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I N V E N C I O N

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE ESTERES O-FEHOXI- 

FENÍLICOS SUSTITUIDOS", a favor de la  firma suiza J.R . GEIGY 

A,G., residente en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invención se re fie re  a un procedi­

miento para l a  preparación de nuevos e steres fe n ilico s  

su stitu id os con propiedades v a lio sa s biológicamente.

Se ha hallado en forma sorprendente, que lo s  

á ste re s  o-fen oxi-fen íclio s que corresponden a l a  fórmula 

general I

5
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en la s  que

S s ig n ific a  un rad ice ! acüo orgánico, en espe­

c ia l  un rad ica l alcsnoilo sustitu ido eventual­

mente mediante halógenos, un rad ica l alque- 

n ilo , b enzoilo, alquilbenzoilo, alquile eTba- 

moilo, alcoxicarbonilo o un rad ical a lq u ilsu l-  

fonilo eventualmente sustitu ido mediante halo- 

genos,

Z' s ig n ific a  el rad ical acilo  del ácido carbóni­

co o de un ácido dicaTboxilico,25



Hsl s i g i i í t c a  cada una un halógeno igual o d ife­

rente ,

p s ig n ific a  un número entero positivo de 1-5, 

en donde lo s an illo s bencenicos, en especial e l anillo 

B, todavía puede contener grupos alquilo in feriores, even­

tualmente halo ganados, grupos al comí in feriores, e l grupo 

a l ilo , cieno o acetilo , poseen propiedades antimicrobicas 

carac te r ística s y a l a  vez son solamente un poco tóxicos, 

Loa compuestos de l a  formula general I ,  prepara- 

b les de acuerdo con l a  invención muestran una acción exce­

lente inhibidora e l crecimáento en diferentes recetas de 

ensayo, como la  prueba de incorporación descrita  de X, 

Bühlmann, J.A . Vischer y H. Bruhin, Zbl. Bakt. Sección I , 

tip o s, ISO* S27 - 334 (1960) (ensayo de crecimiento de 

bacterias.iO bien mohos sobre substratos n u tritivos, en los 

que se hallan incorporadas concentraciones diferentes de 

la s  materias activas) y la  prueba de difusión descrita  de 

H. Bruhin y X. Bühlmann, Path. Micro-biol. 26, 108-123 

(1963) (medición de l a  amplitud de la s  zonas inhibidas) 

frente a l a s  bacterias guampo s i  t  ivas y gramnegativas, a s í 

como mohos pátogenos, como por ejemplo Staphylococcus 

aureus, Escherichia co ll, E le b sie lla  pneumoniae, Salmo- 

n e lla  typhi, Candida albicans, Sporotrichum schenckii y 

Trichopbyton mentagrophytes.

En lo s compuestos de l a  formula gsneral I  pueden 

entrar en consideración, como halógenos, flúor, bxomo, 

yodo y en especial cloro. Como grupos alquilo y alcoxi in­

ferio res en lo s  an illo s bencílicos, pueden entrar en con-
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sideración, de preferencia e l grupo metilo o bien e l grupo 

metoxi, como grupos alquilo in ferio res halo ganados, en e s­

pecia l e l grupo tr iílao rm etilo . S es por ejemplo un rad i­

ca l elcanoilo con 1-18 átomos de carbono, como e l rad ica l 

acetilo , propionilo, hexanoilo, dodecanoilo u octadecanoilo, 

un rad ica l alquenoilo con 5-18 átomos de carbono, como 

el rad ica l a c r i li lo , crotonilo, o me ga-undec eno ilo  u o le ilo , 

un rad ica l benzoilo, un rad ica l a l qu.ilb enzoilo con uno o 

varios grupos alquilo ds 1-5 átomos de carbono, como el 

rad ica l p-to luoilo , un rad ical alquilcarbamoilo o d ial- 

quilo cib amo i l o , cuyos rad ica les alquilo muestran de 1-S 

átomos de caibono, como el rad ical met i l  c arb amo i l o , di- 

metilcarbamoilo o di-n-pr opil-c arb amo i l o , un rad ica l a l-  

coxicarbonilo con 2-19 átomos de carbono, como e l rad ica l 

etoxicarbonilo o deciloxicarbonilo, un rad ica l a lq u ilsu l-  

fonilo con 1-4 átomos de carbono, como el rad ica l m etilsu l- 

fonilo o b u tilsu lfo n ilo , un rad ica l cloro alq.uilsulfonilo 

o bromoalquilsulíonilo con 1-4 átomos de carbono, como e l 

rad ica l clorom etilsulíonilo, un rad ica l cloroalcanoilo o 

bromoalcanoilo con 2-3 átomos de carbono, como el rad ica l 

cloro ace tilo .

Para l a  preparación de lo s  compuestos de l a  foxmu- 

l a  general I  se hace reaccionar en forma de por s i  conoci­

da, un o-fenoxi-fenol sustitu ido de l a  fórmala general I I ,



en l a  que

10. Hal, p y lo s an illo s bencenicos A y B tienen la

sign ificación  indicada bajo l a  formula ge 

n etal I ,

con un derivado capaz de reacción de un conpuesto de l a  

formula ganen s i  I I I ,

15 a - OH fin)

en l a  que

3 s ig n ific a  un rad ical alcanoilo eventualmente 

sustituido mediante hale?genos,Un radical 

alquenilo, benzoilo, alquilbenzoilo, a lquil- 

20. Garbarneilo, alcoxicarbonilo o un rad ical a l-

quilsulfonilo  eventualmente sustituido me­

diante halógenos.

Por ejemplo se hace reaccionar un haluro de ácido 

o anhídrido de ácido con un compuesto de l a  formila gane- 

25. r a l  I I ,  en caso necesario en presencia de un agente ligador

de ácido, o con una sa l, en especial una sa l alcalina, en 

presencia o ausencia de un disolvente o diluente inerte.



Como otros compuestos que introducen el rad ica l Z, se 

pueden u t i l i a  al', de preferencia en disolventes orgáni­

cos, por ejemplo ácidos lib re s  en presencia de agentes de 

condensación fijad ores de agía, a s í  como por ejemplo com­

puestos que reaccionan bajo adición, como cotanas, is c -  

c i anatos e iso tio  cían atos, por ejemplo cetena, metiliao cía- 

nato o bien m etilisotiocianato.

Para l a  preparación de lo s  compuestos de l a  fórmu­

l a  general l a  se hace reaccionar en forma totalmente aná­

loga a l a  precedente, un compuesto que introduce e l  rad i­

cal Z' definido bajo l a  fórmula general l a  con l a  dosis 

molecular doble de un. o-fenoxi-fenol de l a  fórmula gene­

r a l  I I

Una actividad especialmente buena frente a  lo s  

microorganismos l a  muestran un grupo de esteres o-fenoxi- 

fenr l íe o s  haló geno -sust i t  u i do s , que corresponden a l a  fó r­

mula Ib:

(Ib)

En e sta  fórmula

^  s ig n if ic a  hidrógeno o halógeno,

Sg s ig i i f i c a  hidrógeno o, s i  es hi&'ógano o
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cloro, asimismo cloro,

X s ig n if ic a  halógeno y

p s ig n ific a  un numero entero positivo de 1-5, 

y para e l caso que y Xg sean cada una 

5. hidrogeno, 5-5,

mientras que S tiene l a  sign ificación  indicada bajo l a

formula general 1%

E l numero to ta l  de átomos de halógeno en l a  molécula as­

ciende a 5 a lo sumo, y lo s an illo s bencenicos, en espa­

lo. c ia l e l anillo B, todavfa puede cdntener grupos alquilo

in ferio res, eventualmente halo ganados, grupos alcoxi in fe­

rio re s, e l grupo ciano o acetilo .

Para l a  preparación de lo s materiales de partida 

requeridos en el procedimiento citado precedentemente se 

15. dispone de d istin tos procedimientos. Por ejenplo, un eter

o-amino-difenilioo sustitu idos de l a  formula general 17,

20.

en l a  que

Eal, p, A y B tienen l a  sign ificación  indicada 

bajo l a  formula general I,
25.
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se transforma en una sa l de diazonio, en especial e l  su l­

fato  y este se hierve en una forma de po^éi conocida, 

junto con ácido sulfúrico conteniendo agua. Los esteres 

o - ami.no - d if enilico s son, por su paT'te, fácilmente prepa- 

rab les mediante reducción o hidrogenacion de lo s eteres 

o-n itro-d ifen ilicos correspondientes.

Otra posib ilidad  para l a  preparación de lo s  com­

puestos de l a  formula general I I  consiste en que un eter 

o -slcox i-g ifen ílico  sustitu to  correspondiente, en especial 

e l áter o-m etoxi-difenilico, se desalquila mediante tra ta -  

miento con cloruro de aluminio en benceno hirviente o 

mediante calentamiento con ácido bromhidrico o mezclas de 

ácido bromhidrico y ácido acético. Los eteres o-alcoxi- 

d ifen ílico s requer'idos se obtienen, por su parte, aL hacer 

reaccionar en primer lugar sa le s  alcalin as de guayacoles 

su stitu idos apropiados u otros o-alcoxi-fenoles con 2- 

halogeno-l-nitro-bencenos o 4-halo geno -1 -nit ro -benceno s , 

que pueden contener otros sustituyentes compatibles con l a  

definición de l a  formula general I ,  para lle g ar  a eteres 

2-alcoxi- 2 '-n itro- d ifen ílico s o 2-alcoxi-4 ' -n itro-difenr­

íceos su stitu idos y estos se transforman en forma usual, 

mediante reducción, en lo s  compuestos amino correspondientes* 

ror ultimo se reemplaza e l grupo amino según Sandme- 

yer mediante halógeno o el grupo ciano, o se transforma 

lo s compuestos amino en sus su lfs to s  de diazonio y se 

t r a t a  por ultimo con etsnol, en presencia de polvo de co- 

b ie a temperatura ambiente o bajo calentamiento, con lo 

que se sitú a  un átomo de hodrogeno en l a  posición del grupo



de diazonio intermedio. 51 producto reaccional obtenido en 

ambos,casos se desalquila finalmente para lle g ar  aun  

material de partida de l a  formula general I I ,  por ejemplo 

con cloruro de aluminio en benceno hirviente. También se 

3* puede desalquilar primero lo s compuestos amino citados

precedentemente, en especial mediante acido brombídrico 

concentrado, y después lo s grupos aaino se sustituyen me­

diante hidrogeno. En l a  prepaTacién de lo s materiales 

de partida de l a  formula general I I ,  que están sustitu idos 

-0* en e l anillo  B mediante un grupo acetilo  puede u tiliz a rse

este en lugar de un grupo nitro para activar un átomo de ha- 

lé^ n o  de constante P u 0, es decir se puede hacer reac­

cionar, por ejemplo l a  p-cloro-acetofenona con la  sa l  

sódica de 4-cioro-guayacol y desalquilarse e l producto 

-5* reaccional en forma usual.

Otro procedimiento para l a  preparación de lo s  ma­

te r ia le s  de partida deseados de l a  formula general I I  con­

s is te  en lahslogenacion  de éteres o-hidroxi-difenílicos, 

para lo  cual se u t i l i z a  ventajosamente, como agente de 

!0. halogenacion, cloro, bromo o cloruro de su l& r ilo  elemen­

ta le s .

Además se logran lo s  éteres o-hidroxi-difenrlicos 

halogeno-sustituicbs de l a  formula general I I  mediante 

condensación del ácido 2-cloro-benzoico, que puede con- 

25. tener otro halógeno, en especial de ácido 2,5-dlcloro-

benzoico, con o-alcoxi-fenoles a lo sumo halogenados, y a 

continuación descaborxilasion y deaalquilacion.

Finalmente se obtienen materiales de partida desea-



dos de l a  fórmula general 11 con e l  grupo a lilo , como sus­

tituyante de l a  posición S o 5 del anillo A, a l calente? 

eter ? - a lilo  x i - di fen í l i c  o halo gano-sustituí do h asta  pro­

ducir l a  transposición.

Los ásteres o-fenoxi-fen ílicos su stitu id os, prepa- 

rables de acuerdo con l a  invención muestran en general cuer­

pos solidos o fluidos desde incoloros h asta  teñidos débilmente 

de amarillo, que pueden pu rificarse  ya sea mediante d e stila ­

ción bajo presión reducida ya sea por recrista lizac ió n . Se 

caracterizan por una toxicidad escasa para lo s  animales 

de sangre caliente y son inocuos para l a  p ie l en la s  

concentraciones a tomar en consideración. Otra ventaja de 

lo s eteres o-h idroxi-difen ílicos u t i liz a b le s  de acuerdo 

con l a  invención es su incoloridad o color propio escaso.

E sta  propiedad le  abre un amplio campo de u tilizac ió n , 

el cual se h a lla  cerrado a lo s  compuestos conocidos fuer­

temente coloreados. Los esteres preparables de acuerdo 

con l a  invención de l a  fórmula general I  son débilmente 

solubles en agua, en comparación con todos lo s  disolventes 

orgánicos solubles en l a  práctica .

La u tilid a d  de lo s esteres de la- fórmula general I  

prep arables de acuerdo con l a  invención, para combatir 

microorganismos, en especial bacterias y mohos, y para 

proteger m ateriales y objetos orgánicos, del ataque de mi­

croorganismos es muy amplia. Así puede incorporarse direc­

tamente en el material a proteger, por ejemplo en m aterial 

a  base de resin a  sin té tica , como poliamidas o cloruro de 

p o liv in ilo , en baños para el tratamiento de papel, en



5.

10.

15.

20.

55.

espesantes para compresión a p a rtir  ge almidón o derivados 

de celulosa, en lacas y pinturas, que tienen por ejemplo 

caseína, en pulpa de celulosa, en masas de h ilatu ra  de v is ­

cosa, en papel en mucosidad.es o aceites animales, en acaba­

dos permanentes sobre bases de alcohol p o liv in ílico , en a r t í­

culos de cosmética, como jabones, por ejemplo en jabones 

para l a s  manos o de tocador, en pomados o polvos de toca­

dor. Ademas, también se puede adicionar a la s  elaboracio­

nes de pigraentos inorgánicos u orgánicos para la  industria 

de l a  pintura, p la s t i f ic  antes, etc.

Ademas se pueden u t i l iz a r  lo s  esteres de l a  fórma­

l a  general I  en forma de sus soluciones, por ejemplo, 

como lo s llamados "Sprays" o como purificadores en seco 

o pera Impregnar madera, para lo cual pueden entrar en 

consideración, como disolventes orgánicos, de preferencia 

con disolventes no miscibles en agua, en especial fraccio­

nes de petrmleo, pero también con disolventes miscibles 

en agua, como alcoholes in feriores, por ejemplo metanol 

o etsnol o eter monometilico o monoetílico de etilengLi- 

col.

Además se pueden u t i l iz a r  en forma de sus disper­

siones acuosas junto con humectantes o dispersantes, por 

ejemplo para proteger sustancias que tienden a descomponer­

se, como para proteger cuero, papel, etc.

Soluciones o dispersiones de materia activa, que 

se pueden u t i l iz a r  para proteger estos m ateriales, muestran 

ventajosamente un contenido de materia activa de por lo 

menos 0,001 g / li t ro .



Un campo ge aplicación ventajoso de lo s  esteres 

de l a  formula general i  consiste en l a  e sterilizac ión  del 

gsnero a lavar y para proteger e l genero a lavar contra, e l 

ataque 3e microorganismos* Para esto se u t i l i z a  o baños 

5e lavaáo o de enjuagado, que contienen lo s esteres c i t a ­

dos, con ventaja en concentraciones de aproximadamente 

1 - 200 partes por millón, calculadas sobre e l baño.

Los barios de lavado contienen como sustancias 

activas de lavado, por ejemplo compuestos anionactivos, 

como ácidos sulfonicos aromáticos, su stitu idos mediante 

grupos l ip é f i lo s ,  o bien sus sa le s  solubles en agua, t a l  

como l a  sa l  sád ica del ácido do docilbenzosulfonico, c sa ­

le s  solubles en agna de mono esteres de ácido sulfúrico 

de alcoholes de peso molecular superior o sus éteres 

p o li g licé lico s , por ejemplo sa le s  solubles en agua de 

su lfato  de alcohol dodecilico o de su lfato  de éter de 

poligLicol de alcohol dodocAico, o sa le s  a lca lin as de 

ácidos grasos superiores (jabones), además sustancias a c t i­

vas de lavado no-ionogenas, como éteres de poligL icol de 

alcoholes grasos superiores, además áteres de poligLicol 

de fenoles alquilados de peso moldeculaT superior, a s i 

como también sustancias activas de lavado llamados "amfo- 

t e r a s " , t a l  como productos do reacción de sa le s  a lca lin as 

de ácidos grasos halo gen ados in feriores con polialquilen- 

poliamidas que contienen rad ica les l ip o f i lo s , por ejemplo 

con lau rild ietilen triam in as. Además e l baño también puede 

contener todavía materias au x iliares usuales, como perbo-



ratos solubles en agua, p o lifo sfa to s, carbón st os, s i l i c a ­

to s , aclaradores ópticos, p la n if ic a n te s , sa le s  de reac­

ción acida, como silicofluoru.ro de amonio o cinc o ácidos 

orgánicos deseados, como ácido oxálico, además agentes de 

acabado, por ejemplo estos sobre bases de resina sin té tica  

o almidón.

Como gánero a lavar, que puede e stere lizarse  oon 

baños de lavado o de enjuagado que contienen compuestos de 

acuerdo con l a  invención, pueden entrar en consideración, 

sobre todo material fibroso orgánico, especialmente aque­

l lo s  da origen natural, que contienen celulosa, por ejem­

plo algodón, o conteniendo polipeptidos, por ejemplo lana 

o seda, o material fibroso de origen sin tético , como lo s 

sobre beses de poliamida, p o liacU lo n itr ilo  o po liesteres, 

o mezclas de l a s  f ib ra s  arriba citad as.

Los ásteres preparables de acuerdo con l a  inven­

ción confieren, en la s  concentraciones precedentemente c i­

tadas, no solo al baño sinptambién ai género a lavar, con e s­

te  tratado, una libertad  de germinación amplia y remanente 

frente a lo s  estafilococos y formas c a li , que permanece tre s  ex­

posición de l a  materia activa o bien del género con e l la  

tratado. Se caracterizan por su estab ilidad  a l a  luz sobre 

e l género a lavar con e l la  tratado, a s í  como por su elevada 

actividad y amplitud de acción contra lo s  organismos grsu­

positivos y gramnegativos.

Los esteres prepaTables de acuerdo con l a  invención, 

son asimismo muy activos frente a l a  f lo ra  bactérica que 

engendra e l olor a sudor y por esto y a causa de su e s­



casa toxicidad son adecuados como agentes desodorantes 

psFa el lavado y se incorporan en agentes de limpieza, 

como en jabones o en agentes para el lavado del cabello 

o como aditivos para agentes cosméticos, como pomadas o 

cremas.

La aptitud de io s  esteres de l a  fórmala general I , 

preparábles de acuerdo con l a  invención, para desinfección 

del lavado se m estra , por ejemplo en l a  receta de ensayo 

s ig íle n te :

A. A un baño de lavado, que contiene 1 ,5  g de jabón

sódico por l i t r o ,  se adiciona en una concentración de 

100 m g/litro, una de la s  materias activas indicadas a. con­

tinuación, que se ha disuelto previamente para débil disper­

sión en monometiléter de etilengLicol (en l a  proporción de 1 

parte de materia activa  para 20 partes de disolvente). En 

este baho se introduce algodón cambric en l a  proporción de ba­

ilo 1:20 y se calien ta  a  90s. E l gpnero t e x t i l  se t r e ta  

durante 20 minutos a e sta  temperatura, a continuación se 

enjuaga dos veces, durante 3 minutos a 40s y en una propor­

ción de bailo de 1:20 con permutit a-agua, se centrifuga, 

se seca y se plancha.

Para e l ensayo del género tratado frente a l desa­

rro llo  de la s  bacterias se deposita sobre placas de agar, 

recortes"circulares<de 20 mm de diámetro cada uno, del 

género t e x t i l  tratado de acuerdo con el párrafo preceden­

te , que se inoculó, durante 24 horas con cu ltivos ya sea  

de Staphylococcus surcas SO 511 ya sea de Escherichia 

co li 96. Las placas de agar se incubaron durante 24 horas
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a 373. Después de esto se pudieron determinar en torno de 

los recortes tex tile s sobre el agar, unas zonas netamente 

exentas de bacterias.

Se ensayaron los esteres siguientes de la  fórmula 

5 , general I:

éter 4 ,4 '-dicloro-2-acetoxi-diíenílioo

= acetato 2- (4 '-cloro-fenoxi)-5-cloro-fenílico 

éter 4 , 4 '-dicloro-2-cloroacetoxi-difenílico 

éter 4 )5 , 5 '- tr ic lo ro -2-metilcarbamoiloxi-difenílico 
10 . éter 4 ,4 '-dicloro-2-benzoiloxi-difenílico

éter 4,4'-dicloro-2-(4"-clorobenzoiloxi)-difenílico 

éter 4,4'-dicloro-2-metilsulf oniloxi-difenílico 

éter 4 ,4 '-dicloro-2-(clorometilsulf oniloxi)-dif enílico.

Bs especialmente ventajosa la  utilidad de lo s és- 

1 5 . teres de la  fórmula general I ,  preparables de acuerdo con 

la  invención, como materias activas para curar enfermeda­

des de la  p ie l, del sistema intestinal y de la s  vías uri­

narias de los animales de sangre caliente, que resulta de 

la  actividad sobresaliente frente a la s  bacterias y mohos 

20. patógenos, la  toxicidad relativamente escasa, así como

la  considerable eliminación resultante en forma eficaz, 

inalterada de los cuerpos, que puede verse por ejemplo 

en la  receta de ensayo siguiente!
B. Prueba de la  eliminación de la  orina activa 

25. bacteriostáticamente: Grupos de ratones blancos de 18-

22 g de peso se inyectan intraperitonealmente por la  maSa- 

na con 1 cc de solución fisio lógica  de sal de cocina. A 

continuación se recoge la  orina durante 2 horas en la  jau-



la  del metabolismo. Luego se administra la  sustancia a 

ensayar y se recoge la  orina todavía durante 4 horas. El 

ensayo se repite a l día siguiente con lo s mismos ratones. 

Para determinar la  actividad bacteriostática de la  orina 

se mezcla agar nutritivo con una suspensión de Staphylocoo- 

cus aureus o bien Bscherichia co li y se vierte en placas. 

Tras el solidificado se punzonan agujeros en la s  placas^ 

y se llenan cada uno con 0,1 cc de orina. Las placas se 

conservan a 37 s durante 24 horas y después de esto se 

mide el diámetro de la s  zonas inhibidas. Tras administra­

ción de 10 mg por kg de peso del cuerpo de éter 2-acetcxi- 

4,4'-dicloro-difenílico (= acetato 2-(4 '-eloro-fenoxi) -5- 

cloro-fenílico) se puede determinar los siguientes diáme­

tros medios de zonas inhibidas:

Tabla oara B

Intervalo de tiempo de 

la  toma de muestra 

7. = Administración

Diámetro de la s  zonas inhibidas 
(en mm) en placas agujereadas con
Staphylococcus Escherichia
aureus Smith coli

1 día
antes de V. 0 0

3.e spués de 7. 37 24

antes de 7. 29 19
2 dias

después de 7. 34 20
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10.

15.

20.

Especialmente notables son lo s valores de la  ter­

cera linea, a partir del cual resulta que hasta 24 horas

acción retardada.

Los agentes antimicróbicos de acuerdo con la  in­

vención contienen por lo  menos un áster de la  fórmula 

general I ,  como materia activa, junto con vehículos usuales 

de farmacia. El tipo de vehículo se determina ampliamente 

según el campo de aplicación. Para aplicación exterior, 

por ejemplo para desinfección de l a  piel sana como también 

para desinfección de heridas y para tratamiento de derma­

to sis  y afecciones de l a  mucosa, que son originadas por 

bacterias o mohos, pueden entrar en consideración en espe­

cial pomadas, polvos de tocador, tinturas. Las bases para 

pomadas pueden estar exentas de a-gua, y constar por ejem­
plo de mezclas de lanolina y vaselina, o también puede 

tratarse de emulsiones acposas, en la s  que se suspende 

la  materia activa. Como vehículos para polvos de tocador 

son adecuados por ejemplo almidones, como almidón de arroz, 

que en caso deseado puede ser, por ejemplo aligerado espe­

cíficamente mediante adición de ácido silíc ico  altamente 

dispersado, o recargado mediante adición de talco. Las 

tinturas contienen por lo  menos un áster de la  fórmula 

general I  en etanol acuoso en especial al 45 - 75% t al 

que se adiciona eventualmente 10 - 20% de glicerina. 

Especialmente para la  desinfección de la  piel sana pue­

de también entrar en consideración soluciones, que se

después de la  primera administración todavía se separa 

orina activa bacteriostáticamente, es decir existe una



5.

10.

15.

20.

25.

preparan con ayuda de interme diarios de solución usuales, 

como por ejemplo po lietilen glico l, a s í como eventualmente 

emulsores. El contenido en materia activa de la s  formas 

de aplicación exteriores previamente citadas se halla de 

preferencia entre 0,1 y 5%.

Para la  desinfección de la  boca y faringe es ade­

cuada por una parte agua para gargarizar o bien concentra' 

dos para su preparación, en especial soluciones alcohóli­

cas con aproximadamente 1 -  5% de contenido en materia 

activa, en la s  que se puede introducir gLicerina y/o ma­

terias aromáticas, y por otra parte tabletas para chupar, 

es decir formas unitarias de dosis sólidas con un conte­

nido relativamente elevado en azúcar o materias similares 
y un contenido en materia activa relativamente bajo de 

aproximadamente 0,2 -  20%, a sí como aditivos usuales, 

como excipientes y materias aromáticas.

Para la  desinfección intestinal y para el tra ta­

miento de infecciones de la s  vías urinarias, pueden entrar 

en consideración, especialmente formas unitarias de dosis 

sólidas, como tabletas, grageas y cápsulas, que contienen 

do^referenoia entre 10 y 90% de un áster de la  fórmula 

general I  para fa c il ita r  la  aplicación de dosis diarias 

entre 0,1 y 2,5 g para hombres adultos o de dosis reduci­

das adecuadas para nihos. Para la  preparación de tabletas 
y núcleos de grageas se combina lo s ásteres de la  fórmula 

general I con vehículos sólidos en forma de polvo, como 

lactosa, sacarosa, sorbita, almidón de maíz, almidón de 

patatas o amilopectina, derivados de celulosa o gelatinas,
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de preferencia bago adición de lu brican tes, como esteara- 

to  de magnesio o de calcio  o p o lie t ile n g lic o le s  de peso 

molecular adecuado. Los núcleos de grageas se recubren a 

continuación, por ejemplo con soluciones azucaradas concen- 

5. trad as, que por ejemplo todavía pueden contener goma ará­

b iga, ta lco  y/o anhídrido t itá n ic o , o con una laca  d isuel­

ta  en un disolvente o mezcla de disolventes orgánicos 

fácilmente v o lá t i le s . A e sto s revestim ientos se pueden 

adicionar colorantes, por ejemplo para caracterizar dosis 

10. diferentes de materia ac tiv a . P erlas (Cápsulas cerradas

en forma de perla) y otras cápsulas cerradas constan, por 
ejemplo de una mezcla de gelatina y glicerina y contienen 

por ejemplo mezclas de un áster de la  fórmula general I  

con polietilenglicoles. Las cápsulas a modo de caja con- 

15. tienen, por ejemplo granulados de una materia activa con 

vehículos sólidos en forma pulverulenta, cpmo por ejemplo 

lactosa, sacarosa, sorbita, manita, almidones, como almidón de 

patatas, almidón de maíz o amilopectina, derivados de celu­

losa o gelatinas, a sí como estearato magnásico o ácido es- 
20. teórico.

En todas la s  formas de ap licación , bien sean deter­

minadas para campos de aplicación  tácn ica , cosmática, 

h igiénica o médica puede e sta r  presente, como materia 

activa  única, un á ste r  o-fenoxi-fen ílico  su stitu ido  de 

25* l a  fórmula general I ,  pero también puede combinarse con

otras materias activas conocidas antimicróbicas, en espe­

cial antibactéricas y/o antimicóticas por ejemplo para 
difundir e l alcance de la  acción. Pueden combinarse por
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ejemplo con alquilamidas y añil idas halogenadas del 

ácido salicílico i, con difenilureas halogenadas, con 

benzoxazoles o benzoxazolonas halogenadas, con 

policlorliidroxidifenilmetaños, con sul furos halogeno-dihi- 

droxi-difeníloios, con 2-imino-imidazolidinas o -tetrah i- 

dropirimidinas bactericidas o con compuestos cuaternarios 

bactericidas o con derivados deseados del -ácido ditiocar- 

bámico, como con disulfuro de tetrametiltiuram. Eventual­

mente, también se pueden u tiliz a r  vehículos con acción 

farmacológica particularmente apropiadas, como por ejemplo 

azufre como base de polvos de tocador o estearato de 

cinc como componentes de bases de pomadas.

En ios ejemplos siguientes se explica más de cerca 

la  preparación de los esteres de la  fórmula general I  

(ejemplos 1-5) a s í como de la s  materias de partida 

de la  fórmula general I I  (ejemplos 6 - 17) y después de 

esto se describen algunas formas típ icas de aplicación para 

diferentes zonas de aplicación. Para esto se pueden elegir 

como materia activa, por ejemplo el éter 2-acetoxi-4t4'- 

dicloro-difenílico, el éter 2-acetoxi-4*2 ',4 '-tricloro- 

difenílico u otro éster beta-fenoxifenílico sustituido 

que cae bajo la  fórmula general I ,  inclusive la  fórmula 

general la .  Los ejemplos no deben lim itar el ámbito de la  

invención en ninguna forma. Las temperaturas se indican 

en grados Celsius.
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E J E M P L O  1

127 g de é te r 2 -h id roxi-4 ,4 '-d ic loro-d ifen ílico  

se mezclan con 60 g de anhídrido acético , se adicionan 

2 gotas de p irid in a  y l a  mezcla se hierve a re flu jo  duran- 

5. te 10 horas. El anhídrido acético excedente y el ácido

acético liberado se destilan  en vacio (12 torr) y el re­

siduo se fracciona en a lto  vacío . La fracción  convertida 

consta del é te r 2-acetox i-4 ,4 '-d ic lo ro-d ifen ílico  puro.

En forma análoga se pueden transformar lo s  otros 

10. éteres 2-h idroxi-d ifen ílicos su stitu id os citados en lo s  

ejemplos 6-17) en sus esteres de ácido acético , es decir 

en lo s  éteres 2 -ac ilo x i-d ifen ílico s su stitu id os correspon­

dientes, como por ejemplo el é te r 2 -a c e to x i-2 ',4 ,4 '- tr ic lo ro -  

d ifen ílico  de punto de ebu llic ión  175 -177/0,05 torr-y  el 

15. é ter 2-acetoxi-4)4'-dibrom o-difenílico de punto de ebullición

168-1723/0,06 to rr .

E J E M P L O  2

Análogamente a l ejemplo 1 se obtiene bajo u t i l iz a ­

ción de la s  dosis equiiholares de anhídrico de ácido pro- 

20. piónico o bien de anhídrido de ácido crotónico, el éter 

2-prop ion ilox i-4 )4 '-d ic loro-d ifen ílico  o bien el é te r 

2 -cro to n ilo x i-4 ,4 '-d ic lo ro -d ifen ílico  de punto de eb u lli­

ción 166-1683/0,16 to rr , a s í  como también del á ste r  del 

ácido propiónico y del á ste r  del ácido crotónico, 

otros éteres 2-h idroxi-d ifen ílicos su stitu id o s, citados 

en lo s  ejemplos 6-17, como por ejemplo el é te r 2-propio-
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n ilo x i-2 ',4 , 4 ' -tricloro-difenilico de punto de ebullición

162-1652/ 0,03  torr.

E J E M P L O  ^

58 g de éter 2-hidroxi-4,2',4 '-tricloro-difepílioo

se mezclan con 31 g de cloruro de benzoilo, se adicionan 2 go­

tas de piridina y 10 cc de clorobenceno y la  mezcla se calien-
/

ta  150-1602 durante 10 horas. Luego se destila el cloróbence- 

no y el residuo se fracciona en alto vacío. La fracción con­

vertida a 211-2162 bajo 0,05 to rr. consta de éter 2-benzoi- 

10. lox i-4 ,2 ',4 '-tric loro-ó ifen ílico  puto.

En forma análoga se obtiene mediante reacción de 
lo s cloruros de ácido representados en la  columna I  de 

la  siguiente tabla, en dosis equimolares a l cloruro de 

benzoilo arriba citado, con éteres 2-hiroxi-difenílicos,

15. que contienen los sustituyentes adicionalmente representa­

dos en la  columna 2, lo s éteres 2-aciloxi-difenílicos 

sustituidos correspondientes.



Tabla para, e l ejemplo *5

1 11 111

5.
cloruro áe p-cloro-ben- 
so ilo

4-cloro-

cloruro de N-metil-car- 
bamoilo 4-cloro-4 '-  

- f lu o r - .

10.

cloruro de N,N-dimetil- 
carbamoilo

4-bromo-

cloruro de N,N-dimetil- 
carbamoilo

4 ,4 '-d ic lo ro - punto de ebu­
l l ic ió n  194-1973 

0,0§ to rr

cloruro de N-metil-N- 
etil-carbam oilo

4 ,2 '-d ic lo ro -

15. cloruro de N,N-dipropil- 
carbamoilo

4 ,4 '-d ic lo ro
.^ '-m etilo-

áste r  e t í l ic o  del ácido 
clorofónnico 4 ,4 '-d ic lo ro -

20.

á ste r  e t í l ic o  del ácido 
elorofórmico

2 ' ,4 ,4 '- t r ic lo -  
ro

punto de ebu­
l l ic ió n  174-178S 

0,09 to rr

cloruro de cloroacetilo 4^4'-dicloro-
2^-ciano

25.

cloruro de cloroacetilo 2 ' ,4 ,4 '- t r ic lo -
ro -

punto de eb u lli­
ción 188-194a0,1 

to rr

cloruro de haxanoilo 4 ,4 '-dibromo-
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1 2 3

cloruro de oct anoilo 4 ,4 -dicloro Punto ás
189-197e

ebullición  
0,08 torr

5.
cloruro de do de cano i  - 

lo
4-bromo-4
-cloro

cloruro de do de cano i  - 
lo

4 ,4 '-dicloro punto de 
212-218B

ebullición  
0,075 to rr

10.

cloruro de o ct ade ca­
no ilo

4 ,4 '-dicloro punto de 
246-25?s

ebullición 
0,09 torr

cloruro 3e p-Lietil- 
bensoilo (cloruro de 
p-toluóilo)

4-cloro-4 '- . 
-bromo .

15.
ester decrlico del 
ácido cloroformice

4-cloro-

cloruro de cloroaceti 
lo

4 ,4 '-d icloro- cunto de 
162-167s

ebullición 
0 ,1  torr'

cloruro de N-metil- 
carbamoilo

4 ,5 ,4 '- t r i -
cloro

punto de fusion 
122-1243

20. cloruro de benzoilo 4,4 '-dicloro punto de 
200-20 53

ebullición 
0,015 to rr

cloruro de benzoilo 2 ' ,4 ,4 '- t r i -
cloro-

punto de 
211-2163

ebullición 
0,05 to rr

^5.
cloruro de p-cloro- 
benzo-ilo

4 ,4 '-dicloro punto de 
220-2253

ebullición  
0 ,1  to rr

cloruro dicloro ace - 
t i l ic o

2 ' ,4 ,4 '- t r i -
cloro-

punto de 
182-1943

ebullición 
0 ,3  torr



1 2 3

cloruro tric lo roace- 2 ' ,4 ,4 '- tr íe lo punto de ebullición
t i l ic o ro 189-1953 0,09 torr

cloruro de pivaloilo 4 ,4 '-d icloro- punto de ebulllcion
161-1666 0,05 torr-

cloruro de pivaloilo 2 ',4 ,4 '- t r ic lo punto de ebullición
ro "* 171-1778 0,06 torr.

E J E M P L O  4

28 g de l a  sa l sád ica del éter 2-h idroxi-4,4 '-di- 

cloro-d ifen ilico  (obtenida en forma usual mediante reacciím 

del compuesto hidroxilico con metilato sodico) se tratan  

en forma de gotas en 100 cc de benceno absoluto con una 

solución de 13 g de cloruro de m etilsulfonilo en 25 cc de 

benceno absoluto. La mezcla obtenida se ag ita  a 20-25- 

durante 5 horas. Luego se elimina e l cloruro sodico sepa­

rado mediante filtra c ió n , se d e st ila  el benceno y e l residuo 

re c r is ta l iz a  en ligro ín a . Se obtienen 20,5 g Re éter 2-me- 

tilsu lfo n ilo x i-4 ,4 '-d ic lo ro -d ifen ilico  de punto de fusión 

113,5-115s.

S i se u t i l iz a  en e l ejemplo citado en lugar de la  

aálnsodica anterior, l a  dosis equimolaT de l a  s a l  sédica 

de un éter 2-h idroxi-difen ilico , cuyos sustituyentes adi­

cionales se indican en l a  columna 2 de l a  siguiente ta b la  

y se hace reacciona!' esta  sa l  en lugar de con cloruro de 

m etilsulfonilo con la  dosis equimolaT para esto del cloru-
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ro de ácido citado en l a  columna 1 de l a  ta b la  sobre l a  

misma lin ea, se obtiene lo s  eteres 2 -ac ilox i-d ifen ílioo s 
su stitu idos correspondientes.

Tabla para el ejemplo 4

5. 1 2 3

cloruro de cloróme - 
t i lsu lfo n ilo

4-oloro-4 '-yodo-

cloruro acrilico 4 ,2 '-d icloro-

10. cloruro acetílico 4 ,2 ',4 '- t r ic lo r o - punto de 
175-177S

ebullición 
0,05 to rr

cloruro de omega- 
-undecenoilo

2 ' , 4 '-dicloro

cloruro de o le ilo 4-cloro-

15. cloruro b u tilsu lfo - 
n ilico

4 ,4 '-d icloro-

cloruro clorometil- 
su lfon ilico

4 ,4 '-d ic lo ro - punto de 
186-191S

ebullición 
0 ,1  t O I T

20. Asimismo análogamente a l ejemplo 4 se dejan a d ia r

la s  o tras materias de partida citados en lo s  ejemplos 6 - 1 7 .
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E J  E E P L 0 5

Una solución de 15,3 g de cloruro de fu mail lo en 50 

cc de benceno absoluto se cede a una temperatura de 1C-15B bajo 

buena agitación y en forma de gotas a una solución de 63 g 

de l a  sa l  sódica del eter 2-hidroxi-4,4 ' -dicloro-difení'li- 

co en 200 cc de benceno absoluto. Tras tre s  horas de peima- 

nencia a la  misma temperatura se f i l t r a  el cloruro soóico 

precipitado y lo filtrad o  se concentra en vacio pala elimi­

nar e l benceno. E l residuo re c r is ta l iz a  en benoeno/eter de 

petróleo. El 2 ,2-fum ariloxi-b is-f4 ,4 '-d icloro-d ifen ileter^  

puro, a s í obtenido (= bis-E2-(4 '-cloro-fenoxi)-5-cloro- 

fe n ili- e s te r  del acido fumárico) funde a 147-1489.

S i se u t i l i z a  en lugar de cloruro de íumarilo, l a  

dosis equimolar de otro cloruro ac ílico  citado en l a  colum­

na 1 de l a  siguiente tab la , y se hace reaccionar a este, 

en lugar de con l a  sa l  sódica deL,.éter 2-hidroxi-4,4.'-di- 

c loro-d ifen ílico , con l a  dosis equimolar de l a  sa l  sódica 

del eter 2-hidroxi-difenílico junto con lo s sustituyentes 

adicionales indicados en la  columna 2, se obtiene e l  eter 2,2- 

alcan d io iloxi-b is-d ifen ílico  sustituido correspondiente 

( = áster b is-(fen oxi-fen ílico ) del ácido dicarboxílico).



Tabla paya e l  ejemplo 5

1 2

cloruro de oxalilo 4 ,4 '-dibromo-
cloruro de mandilo 4 ,4 '-dicloro-3' -metilo-

5. cloruro de suooinilo 4,2 ', 4 ' -tricloro -
cloruro de gtutsPilo 4-bromo-4'-cloro-
cloruro adipílico 4-cloro-4 '-bromo-
cloruro adipílico 4 ,4 '-dicloro-
cloruro de pimelilo 4-bromo-

10. cloruro de sebacilo 4-cloro-
cloruro de dodecandioilo 4 ,4 '-dicloro-

E d H ii P L 0 6

L5* a) ICO g de p-diclorobenceno se adicionan en e l

termino de 15 dnutos a 5¡CO g de acido n ítrico  fdensidad 

1 ,5 ) ' Después de otros 15 minutos se v ierte  l a  mezcla reac­

ciona! en Rucha agua f r í a  y l a  precipitación so lid a  se seca 

en e l  a ire . Después l a  to ta lid ad  se introduce en una solu-

20. cién, que se obtuvo mediante unión de 88 g de p-cloro-fe­

nol a 37 g de hidióxido potásico y calentamiento paPauna 

fusión c la ra  bajo adición de 1 - 2 mm de agua. La mezcla 

se calien ta  duraste 2 horas en un baño ds 160 - 170 s, ine­

go se en fría  y se sacude con l e j í a  a lca lin a  diluida,
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3093
h asta que es c r is ta lin a  l a  sustancia separada (162 g ) .

Tras una recrista lizac ión  en etanol, el eter 2-n itro-4 ,4 '- 

d icloro-difenílioo obtenido es suficientemente puro. Se 

reduce a 100s mediante limaduras de hierro y agua en exce­

so en presencia de un poco de ácido acético. E l eter 

2-am ino-4,4'-dioloro-difenílico bruto obtenido en un 

rendimiento del 90,-ó del valor teórico c r is ta l iz a  en 

bencina lig e ra  (punto de ebullición 80 - 100s) en agujas 

incoloras de punto de fusión 67s. (ver Groves y otros,

J .  Chem. Soc. (1929) p. 519).

b) 200 g del ácido n itro silsu lfu rico  al 100, j se 

disuelven en 1560 g de ácido sulfúrico concentrado y se 

agregan bajo buena agitación a 40 - 45s en el termino de 

aproximadamente 2 horas, 501 g de eter 2-amino-4,4'-di­

cloro -difenílioo . La mezcla se ag ita  todavía durante 3 

horas a temperatura ambiente. Luego bajo refrigeración 

con agua helada se dejan a flu ir  45O cc de agua, con lo que 

l a  temperatura se eleva a 70$. La mezcla, t r a s  adición de 

800 cc de o-diclorobenceno, se calien ta  en un baño de acei­

te  a 200B hasta ebullición (temperatura in terior fin a l 

1659), h asta  que no es apreciable mas compuesto diazo.

Luego se separa l a  capa orgánica superior, todavía calien­

te , se t r a ta  con 1000 cc de agua y 125 cc de l e j í a  de so­

sa  a l 30,-;) y e l o-diclorobenceno d e stila  oon vapor de agua, 

E l residuo acuoso de e s ta  destilación  de vapor de agua con­

tiene e l eter 2-h idroxi-4 ,4 '-d icloro-d ifen ílico , como sa l  

sódica d isuelta  y como subproducto e l 3 ,6-dicloro—diben- 

zoíhrano originado simultáneamente como precipitado. Este, 

t r a s  e l enfriado se f i l t r a  y se lava. Lo filtrad o  se vierte
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3

10.

en 150 oo de ácido clorhídrico concentrado y el p rec ip ita­

do originado se f i l t r a  t r a s  so lid ificad o , se lava h asta  

neutralidad y se seca. El éter 2-hidroxi-4,4 ' - d icloro-dife-

ebullicion  201 - 2062/12 - 13 to rr , punto de fusión 73 - 

792 (c r is ta le s  blancos).

y b) del ejemplo 6 se obtiene partiendo de l a s  dosis equi­

no la re s  de un 1-cloro- o l-bromo-2-nitro-benzeno, que se 

h a lla  ulteriormente sustitu ido , como se indica en l a  columna 

1 de l a  siguiente tab la , y de un fenol sustitu ido corres­

pondiente a lo s datos de la  columna 2, eteres 2-hidroxi- 

dife ni l íe o s  de l a  formula general I I ,  cuyo anillo B - 

adicionalmente al grupo h idroxílico - que corresponde a 

l a  columna 1, y cuyos an illo s A que corresponda! a l a  co­

lumna 2 están su stitu id os. En l a  columna 3 se indican datos 

f í s ic o s  accesorios.

nrlico bruto obtenido se d e stila  en vacio h asta  purificación  

y lo destilado r e c r is ta l iz a  en eter de petróleo. Punto de
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Tabla paya e l ejemplo 6

1 2 3

5.

Sustituyantes adicionales 
de l-cloro-2-nitro-benceno 
(o bien l-bromo-2-nitro- 
-benceno como se indica), 
snstituyentes correspon­
dientes del anillo B del 
producto re acción al (ade­
más del grupo 2-hidroxi)

Sustituy entes 
de fenol, sus 
tituyentes co 
rrespon di entes 
del an illo  A

10. - 4 '-cloro - punto de fusión
86-386

- 2 ' , 4 '-dicloro- punto de ebullición 
192-1966 12-13 to rr

15.
- 2 ' ,4 ' ,5 '- t r i -

cloro
punto de eb u lli­
ción 140-1452 

0,05 torr

4-cloro - punto de fusión 
74-75*3

H ^-bromo- punto de fusión 
79-806

20.
M 4 '-flú or- punto de fusión 

77-782

M 2 '-cloro- punto de fusión 
61-623

25.
M 3 ' ,4 '-d ic lo ­

ro
punto de fusión 

IO3-IO42

W 2 ' ,4 '-d ic lo ­
ro

punto de fusión 
60-613

tt 2 ' ,4 ' ,5 '- t r i -
oloro-

punto de fusión 
147-1483

30.



- 3 2  -

1 2 3

4-cloro 3 '-n e til-4 '-c ío  
ro

punto de fusión 
118-1192

4-brono- (de 1,4-dibno-
RD-........... )

- cunto de fusión 
83-85a

cunto de eb u lli­
ción 214-215a 

13 to rr .
5' 4-bronco- (de 1,4-dibro- 

................. ..)
4 ' -cloro

4-bromo- (de 1,4-dibro- 
...................)

4' -bromo punto de fusión 
53-54s

punto -de eb u lli­
ción 206-2112 

1 3 to r r  ,10.

4-cloro- 4 '-metoxi

t! 3 *- tr if lu o r  
m etil-4 '-  
cloro

punto de fusión 
63-659

4-cloro-5-m ctil- 4 '-cloro- punto de fusión 
93-949

15. 4-cloro-3,5-dim etil- H punto de fusión 
1169

4 ,6 -dicloro o punto de fusión 
81-822

n 2 ' ,4 '-dicloro ounto de eb u lli­
ción 219-2222 

11 to rr

20. 6-cloro- 2 ' , 4 '-dicloro punto de ebu­
ll ic ió n  202-20 3 9 

12 torr

!t 4'-cloro — punto de fusión 
80-819



53

1 2 S

- S * , 4 '-dicloro-

- 2 ' ,4 '-d if lu o r-

2 ' , 4 '-dibromo-

5. 4-bromo- (de 1 ,4-d i- 
bromo-............ )

2 ' ,4 '-dicloro- punto de eb u lli­
ción 225-229s 

12-13 torr

4-bromo- (de 1 ,4 -di- 
bromo^^w.)

2',4'-dibromo- punto de eb u lli­
ción 170-1732 

0,06 torr
10.

4-cloro- 2 ',5  '-dim etil- 
4 '-cloro

tt 2 ',4 '-dim .etil-

15.

!t 2 '- iso p ro p il-4 '- 
-cloro- 5 '-metil-

punto de ebu lli­
ción 211-216*2 

10 to rr

S! 4 '- e t i l -

4, 6-dicloro-6-cloro- 2 ' , B* dimetil-4 
cloro

20. - 2 ',4 '-d ic lo ro -5 '-
metil-
(Beilstein  6, 11, 
p. 356)

4,5-dim etil- 2 ' , 4 ' , 5 ' - t r i cloro

4-metil St

25. 4-cloro-5-^etil- 3 '-m etil-4 ' -cloro.



E J  E m P L O 7

3 093  i

a) En l a  nasa fundida de 317 g de 2-metoxi-4-clo­

ro-fenol (4-cloro-gaayacol) y 384 g de ?, 5-di cloro-1-nitro- 

benceno se in stilan  gota a gota, bajo buena agitación a 

115-1209, en el termino de aproximadamente 4 horas, 223 g 

de l e j í a  potásica a l 50,3,^. mediante una refrigeración  

descendente se deja d estila r  agua y dosis escasas de ma­

te r ia s  orgánicas. Luego se conserva l a  temperatura a 145- 

150s durante 12 horas. Después del enfriado se v ierte  l a  

mezcla, reaccional en l a  mezcla de 5000 cc de agua y 140 cc 

de l e j í a  de sosa a l e l  producto reaccional se f i j a

en eter, l a  solución de eter se lav a  hasta  neutralidad y 

se concentra, por ultimo en vacio. E l e te r 2-metoxi-2'- 

n itro -4 ,4 '-d ic loro-d ifen ílico  que permanece como aceite 

se emplea bruto, ulteriormente.

b) 400 g de polvo de hierro se calientan bajo buena 

agitación y hasta ebullición durante 15 minutos con 1000 oc 

de agua y 20 cc de ácido acético a l 80^. Luego se deja 

a f lu ir  en el termino de aproximadamente 2 horas mediante

un embudo cuentagotas con llave  e l  eter 5-m etoxi-2'-nitro- 

4 ,4 '-d ic lo ro-d ifen ílico  biuto y l a  reducción f in a liz a  

mediante ebullición a re flu jo  durante 12 horas del produc­

to reaccional. La masa se s itú a  luego fen olfta le in o-alca- 

l in a  con carbonato sádico y se calien ta  todavía una ves 

h asta  ebullición mediante adición de 1000 co de cloroban- 

ceno. La mezcla caliente se f i l t r a  mediante carbón animal 

para eliminar e l barro de h ierro, lo  filtrad o  se s itú a  

ácido congo con ácido clorhídrico y e l clorobenceno se



d e st i la  con vapor de agua. E l residuo se neutraliza con 

legra  de sosa y el eter o-metoxi-2 '-aaino-4,4 '-dicloro- 

d ifen ílico  se f i l t r a  tra s  so lid ificac ión , se muele 

con agua, se f i l t r a  de nuevo, se lava hasta neutralidad, 

y se seca. Este producto bruto que funde a 73-763 se colo­

ca en l a  fase reacciona! más cercana sin  u lte r io r  p u r if i­

cación.

c) 426 g de eter 2-metoxi-2'-amino-4,4'-dicl')ro- 

d ifenílico  finamente molido se introducen en una mezcla 

de 19OO oc de ácido bromhídrico y se calien ta hasta 

ebullición durante 48 horas. La mezcla reaccional se neu­

t r a l iz a  t r a s  e l enfriado con l e j í a  de sosa hasta que

e l papel congo solamente tiñe de v io le ta  y se s itú a  neutro 

congo con acetato sádico. Luego se f i l t r a  l a  mezcla, l a  

to r ta  del f i l t r o  se lava bien hasta neutralidad y se di­

suelve bajo adición de 250 cc de l e j í a  de sosa el SO.j en 

2000 cc de agua, l a  solución se f i l t r a  y el producto reac­

cional precip ita  mediante adición de ácido clorhídrico has­

t a  reacción v io le ta  congo, se f i l t r a ,  se lava hasta neutra­

lid ad  y se seca. Tras recrista lizac ion  en ligro in a , bajo adi­

ción de carbón animal, e l eter 2-hidroxi-2*-am ino-4,4'-diclo­

ro -d ifen ílico  funde a 126-128s.

d) En una mezcla de 65 cc de ácido clorhídrico 

concentrado y 175 cc de agua se introducen bajo buena 

agitación, 67,5 cc de áter 2-hidroxi-2'-am ino-4,4'-diclo- 

ro-d ifen ílico  finamente molido. A O - 59 gg dejan a f lu ir  

55 g de solución al 33.̂  de n itr ito  sádico por debajo

del n ivel del fluido y l a  suspensián diazoica origLnada,



t r a s  o tras 15 horas bajo agitación, se introduce agitan­

do en 2500 oc de alcohol e tílic o  y 7 g de polvo de cobre,. 

Guando ya 110 es mas perceptible e l  compuesto diazoico, 

f i l t r a  l a  mezcla. De lo  filtrad o  se d e s t i la  e l alcohol, 

e l resid ió  se f i j a  en éter, l a  fa se  acuosa se separa, l a  

fase  e te rica  se lava h asta  neutralidad y se concentra, 

h l producto bruto que permanece se d e st ila  bajo vacío de 

trompa de agua, y lo destilado so lid ificad o  al en friar, 

convergido a 197-2043/12 to rr , r e c r is ta l iz a  en éter de petró­

leo . *1  éter ?-hidroxi-4,4 ' - di cloro - d ifenílico  originado 
funde a 78-79 s.

)L J  1., ?  D 0 8

a) 284 g de éter 2-amino-2'-metoxi-4,4'-dicloro- 

d ifenílico  finamente molido se introducen bajo fuerte agi­

tación , en 300 cc de acido clorhídrico concentrado y l a  

mezcle, obtenida se en fría a 0 - 55. Luego se deja a f lu ir  

por debajo del n ivel del fluido 220 g de solución acuosa 

a l  ga^de n itr ito  sodico, y l a  mezcla se ag ita  a. 0 - 53 

durante aproximadamente 14 horas.

b) 268 g de su lfato  de cobre se disuelven en 1000 cc 

de agua y la  solución se calien ta a 60 - 70s. A e sta  tem­

peratura se adiciona lentamente una solución de 294 g de 

cianuro potásico en 500 cc de agua. Dn e s ta  solución se

deja a f lu ir  a 70-75S,J.a suspensión diazoica. Tras el en­

friado se extrae l a  mezcla reaccional con éter, l a  solu­

ción de éter se lava h asta  neutralidad con ag ía , se sacu­

de con l e j í a  de sosa al 5,̂ , se  lav a  de nuevo h asta  n eu tral!-



dad con agua, se seca sobre sulfatQáódico y se concentra.

El residuo se fracciona en alto  vacío.. La fracción que 

se convierte bajo 0,2 -  0,3 to rr  a 185-1963 consta de 

áter 2-m etoxi-2 '-cian o-4 ,4 '-d icloro-d ifen ílico  puro.

5. c) 44 g del producto reaocional de b) se hierven

e re flu jo  durante 30 minutos con 60 g de cloruro de alu­

minio en 200 cc de benceno. Luego se v ierte  el producto 

reaocional sobre una mezcla de hielo y ácido clorhídrico 

concentrado y l a  fase  orgánica se separa, a s i  que f ln a l i-  

10. za l a  descomposición del complejo de aluminio. La fase

orgánica se extrae con una mezcla de 250 co de agua y 

15 cc de l e j í a  de sosa a l 30%, l a  solución aouoso-alca,li­

na originada se a c ila  con ácido clorhídrico y el áter 

4 ,4 '-d ic lo ro-2 '-c ian o-2-h id rox i-d ifen ílico  precipitado 

15. se f i l t r a  y se seca. Tras re c r is ta liz a c ió n  en lig ro in a , e l 

producto puro funde a 145-1462.

E J E M P L O  g

a) En un balón de tre s  tubuladuras provisto de 

agitador y refrigerador descendente se funden 476 g de 

20. 4-cloro-2-metoxi-fenol (4-cloro-guayacol) y 578 partes

de 3 ,4-dicloro-l-nitro-benceno en 400 cc de ó ter dimeti- 

l ic o  de d ie tilen g lico l y se adiciona gota a gota a aproxi­

madamente 1202, en el té mino de aproximadamente 4 horas,

342 g de l e j í a  de sosa a l  49,6%. Luego se conserva l a  tempe— 

25. ratura in te r io r , durante 12 horas a I4O-I5O2, con lo

que d e stila  agura y dosis escasas de materias orgánicas,



como, porción ya a l  in s ta la r  gota a gota l a  l e j í a  potá­

s ic a .  Luego se v ie rte  l a  mezcla reaccional en una mezcla 

de agua y l e j í a  de so sa , e l precipitado se f i l t r a ,  se seca 

y r e c r is t a l iz a  en benceno. El é te r  2-metoxi—4 ,2 '-d ic lo ro -  

4 '-n itro -d ife n ílic o  obtenido funde a 159-1613;

b) 623 g de é te r 2-m etoxi-4 ,2 '-d ic loro-4 '-n itro- 

d ifen ílico  se hidrogenan catalíticam ente a temperatura 

ambiente y presión normal en 4-000 ce de dioxano en presen­

c ia  de 250 g de níquel Raney. Tras f i ja c ió n  de l a  d csis 

calculada de hidrógeno se f i l t r a  del níquel Raney y el éter 

2-metoxi-4,2 '-d icloro-4 '-am ino-difen ílico  p recip ita  me­

diante precip itación  con agua, se f i l t r a ,  se lava y se se­

ca, punto de fusión  100-1023.

c) En l a  mezcla de 254 ce de ácido clorhídrico 

concentrado y 1600 ce de agua se introduce bajo buena 

ag itación , a temperatura ambiente, 284 g de éter 2-metoxi- 

4 ,2 '-d icloro-4 '-am ino-difen ílico  bien molido. La suspen­

sión originada se en fría  a O-53 y a e s ta  temperatura se 

deja a f lu ir  por debajo del n ivel del fl&uido 225 g de solu­

ción a l 33% de n itr ito  sódico.

La mezcla se deslíe  todavía durante 12 horas a O-5S.

En l a  solución de 400 g de su lfa to  de cobre c r i s ­

ta lizado  y 106 g de cloruro sódico en 1280 ce de agua se 

hace caer a 803 una. solución de 86 g de b isu lf i to  sódico y 

60 g de hidróxido módico en 64O cc de agua. Se deja depo­

s i t a r  e l cloruro de cobre originado, e l agua que queda 

se decanta y se p u rifica  e l  precipitado mediante decanta­

ción con agua durante tre s  veces.



El residuo se disuelve en 64O cc de ácido clorh í­

drico concentrado, se calien ta a 65-703 y gg introduce 

bajo ag itación  l a  suspensión diqzoica preparada según el 

primer párrafo de c ) . Tras el enfriado se v ierte  l a  parte 

acuosa, l a  parte orgánica en forma resinosa se f i j a  en é te r, 

l a  solución de ó ter se extrae con l e j í a  de sosa d ilu ida, se 

lava hasta neutralidad, se seca sobre su lfato  sódico y se 

concentra. El residuo se d e st ila  bajo vacío de trompa de 

agua. El e ter 2 -m eto x i-4 ;2 ',4 '-tr ic lo ro -d ifen ílico  o r ig i­

nado hierve a 210-217^.

En lugar del óter 2-met ox i-4 ,2 '-d ic loro-4 ' -amino- 

d lfen ílico  se diazoa en igual forma e l é te r 2-m etoxi-4,4'- 

d icloro-2'-am ino-difenílico preparado de acuerdo con el 

ejemplo 7 , fa se s  a) y b) y l a  suspensión diazoica origina­

da se deslíe  con 10'000 cc de alcohol e t í lic o  hirviente 

y 28 g de polvo de cobre hasta que no es perceptible más 

compuesto diazoico (unos 10 minutos), y a s í  se obtiene 

tr a s  f i lt r a c ió n  y eliminación del alcohol excedente, el 

é ter 2-m etoxi-4y4'-dicloro-difenílico de punto de eb u lli­

ción 197-2033/12 to rr .

d) En l a  solución de 187,5 g de éter 2-metoxi-4,

2 ' ,4 '- tr ic lo ro -d ife n ílic o  con 800 cc de benceno se ceden 

243 g de cloruro de aluminio y l a  mezcla reaccional se 

ca lien ta  hasta ebullición  bajo agitación  durante 3O minu­

to s . Tras el enfriado se v ierte en hielo-ácido clorh ídrico, 

la  capa bencénica se separa y se ag ita  con agua y l e j í a  de 

so sa . La capa acuosa mimosa-alcalina se separa, mediante 

in su flación  de vapor de agua se l ib e ra  de lo s  últhmos rad i-



- c o ­

cales do benceno, se f i l t r a  y se a c i la  con ácido c lo rh íd ri­

co. El é ter 2-h idroxi-4 ,2 ' , 4 ' - tr ic lo ro -d ife n ílic o  que p rec i­

p ita  es en primer lugar grasoso, pero se s o l id if ic a  t r a s  

algán tiempo. Se f i l t r a ,  se lav a  y se seca . Tras r e c r is -  

5. t a l iz a r  en é te r de petróleo funde a 60-61%.

En forma análoga se obtiene el é ter 2-h id rox i-4 ,4 '-  

d ic lo ro-d ifen ilico  de punto de fusión  78 -  79% (ver ejemplo 

6) del compuesto metoxi citado a l  f in a l  de c ) .

e) S i  se u t i l iz a  en a) en lugar del 4-cloro-2- 

10. m etoxi-fenol, 4-bromo-2-metoxi-fenol y se procede en forma

usual como en l a s  fa se s  a) -  d), se obtiene, como producto 

f in a l ,  el é ter 2-h idroxi-4-brom o-2 ',4 '-d icloro-d ifen ílico  

que hierve a 223-229% bajo una presión de 12 to rr .

E J E M P L O  10

1$. Se u t i l iz a  en el ejemplo 9% fa se  a ) ,  en lu gar de

4-cloro-guyacol, l a  dosis equimolar de 4 ,5-dicloro-guaya­

col , se obtiene, como producto f in a l  de l a  fa se  d ), e l 

é ter 2 -h id ro x i-4 ,5 ,2 ',4 '- te trac lo ro -d ife n ílic o  de punto 

de fusión  89 -  90%.

20. E J E M P L O  11

a ) , b) y c) Se u t i l iz a  en e l ejemplo 7 ; fa se  a ) ,  

en lu gar de 2 ,5 -di el oro-1-nitro-benceno, l a  dosis equimo­

la r  de 4-cloro-l-nitro-benceno, se obtiene, como producto 

de l a s  fa se s  a ) ,  b) y c) e l é ter 2-hidroxi-4-cloro-4'-am iao.
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d ife n ilico .

d) 59 g de é ter 2-hi drox i-4 -c loro- 4 '-amino-dife-  

n ilico  finamente molido se mezclan bajo agitación  con 4-20 g 

de ácido su lfú rico  acuoso a l 28,5%) l a  mezcla se en fria a 

5. 0 -  56 y a e sta  temperatura se adicionan 55 g de solución

acuosa a l  33% de n itr ito  sodico. Después de 3 horas de 

agitación  se v ierte  l a  suspensión diazoica obtenida en una 

solución de 68,5 g de yoduro potásico y 68,5 g de yodo en 

70 cc de agua, l a  mezcla se calien ta  a 802 y l a  masa oscu­

lo. ra se t r a ta  con solución a l 15% de b isu lf ito  sòdico, hasta 

que no se ac lara  más. Tras el enfriado se separa l a  parte 

so lid if ic a d a  de l a  mezcla reaccional de l a  parte flù id a  

mediante f i lt r a c ió n , el género del f i l t r o  se disuelve en 

é te r, l a  solución de é ter se sacude con solución acuosa al 

15« 15% de b isu lf ito  sódico, se lava hasta neutralidad con

agua y se concentra en vacio. El residuo re c r is ta l iz a  en 

lig ro in a , bajo c la r ificac ió n  con carbón activo . El éter 

2-hidroxi-4--cloro-4-'-yodo-difenílico puro, obtenido, fun­

de a 86 -  882.

20. E J E M P L O  12

Sq in ic ia  l a  sucesión reaccional del ejemplo 11 

con una dosis equimolar de 3 ,4-dicloro-l^nitro-benceno 

en lugar de 4-cloro-l-nitro-benceno, y a s i  se obtiene 

finalmente en forma análoga el é ter 2-hidroxi-2' , 4-dioloro 

25. 4 '-yododifen ilico .
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993 í 6
S J E m P L O 13

Se u t i l i z a  en el ejemplo 7, fa se  a ), en luga?;- de 

4-cloro-¿payacol, l a  dosis equimolar de 4,5-dicloro-guoye,- 

col, se obtiene en análogas fases a ), b ), c) y d) del ejem- 

plo citado e l eter 2-hidroxi-4 ,5 ,4 ' -ti'icloro -d ifen ílico  de 

punto de jhsion 96 - 97 s.

m j E m P L O 14

10, 37,2 g de eter 2-hidroxi-difenílico se disuelven

en 150 cc de olorobenceno absoluto y se añaden gota a gota 

a 45- bajo agitación, 28 g de cloruro de su lfu r ilo . Luego 

en el curso de 6 horas se eleva paulatinamente l a  temperatura 

de l a  mezcla obtenida h asta  130 3 y se mantiene durante una

j_c¡, hora a e s ta  altura. Luego se d e st ila  e l olorobenceno y e l

residuo se fracciona en vacio. La fracción convertida a 

12 to rr  y 174-1793 consta de eter 2-hidroxi-5-cloro-dife- 

n ílico  puro.

20. E J E m P L 0 15

8n una solución de 100 g de eter 2-metoxi-diíení­

lico  en 500 cc de ácido acético gLacial se hace pasar bajo 

agitación, 74 g de gas de cloro, con lo que l a  temperatu­

ra  de l a  mezcla reacciona! se conserva a 50 3. Luego se des- 

t i l a  e l ácido acético y e l  eter 2-m etoxi-5,4'-dicloro-di-¿3 *
íen ilico  que permanece se d e stila  dos veces en alto vacío, 

con lo que l a  fracci&i que pasa a 0,4  to rr  y 144-147 3, cons­

t a  del producto puro. Este se transforma análogamente al 

ejemplo 9, f ^ e  d), en e l eter 2-hidroxi-5 ,4 '-d ioloro-dife-
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n ílico  y .or ultimo se p u rifica  mediante recristalizacj.ón  

en eter de petróleo, punto de fusión 78 - 79e.

5.

10.

15.

20.

E J E M P L O  16

A una mésela de 155 g de 4-cloro-acetofenona y 
159 g de 2-metoxi-4-cloro-fenol Í4-cloro-gusyacol), que 

se h a lla  en un balón de tre s  tubuladuras provisto de agi­

tador, embudo cuentagotas con llav e , termonetro y re fr ig e ­

rador descendente, se adiciona a 120 9 bajo agitación,

113 g de l e j í a  potásica acuosa al 50%. Después que se des­

t i l a  agua y escasa sustancia orgánica, se eleva l a  tempe­

ratura a 150s y se mantiene durante 24 horas a esta  altura. 

Tras el enfriado se vierte l a  mezcla reaccionsl en una mez­

c la  de 1000 cc de agua y 100 cc de l e j í a  de sosa, acuosa 

al 30% y l a  mezcla obtenida se extrae. La solución de eter 

se lava hasta neutralidad con agua, se seca sobre sulfato 

sódico y se concentra. ",1 residuo se fracciona en alto va­

cío ; l a  fracción convertida bajo 0,07 to rr a 172- 1809 es 

eter 2-m etoxi-4-cloro-4'-acetil-difenílico muy puro . ^ste 

compuesto se transforma análogamente al ejemplo 9, fase d) 

en e l eter 2-hi droxi -4 -cío ro -4' - ace t  i l  - difení l ic o , que 

t r a s  recrista lizac ión  en lig ro in a  funde a 114 - H 5-.

B J  E rn P L 0 17

a) 22 g de hidríxido sódico se disuelven en 50 cc 

d.e ag^a, se tratan con 250 cc de etsnol y se adicionan 

bajo agitación 127,5 g le éter 2-hidroxi-4,4'-dioloro- 

d ifenílico  y 67 g de bromuro a líl io o . Luego l a  mezcla reac-
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oional se hierve a reflu jo  durante 18 horas y a continuación 

se v ierte en agua. E l éter 2 -alilox i-4 ,4 '-d i'c lo iu -d ifen í-  

lico  que p rec ip ita  se so l id if ic a  después de un corto tiem­

po. Se f i l t r a  y r e c r is ta l iz a  en metsnol. La sustancia pura 

5. funde a 67 - 699.

b) 118 g del éter s i l l ic o  anterior se calientan a

230s. Con ello  se produce una reacción exotérmica, que

hace ascender l a  temperatura de l a  masa re nocional a 2489.

Después de lo  cual se extingue l a  reacción c itada. La masa
10. .

se calien ta  todavía durante unos 5 minutos a 245-250-- luegp 

se deja enfriar y se extrae con l e j í a  de sosa acuosa al 5^* 

E l extracto alcalino-acuoso se n eu traliza con acido clorh í­

drico, después de lo  cual p rec ip ita  el éter 2-hidroxi-3-

a l i i - 4 ,4 ' -d ic loro-d ifen ílico . Este se f i j a  con éte r, l a  
15. 7 /solución de eter se lava h asta  neutralidad, se seca  sobre 

su lfato  sódico y se concentra. E l residuo se fracciona en 

alto  vacío; l a  fracción convertida bajo 0 ,1  to rr  a 158 - 

1649 consta del éter 2 -h id ro x i-5 -a lil-4 ,4 '-8 ic lo ro-d ife- 

n ílico  puro.
20.

E J E M P L O  18

Agente de desinfección para la s  manos: Se elabora 

una solución de 3,00 g de materia activa y 3,00 g de - 

su lforicinoleato  sodico en 47,00 g de po lietilen gLico l 

400 y una solución de 7,00 g de dodecilsulfato sodico en 

39,85 g de agua, se nasclan la s  dos soluciones y l a  mesóla 

se t r a ta  con o, 15 g de perfume. E l líquido obtenido se 

gotea o rocía  o t r i tu ra  sobre l a  p ie l húmeda.
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E J E M P L O  19

Polvos v u l n e r a r i o 3,00 de materia activa se 

mezclan a fondo con 5,0 g de oxido de cinc, 41,9 g de 

slmidon. de al'ioz y 50,0 g de ta lco , mué pon su. paute esta  

ii^regiado con 0,1 g de perfume, se tamiza mediante un t a ­

miz fino y se mezcla bien o tra  vez más.

E J  E m r  L 0 20

Pomada vulneraria: 3,0 g de materia activa se mez- 

10' clan con 3,0 g de aceite de parafina y se introduce en l a  

mezcla jnndida a temperatura templada de 10,0 g de lanolina 

y 84,0 g de vaselina blanca y l a  mezcla se deja enfriar bajo 
agitación.

15- E J E M P L O  21

rab ietas para chupar pera desinfectar l a  boca y 

l a  laringe. 50,o g de materia activa se mezclan cuidado­

samente con 400,0 g de azúcar en polvo y se humedece con una 

^  solución granulada de 8,0 g de gelatina y ?,0 g de g iiee-

rin a en aproximadamente 120 g de agua. La masa se granula 

mediante un tamiz adecuado y se seca. Al granulado seco se 

adiciona una mezcla tamizada de 3,0 g ^  ¿cido s i líc ic o  

altamente disperso, 4,0 g de estearato magnésico, 0,7 g de 

P5. materias aromáticas y 42,3 g de ta lco , se mezcla a fondo

y l a  mezcla se prensa para formar 1000 tab le ta s .

E J E M P L O  2?

oncenti'ado para aguapara gargarizar: 5,0 g de



materia activa se disuelven en 60,0 g de etanol a l 96/á, 

se adicionan 15,0 g ele g lice rin a  y 0 ,3  g de materias aro­

matices y l a  solución se completa a 100,0 g con 19,7 g de 

agua destilada. Para gargarizar se u tilizan  unas 5 - 2 0  

gotas de este concentrado en agua.

3 J  B m P L 0 23

Tabletas para l a  desinfección de lo s  in testin os y 

de la s  v ías u rin arias: Pera l a  preparación de 1000 tab le ­

ta s  con un contenido en Cada una de 150 mg de materia ac­

t iv a  se mezclan a fondo en primer lugar 150,0 g de materia 

activa con 60,0 g de almidón de maíz y 35,0 g de lac to sa  

y se humedece homogéneamente con una solución granulada e la ­

borada de 5,0 g de gelatina y 3,0 g de g licerin a  en unos 

70 g de agua. La masa se granula mediante un tamiz adecua­

do y se seca. Bi granulado se mezcla a íbndo con una mez­

c la  tamizada de 15,0 g de ta lc o , 10,0 g de almidón de 

maíz seco y 2,0 g de estearato de magnesio y l a  mezcla se 

prensa para formar 1000 ta b le ta s .

E J E  h P L 0 24

Grageas para l a  desinfección de lo s in testin os y 

de la s  v ías u rin aria s : Para l a  preparación de 1000 núcleos 

de grageas se mezclan a fondo en primer lugar 150,0 g de 

m ateria activa con 60,0 g de almidón de maíz y 34,0 g de 

lacto sa , l a  to ta lid ad  se mezcla con un engrudo de 6,0 g 

de almidón, 3,0 g de gLicerina y unos 54 g  de agua d e s t ila ­



da, l a  masa obtenida se granula mediante un tamiz adecuado 

y se seca. E l granulado se mezcla a  fondo con una mezcla t a ­

mizada de 15,0 g de ta lco , 10,0 g de aLmidon de maíz y 2,0 g 

de estaafato  de magiesio y l a  mezcla se prensa para formar 

1000 núcleos de grageas de 280 mg cada uno.

Los núcleos anteriores se recubren con una capa 

en una caldera de grageas, que se s in te tiz a  como sigue: 

la c a  2,000 g, goma arábiga 7,500 g, colorante 0,180 g, 

ácido s i l íc ic o  altamente disperso 2,000 g, talco 35,000 g, 

azúcar 58,320 g. Se obtienen 1000 grageas de 385 mg de peso 

y 150 mg de materia activa cada una.



- 48 -

3

N O T A

Descrito e l objeto del presente invento, s.e decla­

ran nuevas y de propia invención l a s  siguientes reiv in dicacio­

nes con prioridad de l a  so lic itu d  de patentes su izas 1757/64 

del 14*3.64 y 10856/64 del 19.8.64, existiendo en e l la s  uni- 

5. dad de invención.

1 .-  Procedimiento para l a  preparación de esteres 

o-feno:r.i-fenílicos su stitu id os, caracterizado porque com­

puestos de l a  fórmula general I ,

10.

15.

o compuestos de l a  fórmula general la ,



en la s  qua

15. & s ig n ific a  un rad ica l acílioo  orgariico,

3 ' s i g n i f i c a s i  rad ica i acílioo  del acido car­

bonico 0 de un acido dicarboxilico,

Hai s ig n ific a  cada una un halógeno igu al o di- 

20. ferente y

p s ig n ific a  un número entero positivo de 1-5,

en donde lo s rad icales bencenicos, en especial e l  rad i­

cal bencénico B todavía pueden contener grupos alquilo in- 

25, ferio res eventualmente halogenados, grupos alcoxi in ferio ­

re s, e l gLnpo a lilo , ciano, amino o acetilo , se preparan 

al hacer reaccionar con un compuesto que introduce el ra­

d ica l 3, un o-fenoxi-fenol sustitu ido  que coru-esponde a l a  

formula general I I ,



en l a  -que
10.

Hal y p tienen la  sign ificación  indicada bajo l a

fórmala general I ,  y lo s  an illo s A y B pue­

den estar su stitu idos ulteriormente, cono 

a l l í  se indico,

A5* o al hacer reaccionar un compuesto que introduce e l rad i­

cal h ' con l a  dosis molar doble de un compuesto de l a  fo r­

mula general I I .

2 . - Procedimiento según l a  reivindicación 1, para

PO combatir microorganismos y para proteger m ateriales orgánicos,

especialmente del ataque de b acterias, caracterizado por l a  

u tilizac ió n  de esteres o-fenoxi-fen ílicos su stitu id os de l a  

formula general. I  indicada en l a  reivindicación 1, en l a  que 

la s  s ig iif ic a c io n e s de Iíal, p,  A y B corresponden a 

„ la s  definiciones indicadas en l a  reivindicación 1 bajo

l a  formula general I .

3 . -  Procedimiento según l a  reivindicación 1, para 

e s te r i l iz a r  género a lavar y para proteger género a lavar 

contra e l ataque mediante microorganismos, caracterizado 

porque se t r a ta  te x t i le s  con baílos que contienen junto a30
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sustancias activas de lavado, esteres o-fenoxi-fanilicos 

su stitu idos de l a  fórmala general I indicada en l a  re iv in ­

dicación 1, en la  que la s  sign ificaciones de Hal, p, A 

y B corresponden a las. definiciones indicadas bajo l a  fór- 

. 5* muía general I  en l a  reivindicación 1.

4 . - Procedimiento según la  reivindicación 1, para 

combatir bacterias petógenas de la  p ie l , del sistema in te s­

t in a l  y de l a s  v ías u rin arias de animales de sangre caliente, 

caracterizado por l a  administración de una dosis, inhibidora

10. d.e desarrollo, de un ester o fenoxi-fenilico sustituido de

l a  fórmula general I  indicado en l a  reivindicación 1, en la  

que la s  sign ificaciones de 1, Hal, p, A y B corresponden a 

l a s  definiciones indicadas ba^o l a  fórmala general I  en l a  

reivindicación 1, en animales de sangre caliente, que sufren

15. bajo e l ataque de ta le s  microorganismos o son expuestos

a e s t o s .

5 . - Procedimiento para l a  preparación de esteres 

o-fenoxi-fenilicos su stitu id os.

20. Según se describe y reivindica en l a  presente

memoria descriptiva que consta de 51 paginas fo liadas y 

e scritas a maquina poruña so la  de sus caras.

hadrid, a tS  FES 1g§5
JA!MS tSERi\
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