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MEMORTIA DESCRIPTIVA

de una Patente de Invenciln a nombre de:

C.F.BOEHRINGER & SOEHNE G.m.b.H., damici-
liada en Mannheim/Waldhof (Alemanie)jpors
"PROCEDIMIENTO PARA LA SAPONIFICACION RE-
DUCTIVA DE ESTERES DEL ACIDO NITRICO."
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En le nitraci&n de 2-emino-elcano-1,3-diocles arométicos o
de sus derivadoe funcionales, frecuentemente junto con le nitra-
cién del nidcleo tiene también luger una esterificacién totsl o
parciel de los grupos hidroxilo alcohblicos con el &cido nifrico.
Le subsiguiente saponificacién de estos &steres del &cido nitrico
preesentsa, sin embapgo dificultades. As{ por éjemplo le saponifi-
cecién de los productos de le nitracién esterificados con &cido
nitrico en posicibn 01 Be realiza en condiciones alcalinas con
inversién Walden simulténea.

Por la literatura se sabe que la saponificaciédn de los éste-
res del dcido nitrico va de ordinario acompaflede de reacciones
desagradebles de oxidecién y de otras reacclones secundarias y

por eso frecuentemente se ha trabajado en presencia de agentes
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reductores, como polisulfuro de amonio, estafie y dcido clorhf-
drico, hierro o cinc y &cido acético, obteniendo resultados
percislmente buenos. También por hidrbgenolisis catalitica se
hen podido los &steres del dcido nitrico transformar con buen
resultado en los correspondientes alcoholes (véese Journ. Am.
Chem. Soc. 68, 1761/1946). Pero estos métodos reductivos indica-
dos no se pueden aplicar de modo técnicamente practicaeble e

los productos de la nitracién sl principio citados, ya que asi
se ataca de modo especlisl el grupo nitro del nicleo entre otras
reacciones secundarias.

Tembién es sabido que la presencie y ndmero de los &steres
del &cido nitrico se determinan principalmente en las polioxi-
combinaciones por el hecho de que las sustancies que se han de
anslizar se tratan con ferrosales en presencia de &cido sulfiiri-
co. (Véase Bull. Soc. Chim. cuaderno 60, 296/1951). Aqui se
originan preponderaentemente los ésteres del Acido sulfirico
correspondientes a los ésteres del &cido nitrico y cuys saponi-
ficacién no es posible sin atacer simulténeamente otros grupos
sensibles, como los raediceles N-O-acilo, por 10 cual no hey que
pensar en trasladar a la técnica estos métodos enaliticos.

Ahora bien, se ha descubierto que los ésteres del dcide

nftrico originados en la nitrecién de 1os 2-acilemino-gloano=1,3-

diocles arométicos o de sus derivados 04~ o 03-manoacilicoe se
saponificen reductivamente con extraordinarie facilided y sin
ataques simulténeos de sus grupos sensibles, cuando se tratan
en presencia de agua con ferrosales, por ejemplo ferrosulfato,
cloruro ferroso o sulfato ferroaménico o ferrosales conteniendo

ague de cristalizacién. Los productos de la nitraecién pueden
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hacerse reaccionar en suspensidén scuosa o disueltos en disolventes?

miscibles con agua, por ejemplo alcoholes alifdtioos inferiores.

En muchos casos es conveniente incorporar medios fijadores de los
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nitritos (por ejemplo &cido sulfamf{nico o urea), con lo cual
puede ahOirarse une. parte de las ferrosales.

El objeto de la presente solicitud es por comnsiguiente un
procedimiento para la obtencién de l-nitrofenil-é-acilamino-
propano-1,3-dioles o de sus derivados 04~ ©O Oquonoacilicos
el cual consiste en tratar con seles ferrosas en presencia

de agua ésteres del &cido nitrico de la composicién genersl

PH.Acyl

- CH-~CH - Gﬁa
; | I

OR,

en la que _ ‘ ‘
R1 ¥y R2 representan hidrégeno, un grupo nitro o un
radical acilo. |

Ejemplos

1.) 1 g de éster de &cido dinftrico de D(-~)-treo-1=(p=nitro-
fenil )-2-dicloroacetilamino-propano-1, 3~diol, obtenido por
nitracién de treo-1=-fenil-2-dicloroacetilamino-propano-1,3~
diol levégiro con tres veces su peso de un7hezcla de voli-
menes igusles de &cido nitrico (1,52) y &cido sulférico
concentrado a =100, se disuelven en 100 oc% de metenol.
Después de egregar una disolucidn de 8 g dé sulfato ferroso
ambnico en 100 com de aguea, se calienta durente dos horas
y media a ebullicién sobre bafio de vapor, se expulse por
evaporacién el metenol y el resfiduo se extrae con acetato
de etilo. El extracto secado sobre sulfato sddico se con-
centra al vacio. Se obtienen 0,760 g de D(=)=treo~1-(p-ni-
trofenil)=2~dicloroacetilamino~-propano-1,3=-diocl con punto

£ b R €=
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de fusién 1492, = 99% de la cantidad teérica.
2.) 36,8 g del éster del &cido 3-mononi{trico de 1-treo-1-(p-nitro-

fenil )-2~dicloracetilamino-propano-1,3-diol (punto de fusiém
902, Zﬁ¢47:§5 = ¢ 25,72 en alecohol), preparado por nitraciém
de 1-treo~i-fenil-2-dicloracetilamino-propano—-1,3-diol con

3,5 veces la cantidad de &cido nitrico al 86 % a -202 C, se
mezclen egitando con una disolucién de 61,2 g de FeSO, .

T HxO (= 0,22 mol) y 11,6 g de ficido sulfamfnico en 250 cem. '
de agua y se calientan al bafio maria. Después de terminado el ?
desprendimiento de Nz, que preferentemente se comprueba volu- °
nétricamente, se filtra todavia en caliente y se lava econ

agua caliente. ILa disolucién acuosa se neutraliza con bicar-
bonato sbdico y se clarifica con carbén animal. Al enfriar se
separe cristalizado cloranfenicol puro. Rendimiento 29,1 g =
unos 90 % del tedrico.

79,65 g del éster 01-palmitoil-OB-mononitrico del 1-treo-1-
(p-nitrofenil)=-2-dicloracetilamino-propano~1,3=-diol (punto

de fusién 110-1120, /& 7 23 _11,72 en acetato de etilo),
preparado por reaccidn del éster 034manenitrieo de i=treo-i-
(p-nitrofenil)-2-dicloracetilamino-propano—1,3-diol con clo-
ruro del fecido palmitico en presencia de piridine anhidra, sei
tratean con uns disolucién de 91,5 g de Fe012 - 4 H20 y8g de%
formiato sédico en 800 cem. de metanol y se calientan con Te- .
flujo. Después de unoe 30 minutoe se termina la reaccién (ce-?
sacién del desprendimiento de NO). Se filtra todavia caliente§
separando el hidréxido férrico originado y se diluye con ;
1000 cem de sgua. Entonces se mepara .cristalizado el Ol-pal-
mitato bruto de 1-treo-1-(p-nitrofenil)-2~dicloracetilamino- :
propano-1,3-diol. Después de enfriar se separa por aspiracién?
y se lave con agua hasta reaccién neutra. La purificacién se :
‘realiza recristaligando en metanol © benzol. Rendimiento 63,3i
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g (85,8 % del tebrico). Punto de fusiém 109-1108, /47 }234
«42,75¢ (acetato de etilo). _

4.) 85 g del éster de 4oido Oj-palmiteil-0,-mononftrico de 1-treo-
1-(p-nitrofenil)-2~dicloracetilamino-propano-1, 3-diol (punto
de fusién 59-618 /<X 7 24'5 + 2,552 en acetato de etilo), pre-
parado por nitraeién del éster del écido 03-palmitico del 1-
treo-1-fenil-2-dicloracetilamino~propano-1,3-diol (punto de
fusibn 672 12417'55 + 7,22 en acetato de etilo) mediente 3,5
veces su peso de é&cido nitrico (4,52) a -202, se tratan con
una disolucién de 98 g de FeCl, . 4 Hzo y 8 g de formiato s6- n
dico en 850 cem de metanol y se calienta con reflujo. ILa reac—~
cién se termine emn unos 40 minutos y después se filtra en ca~ .
liente. Agregando 2000 cem de agus se sepera oleoso el éster
bruto del éecido 3-03-pqlmitico del 1-treo—1-(p-nitrofenil)-2- i
dicloracetilemino-propano-1,3-dicl que cristeliza lentamente
al enfriar. Se pmrifica por recristalizacién en benzol—ligroi—r
na. Rendimiento 68,5 g (87 % del tebrico). Punto de fusién '
89-919, Z?Zﬁ7'§4 + 5,62 (en acetato de etilo).

La disolucién empleada en este ejemplo de 98 g de PeCl, . 4 H20 ;

y de 8 g de formiato s6dico en 850 com de metanol puede sustituir-

se con buen resultado, trabajando por lo demés de igual modo, por f

une disolucién de 61,3 g de FeCl, . 4 H)O ¥ 22,7 g de NH, . SO3K

en 800 ccm de metanol al 90 %. En este caso la reaccién dura unoe

60 a 70 minutos.

l=tmtmtlmtmtmi=i=l=3 N O T A t=letmtiai=tat=i=i=2

Se reivindica comoc nuevo y de propia invencién:

l.~ Procedimiento para la saponificacién reductiva de :
éateres del &cido nitrico y obtencién de 1-nitrofenil—2-aci1amino-}
propano-1l, 3-diocles o sus derivados 01- 0 qunanoacilicca, carac-
terizado porgque en presenclia de agus se hacen reaccionar con

sales ferrosas ésteres del écido nitrico de la composicién gene-
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NH.Acyl

|
Lora-m-m 223069
NO, ‘ OR, OR,
en la que R1 y Ra representan hidrégeno, un grupo nitro o un
radical acilo. ' »
2.~ Procedimiento segtin lo reivindicado en el punto 1,
caracterizado porque como material de partide se emplean ésteres

del Acido nitrico de la férnula

NH.Acy 1
- - CH =
- mE-m-m
N02 OAcyl ON 02

3e= Procedimiento s?gﬁn lo reivindicado en el punto 1,
caracterizado porque como materisl de partida se emplean ésteres
del Acido nitrico de le férmula

FH.Acyl

- (I3H - CH - OHE
N > ONO, OAcyl

4 .~ PROCEDIMIENTO PARA LA SAPONIFICACION REDUCTIVA DE
ESTERES DEL ACIDO RITRICO. ,

Tal como se describe y reivindica en la presente lemorie
Descriptiva que consta de seis hojas escritas a méguina por una

sola cara. :
Madrid, 20 de Julio de 1.955
o
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