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"Procedimiento pera la produceidn de derivados ci-

clo-oxa~tifnicos".

-oem A G w e

é§z£iﬂhn£r UNITED STATES RUBBER CCOHPANY, entidad norteamericana,
residente en 1230 Avenue of the Americes, Hew York -

20, Hew York, LB, UU. de A.

Esta invencidn se relaciona con -
nuevos compuestos quimicos ¥y con métodos de prepara—
cibn de los mismos, mas perticularmente con 2,3-dihi
dro-5-carboxanido~6~metil-l,4-ocatiinas (I) y con mg

5. todos de produccién de lgs mismas.
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Los productos quimicos de la inven

cidn pueden representarse por la formula:

/1N

H202 6C ~—CH

o

H,C3 5¢ —X

N/

S

.

en la que X es un grupo carboxamido. El tomo de ni
trogeno del Stomo carboxamido puede ser primario, se
cundario o tercisrio, es decir el gfupo carboxamido

consiste en un grupo amino ligado a un grupo carboni
lo (a su vez ligado al &tomo de carbono en la posi-

cion 5 del anillo oxatiina, como se muesira), cuyo —
grupo amino puede ser primario, secundario o fercia~

rio, como se ejemplificaré detalladamente mas adelan

_te.

Los productos quimicos de lg in-
vencidn estan diaptados para varios usos. 4sf, no so
lo son utiles como productos intermedios para la sig
tesis de otros productos quimicos, sino que ademas -
pueden tener un uso practico como fungicidas, bacteri
cidas y otros usos.

La obtencion Ge los productos de
féormula (I) implica primergmente la formacién de ani

1los y luego el ajuste de la funcidn amida, como se
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representa en las sigulentes ecuaciones. 3e
acetoacetato alquilico, tal comé acetoacetato et{li~
co (II) (o equivalente), tal como cualquier acetoace
tato alquilico inferior (de 1 g 4 &tomos de carbono)
con cloruro de sulfurilo pars formazr el conocido alfa-
cloroacetoacetato etilico (IV) (se comprendera que -
otros halégenos, por ejemplo el bromo, son también -
adecuados). E1 alfa-cloroacetogcetato etilico (IV)

se trats con 2-mercaptoetanol en presencia de una ba
se, causando lg formacion de dos productos intermedios
V y VI, que no precisan aislarse, En lugar de lo ex
puesto, los productos intermedios son ciclizados y -
deshidratados medignte la accion de acido, convenien
temente calentande bajo reflujo en una solucion ben-
cénica, separando gssi azeotrdpicamente el agua para
dar (VII). Este éster (VII) se hidroliza luego a a-
cido 2,3-dihidro-6-metil-l,4-oxatiin-5-carbox{lico -
(VIII) hirviendo un corto tiempo con alcsli acuoso.

El aeido VIIT se convierte en el eloruro de acilo IX
por medio de cloruro de tionilo (o agente halogena-
dor equivalente) y la amide I se obtiene luego de IX
mediante adicidn de una amina. E1 cloruro de acilo
IX reaccionsrs con cualquier amina primaria o secun-
daria (incluyendo hidrazina o amoniaco) sin limita—
oién, para formar la amida I. Por cada mol de cloru
ro de acilo IX, resccionan dos moles de amina, uno -
de los cuales actda como aceytor de cloruro de hidrd
geno y el otro forma la amida. Sin embargo, si se de
seg, pucde emplearse un mol de lg aming junto con un

N o ’ .
mol de base inorgénica 0 base terciarias organica, -



323986

con resultados igualmente buenos.
Las ecuaclones gque representan €8

te procedimiento son lgs sigulentes:
p g

CH3COCH2600Et + 3020L2 3 CH3COCHGOOEt
II1 Cl v
v 4 HSCHZCHZOH base CHBCOCHGOOEt
> S CH,CH,0H
II v
= ¥

0

///\\\//OH 6// C-—~CH

. Hs i base
H.C ¢ —CO0E: H.C c —CO0Et —
2 ; 2 :
\ / \ \ / agua,
S H )
VI VII
- e
0 0 tL .
7N /\ V'
H,0 c —ocH,  50CL, 0/ \o—ox,
H,C ¢ ——COOH ., — CO0L v 4
/ \
\s y /
VIII - X
O\
HZCI} c|:| -—-CH3
HoG c -—? ---Ilif —R
N/ ¢k
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En lap anteriores ecuaciones, R y

R' representan hidrdgeno, WH, 0 varios grupos organi
cos univaglentes, ya sea un grupo hidrocarburo o un -
grupo hidrocarburo sustitufdo equivalente. Como nue
5. vos y especificos productos qu{mioos del tipo I, pue
den mencionasrse g modo de ejemplos no limitativos -
compuestos tales como la 2,3~dihidro-5-carboxamido-6-
metil-l,4-oxatiina; 2,3-dihidro-5-N-aminocarboxamido-
6-metil-l,4-oxatifna; 2,3-dihidro-5-N-metilcarboxami-
10. do~64metil-l,4~oxati{na; 2,3~dihidro=~5~k,N-dimetilo~
carboxamido-6-metil-1,4~oxatiing; 2,3-dihidro~5-H-iso
propiloarboxamido-6—metil—l,4-oxatiina; 2,3-dihidro~
5, N~diis opropilearboxamido-6~metil-l,4~oxatiing; -
2, 3-dihidro~5-N-n-butilcarboxamido-6-netil-1, 4-oxatii
15. na; 2,3-dihidro~5-N~dodecil-carboxamido-6-metil-1,4~
oxatifna; 2,3-dihidro-5-NyN-didodecilearboxamido-6~me
$il-1,4~oxatifna; 2,3-dihidro-5-H-metil-N-etilcarboxa
mido~6—metil—l,4—oxa¢iina; 2,3-dihidro~5-N-fenil-car-
boxamido (también denominado S-carboxanilido)-6-metil—
0.  l,4-oxatifna; 2,3-dihiGro-5-N-metil-N-fenilearboxami-
do—6~metil-l,4-oza¢i{na; 2,3-dihidro~5~N-alfa~naftil
carboxanido-6-metil-1,4-oxatiina; 2,3-dihidro-5-N-p-
bifenilcarboxamido (también denominado 5-p-fenil-car
boxanilido)-6—metil—l,4-oxati{na; 2,3-dihidro~5-N~be
05.  ta-naftilecarboxamido-6-metil-l,4~oxatiina; 2,3-dihi-
dro—S—N,N—di—beta-naftiloarboxamidouG-metil-l,4-oxat;i
na; 2,3-dihidro-5-l~o-bifenilcarboxamido (también de
nominzdo 5-o-fenilearboxanilido)-6-metil-l,4-oxatii-
na; 2,3-dihidro~5-l-etil-N-o-bifenilcarboxamido-6-me

30, til-l,4~0xatiina; 2,3-dihidro~5-N-o-metil~fenilearbo
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xamido~6-metil-1-1,4-oxatiina; 2,3-dihidro~5-K,N-di-
butilcarboxamido-6-netil-l,4-oxatiina; 2,3-dihidro~5-
N-dibutilfenilcarboxamido~6-metil-l,4~oxatiina; 2,3~
dihidro-5-N-bencilearboxamido-6-metil-1,4-oxatiina;
2,3-dihidro~5-N-glfa~feniletilcarboranido-6~metil-1, 4~
oxatifna; 2,3-dihidro-5-H-ciclopentilcarboxamido-6-me
til-1,4-oxatiina; 2,3~dihidro-5-N-cicloexil-carboxa—
mido-6-metil-1,4~oxatiina; 2,3-dihidro-5-N-ciclooctil
carboxamido-6-metil-l,4-oxatiing; 2,3-dihidro-5-N-a-
lilcarboxamido-6-metil-l,4-oxatiina; 2,3-dihidro-5-K,
H-dialilecarboxamido~6-metil-l,4-oxatiina; 2,3~-dihidro-
S5-N-metililcarboxamido-6-metil-1l,4-oxatifna; 2,3-aihi
dro-5-N-etililcarboxamido-6-metil-1,4~oxati{na, etec,
Por lo que antecede, resultars evidente que R y R! -
pueden ser cualquier grupo hidrocarhuro, ya sea de -
cadena recta, ramificada o ciclico, saturado o insa-
turado (insaturacidn sromitica o insaturacion no ben
cenoide), es decir, alifdticos, cicloalifaticos y a-
romgbicos, incluyendo grupos etilénicamente insaturg
dos, entre loc cusles pueden mencionazrse grupos impor

tantes tales como alquilo, arilo, aralguilo, alcari-

.lo, cicloalquilo, algquenilo y variss combinaciones de

ellos. Eguivalentes a los grupos hidrocarburos, son
los diversos hidrocsrburos swstituidos, notablemente
los sustituldos con halégenos (por ejemplo, cloro, -
bromo), nitro, carboxilo, éter, éster o grupos simi=
lgres, individusglmente o como sustituyentes mﬁltiples
(por ejemplo, R y/o R' = 2,5-dicloro-fenilo; 3,4—di-
clorofenilo; 2-metil-3,5-diclorofenilo; 2,4,6-trime~

tilfenilo; 2,4,6-triclorofenilo), como se ejemplifi-
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cara con meyor detalle mas adelaate. De igual wodo,

la sustitucidn puede efectuarse en una cadena de car
bono, por ejemplo en un anillo, para proporcionar un
anillo heterociclico, que contenga 1 & mis de hetero-
atomos tales como nitrdgeno, oxigeno y azufre, como
se ejemplificara mds adelante. as{, pueden mencionar
se oroductos sustituldos N-hetero-ciclicos tales como
aguéllos en los R'=furfurilo, alfa~piridilo, benzo-
tiazolilo, ete. Pueden prowvorcionurse interesantes
formus de la invencion uniendo R y R!' conjuntamente
para formar una estructura anular, por ejeuplo un gru
po morfolido. 3i se desca, R y/o R' pueden servir de
enlaoces con otro radical 2,3-dihidro-S~carboxamido-
6-metil-l,4-oxatiing para formar un compuesto bis. -
Estas versiones no son ngturalmeate exhoustivas y pa
ra los exgerboz en el nrte resultaran evidentes mu~
chas otras varizelones. )

Preferidos productos quimicos de
la invencion son aquéllos en 1los que R' es hidrdgeno
y R tiene uno de los otros valores indieados, parti-
cularvmeuate alguilo (ospecislmexte butilo), arilo (es
pceialmente fenilo), alcarilo (especialmente tolilo,
particulzruente o-tolilo y m-tolilo) o cicloalquilo
(especialmente cicloexilo) o grupo hidrocarburo simi
lar gue tenga husta 12 atomos de carbono.

Los sigulentes ejenplos serviran
para 1lustrar la practica de la invencidn con mayor
detalle.

BJSIPLO T

Overacion T.- Prepsracidon de glfa-cloroaccitoacetato
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etilico (IV)

(1, Allihn, Ber,, 11, 567 (1878). 2. Boehme, W.R. Org.
Syn. Vol., 33, 43 (1953)).

A vna solucion agitads y enfriada
de acetoacetato etflico (260 g & 2 moles), se afiadid
cloruro Ge sulfurilo (270 g, ¢ 2 moles) durante 3 ho
ros, manteniendo lg tewperatura extiee O y 52C. La mez
cla de reaccion se dejo en reposo duraate toda la 1o
che. E1 SO2 y el ClH fueron separados con una bomba
de agua. El liquido oscuro residuagl fus destilado a
presién reducida. Después de uma pequena operacién
previa, el liquido, que destilaba entre 80 y 902C (a
16 mm), fué recogido. Produccidn, 300 g (913%).

« 7 . a 23 o s
Opergeion II.— Prevaracidn de 2,3-dihidro-6-uietil-

1,4~oxatifn-5-carboxilato etilico. (VII)

A ung solucidn enfrisda y agitafa
de slfgcloroacetoacetato etilico (33 g 6 0,2 mol) ¥
benceno seco (200 ml), se gilndid una solucion Ge hi-
dréxido potssico (13,6 g), 2-mercapioetancl (15,0 ml
§ 15,6 g) y metanol (30 ml) durante un periodo de 1,5

horas, manteniendo la temperatura por debajo de 308C.

o y 4 ’ 3 ]
.La mezcla de reaccion fue agitada durante media hora

més. El cloruro potasico formado fué filtrado. Los
disolventes fueron separados del filtrado. Se afiadid
benceno al residuo y luego se 1lavd con agua. La S0-
lucion bencénica fué acidificaGa con feido p-toluen=
sulfdnico y agua (3,4 ml; tedricamente, 3,6 ml) fué
recoglida mediante destilacidn azeotrdpica empleando
1o trempa de Dean-Stark. La mezcla de reaccion fué

enfrisda, lezvada con agua y luego retirado el bencene,
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Bl residuo Ffué desiilado bajo un elevado vacio; p.e.

(1 mm), 107-11020; produccidn, 23 g (61,2%). ZEste - -

compuesto fué preparsdo empleando bicarbonato sddico,

en lugor de hidréxido potésico. La produceion fué -
5,  del 76%.

Operacién III.- Preparacion de 2,3=-dihidro-5-car-—

boxi-6-metil~l,4~oxatiina (VIII)

A ung solucidn de 25;3-dihidro-6-me
$i1-1, 4~oxati{n-5-carboxilato etilico (183 g) en ecta
10. nol al 95% (50 ml), se aiindio una solucion de WaOH -
(60 g) en agua (400 ml). TIa mezcla de regecidn fué
calentada bajo reflujo hasta que se homogeneiraron las
dos capas (aproximadamente media hora).
La solucién fué enfriada, diluida
15, con agus y acidificada con C1H diluido. El sdlido -
blanco qué precipito fué filtrado de una vez, lavado
con asgua y secado en gire, Produccién, 134 g (84%);
p.f., 178-1802C, =1 material recristalizado a partir
de etgnol funde a 180-1819C,

20. Oporacién IV, Preparacién de 2,3-dihidro-5-carbo-~

xanilido-6-metil-l,4-oxatifng (I, R = CgHe; R' = H).

A ung suspensidn de 2,3-dihidro=5-
carboxi-6-metil-1,4-oxatiina VIII (32 g § 0,2 mol) en
cloroformo (200 ml), se afiadié cloruro de tionilo (16

o5, ml) y se calenté la solucidn bajo reflujo. Se despren
dieron cloruro de hidrégeno y didxido de azufre y to
dos los s6lidos entraron en solucion en 2 horas. Bl
exceso de cloruro de tionilo y disolvente fué separg
do en vaclo. Al residuo (IX) disuelto en cloroformo

30. (0 benceno), se ailedio una solucidn de gnilina (37,2g)
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en cloroformo (o benceno), ea porciones. Bl hidro-
cloruro de gnilina que se formé fué filtrado., El -
filtrado se 1avd con solucidn de C1lH muy dilufda ¥
luego con agua. Bl cloroformo. (o benceno)lfué sepa
rado y el residuo solidificado de una vez. Se reoris
talizd a partir de etanol al 95%. Produccion, 38 g
(80%); p.f., 93-942C,

BJEHPLO 2

2,3-dihidro~5-carboximorfolido-§-metil-1, 4~oxatiina.

(I, R y R' conjuntasente =
CH, ~emeereeeee GH
2 2\\
0

q\\31{2-—-—--—-----GH -

2

Estg Se preparo con ung produc-
cidn del 30% a purtir de cloruro seido 2,3-dihidro-6-
metil-l,4~oxatiin-5-carboxilico (IX) y morfolina por
el método del ejemplo 1. Punto de ebullicion (2-3-mm},
1708cC,

EJERPLO 3

N,H'~alfa~beta-etileno bis(2,3~dihidro-5-carboxanido—~

6-metil-l,4-oxatiina, I, R = H; R' =

CH3—C CH2

mu-CHz —~CH2—~N-— CH

/™

4
Esta 5e prepard con una produccidn
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del 40% a partir del cloruro écido 2,3~dihidro~6-me-

til-1,4~oxatifn-5-carboxilico (IX) y diamina etiléni

ca, por el método del ejemplo 1. P. £., 1682C.
EJEMPTO 4

2,3-dihiGro-5~p-carboxicarboxanilido~6-petil-l,4-0xa~

tiina. (I, R = H; R' =

_O ___ COOH

Se afiadid una solucidn de cloruro

de tionilo (26 g, 0,22 mol) en cloroformo (50 ml) a
§-metil-5-carboxi-2,3~dihidro~1,4~oxatiing (VIII) =~
(32 gy, 0,20 mol), suspendida en cloroformo (75 mm) y
se calentd la mezela bajo reflujo hasta que el s6li-
do suspendido se disolvid (1-3 horas). ILuego se eva
pord la solucion bajo presidn reducids para separar
disolvente, cloruro de tionilo sin réaccionar y el -
cloruro de hidrogeno y didxido de azufre producidos
en la reaccidn. Bl cloruro de acilo 2,3-dihidro-G-me
til-l,4-oxatifn-5~carboxilico (IX) erudo residual fué
disuelto en benceno (100 ml) y afiadido a zecido P-ami
nobenzoico (120 g, 0,38 mol), parcialmente disuelto
en una mezela Ge benceno (300 ml) y cloroformo (200
ml). Como inicialmente no hubo ninzuna regceion evi
deute, la mczcla de reaccion fué caleatads sobre un
cono de vagor de agua dursute una hora, dejandose re
posar a temperatura awxbiente durante 2 dfas y calen-
tandose luego Gurante otras 2 horps. Se aiindid sci-

L« s . o
do clorhicérico dilufdo g la mezcla Ge reaccidn y se

‘O\

. [4 ] - > L3
recozio el material insoluble por filtrzcidn, El o
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1lido fué tratado con bicarbonzto sodico scuoso y el

material insoluble en el bicarbonato fué seperado -
por filtracidn. ILa scidificacion del filtrado con -
feico clorhidrico dilufdo ¥ la recrisbalizacidn del

resultante precipitcodo a partir de etanol, produjo -
2,3-dihidro~5-N-p~-carboxicarboxanilido-6-metil-1,4-

oxatiina (26 g; p.f., 249-2512C, descomposicidn). La
produceion fué del 47%, basedo en la 2,3-dihidro-5-

carboxi-6-~motil-1,4-oxatiina.

La siguieute tgblag resume los an—
teriores ejemplos, junto con ejemplos adicionales,
Se comprenders que las producciones indicadas no son
necesariamente las Optimas, siendo posibles unss me-

jores producciones.

Amina R R! p.fe 0 Produccidn
Ejemplo 5S5=-sustitu- %ue. -

+ivo., _ — 2¢) (%)
1 carboxanl~ anili CH H 93- 80

lido ng, 675 942
2 carbomorfo  morfo

lido lina nota al pie - (1) 2-3 mm

de 1lg tabla 168-1702 80

3 nota al - etile -

pie de la nodig notg al pie -

tabla (2)  mina de la tabla (3) 168¢
4 p~carboxi-~ acido P~

corboxani- amjnoben - O ~CO0H 249~

lido., zolco H 2512 47
> N-aminocgr hidrazi- 190~ :

boxamido na, H NH, 193¢ 75
6 Carboxami~ amoniagco

do, H H 172~42 50
1 H-isopropil isopropi -—CHCH3 117~

carboxami~ lamina. H bn 1192 65

do, 3
8 N-glilcar~ Alilami- CH,CH= a

boxemido  na’ H CHZ 738 66
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10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

Nen=-butil-
carboxami-
do,.

N~isobutil
carboxamido

N-~dodecil~
carboxami-
do.

H=cicloexil

carboxami~
do.

p-nitrocar
boxanilido

p~etoxicar
boxanilida

N-benecilcar
- ming.

boxamido

Carboxian-~
tranilido

Carvoxfur-
furilamido

Nepiridil-~
carboxami-
do.

N,N-di-iso
propilear-
boxamido.

N~Nw=gdi~n-bu
tilcarboxa

mido,.

NeN-di-glil

carboxami-
do.

N-N-di-etil

carboxami-
dos

N-metil-Il-
fenilcarbo
xamido

n-huti-
lamina,

isobu~
tilami~
na.

n-dode-
cilami-
ng.

cicloe-
Xilami-
g,

P-nitro
anilina

p~etoxi
anilina

benxila

Acido <
antrani
lico

furfurl
lamina.

~anino-
piridi-
Nga

di-iso~
propila
mina

Di-n-bu
tilami~
Na.

Di-gli-
lamina,

Di-eti-
lamina.

H-meti-
laniling

s

CH3

is0=
C4Hg

-CHOH3

n--C4_H9

c H5

CgHs

(%)

50-512

722
descomp.

127-8¢2

139-140¢
120-122¢

93¢

187-189¢

103-104¢2

indef.

119¢

2OOQlme

13293mm

11ll-114%2

70

65

64

7

25

50

85

60

81

25

64

40

80

60

72
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S—sustitu~
tivo

24 - -

25 m~clorocar m-cloro-
boxanilido anilina.

26 p-metilcgr p-tolui-
boxanilido dina.

27 o-nitrocar m-nitro-
boxegnilido anilina.

28 m-nitrocar m-nitro-
boxanilido anilina.

29 N,alfa-naftil alfa-naf
carboxamido. til-agmi~

nae

30 N-beta-naf- beta-naf-
tilcarboxa~  til-amina
mido.

31 p-fenilecar~  p-amino -
boxanilidoe bifenilo

32 o-fenilcar-  o-amino-bi
boxanilido fenilo

33 o~carbometo  antranjla-
xi-carboenl  to metili-
lido CQ.

34 2,4~dimetil- 2,4~dimetil H
carboxanili~ aniling.
do,

35 m~-metoxi-car m~metoxi-a-
boxanilido. nilina,

36 o-hidroxi-car o-aminofe-
boxanilido. nol

37 m~hidroxicaf m-—gmino-

boxanilido

fenol

Q0

-

- 14

R R!

H Cl

H—‘II} c

{Si>,- Hy
H <::j;_moz
3;_1€ii; WO
Y

o

H

**il’”

1 OCH3

OH

@.

OH

2

2
= |

Pof.d Produccidn
. Com "
29 ()
- 5
79-82¢2 68
(MeOH)
95-082 T4
(MeOH)
129-1328
(MeOH- 43
acetona)
.. Aoble 60
118-120,
123-125
(lieOH~gcetona)
l25-1272 55
(11eOH)
111-1138 60
(MeOH)
125-1278 65
(MeOH)
83862 57
(1eOH)
123-1258 44
(EtOR)
76~T788 T2
(Bt0H)
83-84.5¢ 65
129~-1.32¢ 61
(E+0E)
170-1728 52
(B40H)
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Ejemplo Nombre del -  Aming
S~sustituti~
V0.

38 N-(N',N'~dime N,N-dime~
tilamino)car= tilhidra-
boxamido. zZina.

39 N-beta-clorog etilenimi
til-carboxaml na.
da.

40 N,N-etileno- etilenimi
carboxamido. na.

41 (m=trifluoro~ m-trifluo
metil)carboxa ro-metilg
nilido. niling.

42 (o-metiltio)  o-metiltip
carboxanili-  anilina.
do.

43 N,beta~ciagnoge N-beta-cia
til-N~fenil-  noetilani-
carboxamido.,  lina.

44 Ne~2~benzotia~ 2-aminoben
zolilcarboxa~ zotiazol
mido,

45 N~t~butilear- t-butilemi
boxamido. na.

46 N-n-pentilcar n-pentila-
boxamido. minao

47 N-n-exilcarbo n-exilami-
xamido. na.

48 Nen-octilcar- n-octilami
boxamido. na.

49 N-n-decilcar- n-decilami
boxamido. na.

50 N-n-exadecil—- n-exadecilg
carboxamido., mina,

51 - N-n-octadecil n-~octadeci-
carboxamido.  laminea.

R R
H
A
~
Ol
H —CH, -
CHzcﬁ
CH,
CF
H p 3
H SCH,
CH,,CH,CN
H N
VAR
S
H  CgHy,
H Cgihy
H  CpoHyp
H  Opglyy

H

C18H37

p.f. 6 Produceidn
;e‘ -
Tacs (%)
1222250 52
81-83¢ 63
105¢ 59
(1mm)
'70-729
87~-89¢ 60
153-1542 80
48-51 78
80-82 75
82-84 71
475 84
4647 88
7475 66
75-80 74



Ejemplo HNombre del - Aming
S=gustituti-
VO,

52 o~etilcarbo- o-etila—
xanilido, niling,

53 m~-bromocarbo m-bromo-
xanilido. aniling.

54 p-bromocarbo p~bromo-
xanilido, aniling.

55 p-carbetoxi~ p-carbe-
carboxanili- “foxiani-
4o, lina.

56 o-carboxami- o0-carboxa
docarboxani~ midoanill
lido. nge.

57 m-gcetilcar~ m-acetils
boxanilido. niling.

58 2,3-dimetil- 2,3-dimeti
carboxanili-~ lanilina.
do.

59 2,6-dietilcar 2,6~dieti-
boxanilido. laniling.

60 2-metil-3-~elo 2-metil-3-
rocgrboxani~ clorosnili
lido. nae

61 2,5~dicloro~ 2,5-diclo-
carboxanili- roanilina.
do.

62 2,3~dicloro-~ 2,3-diclo~
carboxanili~ roaniling.
do, :

63 3,4~dicloro- 3,4-diclo~
carboxanili~ roanilina.
do. ‘

64 3,5-dicloro~ 3,5-diclo~
carboxanili- roanilina.
do,

65 2-cloro-6-me 2-cloro-6-
tilcarboxani metilanili
lido. na.

66 2,4,5-triclo 2,4,5-tri-
rocerboxani- cloroanili
lido. nae

67 o~metil-N—eg~ o-~metil-L—
tilcerboxani etilanili-~
lido. T 'na.

il

H

CoHj

m—BrC6H4—
P-BTC6H4“

-G H_00C~
gsﬂi“B
o-H2NCO-
C6H4~
m-CH3CO~
Cgty=

2,3-(CH,) -
2 3 2
Colls
2,6~(C,H)~
3 2 5
CgHy

2-CH3~3—01~
06H3

2,5~C1,-
Cgll3

2,3-C12“
C6H3~

3,4“012*
C6H3-
3,5~01,~
C6H3“

2-Cl~6~

CH3~C6H3-

2,4-,5"013"
gty

O—CH3G6H4

P
D
{865 )
78<-80 82
92-93 61
119-120 86
90-92 63
186-188 57
11705"
119.5 68
10105"" )
103.5 77
81-83 58
136-138 64
120~122 56
105-107 81
106-108 59
147-149 76
82-84 57
166-168 70
57-5-60 49
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Notas:

(1) R y R! conjuntamente = //CH2____,_GH2\\
-
(2)
N
HZT/ (IJ]—-- CH3
HQC\ /C—C-IF—CHQ_..
3 0 H
(3) R=H; R'=
0
CH, —GC .. CH
CHZ""" CH2 — [ e

I
0

cH
5
\s / .

El producto quimico intcrmedio -

H

VIII empleado en el meétodo de preparacion, concreta—
. P N « L

mente el acido 2,3-dihidro-6-metil-~l,4-oxatiin-5-car

boxilico, se supone ser un nuevo producto q_u:fmico y

/ . R
es de por si un articulo comercial dtil,

De
H 0 T A

Descrita suficientemente la natu-

raleza del invento, asi como 1g nansra de realizarlo

en lag prs’,otica, debe haocerse constareque las dz‘.sposg'._

10, ciones anteriormeste indicadas son susceutibles de -



De

15,

20,
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mnodificaciones de detalle en cuento no alteren su =

principio fundsmental. También se hace constar que
el invento corresponde g una solicitud de patente =
presentada en Norteamerica con fecha 26 de abril de
1.965, bajo el nimero 451.048, acogiéndose por tanto
8 los beneficios que conceden los Convenios Interna-
cionales en vigor, siendo lo que constituye la esen-
cia del referido invento y por lo que se solicita Pa
tente de Invencidn por 20 afios en Espafia sobre: "FRO
CEDINIENTO PARA LA PRODUCCION DE DERIVADOS CICLO-OXA
PIINICOS"; caracterizendose por lo siguiente:

19,- Procedimiento para la produc

cidn de derivados ciclo-oxa-tifnicos de férmula gene

ral:

VRN
HC ~ 0— CH

3
|

H,C G X

N’

en la que X significs un radical carboxamide, carac—
terizado porque se jhace reaccionar un alfa~cloroaceto

acetato de formula general,

CH3 - C0 - CH - COOR

|

Cl

en la que R significa un radical alquilo inferior con
2-mercapto etanol, en un disolvente mutuo ¥ en presen
cia de una base, ciclizéndose & continuacidn el pro-

ducto de la reaccion enterior en condiciones acidas
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con lo que se forma un 2,3-dihidro-6-metil-l,4=oxa~
tifn-5-carboxilato; este dster se.hidroliza, a conti
nuacién, al decido correspondiente, por medio del co-
rrespondiente haluro de acilo, y por Wtimo se hace
5e reaccionar este haluro de acilo con amoniaco o una -
amine para formar la oxatifne
28,~- Procedimiento para la produc
eidn de derivados ciclo-oxa-ti{nicos; tal y como que
da sustancialmente descrito en la presente Memoris.
10. Bsta Memoria consta de diecinueve

5 80la cara.

kas & maquina phr
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