
./X.'Jui. ¿Q: ¿i, Oatidal suizo.

re s ilo v io  on .ancilea? ¿¿risa.

=;s;==:c:

-il objeto &o la are so .-lo iuvGiroióu ss la  obtou~ 

elóa la '.'.r.ovos decapa viviros o ío lioos  as ?.a fórra la  c io lo - 

(.íi-"l-L*-lGuoilO“ j3"lo:.r].loalaailo-'-I'“ p ro li lo )p } donde ¿x está 

por a l reato id; uai ácido I¡~ o( -aáánico

tjooi-o:;;~ih 9
i ¿

X



1

0. oudo 1  sipu iPio 

oo/: "i -  ;; ■/ooo.os 

o laucia:;, y /i r

idró o o u;:¿ r.-sáo a lyu ílico  bajo 

c o 'Ijo/c, por ojorp lo /.iio iu i, T ilica  

re-a/:. P. // r P  ib; ir..: ó o i', o amíiiico

,v.o o.: :osr. ;oaos uroouo

.'/■.o o//’ ra  ule; error /o :ao ::V..o..;/■ ...? por -Lo oo.oi.o3 o 

ó Leo ¡OO do 0' ro'/o ...:o 7 ju n io ;  do a m e lio s  'pn "ve ró:,oo t oor-¡os 

eror.á\P.ooo o io::. rlo roPor ..raeo a/oíaico, por o^o p ío

Xi -i: ve, m p o ñ a s , L -a/ Iia  f Ln p n .n ;r , l--iis i;ia ,

X~- Lio- o el o o p da su a salos.

Loa unovos doopp'piun.s poseer bromo propio da­

dor; ,-nopuió'Lioao convru oa(rócela s, p.oupos y virus j  se 

puedan, por lo  bar-jo, oroploar cono :r/cibi6úiooo o 

iri/vP/ri oo.oo ... po.://.;:.; do. o on  o: r o/e Ion o La o; jo codo per su 

-raudo oo '.1 b o y:yja:/-- -oo :vl cual aseara;: i P:r -.1 ácido 

aoií :íoo 1 L~-iioirá .

r.-á /o:/po o i/o ; , pU lo s  de cap... _' d/a-OS so
r

1/: j  .oo' .so. '/ú.1 /.. nao i. o i : -ro. : rio s ■ UC. idees'-JO ...; i  ó Lio 0

' ///i-, re;I c o n  la ra/oLo:.din0, OUuOUO lio coirdiore .1

por i. jo .pío 1 ácido a os i. : 0 !■-orad' jira  ;ir/:ro" cus se

co...i ideen a do aera:! .á./a oi ojo 'do ló  ..ico do i- ,¡ . e.\d.

ciliar. íveaoo J«I..dorare.o o 1 d„L>0L7orl5 b.U'jrpñ, 151, 804 

( n i ) ;  liood.o.:ioal J o in n i, £9, 19 £ 582 ( 195G)).

llar v a r i ja  oo.-. o i . l  do loo ;a .ros do cu .p iraos  

pr.;d... cGa.:.iid./oou;o;0; a l ano so puedar si j/jerdinr coa ácidos 

aun ie/a: pao sor Po r íe  /fácil acceso p ccoránicos /pie los 

olio-.-' /Los d. -. ;lu j.o o in c ió r  ácido a as.'¡ricos do la  v;rarici-~ 

dio/.;, especial'¡o¡.iba oooiiuiua, p ;:1 ....no Pa/iPicd a], aocpir­

ó lo  Peo de: codos ácidos ir/írioos a l d 3 capea Puro so a reía 

s .o ,c ilio .

Los vr.ovos oo/ipiio croa so obiioac o, s i una sal

d?yja oiaiPiádpp



248724
.o-D-ío; lilc la  n ilo -.ilo~D*-fo; .dlnla oiilo-Xi-pr o lí lie  o,

\ . ' i  >1 o..1: . ' !  1 1 11 a a n a  ::■ 1 G i p a i . i n i d o  i .  i i a . ; . d o  "J UU.

Y -.-.a n u a l; v i .  e . : c i s i : : a ie  o u  e s l u

•lo, ioaoYn.n

“;u- . t . n i a l CO, i Y.-, a

o Cal ,l i o , :,r o l s a o

S 'no  •- • lo o . o l  a l •;

n o  :•.■ , a -1o -a : a l o :c  l a s o l

• J a l co :a o  . a :;noa_ 0 Q

a, US aioiJ.

lia , l u í  cono

■ raloa l e ,

laya •. «.¡O L\ uja yo ais ■.
, f .I- ;.n a. ‘:os y, ■3a caso

Í:Í O cr í idos o .-.'as na v

ila  enconos, so les c o cu upo ules 

doj so lilaoun los  prunos asiínioos 

; ,V;i re s i o .1. ooi'o la u ic n  oe puede 

Ira la r  una sal 1-.. un ó si c ñocspoplisuioo lin ear corros- 

nondionno, o a o í cual los pru.pos nacíalo os oyoalunicealo 

caiolvv. o ¡:rlL acolo. .íleo e l sue ea e l componealo 

iid ro a i v-ivcolr-.,- un mas i;i lip■■•cío o leúdenlo lo electrones, 

ooa alo a l í o  icos y cal.-no uj li.Jo.aar los ...ruaos aclínicos

p: . ■ o ■ la  i-1 ,¡ -:j o yo a, ■ i;u a lo i..;-: ilo c::i cientos.

.al coaaoaaa ríd rox i del estar puado mostrar 

uno o varios auntiluyentos do e l le  Iconos, dales su sii-

\r> •- ■ ̂ ’ Ú • n a o ; ;? c o a r a d i e T Í O S , • a o  S i i

a  » • -*
. ;C a e n  l a . JO s i l a  { ■ / :

O r  p m i c O a e a i i , s l u y 5 3 r c l  i .  1 1 3 .

/  .
c . * ; ; o  _v ■.o:'; :

•Va V - .  -I 
.-U J..6 ,....; a c ,  e s p o c l a  l u c o .

m a l í ' 0  0 i a  c a . o  c a l s o a x l i o o .  . n a .  :

S C  0 i C U ■ f , K ü i 1- . ! 1 . l o s s u s i l t u a n u a s

A ‘l *  ’- ’ í -• i í a a l  . . n a  a í ’j u  'i e l  á l O ' u ! . 0  0 . 0  ¡

....a-upo ladro:"ília  o, xa los f  .acoles prcfereiiónoune en 

posición p. .••jcnploo de co'inoaeutss uid:noxi son o l resto 

dol ule o-col cianosis t i l l o  o, üsl p-aila-oicaol o clsl 

p— no la no- suido i ■! Jalo - io l.

Un . acuno uránico existente en ii so p:a

o lana-neos



pu-.rla disociar sin abrir e l an illo , nal cono, por ejemplo, 

e l  rosto to s íiic o , rrx ix lioo , curbobcuaovi, o tr if lu o ro -  

ueajx3-ioo o un resto a rilo, z o-ea r ir obo ú.z ox i, ta l cuno, por 

ejemplo e l nonio p~rioto:;i~Í3 rála zo~carbolen;:; o x i.

bao salce el e l áster clcl ácido carbónico de 

pepturo m pl ondas cono ra te r ia l in ic ia l,  ano cu a l compo­

n-rute ' id.'0,:i uavsbrava un cu. a t i  aúpente atrápente de 

eleotronos no pueden obtener por ajenólo, por reacción 

del pe pituco ¡i--trif e'j’ila c  t i l i c o  con un estar do i.,iaró0ono 

balo.pomdc del correspondiente alcohol en presencia de 

un:i baos or árdea terc iaria  :? u lte r io r  disociación, del 

re.uto ir ir e u iln e t i l ic o  por -ératenieve-:o con ácido dilu ido, 

o por iiidración ca ta lí ¡;ioa da un ©cbor corvos,vendiente 

del i-oarboue eiooni-papturo en ere sonde do un ácido» 

bao sales adecuadas para la reacción se,pin la presente 

invención son canoc tainouto las do los ácidos balotono~ 

li-dro.puicos, ta los como ácido c lorladrico , ácido bromo- 

eili'O.jónico, o de ácidos ; era sos lealopomdoo, ta las como 

e l  ácido tr iflu o ron cé tico .

Cono apretón a lcalinos para la  reacción sopún 

e l pvooodi;-riouto so emplean por ejemplo "míes inoippínicas, 

tolos como los v.ilrónidos o carbonates a lca linos, ta l 

cono cosa cáustica, potasa caustica, corbonato sodioo 

o bases oruú.icm, pino? ruante mente aminas terc ia r ia s , 

ta l cono p irid ina, t r ie  t i l  o?, mina.

b'l procedimiento so efectúa coare. .áeurGmoiito 

en presencia do disolventes orgánicos, tales coreo forma- 

mida áinrcxllcu, a co toa itr ilo , dioxsno, to éralidx‘ofuran.0 

o cus no acias, en caso dado, también en presencia de apua*



SI rondiniiouto 33 pruode- aumentar más jusCiauto la adición 

do catalizadores ácidos, por ejenrnlo, ácido 'acótico glacial 

o ácido sudLiúrioo o la sal clal áster rreptúrioo.

loo docnpoptnroa cíclicos obteníalos scjúu la 

proscribo invención poseen una buena eficacia uutibiótica

contra distintos or.jnnisnoa de ensayo. fc»i o cao uó tocio 

<?.-¿ ensayo so craploau serios do dilución, in vibro (potoñolas 

ele diez) on caldo de .jlucoña, que se incubaron durante 

24 loras a 37-, entonces so obtienen por ego •api o para 

c- (L~valilo-i!-lisilo-Ii~lenoilO“.D~f eiálalan ilor-l-prolilo ) 2»

2 101 las si;.;uiv.n ;os concentraciones aun restriñientes; .

Pupa ni satos ele ensayo 

S tap3\yl oc oc cus sureus 

8tro-ptocoocus liasaoly ticus 

8 t:eoptococcus viridans 

íátreptocoocus faeoalis 

0orynabaoterium dipirtleriae 

lache releída Poli 

íoaliaonolla typhosa 

balizo no lia  üeño ttciüllcri 

ülii palla i» o une i 

laatenrolla postis 

'Vibrio oí1 olera© el Xor 

Saoillus raoüStl-.criuja 

abidorayoes albieans (¡i o oí’) 

Candida vul caris (8oor)

Concentración res- 
trina-sute f/cra3

10“ 5

1 Q~ 5
r-

1 0~p

1 CH-

1 0” ° 

1 0~‘‘" 

10-4 

10” 4

10“ 4

10~4

10-4

10-5

10-4

10-4



Loa ¿locapopturos sepan la presente invención

o sus salas se puedan emplear por lo  tanto cano mecí! ca­

la tos  c o vi t muran los com/ruo a tos mencionados en ráesela con

no reaccionen con e l nuevo coripuesto, ta l cono por ejemplo 

pela vina, lactosa, almidón, es te a rato de iLia0 ncsio, talco, 

aceites veje-toles , a leo lo lm  bencílicos, joma, j i le ó le s  

p o lia lju ileu iooü , vaselina, colesterina u otros vehículos

puedan presentar, por 'jjerp lo, como tabletas, jra jeas , 

polvos, unjüeutos, croras, supositorios o en. torra líquida 

coro soluciones, suspensiones o emulsiones.- líu caso dado,

los  si.pui..utos a jcrp los. Las torpera-jurao están indicadas 

cu prados dolaio. -

■ O J  ;: ü ■■■Lpió....1 <■

d o lo — CL-leucilo-L-l-ia.ic i llo^L-lan c ilo -L -f  o ni 1  a 1  o ni 1  o-L - 

p r o l l l o L . '

Jcn ílioo do L-louoilo-L-1  sr.oil o-l-lov.oilo-L-:?onil.?.laniio- 

Ii-prolina so disuelven c;i ü, 5 llL do forinarido dim etílica 

-j j  ;otas do ácido acético jle .c iu l su e l transcurso •

nonios, por ejemplo en torna do preparados farmacéuticos.

un ra te r ia l voláoslo f  a roa oéuiio o, or pánico o inorgánico 

adecuado pean la  aplicación elitora l, ím ’o vital o lo ca l.

Joro tales elidirán ou consideración aq.uo l i a n raterías que

nediciualos conocidos. Los preparados farmacéuticos se

estarán o sica’i l i  sacies j/o  contendrán imiiorias auxiliares

talos coro o pautas da ontab ilisación , conservación, 

I-uro ovación o em isión , tusdsn asiriano contener otras 

m to ria s  ir  rapen ricamente valiosas.

la  invención se describe con ras de ta lle  ou

4 3 0  rp do, Lciiinoroaceéate del 6 c j  ■- r p-uilie*

41¡ Puras sa r it r  ou dé rJL do piridiusi a Í3j-»



. A codiruncióvi se ov'pora d  disojnvored ;p oí

residuo fio oro.„n -'.;o ardía cu una aiezdn ele 15C .ni ele 

j'.Granel .I; d  le  rara ;.m i  aterread:!;.?, dores de iones 

:d  r''!/ arate óoidos ;/ fivrctanindo nádeos* d  producto 

( i 30 ja;; = 77 /') se anona 2o ponina on 7 i  cíe óxido de 

a3/a dedo ;/ a.; lava coa bañad j  oloroloraio* J lorodrao- 

ód;o.v nn  'iioo alunó 2 1 0  ; da. niuld.dadaa-sd>stae..ieia

na .ña in j ''nía. so liavda ed. 1 0 :1? üidud')uoióa a d t ip l ic a -  

l iv "  ai d  sin;nona d ir á  adoro najabono-noiiinol-n. pía 

(10: S* 1 ) ,  Oe ocié n.a, d  dolo-(L-lcuci?.o~33-Iavoilo-Xi- 

3..:i aci3.o--!~d d i  a a., a t .i o-lfj-; .r’o l i l o ) p  cid 3d 1 32--1 3a-2 

O -• .1 c..--. a2' -j qC¡ -j Q ̂  ■'a. ü.'.gl ... i  i.i 0.e 0.. i O o ,jO .. o1.1 o..... ..áj.—

11 o o ác. naalanan d:ao; cnnloado cono ra te r ia l in io in l,

í... o- . 0 - o . .... ;... ■ L - ó...’ ,0 Jl t ̂  i.'-.L . : • .■.. a: ...; i)."'.1. *

a ) 07)0-3.OU-1gU~. d iid  (ft-Xi)c. ,

2 i  ele c olor uio t i l i c o  de O bo-Ii-leucilo-i- 

leucirni (Jbo «  oanlbobenaoni) so calientan a l re flu jo  con 

1 0  >d da. udaaol ...d* 0 , 7 5  d  de dd rato  no ddraoiua

duceanis 2,7 horas* 33a solución ola va se:, evapora ni vacío

;/ d  reasiduo aóli lo so rea-a dgaaili:na ó. '"i 0ts n C;:l-n^ua * üc

0 7 tienei;.0 1 1- >1 ¡5 .o í = 57 , 0 la dar;asuro d0 cudoce usoaai-

li-du’ -.a;.i. lo- •Jj lo  ma i ... aldX 1  152-15 1 o ro-y “* •

a) d o - leu-lOlA- leu-lee. *ddo-Od.3 ^ ' - l - i - l - i )

•*> iJ>5 n._; ..1 . , ... 1 )0 - 1 ou-leu-l. .l!'b,;5 SO dinaa lv.ni cu ■

¿ n taúno JL icicíl a 1 2  a l .... .ídd 0 d oac ó laico

0 ,5-r u 02 so ai ■;laa cor. Jj rp; ile - ‘.d ü.L*i  to sódico, d

asuro :. 0 .';f. 0 a:a. dea. a f , al Gótico "V0 9 cono ss

«-..and, r-' V».- - o oto son. a•d ja,; de -leu -■f su-■aaao-OCH.
3

(ii-D-1) laauaaaaa 2 ui-a¿a 02 * la  precipitación jo latinosa 

se dieuelva'. on aniel o c:ba.! acético, se joven 00n aciclo
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o l o : . a i - ' . . r i c o  d i l u i r 0  y a o l o ' c i ó a ,  d a l i d r 6  .a m o — o..11 : ¡dOlai; JO

r  „ .
7 Ü ; :.J.. 0; 0  .. - D v S i n c / o  ol'v V 0

f  ,
a ' j "0

__ t  ,
a m a  s e c a d :

S-1 0i i i  ¡ ' -j ■ o . i  0  ■ e l
t  .,

0 a i ¡ l e  d a  o i a r o l 0 , p í a ; Í J C  0 " : ; t i e n e n

A C O : v , ( 5 5 u )  d o  ó  a - j o r mu t i l i a  0  d e a...':. 7 Oí: 0  i u o ; . d . - i - l c u e i l '

íj0 I i- l n a iio -l- 'l ouciio-l-ño .vilo.?. mj.o~l™pr olina dai I ! 1 1(30-

1 ¿31 - j r o o i?  «  » : s y 4» (o — 1 , 2 5  cu o-teáoi).
”  J “  leu -

o) 801, l- Ic u - l  ra^on-pi’O-OOi.!.̂  (L-X-l-D -L).

0,77 1  de Ctrl.r oaatílioo dacarloioazooci--

pééLiaévpiuro (ve .lo 7) on liidrizan en 200 ul do. natanol

1 0 . ■ 7  17 inl ño. ácido l lo r líd r io o  1~n eou 1 7  &•. carbón de

p llad io  :al 10 o ladró, amo bajo pxamióu atuosfórica a

ioaiporo.iura de a.olio¡ite. 'Despulió de recib-irsa lo  cauiiclad

calcúlalo do 3UC a l do '!,idrópeno se f i l t r a  -..u yació 7

so r'.~nv¡or.?.. H  laaodv'eto os uno esouo'a incolora (5,3 i  =

1 5 . 52 p) de]. Mdrodov.’-ero del 0 ,0ñor u e tilio o  de Xi-loucilo-Xi-

lo uoi lo-Ii-lan 10; :'..X o-.D~f e uil'-’ loo ni 5 lo-ii-pr olirta.

d) x‘—i  o n~ 1 o i1.--.! oí 1 c n-pooo-C JH , ( i - l - l - l - L )

1 a de ; idroclorura del motor um filio o de

o c a ln : diro {'vóouos c) 00 di suelve e.u 10 j ¡ di do. cloroformo

2 0 . aló!. 7  ü,55 ul do tr io  jiioamiini. De opiló s d.: ó;/jra __>>:1o 550 117

do iri;Xm.¿Iccmoroo’a 'amo no dejo: reposar duran- o'-o- *1 Q J.1 üpjci í3

a tenixuantura do albimni... Después do evami.ur ul d iso l-

VOii'JO i’a- Ci'Oi *.ul ’3 0 ’ia con 'benzol 011 ó:dlio de aluminio.

Dospuéo do; layar e l triio.óóLlciloi’OU'Oítomo 7  e l i r i f e u i l -

2 5 . c m lir o l ce oluyo e l estar me t i l ic o  dol t  r it ilo -p en ta -

p..a piu.ro con c lo ro f oririo 7  ó ole o:* acético. be le  obtiene

o i o forac: do m s o apuma amorfa (740 7  = 55 , - • )

0 ) f'~ l0U--1 su-l-3u-fon-pro-Ou (L -u - i- l-L )

7 4 0  a j ao áster m etílico se púa el) so saponifican 

3 0 . en 30 n i da diozuno, 6 mi do notariol 7  17,2 mi de sosa

u •V i -H,w.

trs



10.

15o

2 0 .

cáustica 0 , 5 ™u a 3 7* • H  ácido ir it ilo -L ~ leu e  i l  c-ñj-leuc i l  o- 

L-Ionoilo-D".?.;rdJnolaniio~L~pr olivaco se oiáienc cono cspiina 

a ¡noria on ua mnidlaiouáo do ua 95 p.

I ) l —lou—Xou-lou—Xcií“ pro—00 .alrO,, (i,j—P—Jj—ID—X¡)■ o 4 ¿
700 rag do ácido i r i  lilo-pcnniapopáriro 3 0 .411:1 3 )

30 di civil ven cu 5 ¡al ele piridina y 33 na acia coa 1 , 3  £ 

do d i-(p -u iáro í:añ ilo )~su li'iio . Después de 15 lionas se 

nosola con solución ciánica fr ía  core e l l i c lo ,  después 

da 1 ¡„ acra a es extrae a Q& con áster acético, se lsva y 

so coca. I-..1 áster ni Lroxoaílioo del t r i  iilo-periapopiuro 

se o t i i  me cono resina (535 g = 85 a ) .

g) 1,0 .00011, E-lGu-leu-leu-f en-pr o~00 rIí, KO _■ j  ̂ 4 ¿
(Xi-Xi~If~D-Xi).  ’

. 835 r,ag do ósier n~nieróleuílico do i r i i i l o -  

pcuiapopiuro según. f )  so di suelve? n cu 14 :nl .de ácido 

trildlnoron el áico y a - 5  loada -1 0 ü se no sola lcndameirco 

con 14 ni do a;,nc.. lúa solución so l i c t i l i r a  y o l residuo 

so frota con cácr-pciro ló icr 1 ; 1 . 3c o'báicuen 430 mg 

de polvo .carrón cloro =7 2 , 0  del áritluoroncatato del 

áster p -n itre teu ílico  da peaáapenáuro»

.. j J. ti.■iJ'j.iÜ 2 o

P ic io -  (vu 1  i  lo -á i 1 ‘OrjllO" lene l l c - fln it  vía n ilo -p ro lll o ) 9

1 , 1  g ele orífluoroaccáaáo del áster p-niáro- 

van ílico  ele X i-valilo-J j-iárosilo-Ij-lcuoilo-D -faú lla lan ilo- • 

Ii-prolina so dinu.l.'/.;n 011 22 ja lde ionaamida d iñ etilica  

y 1 :ul de ácido a o odio o g la c ia l y lo ¿vivaras uic so golea en 

220 ¡al de piridinu a 5 5 - o Bsspues ds 4 -j loras loa de mu­

ña do la adición. Después de oirás 1 3/4 loras se evapora 

la  solución en yo.cío. a l re  ai dúo so disuelve -en, ca lien te,

'l-Moa



en mr nozolu do 2 5 0  n i do 9487 94«Stemox j  1 0 U jal¡al de a ¡ruó D 3

f i l t r a  a ámnes de una columna cale raba da de intercambia- 

cloros do ierras furarbenanbé acida, la  columna so lava 

u ltcriorru  uto cor oíros 500 al do la .¡córela ca lió  irte. .

los  filtradora so o vapora;.; su vacío ¿r o l re s í dúo se brota 

cocí áster acético . 540 :úij do polvo marrón claro (55 )»

.al producto dome otra sor vsapelcroxaá tica ras r&o unitario 

{.reacción. iiiu ly ) j  os mi 'a', - i  d r  i  n-ne ja t i  v o • .-di compuesto 

se roñarte cu ¡rósela tetraclorocarbono-olorofor-uo-metariol-

arua 7: 3:7: 3 sobre 24 escalones (factor do d iv is ión  de 

soliste¡,.oia u itro fcnol aa este aisteraa = 1 S). la s  fra c­

ciones puras dol c ic lo - (v a li lo - t ir o s ilo - lo u c ilo - fo n ila la -  

u ilo -p ro li lo ) r, (L - i- l-D - l )g  se cr is ta lizan  ele etanol-auua' 

(a :ploaorados redondos). 3? 191a 2^10*3Eo0a

.¡•¿1 t r i f  luor oa ce ta t  o do.l ó star p-u itrotem ilico

de peninprapturo, empleado como material in ic ia l ,  se 

puede: obtener de la siguiente manera;

a ) 0b o-va 1-tir~leu-íen-pro-OCh^ (L - l-L - l-L )

9 , 4S i  de Iridrazuro de 0b o - L - v a l i l o - l - t i r o s i n a

so tivuisforn.au en e l asuro con SO ¡ni de ácido acético 

g la c ia l, 250 r l  de ácido c lo r líd r ic o  0 ,5-n ;/ 1,08 g 

n it r ito  sódico, usté so reacciona con S 1  do áster 

M etílico  de I i- lc u s ilo - l- fe n ila la n iio - l-p ro lim  en 200 

ni de áster acético a 0 2 . l e í  se sopara e l áster m etílico

do carbO ijensou i-l-va lilo-Ij-tirocilo-l-loucii.p -D -fciiila la- 

irilo-l-prolinoi en forrar cris ta lizada : 12,0 g (73 l ) ,

1?. 214-215a, /%7^0 => -55a £ 4a (o = 1,04 su ácido 

acético g la c ia l)o

• b) :-va 1- t ir - lc u - fo  n-pro-QOH ̂  (I i- I i-L-D-Ii )

1 1 , 4  do Otoo-va 1-t ir -1  eu-fou-pro-OCII



1 ni do ácido clorlíc lrioo  con 1 y do ourbón de paladio 

a l 10,j a presión iiornal. Después de rec ib irse la cantidad 

calculada de i:idró.;;euo se separa del catalizador y so 

e vapora, A l residuo so disuelve en ' éter hirviendo. A l 

o n*?riíir cr is ta lera  e l áster vio t i l i c o  ele pauta yen turo,

9» 3 ó A ( = 94 yj ) )  H1’ 2 0 9- 2 1 0 2 . A l coapucoto es, después 

d e l  a.d ílis io , e l áster do pentapopturo l i t r o  y no e l 

Aidrooloruro.

c)  d ~ v t! l" t ir “ ( r ) “ lc-u--x6 ii™pro-0 dIJ  ̂ (liA u-l-D -L)

1 0 ,2 ¿ do A~TOl~tir-leU"-fen-pro-OOH^ (l-L~L-D-Ii)

seyér b) y 5 iü. de trioriloaroina se di suelven en 100 ral 

do o lor olor:-,io abe* y so trata con 1 1  ¿a do cloroa's ts.no 

t r i íc u i l io o .  Después de ab itar on ácido olorLÍdrico 

dilu ido y con a .pus so. evapora. A l residuo so disuelvo 

y .precipita varias veces do beuaol-éter de petróleo. 

Acudirdoulo 9 3  do sstor u e t ilic o  do 2-Ic-va lilo -Ii- 

t i i ‘Osilo-(r)--L-loucilo-*D-¿erJlalanilo-L-x)rolim  ( i  = 

t r i t i l o = t r i f r  a l iñ o t i lo ), 3? 12S-> ~ ~M - A 42

(c = 1 , 1 1  orí otauol), .

d) A-val-tir-^ d)-leu-fen-pro™011 (L-L-L-D-L).

600 my de f - v a l - t i r -  ( i1) -lou-fei•~x)-o-OOH^

) se pin c) so disuelven su 24 «1  de di oxa no 

y 5 ul do tioioaol y so ¿tesóla con 1 3, 4 nil da notauol 

0 , 5 -n» Después de 3 / 4  lora a 3 7s Aa toradas do la saponi­

ficac ión . la  solución se concentra por evaporación en 

vacio y ss v ie rto  sobre solución de ácido o itr ic o  en 

exooso fr ía  cono e l  l i s io .  A l ácido se extrae con áster 

ücático, se f i l t r a  su benzol a través de u k  ocluiría 

cío flo rid in a  Ave y 00 :.r..expida y disuelvo do benzol-odor



'J O

el po L'róieo. 1 139^° .^adiíaieaio 95 /■> de i r i l i l o - L -  

. '-.i-.1. o—Jl-ari' : 1 -l c-—.áj—' jx .c o rv.o—jj —x givcx-.X’)—O*-*!!": 11'. .La vix.L o—x,¡— 

jro li;a i.

o) l-valL-aí:<;*(:j)~lou-f'jíi“ .;ro-0J1^10,, (L-L-L-D-L) 

1 ,5o *■; cío a oxeo cío '.iX n Ü lo —po j.i'joc j>„- 23 turo s e jxu 

ü) ¿r 2,2 ., Ax d i- ( i~ a itro~ f3riilo )~ su lfito  se diauelvon

1 o.

c.. 15 oil I:. parid iría ;/ se deja .......osar dura vilo

3 oras. .después oa a ¿ 'O: a 02 soluaióa do ácido c ítr ic o

o::,. orceso so :. :v:..v:.o OCii i :iar acélico , .vi orirnclo

éa; .v a cé lic o  se la; va con a:P-a > so soca i  o7ir>ova. 1 1

resida o s o l id i l i v. a l H ola con 1 ico-ó la r do iveiróioo

( 1 S1) : I, 20 - ( * V U' 3 .r )  do osle r p -n ilro le rilaoo ' de

di i i l o •~2 vV.-. yj‘. : roaro.

f ) "“A l
3 J“ Jüü v lL - l i .r-lcii-foa - 3 cao-O j .-

■ ¥ ° 2

í ’J 0 V i i - o -

'Ir‘V¡ o . «*•ver a —aai ir o le a il lo  ci de d i t r i t i l o  •

- ■■: A > . . * i Jero ao,jLi e ) r.c Air.:---; ::■! y- ácj.do

x j . í i l l ii oro / ave o •J - i  ::■ aísla - 1 0 2  sc. .ol-: le .. L vO. l'.i .. . j

:■[ lío. .o, coú 30 r l .. 9anrva'c oc 1 i o l i l i sa. E l

Oí'-
U~\J 0 ir. / ..CXi. 0 o - 2 ... 0 1 co. 9fÓ ’ v w “'va’-JOlc.1■ d: a iró le o 1 : 1 : j  1 : 2 , así

coVIO cor- / . .'/. V. ?Ivo aca.:ido, 1 , 0  (= 9’7, • ) do Irlroooro-

C! Co la v;o do í / ,jjs*üOr n itr o fo r ille o  cío 1 - v a l i lo - I - l i r o o i lo -

L-lcticilo~I)~fe;illalütü.lo-L~¿>rolit3a*

. U >. ..reO 3* .

O ía lo -(. i l c i l o - l lajJrc-icuollo - fíu ilIa la v illo -p ro lllo  ) >

2  . \p —J j " Q —,,J )  (%

1,01 IxLiluoa’orovlalo cu: oí; .jar p -n llro -

foxá lico  do , .lioilo-(A !)-l-Xx::i.lo~l-l-pu.:;ilO “3~ fañ íla lau ilc - 

1-pr Olivia (I...0 ~ ( p-aulioui-irr.'ilo-aoo-ealbolo. 'ro x l) 

o: ■’.iouí-lvo o o vi 20 di do :: o aunó! de: dina l i l i  ea l i j o  '



Vil

1 0 o

b .

en

yi  cica d -“i.8 'j .,0tu s e 0 áoid 0 ao ético jlnoL.oi • r  ]_.a solución

se gotee. - '1r ■ ,oras, a :.;.e.0, su £00 ia!. de •1..’iñinu a 552

¡j si. un a pej'1 . 4de / : í.'J0 2 Loras a 552,1 ... -Spué':: SG

C J.Í--0lv eoiio e j. V•li c /X 0. b l rosíd •'.0 :..¡.. •".is.1 :bve

. 150 .,1 ;7; vJ . . ¡ .. . ■j .~ ./ 4s edl de a púa ,/ d Spl * so xilten

t ° :o coiné.. 10 i; J. Aí; ,, .vea. loi  a dova ; r •de -j.o ;es L■- - ; '“i": I y 111.

lo. Ir J O-dléel.ras a?. i,ovan 0 ¡...t i ta j j . .... j e 0 0. j. e;o ■„aaol-a, yen
: ' 0 1- « 1 y el ;t i l ' 0 1d:) se e'71; ̂ 0rn i.i vacío 1.astu SCO?.r. L l

residuo se m crls te lian  do o 'ja:nl-a;a;i. oí; cisionen 

5 0 0  n j = é4n do un producto úcrocrin ja liuo, e l c ic lo -  

(. —.!.x cu—fe u—uro ) ? (L-i-D-X,). DcíJj’vÍü do roería -

■i;..ildiv.des vocee, la susto ocia fundo a 2 4 1 - 2 4 32 1 , 13 

do c i c l o - ( j l i - b 12 )-X irj-lor~ f on-pro) 0 (L-L-D-Ii) so no se lar. 

cor 4 , 2  n i cío irorolidrópcmo í-n  o o ácido o cedió o j la c ía l  

y so caXi*v!i«3 durante Hiera a A0&. Después do 20 uinuios 

crpLcsa o o:exstaldsar o i daeoeiuro p-iiOtoui-fenilOGso- 

l)cj.:ví£lico» 1 1  ácido acético j ls o ia l  so ovoporn en vacío 

y '¡liBsáduo so lunario m ire  ie iin cloroear loro , cloroformo 

.1 s 1 y apun, Lo foso acuosa so a_,iía ana a l junas yecos 

con iGirncioroor.njono-oloroforao 1 : 1 , después so evapora 

en vacío la  ota socar. .41 residuo se disuelve coa a 3. punas 

potos el,, br ouo)\idr ó je  no acuoso, se m acla con acetona 

a is . con lo  pao c r is ta lic e  o a arepitas Llancas al 

c ic lo - {  j i i e i l o - i i  silo-Xoucilo-x'e u ila la n il o - , r o l i lo ) r 

2 : I r  (D-Ií-D-Ii) 0. loadl:'.ionio 775 mj = 89 n de la  teoría . 

11 195-2002 o

IransforviHció:u su e l  :vidrooloriiro: --l- uxdro— 

Iroi.raro roe disuelvo: cu : lolauol-opjaa 2 : 1  so f i l t r a  a 

través do ijrlcron.eL odoe-ue L, iones fuerireoulc básicos 

(d;erck X II) em vis  rea uta tratados con soso, cáustica y

t ld ín l i :  n : , • *  y * . :

o



»C7

1 0.

15.

20 »

0 o ■ i ácido elorbíclrico 2-n. Después de evayo rar e l  di so l- '

vratc se puede c r is ta liza r  d  residuo ds ácido clorh ídrico

2 -n y e. os tono.. barritas llancas 1 j? 199-2012 /Ó^y”^5" =
/ * " “ 3

~ 1-1-7 4- 1,52 (a = 1,01 en ácido clorhídrico 1-n).

.01 ra te r ia l in ic ia l so puedo oblo un.1 do la

si;;j.iouto va ñora;

a) ib  ̂ ~-p“ i03iOid.“ i9uilo-azQ-aarbobeu30xi)“ i “  

lisian  {blE-lisiuQ)

5 l  de riouoliidrocloru.ro do L -lia in a  se disuelven 

ou 150 ni de anua y ao hierve durante 2 ñoras con 7,5 G 

ele carbonato cúprico básico, tío f i l t r a  caliente en vacío 

e l filt ra d o  se rósela con 200 ni do acotona, so arroyan 

1 , f 5 g do órlelo do ‘.lapnecio y, a.^itando, so disuelve en

1 nova en 1 0  o de (li)--cloruro de ácido carbónico del 

cloruro del ín ter p-netoxi-fen j.lo-aso-bencílico, y se 

ib-otea, en 50 ul do rocoto na. Después ¿le se.yair apitundo 

durante 2 ñoras se f i l t r a  sn vacío ol complejo ele cobre, 

so 1c lava con ayer, eterno! y éter. A continuación se 

suspendo ol oonpl‘-! jo  de cobro en 7 5  jal de ácido clorh ídrico 

2-u y so calienta durante 10 minutos a 6C£. .31 color ele la 

precipitación case ele anarillo  verdoso a amarillo dorado, 

tía f i l t r a  sn vacío la  Iití-lisina, se lava con ayua y

cu vacío se soca a 5 02* ilondinio ato: 9 , 1  y -  30 y de la  

teoría , Ib  2 4 2- 24-3- después do clcscouposición. DI producto 

es do solución extrenadañouto d i f í c i l  por lo  púa se siyue 

elaborando en bruto»

b) ÁnLidrido lí¿ -Mb-D-lisino-iT -carboxílico  

un una suspensión do 11,2 y do HZ-lisina en

bruto soyún a) en 300 ral de te trahidrofura no se introduce



10.

2 0 .

0 K1 _/ O

30o

fospouo durante 1 hora a 4.O2 . Al.po de ioatorial sin disolver 

33 hilara g::i vacío y e l  disolvente 33 evapora totalmente en 

vacío. 1.1 r o .cidro ( í s 3 4 p = 33 m do la leo r ía ) se compone 

del anhídrido j;¡°̂  -carbóvieo de la 1^ - r l - l - l is in a  de 

d i f í c i l  solución. isto so sipue ola i oreando s;a bruto.

c) hidr o cloruro del áster no t í  l io  o do la ií^--H2-

L - lis ira

9, B4 a d3 anhídrido ele ií -carbónico en bivio 

soplón lo) so hierven con 17 n i de me la ro l abs. y 30 u l de 

ácido clorh ídrico 1,5-n su. netamol durante 3 minutos.

Así se disuelvo totalmente e l anhídrido carbólico. 31 

disolvonts so evapora en vacío, e l residuo 33 disuelve 

en me Panol aba. y  se meada con éter abs. Alrascar 

emoleaa a c r is ta liz a r  e l iddrocloruro del áster, rara 

e l anális is  se vin Xve a ro c r is ie lis a r  en dorna idéntica, 

hendimionlo2 7,1 Q = 58m do la teoría del liidrocloruro 

del éter a o t ilic o  de la i{& ~Ií2-Ii-lisino.. ?!' 2-4-1 - después 

do dsscomposición.

d) f r i t i l o-gli-(H Z)-lis-OOII (1)

7,0 y de } uLdrocIorr.ro del áster m etílico  de 

la  Llb-lisina so mezclan con 11 ral de te trañidrofurano,

4,7 ral de trie t i l  oamina, 5,35 p de áster cianorao tilico  

de tr it i lo -p lic ir ia  y 1 mi de ácido acético p lac ía ! -r se 

a pita duraute 3 dias a temperatura de ambiente. A conti­

nuación ce spropa 1 mi do a púa y se sipue a,pitando durante 

1 loro., la  mezcla se recibo en 308 n i de áster acético y 

so lava con a púa, hi drope noca rio vh t o sódico y solución 

de ácido c ít r ic o , Después ele secar e l disolvente se 

evapora en vacío hasta secar, la  amaina roja obtenida 

se disuelve en áster acético y se f i l t r a  a travos de una



10,

1 t.

2 0 .

r ;,

disolvente ouodau 9 , 2  q de resina = 04 de .la teoría  

del áster no t i l i a  o do la lr i i i lo - p l ic i lo - ( í , I 2¡ )~Ii~lisina • 

o se lo,;cn c r is ta liza r  sote urolucio.

e) f  r i  t i lo - p l i -  {1 2 ) -Xi (X.)

9,2 p: de irá^:ilo-.; l i - (LIS)-11 s-Oj 1 ' se úu d)
' O

se disuelven en calien te en 4 7  ral do netanol, so mezcla • 

con 1 , 0 5  n i de hidrato do uidracira -- se Iderve a l re flu jo  

durante 2 loras. Después se evapora en vacío deísta secar, 

e l r-... s í dúo so- disuelve en te ira e l oroca r'oono ca lis  uto y 

so deja c r is ta liza r  la hidracicla. Eordirisuio: 5 , 3  

= 53 n do didracicla de la tr it il;-p lio ilo ~ (í;I& )- lr -  

l i  siria. So re c r is ta liza  de oc us o l - 1  o ira  e l or oca r oo no 

(apujas finas an arilla s ), I r  154-1552.

f ) orí iilo~ ,;;li~  ( : . i í )- l i  s - lo ii- f eu-pro-üOH^ (L-L-D-L) /

1 , 1 2  p de tidt*-* d i " (n 0 )“ lis--Iiti;Ho seprni e) se
C-

disuelve a - 1 G¿ en una mezcla de 1 1  ni de ¿acido acético 

p lac ía ! y 7 , 7  ni do ácido clorh ídrico 1 -n. de la  arropan ■ 

10 vil do n púa do "".lelo, despulas una solución de 1 3 0  up .

de n itr ito  sódico en apus. d i azuro so precipita so lida- .

uonte* Se apresan aún 10 mi de apúa do h ie lo , se deja 

reposar 5 rinntoa su la .lozcla de h ielo-cloruro sódico, 

después s,; f i l t r a  e l azuro cu vacío y se lava neutral ••

con a .na do H e lo , DI a zuro húmedo se disuelvo a - 1 0 2  •

eu áster acético y la  solución áster acó olee, después 

de lavar con solución de nal común saturado, ss seca 

hirvcreuto. Después ss f i l t r a  la solución do C3tor 

acético do L-leu-fcn-nro-OdH, (oDto-.dda do 650 mp de ■

hCl-Ii-leu-fen-pro-OOII^) fr ía  como e l  l i s i o .  Después 

do reposar durante 2 dias a - 5 a as deja reposar aun



duranóc la uocds u temperadora le  anídente, después 33 

extras la solución ociar acélica coa solución lo ácido 

c ít r ic o  p solacio le Idid’ó^euo ourPorata có lico, se 

leva Pasto Ir  reacción ncudua , so seca 7  o l esic-r a o ó ideo 

re: arañara total: ..n ale cri raoío. 1 1  residuo se disuelve 

en o drool-ourr ( s 1 } ("Y ; ) so id ito r  a través le  una

columna lo óadlo lo. oloerddo 7  le. lora coa la o sola ,

1 ]. r ila ra  lo so uva.,, ora 7 so soca, do .diodo' do; 1 , 4  j  ~ .

6 4  de la teoría lo éntro m etílico lo i:rii:L1 0 “ .p licI1 0 “ 

( id ) “X!-licilo-"d--lor.;di;.o-~D~::oril---alardlo-d-iroliioai 0:0aupe 

a000r i  1 'lo, errai,' só lida . do 00 pude c r is ta liza r » llora

la limpieza to ta l ss soneto ■a..u órnela a la l!.istricuoioü

SO ’j. J '' or.CVOS 0.0 e seo; Ion.os ou tO-t./O 'loo’ooonodo oro-

i ¿0 ta uol-r ;uo; 10 : S; 1» Las loo: coionce i  -■ 12 son juras

7 aus,...u a l aná lis is . doooooe 0 V/ di j J > .. r OLdai -eri ata l is a .

7 ) ludirlo---jir-ji.r)"lia--deu“-fon--ox,o-~CM (Xi-d-d-L} 

.1 , lo  : do tr it - -  ; l i ” (112)- l i s - l o u .::or.--',o.’0-Cld^w  .. J

so ova r )  r ., li .r r  Ivon en vena oooaclo le  33 d  la di oxa no 

7 o d . lo rcd iuol, so ríasela con 4 ,2 ral do sosa cáustica 

C,5-n 7  se deja reposar durando 1 1 / 4  dora a temperatura 

do amdionte. La solución ss estrocla to lo  lo  ro s illo  

cu vacío, e l residuo so rósela con ajan dodr cono n ie lo , 

con lo  ;jc: so principian d  sa l sódica» A l a c id ifica r  

con solució., do ácido c ítr ic o  so odtiou..- ma precip ita-

c i ó u l i r a »  .lo  d¡ £03 11 íOU.d.7'0 0)1 é o d o r acó r i o :0 , l a  foOluciólo

C ;á n ■;:r a c é t i c a  so l a v a '■ asta l a ■¡ m  'U , *i i  ó:r roo:odor, se

f  -z ‘i t •OOrC. ;:.0 :. ve.oro i.a o ta se core. u r d i r l e  u tos

1,13 ■ •' ~ So do tritiJro-jLiorio--- j  .L)“ i)“ U'.i..;:;¿.i.o™L“ loucj..;.0' 

d-clo eoudrlnodlo-d-'V'o'olin.r» ’

I; ) SOI. Y ilc -J li-  {i di ) ~Ü  ¡j-IOU-f O- U-v;:0 0~0 J j  1̂ “ I1C n



?oO

(p ) ( i - i -a-

1,13 ",el- 'j.o'-i. y' G¿i) —l i s —leu—::':. -r.eo—Cr.

3.7G '■ ) .G>G V '9; 1 i; i Vi. cu 11 Vi '.ee piuidleu, aa -veo la

co;e 1,7 • ■ a.odi- / 
■ V . .*■'reo dea;dio)-re el divo 7 se de ti,e 0 0 ■ :J Gu

du: - vi fj G "jo: ácueo. ■'ere:: d-:. ciadioado,, iaé. piuid i.Ú 33

G v‘ •.poro :oi i;oi,,l e ; ya G .... ' /. ,  a -1 /a' - *•'-* J 9 despee-s so e¡ ; .pea de

di .lo 7 se . . » .* al i id.0 G 0 0 ii ácido oí dudo o. Parea la doSCO:...po-

s io ió . d:-.L arla 'lo:;o ou e:.u..rose se dojei rapjso.o decea.:..■ ü O

1 ::oea e. 02? ' *■ •;;j i.... t oca codee- a oí dxoo 7 / ,G £T.j 0

se lavo hacia le: ueaccdou ucudvv,, -Después de secar se

evapora la noluoiou v e l residuo se vvoda coa. íerre-í dov

el; poduóloo 1:2 7 1:1» Áas’éa cjuo so lapa revirado. todo

s i vidrofeucl. '-rueda;: 1,13 .e = 2 1  do polvo orante 

amarillo ivo evojos, evala e l ceder p-u idrofbuílico de la 

dad. v i l  o--̂ lL:vo:7iO“ (::Z)“L~lioilo-7j"loL“.cilo-D~fg vxlelruilo™ 

'G-vaoliaa.

i ) OP^OOOd-Ii-lii-- (u2)~lis-lou~feu-pro-üJ ip ¡a09

(7) (l-P-d>--l-,ü)

1,13 1 lo (112)- lis - le u - ;

01,.1 10,-, (l-u-D-L) 30,7110. l )  so di judiare:: ea 21 .il do 1 4 a ■
ácido dúdala ovoso ó vio o 7 a -5 lasda -102 ¡y¿ reacia 

1 vire acudo 0.7.deudo coi: 21 v i  de apua. Después de 15 

vivido;,. a 0230 l i o í ’i l is a  7 e l  residuo, c I  *j;íx 

: o: 7  i;o .’XL ésder p-uidroleiiiXico da dridilo-pende!7caduro 

se laudo liea con. íder-éder do "pe drólv-; o • lundivieado

1,02 7 9 3 r éU polvo euiarillo.

._¡J. ¿LCLÚ-lO lo

O le lo -  (va l- do s - 1 1  s - l a u - f o re-pro) „ (L-ii-D -D -I ) ,

A) ISO n j ele driflucuoacodado del caler 

p-ui ii'oaoaílico de -  do s - l i  s i l  o-L-leuci lo-D-

1 v  1* i i ;ló:dd .Vivid
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:.?• .'•■ ±1 i l u ( t o s  = to s ilo  = p~'boX*r.oísulfooilo) 

se dinunlvo'n on £ , 2  vil do formamida d iñ o tilic a , o;o nyrojui 

1 0  jotas de acido acético y lao ia l y en 4 Doras se ..otean, 

a .,lia d o , a 5 5 S en 02 mi da yirid ii-a , A continuaeión se 

e i.jis  ajinando aun durante 0 ñoras a i.yual temperatura, 

desalar; no evapora e l  disolvento cu vacío basta socar*

A l residuo co disuelve on 100 irtl do metanol-isopropanol- 

ajua, so f i l t r a  a travos do un i¡itorcaubiador do iones 

fin:rte~\mtvi. deido y fu ; ricino ale bgaieo ira tu lo rrovia- 

monto en forrm correspondiente (llerc l I  y I I I . )  y se lava 

u l te r i  orino ¿reo con ACO ¡ni de la  miaron mésala. A l filtra d o  

si:, evapora en vacío la  ata sacar 7  gX residuo 33 cris-¡alisa 

de motan ol a púa. Jo ob i  i  neón. 134 de producto 011 

bruto = 34- n, Asta sustancia se someto a una distribu­

ción de 4o escalones entro te truel oro carbono-mctanol*- .

a púa 10:$: 1. Ano fracciones puras do c ic lo -  (v a l- to s - l is -  

lo u -f en-pr.o) 0 (ii-L - l-A -l)., pesan 0 5 , 5  my = ¿1 n de la 

■teoría, c ifra  do distribución = 0,68. Do nst£vnol~a¿riü 

cristal-isa s i ciolodoca pap turo en .prisma 3 blancos, 

lo? 2ó’~--2C>9- después do. do seo,aposición. Seco lo durante 

3 loras, 1102, 10” "  mm sobro pentómido de fós fo ro .

B) 4 2 0  ray do O P^O Q ^^-val-tos-lis-leu -fen-pro- 

0 0 .a cl i susl tos on Ü ni de forramida dime t i l ic a  bajo 

adición cb 10 ¿otee .de solución so jo tea n ajitando a 55- 

cn oi-.oo loras su 84 mi de cirid ina. As sipuo ajitando 

duruuts 2 ñoras, después se evapora totalmente el. d iso l­

vente on vacío y e l residuo si disuelve en 1 5 0  n i de 

me '¡a n o l-i s opr o x« rxol-a ¿ua 1 : 1 : 1 . Asta solución so f i l t r a  

cono descrito bajo A) a través ele los iutereanoiadores 

de lories 7  so lava con 200 mi de jasada. A l rosíduo,



después -le evaporar s i disolvente, da, después .de rocrió­

la lis a  r do notanol-apua, 70 jv..¿ de producía en bruto. De 

la  le jíc . madre so puoden obtener aun, después do croma io -  

jre.fía en. ó.uido de aluminio, elución con cloroformo y 

im oristalizacióu  de :::.ofauol-a;)ua, 15 mp de sustancia. 

..uuidinionto en eruto: 27 y. liste producto se reparto a 

través de 30 escalones cutre tstrmclorocarbono-nsianol- 

apa  1 0 : 9 : 1 . Oif.ua de distribución: 0,65» Das fracciooss 

puras posan 70 nv = 2 3  i  de la teoría . ícd 253 2 después 

de descomposición £o£7̂ ~ -  - 2 2 5 ; - 22‘js + 42 (c = 0 ,522  

en ácido acético p la c ia l). 1 1  producto es idéntico a l 

o Munido sajo A ).

100 ;; de c ic lo - (v a l- to s - lie - lc u - fe o -p ro ) g

se viertsn  en 100 ni do amoníaco l í cuido destilado sobro 

sodio y se mezclo con sodio basta puo e l tenido azul sea 

constante, do acuno unos 120 mp. Da neacia se mezcla bajo 

destrucción del sodio y txunsformaoión sn e l  bidrooloruro 

con 500 m.p do cloruro amónico, se deja evaporar e l amoníaco 

y e i residuo so enzimo a 3D-402. mi residuo se frota  con, 

poco ácido clorh ídrico 1-n, la  precipitación sólida so 

f i l t r a  cu vacío y so lava con ácido clorh ídrico 1-n» i l  

rendimiento os, después no secar en a lto  vacío a 702, de 

33np do c ic lo -(va i™ lis -lsU “ fen -pro )r,, 2 E01, 1Ho0<í. <—■
(L-L-L-D-h) dol 1:1? y 2602. 11 coof i  cíente de distribución 

es 1,05. Sistema oloroíorno-me ta nol~á c id o clorh ídrico 

0 , 0 1 -a 10:7:3 (V o l. ).

1 1  triflnoroacota io  del áster p-nitrofenílioo

de pentanGptu.ro, empleado como raaterial in ic ia l,  se 

púa .de oomuev, de la si,p.iicutü manara:

a) I;.id:uocloruro del áster m etílico  do H ^-p-
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toiuolsul;.:onilo™l~lisina 2 3  3  ele -to lu o lsu lf onilo-Ii- 

lirnria /fúUnoccho,, l\i:VJ.Stewart, A.J.ib'te&man y 7. du 

Viyr.e,.ua, ¿..arior. J'hem.Soc. '-orao 78, páy. 5884 (1S5o)_7 

se di suel ven oh 5 5 0  n i de mctanol a la. y a ola solución 

i.-. so ni; i¡u:n, a ;itanc!o y enfriando con h ie lo -sa l común,

con ya o do acido clorh ídrico. Después do reposar durante 

una .'.ora a leupa^lurn de ambiento se evapora e l mstanol 

en vacío , lodo e l proco so so repito do nuevo, <•»! ladro- 

cloruro dol áster en bruto obtenido se rco r is ta lisa  ele 

10, etanol sos. 4- é ter y fundo entonces a 1 35s , hendimiento:

2 ó g = 9 7  ,5 de la  teoría . ■ ‘

b) Aster m etílico do 3bo-I,—va lilo - i; £■ -to s ilo -L -

1  i  silla.,

A una rasada ele 1 y de Obo-L-valina, 1,1 y de 

1 5 . .--.iclrocloruro del áster m etílico de lí ^ -to s iló -L - lis iu a

g e. pira a ), 2 , 2  a l de tr io  t i l  canina y 20 n i de totrahidro- 

furano so yo toan apilando a - 5 a on apron. 1 hora 0 , 7 4  mi 

de oxicloruro de fósforo en 3 a l de te traba clr ofuro no, A 

continua o ion ce ayita  aún. durante 2 ñoras bajo onfriamieuto 

2 0 . coa Idolo, después se distruye e l oxiclorv.ro de fósforo 

on exceso con poca a yus y o l teirahidroíuraro se evapora 

en vacío. . 1 1 re s í ¿uo so disuelvo en áster acético y a;;ua - 

y la solución áster acética se lava aún con acido c lorh í­

drico 2-n y solució..- de bidróyenocarbouato sódico, Después 

2 5 . • de secar lu solución áster acética cobre sulfato sódico

so evapora 'asta  socar y e l  residuo se r «c r is ta l iz a  de ' 

acetona éter, n i rendimiento os de 1 , 8 1  y = 83 y de oatar 

m etílico  do O bo-i-va lilo -n^  -tos-D ~lisina• K? 1 3 0 *
j  {} r

-  “ 2- 4 4a (c = 0,95-3 en ácido a cé t ic o ). n i nisno

3 0 . producto so obtiene do áster p—nitro lera  lie o  de Obo-vuliua
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e 1 idrocioruro del. óstcr jnc t i l i c o  de 11̂  ~ tos ilo~ lia in a . 

01 rendiré; neo tí y m. este ce. e o de- 67 y do la teoría,,

c) 1 adrazuro do Jbo-b-vnlilo-r^ -tos-D -lie irá

10 d r' .rn ;ílioo da O bo-D-valilo-l; ̂  --tos-

1 .-1 1 ,eirá se úr b) no 1..ierren a l re flu jo  con 100 n i de 

o te?, ro l o Oí:;. 2 , j n i do ' Adralo lid rac ín ico  errante 4-0

rom;:. Así so disuelvo e l ó éter n títílico  ;p cíes juca do 

poco tioupo arpie na a precipitarse e l f ia r :  raro. liste 

se f i l t r a  n i uncí, o -j se lava con c toe„ ¡3 o obtienen 

7 p = 70 do la  teoría  0 .; lidrasuro de Obo-L-valilo-lí^ -  

toc-L-insirn . I r  202-2. Do la le j ía  nuciré se obtiene.: aún, 

;:ie sola abo coa apua, 19 ,■> de ceben van ílico  sin variar.

d) Dbo-val-tos-lis-lou-fcn-pro-QOE, (b-L-l-D-D) 

De 1,36 ;; do lltl-n-lau-ícn-piu-OOH^ se prepara 

con muda do rotiXáto a odie o e l  prcturo lib ro  y ésto so 

disuelva cu estar acético.

2 de Ubo-vo1 - 1  oe~lis-Uc iJHg ®-‘ disuelven en una 

remóle de 24- . ' 1  do acido accdieo p incia l, 36 ul do acido 

e l c eñ í i c e -  1 -u y 36 n i c. . a pee, búa relación a; ee.oleía 

a - 1 0 2  -- de - o c o l . ?  n:n; ce rezóla con solución coocor-- 

b;nd:.. do ¿00 r. ; di: r iiirv r . sódico. A l oran-o obtenido se 

lid ien  done día tárente eei vacío, se X..va 3 voces con apua 

ele 1  ilo , despeno n.; .'Are Ivc en áster acético a - 1 0 2 , 

se soca solen'; m ita  do sódico y co introduce filtrando 

su la  solución de áster ooótico del tripeaturo arriba , 

ucncionado. Da oes acia os deja reposar durante 7  diño a

02. Derenes de 1 - 2 días rapiera •t c r is ta liza r  o l áster

lie t i l i c o  del d - 0 ....rcobc. -.se: :i- ií ^ -  jo s i l  o-pe uta pe p turo 0n

e„,ujitas blancas. ..estas se filenen n ou vacío se lavan

0 0 ... *• d j .- * jJ i.. 1}.) \ 1 -- £A¿ 1 ? 31 ... = 35 de la teoría del
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I r  2CG--fOG, 52« Z l/ p 3 “  -47, -vGS 4- *,ü (c = 1 , 0 5  5 en

ácido aoárioo la crad )„

jj-;- le j ía  ;rdro 'a fra  a c 'iic a  se 1 ." ya con ácido 

olorbídrico 2-n ;p solución Ge fidropsnocarboanfo sódico 

;; el:. saris ds arcar re; evapora io ia lnon is. 5J1 residuo da, 

después al ir rria;nJfunrr el:; e'lirnol-apúa, aún 50 0 np de 

áster do rsiiúnpcptir-o -  15 r ¿o la  teoría . .■.>! punto ele 

fusión es, a pesar de Tolrer a reo r is ts lis a r , solo de 

1 ¿Í-2--145- = Oe uuorrra •:no asean pro sonto o varias Modifica­

ciones, ansa e l producto de fusión sus Pn;;o dundo, des­

pués de inyectar 0 0a. producto do punto ele fusión nás 

a lto , ia ubica. a 2 0 5 2 . 1 1  anális is concuerda iaribién con 

e l pro lucio de fusión uás baja. /"£(/ . = - 4 8 , - 4.92 £ 42 

(c -  1,14;5 en ácido a c é t ic o ).

e ) idl-n-Yul-ion-lia-lGu-fen-prQ-Cdil, (L-Ii-L-D-L)
3

3 , 6 p de O bo-vu l-ios-lys-lou-f ;rn-pro~0 Ju..
o

sopón d) se disr .diván en 40 ¡al ds ácido acético p lac ia l

y f  r l  do ácido olor l id  rio  o 1 -u y se nidrias en presencia 

do 300 sip do carbón de peladlo a l 30 Después de 3 ñoras 

se f i l t r a  en vacío dol ca 1;alisador, e l fi lt ra d o  se evapora

io ■lul-unln j X: .  D ' ' - X X so orí■■ y e l re ni: .110 so eyap ora aún tros

Txcorj oox. -3 üc! ;.iO.L a bs. 1)1 rendí 55rc
’

OO 3,15 J == $ü ;

do J.v! vi (5 0-.á/ ... -13 c,3 : .idror:iloruro del / . T. -r'J P'j.r'á 0,3 i -£. _ tosido-

pe uta .curvar e . ion:u e l anális is se precipita de otaro l

a i c. —curar. B? 1402 •

f )  i-va 1 - 1 o s - l is - lc ::- f e p r o - 0011, (l- f- l-D -D )

2,93 f  ¿o 1:01-1-val-toa-lio-lou-fou-pro-OOb.^ 

espáu o) se d.i su o Iva n en 11 isl declosru orno a os, y 1,47 ni 

de t r i o t i l  os nina, a 0 2  se reacia con 1,47 p d© ir i fe n i lo -  

clorone taño , 7  so deja reposar durante a ñoras a t cuspo rotura



cl.j a n d ie r to . .di c lo ro io rr .o  se evapora en to n ces to ta lu o n te  

■ ..asta secas' 7 e l  :e ssíduc- se f r o t a  inievaronte co a  é t e r - é t e r  

le  p e tró le o  1: 2 7  1 s 1 y  f ia n  1; se al© coa a ju a .  a l  re s id u o , 

e l  acé:;::.' re  t i l i c o  a s i  1   ̂ - t r i t i i o - r   ̂ -  to s ilo -p e n ta p o ir iu r  

posa, después de s e c a r , l , o 3  d = 104- ,-> de l a  'te o r ía ,  '.di

aoc.uc ü'O se disuelve crecí r m  do coser' aco’cico-otsr- l e r

de pe 1;uóleo. Y i 1 1 1 2 . = “ 27; “ 232 ¿  4.S ( 0 = 0,3735

su in tíu io l).

7 ) i’- v a l- lo 3 -X is-1  ou~f.on~pr o~CE (L-L-l-D -L)

3,o3 p; ele - :4--yc:l*-t-oa-liS“ lei.i“ fcvi"-pv*O“ 00íI sopún
• 3

f ) se disuelven en 35 ral de raetarol, se ríesela con 7,7 

n i do sosa cáustica 1-n y es calienta durante 2 Poras a 

3o2 „ d i rrtanol, so evapora ou vacío Pasta ene se fome 

eiraurdianiertc. ..rala solución alcaidía so ríasela a 02 

coa solución de acido c ítr ic o  00 exceso, el, ácido 

pro o i  pi '3a lo se f i l t r a  on vacío p so lava. Jñl rend irle uto

s ;:: 1 K
J )  J  O 3 3  r  do la teoría do t r i t i l o - l - v a l i l o -

tosilo~n~lisilO"i"Ioucilo~-D-“fenilu laiiilo--l"-pj.*oliia. Para 

e l anális is  so disuelve 7  precipita e l producto de beusol­

ote r -  éter de petróleo. I r  1 3 6 2  = 34; -332 £

(c = 1 , 4- en aiatauol). '
3)

32

I)) T-val-tos-lis-lsu-fon-pro-OO^i-v iíOp p (L - i- i-D -L ) 

1,1o p do i1“Val~tos->lis-loii“ fsn--pro~OH sayún 7 )

en 3 ni do piridina se mezclan con 1 , 3  7 de di~(p~nitro~ 

f  o-.Tilo )-sxil t i t o  7  se deje, reposar durante aproa. 1 día a 

torpona tura ele anoients. la  únesele se no sola entonces ••

con solución de ácido c ítr ico  sn encaso 7  se deja reposar 

durante 1 ñora a 02. Le. precipitación se disuelvo en 

áster acético, esta solución se lava con solución de .

ácido c ít r ic o  7 , después de socar, se evapora el disolvente.



11 :?r¿cí-l-:.o fr o ta  cien coa é to r - íio r  da petróleo 1:2, 

1 : 1  7  2 : 1 , cou lo  gue solad j.iioa „ lil ivrrdimicaio es do 

1,21 g = 93 do la teoría do óslcr ;p~aiirofs.?.íiioo de 

- i r i i i l o - r   ̂ - loB ilo -pealapopturo. ia  vcridfLoaciór

de corrijo.-i :1o - sp- 3 teosoépica da oía:, puro i, a del 95,5 r 

(nodilo o.;, rusa solución da etanol 1-u sosa caustica 1 : 1 ) 

i ) 01 g20CC^H-val-ios~l±s-l9iT-íen~-c:eo~00,JI K0o p0 ~ o 4- 2.

2,33 g da f-v a l- io a - lia - lcu i- f en-pro-03-I-iyiTOj,

sors i Ii) disueitos s-n 43 ni de acido ir iflu o roacé lico  

se a c u c ia n  l e  .alano,, le  a ~ rj  has i-a -102 con 4ó n i  ele agua.

Oc p r e c ip ita  a s í  e l  c a r b in o l i r i l e u í l i c o .  l a  n e a c la  se 

d e ja  re p o sa r  aun durando 15 m inulos a 02, después g g  

con u la  cu accione™/.ícdI o soco y se seca en a l i o  vacío»

K1 re siderosa fro ta  coa óicr-éüar de pe i r  ole o 1:2, 1:1 y 

éter con lo  uv.e s o lid ific a  invedia tañerlo. fradinieulo:

2,03 1 = 98 1 de ¿rifInoro*c s ia io  del áster p-n itro- 

fcu.cílioo de geniapopiuro.

j ) 2 -(fa l- io s - lio - lo u -fo u -p ro ) 0—CXÍ1-; ̂  ( l - l - L -D - l ) g 

1 y de l'Ol^H-val-ios-lis-lGu-feii-pro-OOll^ 

según e) so suspenda su 15 ni de oslar acético, se reacia 

con 2 ul de iv-iotiloaminu, con lo  eue se separa iunedia­

l-rao ife  e l nidrosloruro Ic io tilo a n ír ico » Is io  so f i l t r a  

ervacío, s i filtra d o  so evapora Pasta socar y e l  residuo 

so disuel/e cu. a oo io rá tr ilo . á osla solución se le  aprega 

1 g do :é-val~ uOs-lis-lou-fen-pro-Ol y 240 ;n.g ds d ic ic lo ­

' culiO'-'Coreodiii:¡.ida y se deja ropos-re 1 día a • ierauoraiura 

ds arélen le. la  reducida pro c ip i ’ba alón oh le ni da 03 

f i l t r a  ei. vacío, e l  filt ra d o  se .evapora Justa secar, 

e l  residuo su disuelvo en oslar acético y se agita con



ácido clorh ídrico dilu ido, f r ío  coro e l Idolo . La solución 

ó star acó alca 30 evapora dotainouto des cues do secar, d i 

residuo (2,2 y ) so crom tografía en 22 y de órido de 

aluM oio do. a o di rielad I I I .  ion 110 .¡di de cloro.dOi.no y 

y# 110 r l  do C3louoaouro-ó Mar acó'dice 1:1 se o luyen 1,67

y de ó ador can illo  o do luí uilo-dsoapopauro = 95 y de lo. 

de oría . lera  e l anális is 0.0 disuelvo y rusel olla de De as o l­

edor do nedróloo. lar 117£ L ^ J t^  ~ - 41? - 41a 4 42X) —•
(c -  0,853 en no-fenol).

•]¿o k) l-(ual“ dos--lis-leu-len~rro)9-Cli (li-L-l-3-L),.,

500 ny; de ceder no t i l ic o  de dx-idilo-docancpduro

sayón ¿) disuelven se. 15 ni de diouauo y 2 ni de redanol,

se ’oesola con 5,7 n i de sosa cáustica 0,5-u y se calienta

duna:. je 1 3 / 4  de lora o a 37a . La solución ss concendra

■y.jc por evaporación Insta syu enturbie fueilcnendo y después

se v ierto  solera solución de ácido c ítr ic o  cu suceso, fr ío

cono e l M o lo , de olMLenon 435 rag de' t r i  tile-decape pturo

= 80 ,> de le  teo r ía . .81 producto se disuelve ,/ precipita

do áster acá tioo -íto r do pedróleo y límele (andonees a 
_ no

'10 . 1 37- 138a» £°£7:--f ~ -S1» - 62a £ 4a (c = 1,112 cu netauol)

l )  2~(vuI-“d0S“ l iS “ lsu“ fore-pro),v“00,--li,lCo!)

498 na de dri-vLlo-docúpspouro seyún k ) , tVi sueltos 

en 1,5 ul do yi:..d.dino y ¿59 ny de d i- { p-a± tro fe n il o) - 

2 y  sulfato so aojan reposar 1 "raudo 24 loras a drunv rotura

do 0 .Menas. La .'.encía so venóla a 0¡¿ con sol-o a ion de 

ácido c ítr ic o  cu onceno, so d:;yu reposar durando 38 

:M artos, desunir; se ontrae con ceder acético y esta 

soleo ion so levo con solución do ácido oí M ico. Después 

3C. de secaa jo tre  sulna ¿o sál ico se cavapeau dotalacnda e l

M , l á v l  £•*?/'’



id., sol/ana;o v e l  lañsx.aa.o sa aíroti CO:i á tir-O a:na Is  poiró leo  

1 i 1 :r 1: 1 le:.:-;’ -"ue so la id ilicue. 11 iv: a livia. vi;o a sois ..id3 a 

5 35 r\-:i -  102 (- 1.; Olma v-v ii:aanc,iílioo  lvl-';¿;Lo--a^.¡.;i©P"- 

ir.S'O; c s i:  n:aolr oto so n lv3,-'..-:■.•■■?.úl.o lirao im o ¡.a is ,

u) - ; '•/• > 1 -- ;o s~ li g-luu-fvi u-l'1 ’0 ) ,r 0'J:f^ :i0 o

(j.¡— .0™jj ),.

5 30 el- ór:i':a v m ii io is tá i io c  lo  ndlscapopiria'O, 

linu o lio  nn. 1 0  ■..! 3 ¿oído ialnluoanno .rlioo so ■ 12 rolan. a - 3  

' nota — 1 1 - 0 0 .. 1 1  II. do 'I j io . Después 1 :.; 15 minutos

so ocúpela lo  -..o se la cu uo -áo 1 .1 o soso p so moa ou 

o Ivo aa .oé-o . ' 1  1 o. j;.o a l i l i  o a :1a lüuiniCv.: ui-; a l aro :nr

coa. d ; -ota-olio 1 : 2 , 1 : 1  a ó l,..5» 11L iivnliviouio

es lo I40 ho = o a ,. a;; ■/v-iiiiiorcao sao a o dül ósier 

p- jlá ó o f an illo  o ele docapepiuro» ,

1 O l a  ■ '

De ser-i Va oa l i e ! .0 atóme uta «L.O íleí •julJ-’-lil e s a d e l

J. J/y\- • vi; 0. s í 0 0..;Q la ira::.ar.'j: ,n -rv U s a r l o vá;. la pavea;:X00 t

0.: le 0.. ana fí tu1a o;a.. la s a'-J- J1010/0': r' •• 1 :.r -... . .u' a: ~ 1  oañj'JJ ... ¡jo

• c • : V 0:... na 'O :.;i -1 a 0.0 odi lio n e x o ■' • : da t a l l o

; 0 .10 .1 ■ ,n. Ja _• ..\L .o ía  ̂0 /anda ja: JJJ..;lo im l al

0 5- 0 ■ 0...L0 O.J o l  i. < 7 - . ..1;ü, <30rresponde a 1'as  val; su tes

j —ü ■ € . ■ 'J.J- O 1. 0 0a. loa.1 s u
t .0:00;; na Olí, 3 q

■» ;. 115- 7 5-1111 ~r 10 ña.'so do 115 7

05lo 3 J. Uo jie dos 0 oa■ lo la .alo a lo a . .ai OÍOS 5.10

00 , .,C 0 '3 U lo e :o. • ai os i: ala.-aá!0ÍJ».r:los vi ion , cío,.. .do
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