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E ste  in v e n to  se r e f i e r e  a l a  fa b r ic a c ió n  de 

cromonas s u b s t itu id a s  o de s u b s t itu c ió n  y  c o n s is te  en 

l a  o b te n c ió n  de " fu r o -  y  d ih id ro fu ro -cro m o n a s"  de la s  

fórm u las g e n e ra le s  (IV) y  (V) re s p e c tiv a m e n te , p a r­

t ie n d o  de "hidrocum aronas" y  "acetox icu m aro n as" de la s  

fó n a u la s  g e n e ra le s  ( I )  y  ( la )  re s p e c tiv a m e n te . En 

e s t a s  fó rm u la s , R-̂  y  Rg re p re se n ta n  h id ró gen o  o un r a ­

d i c a l  o grupo a l c o x i l i c o ,  y  R  ̂ re p re s e n ta  h id ró g en o , un 

grupo a l c o í l i c o  o a r a l c o i l i c o ,  por l a  s e r ie  de r e a c c io -
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35* Be co n o cid a  I n e x i s t e n c i a  de la s  furocrom as en l a  na­

t u r a le z a ,  a s i  Spáth y  Gruber ( B e r ic h te , 1938, J l., 1 0 6 ; 194-1 , 

7 4 , I4 9 2 ), e n tre  otros^ han a is la d o  de lo s  f r u t o s  de Ammi 

v isn a d a  L in n fhaba tonka) dos p r in c ip io s  a c t iv o s ,  denomina­

dos " k h e l l in a "  y  " v is n a g in a "  a lo s  que han asign ad o  la s  e s -
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4 0 . tructuras (7 , R-̂  -  Rg -  0C ^ , -  CSÊ ) y (7 , R^ 0CR<r ,

Rg -  H, -  CĤ ) respectivamente. La khellina poy hidró­

l i s i s ,  da ana cotona, la  khellinona (7 1 , R  ̂ -  Rg -  OCÊ ) 

que se ha vuelto a convertir en kh ellin a.

Loa extractos de loa frutos de Ammi visnama

lo a  han empleado loa indígenas de Egipto desde loa tiem­

pos mas antiguos, como antiespasmódiccs en lo s cólicos  

renales y en los espasmos uretrales, mientras que Anrep, 

Barsoum, Kenawy y SÜsrahy (Lancet 1947  ̂  I* 5 5 7 ) y Ayad 

(Lancet, 194.8, I* 305) han demostrado que la  khellina es 

un potente vaso d ilato r para e l  sistema coronario y de

valor considerable en e l  tratamiento de la  angina de pe­

cho y del asma.

Como proceso de fabricación, e l  aislamiento 

de estos productos y otros análogos d el Ammi-vienama.nre- 

55* senta e l inconveniente de que lo s rendimientos son reducá 

dos, del orden de 0,4% en el caso de la  khellina y mucho 

menores a l  tratarse de la  visnagina; de que, aunque la  

planta crece en abundancia en Egipto, la  recolección de 

lo s  frutos es estacional y , consiguientemente, la  dispo- 

60. n ibilid ad  de dichos frutos es periódica; ademas, los fru­

to s son d if íc i le s  de d istin gu ir de los de Ammi maJus Linn, 

de la  que se han extraído otros productos (Fahmy y Abu- 

Shady, Quarterly Journal o f Pharmacy and Fharmacology, 

1 9 4 7 . 2 0 . 2 8 l). Estos otros productos son, sin  embargo,

65. "furocumarinas" (Fahmy y Abu-Shady, id . 1948, 2 1 . 4 9 9 ).

Este invento evita  estos inconvenientes propor­

cionando un procedimiento s in té tic o  para la  obtención de 

compuestos o de la s  fórmulas generales (1 7 ) y (7 ^  por me­

d io  de materiales de partida bien conocidas.

7 0 . De acuerdo con esíe invento, los materiales
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de p a r t id a  son cumaronas de la s  form u las g e n e ra le s  (I)  

y  ( l a ) ,  en la s  que R  ̂ y  R  ̂ t ie n e n  lo s  s ig n i f ic a d o s  in ­

d ic a d o s . Uno de e l l o s ,  e l  6-h id roxicum arona ( I ,  R-̂  -

Rg -  H) se ha preparado con a n te r io r id a d  (Sonn y  P a tsch k e , 

B e r ic h t e ,  1 9 2 5 , 5 8 , 96; S p ath , M anjunath, P a i le r  y  J o is ,  

i d .  1936, 6^, IO 87), pero  e l  4 :7 -d im e to x i-d e r iv a d o  ( I ,

R l = Rg .  OCH )̂ se d e s c r ib e  en e s ta  Memoria por prim era 

v e z .  Como se d e s c r ib e  a co n tin u a c ió n  se p rep ara  después 

de m e t i la r  con s u l f a t o  d im e t í l ic o ,  e l . l : 4 - d i h i d r o x i - 2 : 6 -  

-d ib e n c ilo x ib e n c e n o , p reviam ente o b ten id o  por Baker,N odzu 

y Robinson (J . C3iem. S o c . 1924, 7 4 )* Los grupos l : 4 -dim e- 

t o x i  de e s te  producto se tran sform an  eventualm ente en lo s  

5 :S - s u b s t i t u t iv o s  de (IV) y  (V ), s ie n d o  e v id e n te  que en 

e s ta  fa s e  y  empleando o tr o s  a g en te s  de a l c o i l a c i ó n ,  p od rían  

in t r o d u c ir s e  o tro s  grupos a l c o x i l o .  E sto  se comprueba por 

la  p re p a ra c ió n  d e l l :4 - d ie to x i- 2 :6 - d ib e n c i lo x ib e n o e n o , em­

pleando s u l f a t o  d i e t í l i c o .  P or una a p lic a c ió n  de l a  r e a c ­

c ió n  m o d ifica d a  de Gatterm ann (Adams y  L e v in e , J .  Amor, 

Chem. S o c . 1 9 2 3 * 4 5 : 2 . 3 7 3 ) e l  l : 4* d im e to x i-2 : 6- d ib e n c i l -  

o x ib en cen o , produce d irecta m en te  2 :4 -d ih id r o x i-3 :6 -d im e to -

x ib e n z a ld e h id o  que, pasando por l a  form ación  de 2 -h id r o x i-  

3 :6 -d im e to x i-4 -b e n c ilo x ib e n z a ld e h id o , se c o n v ie r te  en 3 :6 -  

d im e to x i-5 - b e n c i lo x i - 2- fo r m ilfe n o x ia c e t a t o  de m e t i lo .  E l 

á c id o  co rre sp o n d ie n te  s e . c i c l i z a  p ara  d ar 4 :4 -d im e to x i-6 -  

b en cilox icu m aro n a y se reduce a l  6 -h id r o x i-4 :7 -d im e to x ic u -  

marano que se d e se a .

P ara a p l ic a r  p rá ctica m e n te  e l  p roced im ien to  de e s ­

t e  in v e n to , se emplea l a  s e r ie  de 6 -h id roxicu m aran o s. 

SECCION A .-  Los 6-h id roxicum aran os d e l  t ip o  ( I )  p ro p o rc io ­

nan fá c ilm e n te  coton as d e l  t ip o  ( I I )  cuando por e l  i n t e r io r100
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áe su s s o lu c io n e s  e té r e a s  con ten ien d o  o lo ru ro  de c in c  y 

a c e t o n i t r i l o ,  se hace p a sar c lo r u ro  de h id ró g e n o . Los 

im in o -c lo ru ro s  in te rm e d io s , son muy r e s i s t e n t e s  a l a  h i ­

d r ó l i s i s  por e l  agu a , p ero  som etién d olos a l  r e f l u j o  con 

a c id o  s u l f ú r ic o  2N, se o b tien en  la s  c e to n a s , con buen ren ­

d im ie n to . E s ta  re a c c ió n  se denomina r e a c c ió n  de Hoesch y 

es un método g e n e ra l para p rep a ra r ceto n a s f e n ó l ic a s  (v er 

F ie s e r  y  F ie s e r ,  "O rgan ic C h em istry", p á g . 7 1 0 , D .C.H eath 

& Co. 19 4 4 ). Las ceto n as d e l  t ip o  ( I I )  pueden p rep a ra rse  

tam bién por o tr a  r e a c c ió n  g e n e r a l, a  s a b e r , h acien do r e a c ­

c io n a r  lo s  h idroxicum aranos d e l  t ip o  ( I )  con un agen te de 

a c e t i la c i ó n  en p re s e n c ia  de un ag en te  de condensación  (v er 

F ie s e r  y  F ie s e r ,  Obra c i t a d a ,  p á g . 539 - 5 4 2 ) .  C o n stitu y e  un 

ejem plo de é s t o ,  la  form ación  de 6 -h id ro x i-5 * a c e tilc u m a ra n o  

por r e a c c ió n  de 6 h idroxicum aran o con c lo r u r o  de a c e t i l o  en 

- t e t r a c lo r u r o  de carbon o, empleando e l  c lo r u ro  de a lu m in io  

como a g en te  de con d en sació n . Las o -h id r o x i-c e to n a s  d e l 

t ip o  ( I I )  pueden p re p a ra rse  tam bién por o tr o  método cono­

c id o , a s a b e r , por l a  r e a c c ió n  de F r íe s  (v e r  Adams "O rganic 

H e a ctio n s"  v o l .  1 , p ág . 3 4 2 . W iley and S on s, I n c . 1 9 4 2 ) de 

lo  c u a l c o n s titu y e  un ejem plo l a  co n v e rs ió n  d e l  6 - a c e to x i-  

cumarano, s e n c i l lo  d e riv ad o  de 6 -h id roxicu m aran o, en 6 

h id r o x i-5 -a c e tilc u m a r a n o  por re a c c ió n  con c lo r u r o  de a lu ­

m inio en n itro b a n ce n o .

De acuerdo con e s t e  in v e n to , l o s  cem puestos de 

l a  fórm u la  g e n e ra l (V) se  p rep aran , p a rtie n d o  de la s  c e t o ­

nas ( I I ) ,  de lo s  modos d i s t i n t o s .  En un método de s í n t e s i s ,  

la s  ce to n a s  ( I I )  se  c o n v ie r te n , por una condensación  de 

K la is e n , en l a s  ^ -d ic e to n a s  ( I I I )  por r e a c c ió n  con un e s ­

t a r  de un á c id o  c a r b o x í l i c o  de l a  fórm u la  g e n e r a l R^COgH,
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en l a  que R  ̂ t ie n e  e l  s ig n if ic a d o  a n t e r i o r .

E sta  c o n s titu y e  tam bién una re a c c ió n  g e n e r a l pa­

ra  c o n v e r t ir  la s  monooetonaa en ^ - d i c e t o n a s  (ver A l l o t t  

R i c h t e r 's  "Orgamic C h em istry" v o l .  1 , p é g . 4 0 2 . E ls e v i e r ,  

Amsterdam, 19341 H ickenbottom , "R e a ctio n s  o f  O rganic Com- 

pounds", p á g . 239- 2 4 1 , Longmans Green and C o ., 19 4 I; H e il-  

b ro n , Hey and Lome, J o u rn a l o f  th e  C hem ical S o c ie t y ,  1 9 3 4 *

1 3 1 1 ) .

SECCION B . -  La con d en sación  se l l e v a  a cabo en p re se n c ia  

Í 4 0 . o en a u se n c ia  de un d is o lv e n t e ,  s ie n d o  e l  ag en te  de con­

d e n sa ció n , e l  so d io  m e tá lic o  o un a lc ó x id o  s ó d ic o . Cuan­

do e l  e s t e r  es moderadamente v o l á t i l ,  r e s u l t a  v e n ta jo s o  

em plear uh exceso  como d is o lv e n t e ,  y  añ ad ir l a  s o lu c ió n  

de la  ceto n a  a l  so d io  p u lv e r iz a d o . Es e v id e n te  que e l  r a -  

1 4 5 * d i c a l  R  ̂ d e l  e s t e r  se c o n v ie r te  eventualm en te en e l  subs­

t i t u t i v o  R  ̂ d e l  a n i l l o  de l a  -p ir o n a  de (IV ) y (V ), y  

e s t e  p roced im ien to  in d ic a  o tro  a sp e c to  de e s te  in v e n to , 

to d a  v e z  que l a  e le v a c ió n  d e l  e s t e r  d e c id e  l a  n a tu r a le z a  

de e s te  s u b s t i t u t iv o .

3-5 0 . SECCION C . -  Empleando p roced im ien to s de c ic lo - d e s h id r a t a -  

c ió n , que se sabe forman cromonas, p o r  ejem plo som etiendo 

a un c o r to  r e f l u j o  con á c id o  s u l fú r ic o  a lc o h ó l ic o ,  o c l o ­

ru ro  de h id ró gen o  a lc o h ó l ic o ,  o h acien d o  p a sar c lo r u r o  de 

h id ró gen o  a  t r a v é s  de su s s o lu c io n e s  e t é r e a s ,  la s  - d ic e -  

1 5 5 . to n as ( I I I )  se c o n v ie r te n  fá c ilm e n te  en l a s  & ih id r o fu r o -  

cromonas ( IV ) , (v e r  Meyer y Jacóbson , "Lehrbuch der Orga- 

n isch e n  ch em ie", 1920, v o l .  I I ,  p a rte  I I I ,  p á g . ?28; H e il-  

b ro n , Hey and Lome, Obra c i t a d a ) .

SECCION D .-  Empleando un p roced im ien to  de d esh id rogen ación  

16o . t a l  como se d e s c r ib e  a c o n tin u a c ió n , l a s  d ih id ro fu ro cro m o -
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na a (IV) pueden convertirse en las furocr omonas (V).

En e l segundo método de s ín te s is , una vez in­

troducido e l  grupo a c ilo  en la  serie de 6-hÍdroxíeumara- 

n es, no es ya necesario continuar por más tiempo la  sin -  

165. te s is  en esta serie; en lugar de e llo ,  lo s compuestos eu- 

maránicos ( I I ) pueden deshidrogenarse para pasar a la  se­

r ie  cumarónica (VI) que luego puede condensarse con e l  

ester del ácido earboxilico R̂ COgH para dar (VII), y  so­

meterse luego a ciclo-deshidrataeión, para dar la s  fnro- 

I70. cromonas (V).

La deshidrogenad ón de las dos series d ih id ri- 

eas (II) y (IV) puede reáizarse fácilmente reduciéndolas 

a vapor a bajas presiones y haciendo pasar lo s vapores 

por un catalizador de deshidrogenación, por ejemplo pala- 

1 7 5 * dio o platino mantenido por un soporte in erte , t a l  como

carbón de maderero amianto, a una temperatura con preferen­

c ia  comprendida entre 100 y 300*0* y condensando y reco­

giendo le s  productos deshidrogenados (V) y (VI) sobre una 

superficie enfriada.

I80* Los ejemplos siguientes aclaran este invento

sin  lim itarlo  en modo alguno^ la s  furocromonas, excepto 

la  Khellina y la  Khellinona, dihidrofurocroménas y produc­

to s intermedios que se obtienen por el procedimiento a que 

este  invento se re fie re, son nuevos* Las furocromonas y 

185* dihidrofuroeromonas son vaso-dilatores para e l  sistema

coronario, tienen actividad espasm olitica y pueden usarse 

en e l  tratamiento de la  angina de pecho y del asma.

S E C C I 0 N JL*

EJEMPLO 1 . -  6-hidroxi-d: 7 -dlmet oxi-5-aeet ileumarano. Se 

. satura con cloruro de hidrógeno seco y se deja reposar du-190
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ra n te  3 d í a s ,  una m ezcla b ie n  a g ita d a  de 6 -h id r o x Í-4 :7 *  

-dim etoxicum arano ( 7 ,5  g . )  c lo r u r o  de c in c  an h id ro  (15  g .)  

y a c e t o n i t r i l o  (7 g . )  en é t e r  an h id ro  (150 c . c . )  con r e ­

f r ig e r a c ió n  por h i e l o .  E l p rod ucto  s ó l id o  se f i l t r a ,  se 

1 9 5 . d is u e lv e  en 10 c . c .  de agua y  e l  im in o -e lo r u ro  c r i s t a l i z a  

a co n tin u a c ió n  ráp id am en te. E ste  m a te r ia l  se f i l t r a ,  se 

d is u e lv e  en á c id o  s u l f ú r ic o  d i lu id o ,  (50 c c . ,  2N) y  l a  

s o lu c ió n  se  somete a r e f l u j o  durante 1 h o ra . Después de 

e n fr ia m ie n to , la  m ezcla se e x tra e  b ie n  con é t e r  o b ie n  con 

200. a c e ta to  e t í l i c o ,  y e l  d is o lv e n te  se sep ara  d e l  e x tr a c to

s e c o . Se o b tie n en  5 g .  de 6 - h id r o x i- 4 : 7 -d im e to x i-5 - a c e t i l -  

oumarano, que c r i s t a l i z a  en m etan ol, en forma de prism as 

a m a r il lo  p á lid o  con un punto de fu s ió n  de 105*0.

(Encontrado: c ,  6 0 , 3 ; H, 5 *9 * re q u ie re  0 ,

205. 6 0 ,5 ; H, 5 , 9% ).

E l m a te r ia l de p a r t id a  de e s te  e jem plo , se prepara 

por la  s e r i e  de r e a c c io n e s  s ig u ie n te :

l:4 -d im e to x i- 2 :6 -d ib e n c ilo x ib e n c e n o  -  Se m o tila  l ! 4 - d i h i -  

d r o x i - 2 : 6 -d íb e n c ilo x ib e n c e n o , como d e sc r ib e n  B a je r ,  Nodzu 

2 1 0 . y  R obinson (Obra c it a d a )  o s u b stitu y e n d o  e l  s u l f a t o  e t í l i ­

co  por e l  s u l f a t o  m e t í l ic o  en l a  s ig u ie n te  p rep a ra ció n  d e l 

d i e to x i-c o m p u e sto .

H 4 - d ie to x i- 2 :6 - d ib e n c ilo x ib e n c e n o  -  se  añade l : 4 - d ih i d r o -  

x i-2 :6 -d ib e n c ilo x ib e n c e n o  (2 ,7  g . )  a e ta n o l que contenga 

2 15 . e tó x id o  só d ico  (preparado con 20 c . c .  de e ta n o l y  0 ,4  g .

de so d io )  e inm ediatam ente se in tro d u c e  s u l f a t o  d i e t í l i c o  

(2 ,7  g * ) .  La s o lu c ió n  se  somete a r e f l u j o  durante 2 horas 

y e l  p rod u cto  (2 ,2  g . )  se o b tie n e  por e n fr ia m ie n to  y a d i­

c ió n  de agua (50 c . c . ) .  Después de c r i s t a l i z a c i ó n  en e ta n d l, 

se o b tie n e  l :4 - d ie t o x i- 2 :6 - d ib e n c i lo x ib e n c e n o , en forma de2 2 0
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a g u ja s  con un punto de fu s ió n  de 102 a 103^0.

(Encontrado: C, 7 6 , 2 ; H, 6 , 7 . r e q u ie ­

re  C, 7 6 ,2 ;  H ,6 .9 % ).

2 : 4 - d ih id r o x i- 3 : 6-d imet o x ib e n za ld e h id o . -  Se a g it a  rá p id a ­

mente y se  s a tu r a  con c lo r u r o  de h id rógen o  seco  una m ezcla 

r e f r ig e r a d a  con h ie lo  de l:4 - d im e to x i- 2 :6 - d ib e n c i lo x ib e n -  

ceno (20 g . )  c ian u ro  de c in c  (35 g .)  y  é t e r  anhidro (250 

c . c . ) .  La m ezcla se d e ja  en rep o so  d u ran te 15  horas y  la  

capa e té r e a  se  decanta d e l a c e i t e  r e s id u a l ,  y  lu ego  se  d e s­

compone con h id r a to  só d ico  s u f i c ie n t e  (unos 300 c . c . ,  a l  

10%) para d e ja r  la  s o lu c ió n  justam ente a c id a  para e l  p ap el 

r o jo  Congo ca len tan d o  lu e g o  a 100*0  duran te 1 h o ra . Una 

vez f r í o ,  e l  producto se reco ge y  a c id u la .  Se o b tien en  9 

g .  de 2 :4 -d ih id r o x i-3 :6 -d im e to x ib e n z a ld e h id o , en forma de 

a g u ja s  d o ra d a s, punto de fu s ió n  1 9 8 3 c ., después de c r i s t a ­

l i z a r  en m eta n o l.

(E n co n tra d o : C . ,  5 4 *7 ; H, 5 *0 . C^H^pO ,̂ r e q u ie -  

re  c ,  5 4 *5 * H* 5 *1% ).

2- h id r o x i- 3 : 6 -d im e to x i-4- b e n c ilo x ib e n z a ld e h id o .- Se a g it a  

y  somete a r e f l u j o  d u ran te 2 horas una m ezcla  de 2 :4 - d ih i-  

d ro x i-3 :6 -d im e to x ib e n z a ld e h id o  (6 ,9  g . )  carb o n ato  p o tá s ic o  

an h id ro  (1 1  g . )  y  bromuro de b e n c i lo  (5*7 g . )  en aceto n a  

(50  c . c . ) .  Se d e s t i l a  l a  aceto n a  y e l  re s id u o  se t r a t a  con 

agua (100  c . c . ) .  E l p rod ucto  s ó l id o  se r e c o g e , se d is u e lv e  

en h id r a to  s ó d ic o  (2N), l a  s o lu c ió n  a l c a l i n a  se e x tra e  p r i ­

mero con é t e r ,  y  l a  s o lu c ió n  a lc a l in a  f i l t r a d a  se a c id u la . 

Se o b tie n en  6 ,4  g .  de 2- h i d r o x i- 3 : 6 - d im e to x i-4**b en ciloxi- 

h e n za ld e h id o , que c r i s t a l i z a  en m etanol en forma de ag u jas  

in c o lo r a s  de un punto de fu s ió n  de 1228c .

(Encontrado: C, 66 ,8 ; H, 5 , 6 . C^gH^gO^,requiere250
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c, 6 6 ,7 ; H, 5 ,6 % ).

A cid o  3 : 6 - d im e to x i-5- b e n c i lo x i - 2- f o r m i l f e n o x ia c e t ic o .-  

Se somete a r e f l u j o  con a g it a c ió n ,  durante 8 h oras, una 

m ezcla de 2 -h id r o x i-3 :6 -d lm e to x i-4 -b e n c ilo x ib e n z a ld e h id o  

(10 ,4  g *) carb on ato  p o tá s ic o  an h id ro  (18 g . )  y  bromoace- 

t a t o  de m e tilo  (7 ,0  g .  en a ceto n a  (150  c . c . ) .  E l m a te r ia l

in o rg á n ic o  se sep ara  por f i l t r a c i ó n  y se la v a  con un poco 

de a c e to n a ; e l  f i l t r a d o  y  lo s  l íq u id o s  de la va d o  se evapo­

ran lu e g o  a sequedad. E l r e s id u o , un a c e i t e  que s o l i d i f i ­

ca p ro n to , se  c r i s t a l i z a  en benceno por a d ic ió n  de é t e r  

de p e tr ó le o  (punto de e b u l l ic ió n  6o-8o&C) para dar 1 0 ,1  g .  

de 3 :6 - d im e to x i- 5 - b e n c ilo x i- 2 - fo r m ilfe n o x ia c e ta to  de m e ti­

l o ,  punto de e b u l l ic ió n  103*C.

(Encontrado: C, 6 3 ,6 ; H, 5 , 7 * ^19^20^7' r e h u í s

r e  C, 6 3 .3 ; H, 5 , 6% ).

Se d is u e lv e n  en 40 c . c .  de m etanol 10  g .  d e l 

e s t e r ,  y  se añaden 40 c . c .  de h id r a to  só d ico  2N. La s o lu ­

c ió n  se c a l ie n t a  al baño m aría durante 20  m in u to s, se en­

f r í a  y  se a c id u la  con á c id o  c lo r h íd r ic o  d i lu i d o .  Se o b t ie ­

nen 9 ,7  g .  de á c id o  3 :6 - d im e to x i- 5 * b e n c ilo x i- 2 - fo r m ilfe n o -  

x i - a c e t i c o  que c r i s t a l i z a  en e ta n d l acuoso en ad u jas l a r ­

gas in c o lo r a s  de un punto de fu s ió n  de I5 0 -I5 IB C .

(Encontrado: C, 6 2 , 3 ! H, 5 , 2 . ^18^18^7^ r s *

q u ie re  0 , 6 2 ,4 ; H 5*2% ).

4 it7 - 3 im e to x i-6 -b e n c ilo x ic u m a ro n a .-  Se d i su e lv e n  en 100  c . c .  

de a n h íd rid o  a c é t i c o ,  9 ,7  g .  de á c id o  3 : 6 -d im e to x i-5 -b e n c i-  

l o x i - 2 - f o r m ilfe n o x ia c é t ic o  y 15  g . de a c e t a t o  so d ic o  a n h i­

dro y l a  s o lu c ió n  S3 somete a r e f l u j o  durante 1 h o ra , se 

e n f r í a ,  se  v i e r t e  en 300 c . c .  de agua y  se  d e ja  rep o sa r
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durante 1 $ horas. E l producto se a ís la  con o n ,*, capa 

éterea se lava hasta quedar lib re  de ácido, con soludLÓn 

de carbonato sódico, se seca y se elimina e l disolvente. 

Por fraccionamiento, se obtienen 6 ,7  g . de 4 :7 **dÍ!Retoxi- 

6-benciloxicumarona, punto de ebu llición  170-175*0. a 1 

mm., que s o lid ific a  en foima de sólido crista lin o  eon un 

punto de fusión de 47*C.

(Encontrado: C, 7 1 , 8 ; H, 5 ,5 - re­

quiere C, 7 1 )8 ; H, 5 *7%-

6-hidroxi-A :7-dimetoxicumarano. -  6 ,7 g. de 4^7-dimetoxi- 

6-benciloxi-cumarona en 100 e .e . de metanol que contienen 

4,0 g . de catalizador de paladio en carbón vegetal a l  10%, 

se agitan en hidrógeno a temperatura ambiente y a una pre­

sión in ic ia l  de 5 atmósferas, absorbiéndose la  cantidad 

teórica de hidrógeno. Se f i l t r a  e l catalizador, se elim i­

na e l disolvente, y e l residuo se d e s tila  a presión redu­

cida para obtener 4,4 g. de destilado incoloro que s o lid i­

f ic a  rápidamente en prismas. El 6-hidroxi-4:7-dimetoxicu- 

marano, se sublima a 100*C. y 10  ̂ mm. y tiene un punto de 

fusión de 1 1 4 *0 . Puede crista liza rse  en metanol acuoso.

(Encontrado: 0 , 6 0 , 7 ; H, 6 ,2  CinKipÔ * re­

quiere C, 61,2; n, 6,2%).

EJEMPLO 2 . -  6&idroxi-5 -acetlleumareno.- Se sigue e l pro­

cedimiento del Ejemplo 1 , Sección ¿ ,  excepto que se u t i l i ­

za 6-hidroxieumarano (7,5 g .)  en lugar de 6-hidroxi-4:7- 

dimetoxieumaramo. se obtienen 6,8 g . de 6 -h id ro x i-5 -acetil 

cumarano que c r is ta liz a  en metanol en forma de agujas ama­

r i l l o  pálido de un punto de fusión de 107*0.

(Encontrado: 0 , 66,8; H, 5 * 5  1̂0^1 0 3̂ *

quiere 0, 67,4; H, 5*7%)-

E1 material de partida para este Ejemplo lo
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d e s c r ib e n  Sonn y  P a tsck e  (Obra c i t a d a ) ,  y  tam bién S p áth , 

M anjunath, P a i le r  y  J o is  (Obra c i t a d a ) ,  p ero  en e sto s  t r a ­

b a jo s  se  p rep ara  p a rtie n d o  d e l  r e s o r c i la ld e h id o ,  emplean­

do la s  r e a c c io n e s  a n te s  d e s c r i t a s  p ara  l a  o b ten ció n  d e l 

3 1 5 * 6- h i d r o x i - 4 : 7 -dim etoxicum arano+ La m on obencilación  d e l r e ­

s o r c i la ld e h id o  con bromuro de b e n c i lo  o , m ejo r, con e l  yo­

duro de b e n c i lo  p rop o rcio n a  ren d im ien tos p or lo  menos d e l 

30% de 2 - h id r o x i- 4 - b e n c ilo x ib e n z a ld e h id o , y  re p re se n ta  una 

m ejora c o n s id e r a b le  con r e s p e c to  a l  p roced im ien to  de R e ich - 

3 2 0 * s t e in  y  o tr o s  (H elv. Quim. A c ta , 1 9 3 5 * l S , 8 l6 ) .

EJEMPLO 5 . -  6 - h i d r o x i - 5-a c e tilc u m a ra n o . D urante 15  minu­

to s  se  añaden 13*75  8* de c lo r u r o  de a c e t i l o  a una suspen­

s ió n  a g ita d a  y e n fr ia d a  con h i e lo  de 2 3 ,4  g .  de cloruro- 

de a lu m in io  p u lv e r iz a d o  en 100 c . c .  de t e t r a c lo r u r o  de 

3 2 5 * carbono s e c o .  Se añaden lentam en te 2 0 ,4  8* de 6 -h id r o x i-  

cumarano a unos 5*C. y e s ta  m ezcla se  a g i t a  duran te o tra  

h ora y  se  d e ja  re p o sa r  por esp a c io  d e unas 15  h o ra s . La 

m ezcla se  a g i t a  lu e g o  en una m ezcla de h i e lo  y a c i d o  c l o r ­

h í d r i c o .  La capa de t e t r a c lo r u r o  de carbono se la v a  con 

3 3 0 . agu a, lu e g o  con b ica rb o n a to  só d ico  a cu o so , y  s e  s e c a . Se 

e lim in a  e l  d is o lv e n te  p or d e s t i la c ió n  y  se  o b tie n e  un 

a c e i t e  v e rd o so  que por d e s t i la c ió n  a vapor y  c r i s t a l i z a ­

c ió n  d e l  s ó l id o  en e ta a o l  o p e tr ó le o  l i g e r o  (punto de ebu­

l l i c i ó n  8o-100*C) p rop o rcio n a  a g u ja s  in c o lo r a s ,  que no r e -  

333. b a ja n  e l  punto de fu s ió n , de 6 -h id r o x i-5 - a c e tilc u m a r a n o , 

como se obtuvo a n te rio rm e n te .

EJEMPLO 4 . -  6 - h id r o x i- 5 -a c  e t  ilcu m aran o . Se añaden 5 ,5  g .  

de c lo r u r o  de a lu m in io , en ouattro p a r t e s ,  a una so lu c ió n  

de 6 g .  de 6-acetoxicum aran o en 30 c . c .  de n itro b en cen o  

2 4 0 . s e c o . La tem p eratu ra a sc ie n d e  a unos 4 5 0̂ . y  l a  m ezcla se



Í 8 8 Í 5 5  "
calien ta  a 6o*C durante 30 minutos. Luego ae enfría y se 

v ie rte  en un exceso de h ielo  y ácido clorhídrico diluido. 

Todo e llo  se extrae con é te r, y la  capa etérea se lava  

con ácido clorhídrico diluido y luego con agua y se ex- 

345* trae con hidrato sódico d ilu id o . Se acidula la  capa a lca ­

lin a  y e l sólido obtenido se c r is ta liz a  en eterno!. Así se 

obtiene 6-hidroxi-5-acetilcumarano de un punto de fusión 

de 107-8*6. con un rendimiento de 67%*

S E  C C I O N  B.

3 5 0 . EJEMPLO 1 . -  6-h id roxi-4.:7 -dimet oxi-5?^-cet obutiri lcumarano. 

A C%3 g . de sodio previamente pulverizado en xileno y des­

pués de decantar e l  hidrocarburo, se añaden 2 g . de 6-h l  

droxi-4 :7 -d i"e to x i-5 -acetilcumaraao en 5  es. de acetato  

de e t i lo .  Después de calmarse la  reacción in ic ia l ,  la  

3 5 5 * mezcla se calienta durante 2 horas al baño maria. Luego 

se d e s tila  en vacio e l acetato e t í l ic o  en exceso y e l re­

siduo se descompone con 13 e .o . de ácido acético diluido. 

Después de enfriar a 0 *C. se recogen I.83 g . del producto 

que se lavan eon uáTpoco de éter para eliminar el aceto- 

360. acetato e t í l i c o .  Se obtiene 6 -h id ro xi-4 :7 -dim etoxi-5 - ^ -  

-cetobutileumarano, que c r is t a liz a  en etanol muy diluido, 

en forma de prismas incoloros de un punto de fusión de

1 1 6 - 1 1 7 * C .

(Encontrado; C, 6 0 , 4 ; H, 3 ,7  r e q u ie -

365* r e  C, 6 0 , 0 ; H, 5 *7%)*

EJEMPLO 2 . -  6 -h id roxl-5 -  ^-cetobutirileumarano. Se sigue 

e l  procedimiento del Ejemplo 1 , sección B. empleando 2  g . 

de 6-hidroxi-5-eoetileumarano, y se obtienen 1 ,7  g* de 

6-hidroxi-5-/d-cetobutirilcum arano, después de lavar con 

370. éter que contenga algo de éter de petróleo (punto de ebu-
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I l i c i ó n  4 0 -6 0 2 0 .). Se c r i s t a l i z a  en m etanol y  produce 

prism as in c o lo r o s  de 1432c de punto de e b u l l i c i ó n .

(Encontrado: C, 6 5 , 2 ; H, 5 ,5  C^^gO ^, re q u ie re

c, 6 5 ,5 ;  H, 5 , 5%).

EJEMPLO 3 . -  6 - h i d r o x i - 5- ^ - c e t o b u t ir i lc u m a r o n a . Cuando 

se emplean 2 g .  de 6 -h id ro x i-6 -a c e tilc u m a r o n a  y  se s ig u e  

e l  p ro ced im ien to  d e l Ejem plo 1 de l a  s e c c ió n  B , se o b t ie ­

nen 1 , 7  g .  de 6 -h id ro xi-5 -/^  -c e to b u tir ilc u m a ro n a  que c r i s ­

t a l i z a  en m etanol en forma de prism as in c o lo r o s  de 13 6 - 

1 3 7 -C . de punto de fu s ió n .

(Encontrado: 6 , 6 6 ,0 ; H, 4 ,8 5  C^gR^gO^, r e q u ie ­

re  C, 6 6 , 1 ; H, 4 ,6% ).

EJEMPLO 4 . -  6 - h i d r o x i- 5 -  ^ -c e to v a le r ilc u m a ra n o .-  Ahptando 

e l  p roced im ien to  d e l ejem plo 1 de la  s e c c ió n  B a 9 g .  de 

6 -h id r o x i-5 - a c e t ilc u m a r a n o , 4 ,6  g . de so d io  y 60 c . c .  de 

p ro p io n ato  de e t i l o ,  se o b tie n e n  7 ,3  g .  de 6 - h id r o x i- 5 -  

^ -c e to v a le r ilc u m a ra n o  en forma de p rism as de un punto de 

fu s ió n  de 123^0 c r i s t a l i z a d o  en m etan o l.

(Encontrado: C, 6 6 , 9 ; H, 5 ,7  C ^ H ^ O ^ , r e q u ie ­

re  C, 6 6 ,7 ;  H, 5 , 9% ).

EJEMPLO 5 . -  6 - h i d r o x i - 5 - ^ - c e to c a p r o ilc u m a r a n o .-  S u s t i ­

tuyendo e l  p rop ion ato  de e t i l o  d e l Ejem plo 4 de la  S e cc ió n  

B , por 60 c . c .  de n -b u tira n o  de e t i l o ,  se ob tien en  5 ,7  g .  

de 6 -h id r o x i-5 ^ -c e to c a p r o ilc u m a r a n o  en forma de prism as 

<̂ e 1 1 9 * C de punto de fu s ió n , c r is t a l i z a d o s  en m etan ol.

(Encontrado: C, 6 8 , 4 ; H, 6 ,5  C-^H^gO^, r e q u ie ­

re  c ,  6 7 ,8 ;  H, 6 ,45% ).

S E C C I O N  Q.

EJEMPLO 1 . -  5 : 8 -d im e to x i-2 - m e t i l - 2 ' : '5 '- d ih id r o fu r o  ( A ': 5 ' :  

6 :7 )  cromona. Se someten a r e f l u j o  d u ran te  10 m inutos 1 ,8400.
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g .  de 6 -h id r o x i-4 :7 -d im e to x i-5 -/ ^ -c e to b u tir ilc u m a r a n o  en 

15  c . c .  de e ta n o l sa tu ra d o  con c lo r u r o  de h id ró gen o  s e c o , 

y lu e g o  se e lim in a  e l  d is o lv e n te  por d e s t i la c ió n  en v a c ío .  

Se añade agua y  se reco ge e l  prod ucto  r e s u lt a n t e .  A s í se 

o b tie n en  1 , 4  g .  de 5 :8 - d im e to x i-2- m e t i l - 2 ' : 3 '- d ih id r o fu r o  

(4 ':5 ':6 :7 )c r o m o n a  que c r i s t a l i z a  en m etanol acuoso en f o r ­

ma de a g u ja s  con un punto de fu s ió n  de 15 0 -15 1* 0 .

(Encontrado: C, 6 4 ,0 ; H, 5 * 4  ^14^14^5* r e q u ie ­

re  c ,  6 4 ,1 ;  H, 5 ,4 % ).

EJEMPLO 2 . -  2 - m e t i l - 2 ' : 3 '- d ih id r o f u r o ( 4 ' : 5 * : 6 : 7 )orom ona.- 

(a) Se somete a r e f l u j o  suave durante 30 m inutos 1  g .  de 

6 - h id r o x i- 5 - ^ - o e to b u t ir i lc u m a r a n o  en 10 c . c .  de á c id o  s u l ­

f ú r ic o  e t a n ó lic o  a l  10% en p e so , y  duran te ese tiem po l a  

s o lu c ió n  s e  tran sform a en rosada en a l t o  g ra d o . Después de 

4 1 5 . a ñ a d ir  un volumen ig u a l  de agua y  de e n f r i a r ,  e l  producto 

rosado se f i l t r a  y  la v a  con un poco de m etanol a cu o so . La 

c r i s t a l i z a c i ó n  en m etanol p ro p o rcio n a  0 ,7  g - de 2 -m e t il-  

2 '- 3 '- d ih id r o fu r o ( 4 ':5 ':6 :7 ) c r o m o n a  en forma de a g u ja s  l i ­

geram ente ro sad as con un punto de fu s ió n  de l6 7 * C .

4 2 0 . (Encontrado: C, 7 1 , 2 ; H, 5 ,0  r e q u ie ­

re  C, 7 1 , 2 ; H, 5 , 0%

(b) Se c a l ie n t a n  suavemente som etidos a r e f l u j o ,  durante 

15 m inutos lo  g . de 6 -h id ro x i-5 -/ ^ -c e to b u tir ilc u m a ra n o  en 40 

c . c .  de á c id o  a c é t ic o  g l a c i a l  que contengan 1  c . c .  de á c id o  

425. c lo r h íd r ic o  co n cen trad o . E l  d is o lv e n te  se e lim in a  por d e s­

t i l a c i ó n  a p r e s ió n .r e d u c id a , y e l  re s id u o  se c r i s t a l i z a  en 

e t a n o l .  A s í se ob tien en  8 ,3  g .  de 2- m e t i l - 2 ' - 3 '- d ih id r o fu r o  

( 4 ':5 ':6 :7 )c r o m o n a  en forma de prism as in c o lo r o s  con un pun­

to  de fu s ió n  de I6 6 -I6 7 S C .

430. EJEMPLO 3 . -  2 - m e t i l fu r o ( 4 ' : 5 ':6 :7 )c r o m o n a .-  S igu ien d o  e l
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p roced im ien to  d e l Ejem plo 2 (a) de la  S e c c ió n  C, con 1 g .  

de 6 - h i d r o x i - 5 -  ^ -c e to b u tir ilc u m a ro n a , se o b tien en  0 ,7  g .  

de 2- m e t i l fu r o ( 4 ' : 5 ' : 6 : 7 )cromona en fonna de a g u ja s  in c o ­

lo r a s  de un punto de fu s ió n  de I8 5-I8 6 S C .

4 3 5 * (Encontrado: C, 7 1 )9 ; H, 4 *1  ^12^8^3* re q u ie re

C, 7 2 ,0 ; H, 4 ,0% ).

EJEMPLO. 4 * ** 2 - e t i l - 2 * : 3 ^ -ñ ih id ro fu ro (4 * : 5  ̂: 6 : 7 )cromona.

A p lica n d o  e l  p roced im ien to  d e l  Ejem plo 2 (b) de la  S e cció n  

C, a 6 - h i d r o x i - 5 - ^ - c e t o v a le r i lc u m a r a n o , se o b tie n e  2 - e t i l -  

4 4 0 . - 2 ' : 3 '- d ih id r o f u r o ( 4 ' : 5 ' : 6 : 7 )cromona, en fo m a  de prism as

c r i s t a l i z a d o s  en e t a n o l,  con un punto de fu s ió n  de 12 4 -12 5 *C. 

(Encontrado: C, 7 2 , 3 ; H, 5 ,6  re q u ie re

C, 7 2 , 2 ; H, 5 , 6%)

EJEMPLO 5  * * 2 - n - p r o p i l -2  *3 '- d ih id r o f r o  ( 4 ' :5 = :6 : 7 )cr(xnona. 

4 4 5 * A p lican d o  e l  p roced im ien to  d e l  Ejem plo 2  (b) de l a  S e cc ió n  

C, a 6 - h i d r o x i- 5 **^ **cetocaproilcum arano, se o b tie n e  2 -n - 

p r o p i l - 2 ' : 3 * -d ih id r o fu r o (4 ' : 5 * :6 : 7 )cromona en forma de agu­

ja s  c r i s t a l i z a d a s  en e ta n ó l con un punto de fu s ió n  de 103*0.

(Encontrado: C, 7 3 , 0 ; H, 6 ,0  r e q u ie -

450. re  C, 7 3 , 0 ; H, 6 , 1% ).

S E C C I O N  D.

Para r e a l i z a r  l a  d e sh id ro g e n a sió n , la s  su b stan ­

c ia s  pueden v a p o r iz a r s e  p or c a le f s a ió n  en un baño de a i r e  

a p r e s ió n  re d u cid a , h acien d o  p asar e l  vap o r por un c a t a l i -  

4 5 5 * zador de d esh id ro g en ació n  m antenido a tem peratura adecuada, 

con p r e fe r e n c ia  e n tre  100  y  300*C. p or c a le fa c c ió n  e x te rn a , 

y  con d en sarse lu e g o  en una s u p e r f ic ie  f r í a .

EJEMPLO 1 . -  -K h e llin o n a  - 6 - h id r o x i- 4 : 7 -d im e to x i-5- a c e - 

t ilc u m a ro n a . Se sublim a 1 g .  de 6 - h i d r o x i - 4 : 7-d im e to x i-5 - 

460. a c e tilc u m a ra n o , ca len tan d o  a 150 *C /10 '4  mm. & tr a v é s  de
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una columna de 30 cm. de p a la d io - n o r ita  (0 ,7  g .  a l  30%) 

en la n a  de v id r io  (1 ,5  g . )  mantenida a 1 5 0 EC. E l producto 

(o #9 g . )  re co g id o  en un apén dice f r í o  d u ran te  8-10  horas 

funde a 84*87^0. La su b lim ació n  se r e p i t e  a t r a v é s  de c a ­

t a l i z a d o r  nuevo y e l  producto  r e s u lta n te  (0 .8  g . )  funde 

a 87-90SC. La c r i s t a l i z a c i ó n  en m etanol p rop orcion a 

6 -h id ro x i-4 :7 * -d im e to x i-5 -a ce tilc u m a ro n a ; punto de fu s ió n

99-ioosc.

(Encontrado: C, 6 l , l ;  H, 5 *3  c a lc u la d o  para 

^12^12^5 * 6 l , 0 ; H, 5 *1%)*

EJEMPLO 2 . -  6 - h id r o x i- 5-a c e tilc u m a ro n a . se s ig u e  e l  p ro­

ced im ien to  d e l Ejem plo 1 S e cc ió n  D, empleando 6 - h id r o x i-  

5-a ce tilcu m a ra n o  (1 ,0  g . )  pero con v a p o r iz a c ió n  a 100- 1 0 0 ^0 . 

En e s te  e jem p lo , l a  v a p o r iz a c ió n  y  d esh id ro g en ació n  van 

acompañadas por un acusad o aumento en l a  p re s ió n  desde 

10 4  a 10 Qga, aproxim adam ente. Después de unas 2 horas 

se r e s t a b le c e  l a  p re s ió n  p r im it iv a  y  se  r e t i r a  e l  produc­

to  de l a  s u p e r f ic ie  f r í a  de r e c o g id a . Por c r i s t a l i z a c i ó n  

en meten o l ,  se o b tie n e  6 - h id r o x i- 5 -a cetilú u m aro n a  en forma 

de a g u ja s  a m a r illo  p á lid o  de un punto de fu s ió n  de 9I-92SC , 

que por u l t e r i o r  c r i s t a l i z a c i ó n  a sc ie n d e  a 95*96^0.

(E ncontrado:C , 6 8 , 2 ; H, 4 ,8  C^pEgO^ , r e q u ie r e

C, 6 8 ,2 ; H, 4*6%).

EJEMPLO 3 . -  2-m e tilfu ro (A *  :*5 '  : 6 : 7 )crom ona. s ig u ie n d o  e l  

p roced im ien to  d e l  Ejem plo 1 de l a  s e c c ió n  D, con 2 - m e t i l-  

2 ':3 '"*d ih i< 3 .r°fu ro (4 ':5 ':6 :7 )c i'o m o R a *  ge o b tie n e  2 - m e t il-  

f u r o ( 4 '$ * : 6 : 7 )oromona id é n t ic a  a l  prod ucto  d e l Ejem plo 3 

de l a  S e c c ió n  C.

EJEMPLO 4 . -  K h e llin a  -  5 : 8 -d im e to x i-2- m e t i l fu r o ( 4 ' : 5 ' : 6 : 

7 )cromona. se  s ig u e  e l  p roced im ien to  d e l  Ejem plo 1 de la
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S e c c ió n  D, p a rtie n d o  solam ente de 5 : 8 - d im e to x i-2 - m e t i l-  

- 2 'f3 '- d ih id r o f u r o ( 4 ' : 5 ' : 6 : 7 )cromona, y  se o b tie n e  5:8-di^ 

m e to x i-2 - m e t i l f u r o (4 ' 5 ' : 6 : 7 )cromona.

-  N O T A -

Habiendo ya d e s c r i t o  am pliam ente la  n a tu ra le z a  

d e l in v e n to , a s í  como l a  manera de l l e v a r l o  a cabo en l a  

p r á c t ic a ,  se hace c o n s ta r  que e l  p roced im ien to  a n t e r io r ­

mente d e s c r i t o  es s u s c e p t ib le  de l i g e r a s  m o d ific a c io n e s  de 

d e t a l l e ,  s in  que por e l l o  se a l t e r e  e l  p r in c ip io  fundamen­

t a l  d e l  in v e n to . También se  hace c o n s ta r  que dich o  in v en ­

to  se  r e f i e r e  a una P a te n te  p resen tad a  en I n g la t e r r a  con 

fech a  11  de Mayo de 1948, b a jo  e l  N* 1 2 .$39, acogién d ose 

por lo  ta n to  a lo s  b e n e f ic io s  que conceden lo s  Convenios 

I n te r n a c io n a le s  en v i g o r ,  s ien d o  lo  que c o n s titu y e  l a  

e s e n c ia  d e l  in ven to  y  por l o  que se s o l i c i t a  P aten te  de 

In v en ció n  por v e in te  años en España: "P roced im ien to  para 

l a  o b ten ció n  de cromonas s u b s t i t u id a s " ;  c a ra c te r iz á n d o s e  

por lo  s ig u ie n t e :

1 * -  P roced im ien to  para l a  o b te n c ió n  de cromo­

nas s u b s t i t u id a s ,  c a r a c te r iz a d o  porque a p lic a d o  a l a  p re ­

p a ra c ió n  de una ceton a de l a  fórm u la  g e n e r a l ( I I )  se  a c e -  

t i l a  en la  p o s ic ió n  5 un 6-h id roxicum aran o de l a  fó im u la  

g e n e ra l (1 )  p or c u a lq u ie r  método con ocid o  para in t r o d u c ir  

un grupo a c e t i l o  en la  p o s ic ió n  5 de un n ú cleo  b en cén ico  

t a l  como en l a  fó im u la  ( I ) .

2 s -  P ro ced im ien to  para l a  o b te n ció n  de cromo­

nas s u b s t i t u id a s ,  c a r a c te r iz a d o  porque para p rep a ra r una 

ceto n a  de l a  fo n a u la  g e n e r a l ( I I )  se somete a l a  re a c c ió n  

de Hoesch un 6-hidrocum arano de l a  fórm ula g e n e r a l ( I ) .

36 -  P roced im ien to  para l a  o b ten ció n  de cromo-
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ñas substituidas, ca te te r iza d o  porque para preparar una 

cetona de la  fórmula general ( I I ) ,  se haca reaccionen? un 

6-hidrooumarano de la  fórmula general (I) con un agente 

de acetilació n  en presencia de un agente de condensación, 

$3$. para proporcionar una cetona de la  fórmula general (II) .

4 * -  Procedimiento, según lo  especificado en 

la  reivindicación 3, caracterizado porque se hace reac­

cionar un 6-hidrocumarano de la  fórmula general (I) con 

cloruro de a c e tilo , con cloruro de aluminio ccano agente 

530. de condensación.

5 * -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 

una cetona de la  fórmula general (II) se somete a la  nue­

va distribución de Fríes un 6-aeetoxicumarano de la  fó r- 

5 3 5 * muía general ( la ).

6* -  Procedimiento para la  obtención de cromo- 

ñas substituidas, caracterizado porque para preparar mu* 

^-dieetona de la  fórmula general (III) se hace reaccio­

nar una cetona de la  fórmula general (II) con un ester de 

5 4 0 . un ácido carboxilico de la  fórmula general R^COgH.

7 * -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 

una dihidrofurocromona de la  fórmula general (IT), se so­

mete una /^-dieetona de la  fórmula general (III)  a cual- 

5 4 5 * quier proceso de ciclo-deshidratación para la  formación 

de cromonas.

8* -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 

una dihidrofurocromona de la  fórmula general (II) se so- 

* mete a re flu jo  con ácido sulfúrico alcohólico o con cío -

r
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ruro de hidrógeno alcohólico ana cetona de la  fórmu­

la  general ( I I I ) .

9c -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 

una dihidrofurocromona de la  fórmula general (II) se ha­

ce pasar cloruro de hidrógeno a través de una solución 

éteres de una/?-dicetona de la  fórmula general ( I I I ) .

1 0 * -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 

una furoeromona de la fórmula general (V) se deshidroge­

na una dihidrofurocromona de la  fórmula general (IV).

1 1 * -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 

una 6-h id roxi-5 -acetilcumarona de la  fórmula general (VI) 

se deshidrogena un 6-hidroxi-5*acetilcumarano de la  fó r­

mula general ( I I ) .

1 2 * -  Procedimiento, según lo  especificado en 

la  reivindicación 10 u 1 1 , caracterizado porque la  d ih i­

drofurocromona o 6-hidrexi-3**acetilcumarano se vaporiza a 

presión reducida y el vapor se hace pasar por un c a ta liza ­

dor de deshidrogenación, por ejemplo paladio o platino  

sostenido por un soporte inerte t a l  como carbón vegetal o 

amianto, a una temperatura de 100  a 3 0 0 *C.y e l  producto des 

hidrogenado se con&nsa y recoge en una superficie fr ía .

1 3 * * Procedimiento para la  obtención de eromo- 

nas substituidas, caracterizado porque para preparar una 

6-hidroxi-5**M/**acilacetilcumarona de la  fórmula general 

(VII) se hace reaccionar una 6-h id roxi-5 -acetilcumarona 

de la  fórmula general (VI) con un estar de un ácido car- 

b o x ilico  de la  fórmula general B^COgH.
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1 4  ̂ -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque parq^reparar una 

furocromoha de la  fórmula general (V) se somete a c ic lo -  

de shidrataeión una 6-h id roxi-5 -  -acilacetilcum arona de 

la  fórmula general (VII).

1 5 * ** Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado por aplicarse a la  pre­

paración de 6-hidroxi-4:7**&imetoxicumarano, por métodos 

conocidos en esencia, partiendo de l:4-dim etoxi-3:6-diben- 

ciloxibenceno, con formación intermedia de 2:4-dihidroxi- 

3 : 6-dimet oxibenzaldehi do, 2-hidroxi-3 :6-dimetoxi-4-benci-  

loxi-benzaldehido, 3 :6-dim etozi-5-benciloxi-2-form ilfeno- 

xiacetato  de m etilo, ácido 3 :6 -dim etoxi-5 -b e n cilo x i-2-for  

m ilfenoxiacétieo y 4:7**dimetoxi-6-bencil-oxicumarona.

1 6  ̂ -  Procedimiesto para la  obtención de crono- 

nas substituidas, caracterizado porque para preparar

2 -a l.c o il-2 ' : 3 '-dlhidrofaro(4 ' : 5 ' : 6 :7 )eromona, en la  que

e l su bstitu tivo a lc o ilic o  contiene de 1 a 6 átomos de 

carbono, se a c ó tila  un 6-hidroxicumarano, para dar 6-hi. 

droxi-5**acetilcumarano, se hace reaccionar este con un 

estar de un ácido carboxilico de la  fórmula general 

B^COgH* *** s i  que es un grupo de a lc o ilo  que contiene 

de 1 a 6 átomos de carbono, para dar la  /^-dicetona y se 

símete la  ^-dicetona a eielo-deshidratación para propor­

cionar la  citada 2 -a le o il-2 ':3 '-d ih i& r e fu r o (4 ':5 ':6 :7 )

oromona.

1 7  ̂ -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar la  

2-alcoil-2*:3'-dihidrofuro(4*:5':6:7)crom ona, cuyo subs­

titu tiv o  a lc o ilic o  contiene de 1 a 6 átomos de carbono,
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se somete e l  6 -acetoxicumarano & la  nueva distribución  

de Fríes para dar 6 -h id roxi-5 **acetileumarano que ge hace 

reaccionar con un ester de un ácido carboxílico de la  

formula general B̂ COgjK en e l que es un grupo a le o i l i -  

eo que contiene 1 a 6 átomos de carbono, para dar la  

dieetena y se somete ésta a ciclo-deshidratación para 

obtener la  citada 2 - a lc o i l - 2 ' : 3 '-dihidrofuro(4 ' : 5 *:6 :7 )

cromona.

1 8 * -Procedimiento para la  obtención de oro- 

monas su bstitu id as, caracterizado porque para preparar 

la  5:8-dim etoxi-2-m etil-furo(4*:5*:6:7) cromona, se ace- 

t i l a  e l 6-hidroxi-4:7-di-metoxicumarano, para dar 6-hidro- 

xÍ-4:7-dim etoxi-5-scetileum arano, que se hace reaccionar 

con un ester de ácido acético , para dar la  /Ldieetona, que 

se somete a ciclo-deshidratación para obtener $:8-dimetoxi- 

- 2 -m e til-2 ' : 3 '*dihidrofuro(4 ' : $ ' : 6 :7 )cromona y se deshidro­

gena ésta para obtener 5 :8 -d im e to x i-2 -m e tilfu r o (4 ':6 :7 )  

cromona.

1 9 * -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 

5 : 8 -dimetoxÍ-2 -m etilfuro(4 ' : 5 ' : 6 :7 )cromona, se somete el  

6 -a ce to x i-4 :7 *dimetoxieumaraao a la  nueva distribución de 

F ríes para dar 6-h id roxi-4 :7 *dimetoxi-5 -aeetilcumarano que 

se hace reaccionar con un ester de ácido acético , para dar 

la  -dieetona, se somete ésta a ciclo-deshidratación para 

obtener 5 :8 -d im eto xi-2 -m etil-2 ':3 '-d ih id ro fu ro (4 ':5 ':6 :7)  

cromona que se deshidrogena para obtener 5:8-dim etoxi-2- 

m etilfuro(4* : ó : 7 ^cromoRa.

2 0 * -  Procedimiento para la  obtención de ero- 

monas substituidas, caracterizado porque para preparar 3:8-
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-dim etoxi-2-m etilfuro(4':5':6:7)crom ona, se a c e tila  e l  

6-hÍdroxi-4:7-di-metoxioumaramo, para dar 6-hidroxi-4 :7-  

dimetoxi-5-acetilcumarano, que se deshidrogena para dar 

6-hidroxi-4:7-*dimetoxi-5-acetllcumarona,se hace reaccionar 

esta cumarona con un estar de ácido acético,para dar la  

/^-dicetona y se somete esta a eiclo-dedhidratación para 

obtener 5:8-dimet(Xci-2-metilfuro(4* :6:7)cromona.

2 1 * -  Procedimiento para la  obtención de cromo- 

nas substituidas,caracterizado porque para preparar 5:8-di 

metoxi-2-metilfUro(4*:5':6:7)cromona,se somete e l  6-aceto- 

x i - 4 :7-dimetoxi-eumarano a l  reajuste Fríes pafa dar 6-hidro 

xi-4:7-dim etoxi-5-acetilcum arona; deshidrogenando esta u l­

tima y haciéndola reaccionar con un ester ácido acético, 

para dar la/^-dleetona y  se somete ésta a eielo-deshidrata- 

eión para obtener 5:8-dtmetoxi-2-m etilfuro(4':5':6:7)eromona  

2 2 * -  Procedimiento para la  obtención de cromo- 

ñas substituidas, caracterizado por obtenerse une dihidro- 

furooromona de la  fórmula general (IV) preparada o produ­

cida por e l  proceso especificado en cualquiera de la s  r e i­

vindicaciones 7 & 9 o por cualquier otra que químicamente 

sea equivalente a la  misma.

2 3 * -  Procedimiento para la  obtención de cromo- 

nas substituidas, caracterizado por obtenerse una dihidro- 

furocromona de la  fórmula general (IV) en la  que R̂  y Rg 

son hidrógeno y R̂  es un grupo a lc o ílic o  que cdntiene de 

1 a 6 átomos de carbono, preparada o producida por e l  pro­

ceso especificado en la  reivindicavión 16 o 17 por cual­

quier otro que químicamente sea equivalente a l  mismo.

2 4 * -  Procedimiento para la  obtención de cresto­

nas substituidas, caracterizado por obtenerse una dlhidro-
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furocromona, según lo  especificado en la  reivindicación

23, en la  que R̂  es un grupo m etilo.

253 -  Procedimiento para la  obtención de eromonas 

substituidas,caracterizado por obtenerse una furocromona de 

6 7 5 * la  fórmula general (V), preparada o producida por e l proce­

so especificado en la  reivindicación 10 o 14, o por cual­

quiera que químicamente sea equivalente al mismo.

263  -  Procedimiento para la  obtención de cromo- 

ñas substituidas, caracterizado por obtenerse una furocro­

mona de la  fórmula general (V) en la  que R̂  y Rg son gru­

pos metoxi y R̂  es un grupo m etilo, preparada o producida 

por e l procos* especificado en cualquiera de la s  reivin d i­

caciones 18 a 21 o por cualquier otro que químicamente sea 

equivalente al mismo.

685* 273 -  Procedimiento para la  obtención de crcmo-

nas substituidas, caracterizado por obtenerse 5 :8 -d i-  

metoxi-2-metilfurocromona preparada o producida por un 

proceso prácticamente t a l  como e l descrito en el Ejemplo 

4  de la  Sección D.

690. 283 -  Procedimiento para la  obtención de erémo­

nos substituidas; t a l  y  como queda substancia latente des­

c r ito  en la  presente Memoria que consta de veinticuatro
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h o ja s  y  l a  p r e s e n te , e s c r i t a s  a maquina p or una s o la  

de su s c a r a s .

M adrid, lo  de May o de 1949
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