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aute lavento se refllere a un wusve »rocedimivnto do prepa-
rar auldas.
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den usarse Toranletoeg Jde suminas privarios o se uanwnbv, tulocs Co=

mo Tormiato de metilamonic o formiato ds Jdiwgtilaonio.
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Zn los sjaarplos quu glousn s$2 Gesc risird particulsraente
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al invento en sslacicn con la prapafa0¢dn 4o una nueva @alde te=
traciclica, desdimstilailno=-6-Jognetll-lfa~dosoxianhldrocloroto~
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trgelclina, que tiocne Util actividad antinicroblana contra varios

aicroorganismos de ensayo tipicos. Hl invento no estéd de ningdn
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wods limitado la preparacidn de amidas tetreclclicus, sin el-
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bargo, ya qua esto es con finss de &)euplo sdlacsnte, pues el in-
vanto pusde lievarse a cabo fdciluwnte para convertir otros Sete-
rag representados por le fdrcmla guneral anterior en la waica co-
rrespoadienta.’
w1 invento se describird con usvor detallc en conjuncidn

con los simuientes ejemplos espec ci{ficos.
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droclorotstraciclina.
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51 8-cloro-S-ustoxi-tolueno se convlerte en ol coriaspon-

dicnte brosuro e bsncilo por reaccidn con P-bromosuccinimida.
1 bromuro de S-cisro-S-astoxivencilo se{ formado £0 hucu ruac-
c¢clonar con 1la sal sddica dal wmalenato de distile para fopuar el

correspendl. nte dator boncil=usldnico, @i cual sz reduce con hi-
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druro de litio v aluminio de la manera usual pera foraar el
l,Sadialcorrespondi@nte. Bl 2-(2'-cloro-5’-metoxibencil)-1,%~
propenodiol se lime.: soacclonar con ciorurc de metanosulfonilo

para foraar =l bis-metanosulfonato corresponuiciate, el cusl se
convierte en el corrugpondiente dinitrilo por reaccidn con cia-
naro potésico. 41 dinitrilo asi forumado se hidrolizs al correspon-
aisnte écido;? ~-(&-cloro-5S-ustox quﬂb¢l)-“lutJLlCU poz tratadion-
to con bess. Tl deido glutérico sei Torusdo se locs riacciounar
cntonces con 4cido polifosférico para formar dcido O-cloro=l,:s,
3,4-tetrahidro—ﬁ-metoxi-4-oxo—2~naftalanacé+ico. 21 deido naita-
lenacdtico asf formado se couvicrte wn wl cloruro de acilo co-
rrogspondicnte por tratamisnto con cloruro de oxalilo ¥ el cloru-
ro do acilo resultante se convivceto en &) naftalsnacctaldehido
Cﬂfrﬁégxqu1 nte reduciendo ol elerawro ds ucilo con hiardgeno. 21
8-clore-1,%,3,4-tetranidro=-5-netoxi~d-oxo-"-naltoluiacsata ldehido
as{ prepsrado se trato con clanecetauwlds para foraer 2,8°-dicia-
No=3=(B-cloro=Ll,2,%,4~totrenidro=s=-ectoxi~4-0xo-2=nartilaotil) ~
sluteranida. Isto producto, por nigrdlisis deida, sufre deswetila-
cidn para formar deido B-(8-cloro~l,%,:,4-tetrahidro-f=hiaroxi-
d-~oxo-8-naftilmetil)-glutdrico. dsto procucto, cuando se lisce
reaccioner con cloruro de Hencilo con posteri or sstorificacién,
produce 3-{E-bsncilo: ci-0-cloro-1, 8, %,4~tutranidro-4~oxo~-Z=naftil-
metil)=-zlutarato de dimetilo. #sts producto sy cicla con Lidruro
uw sodio en tolusno vora foragr ol deter tricfeiico S-benciloxi-
@-cloro-l,g,z,é,Qa,Q,Qa,10-oetahidrc—4,lb-aioxo-~~antrucwdjcrtatu
de metilo. Le bromscidn salida de “‘rulda de hrowro d4& hidred £ano
~n colidina convierts cste projucts sn S-bunciloxi-lO-hidroxi-g-
cloro-l,2,B,4-tetrahiaro—4-UXO-a—antracenaowtata ae matilo, que

ss trapsforia degpuds por la sceidn del sulfato de diwtilo y de

carbonato woﬁdsico on el dter vstilico B-bsnciloxi-l0-meioXxi-g-
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cloro=-1,%,3,4=tatralidro-4-ox0~2-antracenacetato de wmetilo y de

Sduate en ol deido triciclico 5~ounciloxi 10-aetoxi-8-cloro=-1,2,3,
4~totrahidro-d-oxo-g-antracenacdtico. 7Zats products ce conviarts

antonces =n =i acilmalonato, 21 cuol s2 cicla cecn hidruro de so-
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dio an toluens al dster tetraciclico l0-benciloxi~7-cloro-1ll-

metoxi-1,3,18~trioxo-1,2,3,4,4a,5,18,l2a~0ctanidronaltacan—-a-
carvoxilate do etilo.

90 milicremos dal dster de la tetraciclina proparado codo
se describe srriba v 5,0 gramos de fermlalo amdnico se mezclen
gn un tubh ¥ se sudpenden en un vailo Jde xlieno nirviente. Lea wez-
cla Tunde lentamente forvendo dog capas, v ontoicss o calienta
durante un total de 3 horas. La 1szcla se vierte en agus ¥y el mro-
dueto se extras con acctato de etilo. Lo solueidn sn acutato de
ntilo se concentra a sujguedad, dejando un residuo. bste producto
s trata innedilataacnte con una mezcela hirvisnte de feido nedtico:
doide clorhidrico counceiutrado l:l para foruar uosdicotilaaino-6-
desmstil-lRa-dssoxianhiiroclorotetraciclina, que criztulize como

amujas onaranjadas en wlnztllforwanida, los cualss 8o desconponen

a unos 25056,
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Prel'rq“*un de B-cloro-i,2,3,4,4m,9,90,10-0ctalildro-0-hidro~

wi=1,7,9-trigzoantracon-2-carborauida,

91 deido S=-cloro=l,2,38,4=tetrohldro=E=nutesi-d-vi0-&-nalta~
Lenmedtico descerito en el sjoaplo 1 so deswuntilo por tretanionio
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sal magmdslca dol etoxinalonots de dictils. 21 eciluelonuty usd

Lurinte

ohtanido se calisnta con hidruro de scaio wn toloono
Tlujo v iu dezmcla de ruaceidn ve eclliule culiauosn-
vontas pare Jdar 5-010ro~1,$,5,4,4a,9,9a,lﬁ-oeﬁuhLdro?8~bunoiloxi—
1,2,9-trioxo, antracen-g-carvoxilato da atilos

“n oun tabo de onsavo pejusilo so colocan 9 fiiligramos e

-cloro-1,2,%,4,48,9,9,lo~0octahidre-8=bonciloxi-1,<, ¥=-trioxoun-
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tracon=Z=carvoxilato de atilo v se ecudbro {ate eon 1,0 grame  de
formigto andnico. Ml tubo de =nsayo se sumarze narcialiinie en
un baiio de Xileno v gw calienta ol sistewna an studuTora de pitrd-
geno hosto gue capleze a hervir gl xilsno. =1 tube de onsare se
calienta as{ durante 20-30 winutos vy se dejz snfrier. Bl conteni-
- el tubo se disuslve en asgus y acetatsy de etilo, la capa e
acetato de stilo se lava con ague ¥ dsspuis se evapera o ssqusiad

on vacfo. 1 deido pardo resultante se callsnta brovensnte en el
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balio de vapor con unos cusntos wililitros de deide clorhfirico

concentradoc ~ doilde acético 1:1 que contangs verias gotes de agua.

Al enfriar =e obtiene por filtracion la carboxaaids 4o coler par-

do claro, p.f. 2282,

NN

Usta solieitud, quu corresponds a la presentece wn Los Hsta-

P

oy - : ] - ke ,’ %
dos Unides de Axdrica el 30 de onero da 1U8Y, hajo ol nlaero

. e e R S 1 e s Ve
790.068, s8 acore a los deneliclos deal articulo qel vigente ds-

.

4

tatuto sobre ¥Yropiedas Inausirial.

oY A

- o ot e e FIATE crn s e@ s SLAR VG-
iog puntes de invencilfn propia 7 HUSYLS gy su presostan pa

Ve
- . . IS ey e el " - et I i
¢ ta solicitue w@ Fatupte g Zovescioll o1

rg gue scan objoto de oE
Sspuila, por Tl atios, soll log 2L70

) 4
. e e 1iv Phe
1.~ T procadiminnto Jo preparel @ dags gue tionsdl dd Tér



aula menoral

i /*;3 -

:)’17 '—C"’I\lr “e s e

%)
¢

. . . . o ’ . /
en la cual B, =8 un radical oprndnico 7 Rg;3 v R, son dtomes de hi-
y S

R R . b ' T .
ardaann o aleohilo, caractorizado pongy: se haco raac-

N I . /
clorar un “stor que tlensg la Tomanla

i

.].'\.’ .‘81-0“0”‘—{ : LRI A :I.

con un Toralato de una awmine prinsris o secundalia yus tione le

e

férala

Hooo g, N7 2
& \Rr., o % s 00 I:L‘I

15 gsiendo 7 un rodical argdnico foruador Jde Jeter.

" = 4 LR L L B . e [ S .
#7 e~ Un procedinlento segun el punto L, coaracterizado por

. . Py - » :
o we gue la reaccldn sa lleva o cebo & una tumperatura de

log fines quz sa han aespecificadoe.

&
N

o = s n g o . ot e o oad e
ssto Tmris conglta de siele hojas vserites o nmaguine por

una aola cars.




	Bibliographic data
	Description
	Claims



