y h a c e r lo  r e a c c io n a r  con m etió  v i n i l  c e to n a .
1 0 3 .-  Un ^rocadiraíen tc- de p ro d u c ir  an compuesto

la  fórmulaQÊ  CEg CEg CEy  E E ' H H R n
** 3 = 0 - 0 = 0 -  0 -  c - rt!

H g ! ^  - OHg CE
. ^2

H

que comprende so m a ta r an com puesto de l a  fó rm e la

HH H ' "  H _  '  "\  - C =  0 -  
1) c =  c -  0^  C -  0 -

H g i *̂1 - CHg OH
Hg

a d e sh id rn g a n a c io n  p a r c i a l  en p r e s e n c ia  de  an c a t a l i z a d o r  de 
h id ro g e n a c ió n .

l i s . -  Un p re c e d í m ien te  p a r a  ls. p ro d -c c io n  de l 
¿ s t a r  da.: á c id o  a c é t ic o  de lo. v i ta m in a  A, que comprende h a c e r  
r e a c c io n a r  un compuesto de la, fó rm u la

20
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C -  0
H
0 0 -  0 

t

OH

1 3 9 .-  Un ;,ro c e á im ia ito  p a ra  t a  p ro d u cc ió n  d e l e
á s t e r  da] ác id o  ac-h ico  d a  la  v i ta m in a  A, qaa  comprenda halogesa^]

og compuesto de la  fórnm l a  - ' í

HC
CĤ' " II H 
0 = 0 - 0 O! -  ̂ ^ H

0 - 0

OH
-  ^ ig

p o r  r e a c c ió n  con h a iu ro  de f o s f o r o  y h a c e r  r e a c c io n a r  e l  com­
p u esto  r e s o l t a n t e  con un a c a ta to  a lc a l in o  en presan c i a  de 

 ̂ 'a c io c  a c é t i c o .
. 1 8 ° .-  Un p ro ced h íd en to  p a ra  l a  p rodaoción  de

v i ta m h .a  A, qoe com prende h a c e r  r e a c c io n a r  un compuesto de 
l a  fó rm u laGE  ̂ GE,, CBg H P t ^j4 H H ' F H0 = 0 - g Q ^ 0 5S 0 ** C SS C

OHg
^2

con h id ro x id o  de pi a ta  .
1 4 s .-  Un p ro ced im ien to  p a r a  la  p ro d u cc ió n  de un

compt est o de l a  f  'rmu 1 a  .ÍHg 0Eg
-- H E

o í s  
' H GEg 

' H H\  -  0  =  0  - o  -  o  - 0  =  0  -  0 -  0 =  0
H2 L M H ' í HJ !  -  a i g OH OH

21
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q a a  com prande co n d en sa r m i t i l  v i n i l  c e to n a  con or̂  a c e t i l n r o  
p a ra  "¡a p ro d u cc ió n  del com pueste da l a  fó rm u la

Í3iH ' "  -E . C -  0 - 0 -  O s  CE ^ !
OH

c o r v a r t í r  d ich o  com puesto en -su com puesto G rig n a rd , h a c e r  
r e a c c io n a r  d icho  compuesto G rign ard  con un compuesto de la  
fó rm u la

un com mosto de .a fe rm  l a

Oh. <x ' ^ H0 -  o -  cH 'OE

OHg ' "  II0 - 0
OE

que comprende h a c e r  r e a c c io n a r  en compuesto de a fo rm ula

H E 3 = 0 -
3Bg! <e E0 - 0 -  0 =  a igB r H 'OHgBr

25 con metí* v i r i l  c e to n a .

22
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n a r  nr, com rres'to  de
. 1 6 - ' . -

í 81031erooe3.L¡.íiente qoe oo p ren d e  h id ro g e -

H E OH, ^ ^ H H** 0 ^ 0  — 0 -  0 - - ** — r* r* 0 =  CH ' H- QHg OH. E,

eü p ré sa m e la  de na ca ta r  iz a d a r  de h i d r  r,.rraaac i^  r a r a  l a  fo r -
maoicp d- com e sto  de ,a  fórmíi 1 a

!
0H

CE<u H ' E
0 - C CE,

OH OH

l a
brom ar a c ia  oí tim o c a a p a a s t i  p a ra  l a  f o r ja c ió n  del ocm roesto 
de la  fó rm u la

. - CEí <x H H ' CE^E E H ' ^\ . - c = c - o - C - C = ü - 0 = :] H !
^  - CMg Br

H

SO

25

y e l  i m i r a r  u r  mol  d e  b rom uro  d e  1 
d e l com puesto da ^a f  ^rmr.la 

CSp;
OH;?E ' H. ' H\  -  c!J

R s k ' j l  - a i

p e ra  4 a f ormacioD

HO

83
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FEP^ODUCCÍOM 
OEFECTO DEL ORiGiNAL

17s . ­
de le. f  órcm4.a

r o e '.' á ..mí ant o 3 -o *- r ...< du ci r  un o ompo ,-sto

H H * *— **
( '̂ry

OH. (Hg! g
0 -  0 = 0 -  0 -  C =  CE.

on

que ccmpr eti de ; fo rm ar ni. eoet i l  nrc ao cal ino  Ge un compuesto 
de .a  fó rm u la 3E?. CĤ ,

JK ' H
i j  * ^  _  o< —

ü  ^
H p  L  * j t  -  3 H g

y f a c e r l o  r e a c c io n a r  con me t i l  v i n i l  ca t ona .
15 I bH, -  yp p ro cad im ian t o p a ra  1 a  p ro d u cc ió n  s i n t é ­

t i c a  de v i ta m in a  A y p ro d u c to s  in t  erm odios a f i n a s .
f  ai y como se  ha  d c s c r i t  o en ua memoria qaa a n te ­

ceda y con lo s  í'í,..os que so . a r e s p e c i f i c a d o .
E s ta  id amo ría. c co s ta  de v e in t ic . . .a t r o  h o ja s  e s c r i -  

20 t e s  por una so l a  c a r a .

3 h / . S4
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