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MEMORIA DESCRIPTIVA
correspondiente a [a soiícítud de concesión de un a

'PATENTETE INVENCION .

SOUCiTANTE: .Sn.TEX..CO^OI^TION

RESiDENCIA: Apartado P o s ta l  7386, PANAMA, Panarna,

ENUNCIADO: EN PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR EL 

ACID0..,.ar.í6-KET0n-2rM niL).PR

Prioridad: Patente e s ta d o u n id e n se .n .*-8 6 2 . 461...deL30.9 .6 9  .

(Como d iv is io n a l  de l a  s o l ic i t u d  de p a ten te  
n s 3 8 2 .1 9 5 ).
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La p re sen te  s o l ic i t u d  e s  una d iv is ió n  de n u e stra  so ­

l i c i t u d  de p aten te  nB 382 .195* p resen tad a  e l  27 de J u l io  de 

1970.

E s ta  invención  se  r e f i e r e  a  un procedim iento para

s
p rep arar  e l  ác id o  2 - (6 - m e to x i- 2 - n a ft i l )p r o p íó n ic o .

En g e n e r a l , e l  procedim iento de e s t a  invención  para 

p re p arar  e l  ác id o  2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l)p r o p ió n ic o  comprende 

l a s  e ta p a s  de t r a t a r  una 2 -(6 -m eto x i-2 -n aftil)p ro & io n am id a  

con un n i t r i l o  de m etal a lc a l in o  o te tró x id o  de n itrógen o  

en ác id o  a c é t ic o  conteniendo de 0 a  25 % en volumen de á c i -
10

do s u l f d r ic o  h a s ta  que se  form a e l  ác id o  2 -(6 -m eto x i-2 -  

n a f t i l )p r o p ió n ic o  y  se p a ra r  e s t e  compuesto de l a  m ezcla 

re a c c io n a n te . P re ferib lem en te  e l  producto se  re su e lv e  para 

dar e l  ác id o  d 2 - (6 - m e to x i- 2 - n a ft i l )p r o p ió n ic o .

E l procedim iento de e s t a  in ven ción  se  puede re p re se r

18 t a r  por l a  ecu ación  s ig u ie n te :  cg^ o 

(1 ) (11)

20 La prim era e ta p a  d e l procedim iento a n t e r io r  c o n s is te  en t r a  

t a r  e l  compuesto de Fórmula 1 con por lo  menos 1 y de pre­

fe r e n c ia  en tre  1 y  10 e q u iv a le n te s  m olares de un n i t r i t o  

a lc a l in o  t a l  como n i t r i t o  de so d io , n i t r i t o  de p o ta s io  o 

n i t r i t o  de l i t i o  o con te tró x id o  de n itrógen o  g a se o so 'e n

25 ác id o  a c é t ic o  conteniendo de 0 a  25 % en volumen de ác id o  

s u l fd r ic o  h a s t a  que se  forma e l  compuesto de Fórmula 1 1 . La 

re a c c ió n  se  e fe c td a  preferentem ente a  una tem peratura com­

pren dida en tre  15 y 100°C . E l ác id o  2 - (6 - m e to x i- 2 - n a f t i l ) -

prop ión ico  s e  forma generalm ente en un periodo de 1 a  48 ho-

30 r a s ;  generalm ente son s u f ic ie n t e s  12 h oras p ara  que l a  reac-
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1 c ió n  se a  com pleta.

E l compuesto de Fórmula 11 se  se p ara  entonces de l a  

m ezcla de re a c c ió n  por procedim ientos con v en cio n ales. Por

ejem plo l a  mezcla reacc io n an te  se  puede d i l u i r  con agua

5 p rec ip itan d o  e l  á c id o  2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l )p r o p ió n ic o . E l

p re c ip itad o  se  puede f i l t r a r  y r e c r i s t a l i z a r  de aceto n a- 

hexano. A ltern ativam en te , e s t e  compuesto puede se p a ra r se  pox 

e x tra c c ió n  u o t r a s  té c n ic a s  co n v en c io n ale s ; tam bién se  puede 

u sa r  l a  c ro m ato g ra fía  para a i s l a r  y /o  p u r i f ic a r  e l  compuesto

10 de Fórmula 11.

E l producto p re fe r id o  e s  e l  ác ido  d 2 -(6 -m eto x i-2 - 

n a f t i l )p r o p ió n ic o . P ara  obten er e s t e  producto l a  re so lu c ió n

ó p tic a  d e l compuesto de Fórmula 11 se  puede e fe c tu a r  por 

degrad ación  b io ló g ic a  s e le c t iv a  o por p rep arac ión  de l a s

15 s a le s  d la s te r o iso m é r ic a s  d e l ác id o  2 - (6 - m e to x i- 2 - n a f t i l ) -  

propión ico con una amina b á s ic a  r e s u e l t a ,  ópticam ente a c t iv s  

t a l  como c in co n id in a  y separando después lo s  d ia ste ro isó m e -  

ro s  a s í  formados por c r i s t a l i z a c i ó n  fra c c io n a d a . Las s a le s

d ia s te r o iso m é r ic a s  se p arad as se  h id r o l iz a n  entonces por tra -

20 tam iento ác id o  para dar e l  ác ido  d 2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l)p r o -

p ión ico  r e sp e c t iv o .

E l compuesto de Fórmula 1 se  puede p rep arar a  p a r t í :  

d e l 2 - (6 - m e to x i- 2 - n a f t i l )p r o p io n it r i lo  co rresp on d ien te  d e s-

c r i to  previam ente ju n to  con lo s  métodos p ara  su  p rep arac ión

25
en una s o l ic i t u d  de paten te  a n te r io r  a  nombre de n u e stra  So-

c ie d ad . Uño de d ich os procedim ientos c o n s is te  en t r a t a r  e l

30

6 -m e to x i-2 -a c e t iln a fta le n o  con m etilu ro ,d e  d im e tilsu lfo n io  

para form ar e l  2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l)p r o  p ile n -ó x id o . E ste  

compuesto se  c o n v ie rte  entonces en e l  2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l )- ' 

propionaldeh ido co rresp on d ien te  por tra tam ien to  con un acide
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1 de Lewis a  ana tem peratura s u f ic ie n t e  para e fe c tu a r  l a  conver 

s ió n . E l propionaldeh ido se  t r a t a  luego  con c lo rh id r a to  de 

h id ro x ilam in a  p ara  form ar l a  2 - (6 - m e to x i- 2 - n a f t i l )p r o p io n a l-  

doxima co rre sp o n d ie n te . E ste  compuesto se  c a l ie n ta  a  una

3 tem peratu ra s u f ic ie n t e  p ara  c o n v e r t ir lo  en e l  2 -(6 -m eto x i-  

2 - n a f t i l )p r o  p i o n i t r i l o .

Una so lu c ió n  de 10 g d e l 2 - (6 - m e to x i- 2 - n a f t i l )p r o p io ­

n i t r i l o  en 200 mi de e ta n o l se  puede t r a t a r  con 10 g de h i-  

dróxido de sod io  en 10 mi de agua y 10 mi de peróxido de h i-

10 drógeno a l  30 % y  c a le n ta r  entonces a  50^0 durante 6 h o ra s . 

Por a d ic ió n  de agua a  l a  m ezcla re a c c io n an te  y  f i l t r a c i ó n  

d e l  p re c ip ita d o  se  ob tien e  l a  2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l)p r o p io n a -  

mida de Fórmula 1 .

E l compuesto de Fórmula 11 posee a c t iv id a d e s  a n t i -

18 in f la m a to r ia , a n a lg é s ic a  y  a n t ip i r é t i c a  y se emplea de a c u e r ­

do con e s to  en e l  tra tam ien to  de in fla m a c ió n , d o lo r  y e stad o  3 

f e b r i l e s  en m am íferos. Por e jem plo , pueden t r a t a r s e  c o n d ic io ­

nes in f la m a to r ia s  d e l s is te m a  m uscular e s q u e lé t ic o , a r t i c u l a ­

c io n e s e s q u e lé t ic a s  y  o t r o s  t e j i d o s .  Según e s t o ,  e s te  com-

20 puesto  e s  ú t i l  en e l  tra tam ien to  de padecim ientos c a r a c t e r i ­

zados por in flam ació n  t a l e s  como reum atism o, co n tu sió n , l a ­

c e ra c ió n , a r t r i t i s ,  f r a c t u r a s  de h u eso s, padecim ientos p o st­

trau m ático s y g o ta .

E s ta  in ven ción  se  i l u s t r a  además por lo s  s ig u ie n te s

25
ejem plos e s p e c í f ic o s  pero no l im i t a t iv o s .

- EJEMPLO 1

Se p asa  una c o r r ie n te  de te tró x id o  de n itrógen o  por 

una su sp en sió n  de 10 g de 2 -(6 -m e to x i-2 -n a ft il)p rc p io n a m id a  

en 50 mi de ác id o  a c é t ic o  a  15°C h a s ta  que se  ab sorben  5 g

30
de g a s .  La m ezcla se  d e ja  en reposo  a  20°C durante 12 h o ra s .
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D espués se  v ie r t e  en agu a , p rec ip itan d o  e l  ác id o  2-(6-m eto- 

x i - 2 - n a f t i l )p r o p ió n ic o .  E l p re c ip ita d o  se  f i l t r a  y  r e c r i s t a ­

l i z a  de acetona-hexano para dar e l  ác id o  2 -(6 -m eto x i-2 -n af- 

t i l ) p r o p íc n ic o .

De forma s im i la r  pero su stitu y en d o  e l  te tró x id o  de 

n itrógen o  por 10 g de n i t r i t o  de so d io  o n i t r i t o  de p o ta s io , 

ag itan d o  l a  mezcla de re a c c ió n  durante 12 h oras a  l a  tempe­

r a tu r a  ambiente se  ob tien e  en cada caso  e l  ác ido  2-(6-m etoxi- 

2 - n a f t i l )p r o p io n ic o .

EJEMPLO 2

Se prepara una so lu c ió n  d e l ác id o  d i 2 -(6 -m eto x i-2 - 

n a f t i l )p r o p ió n ic o  en m etanol d iso lv ie n d o  230 g d e l producto 

d e l Ejemplo 1 en 4 ,6  1 de m etanol c a l ie n te .  La so lu c ió n  r e ­

su lta n te  se  l l e v a  a  e b u ll ic ió n  h a s ta  tu rb id e z ; después se  

ag re g a  s u f ic ie n te  metanol para h acer nuevamente c la r a  l a  so­

lu c ió n . E s ta  so lu c ió n  c a lie n te  se  a g re g a  a  una so lu c ió n  de 

296 g de c in co n id in a  en 7 ,4  1 de metanol ca len tado  a  apro­

ximadamente 60°C . Las so lu c io n e s  se  combinan ag itan d o , y l a  

mezcla combinada se d e ja  que ad q u ie ra  l a  tem peratura ambien­

te  en un periodo de 2 h o ra s . Cuando l a  m ezcla reacc io n an te  

l l e g a  a  e s t a  tem p eratu ra ,se  a g i t a  por un tiempo a d ic io n a l  

d e -2 h oras y luego se  f i l t r a .  Los s ó l id o s  f i l t r a d o s  se  l a ­

van con v a r ia s  porcion es de metanol f r í o  y secan .

Se agregan  100 g de c r i s t a l e s  de l a  s a l  de c in co n i­

d in a  a  una mezcla a g it a d a  de 600 mi de a c e ta to  de e t i l o  y 

450 mi de una so lu c ió n  acu osa de ác id o  c lo rh íd r ic o  2 N. 

D espués de que l a  m ezcla ha sid o  a g i t a d a  durante 2 h o ra s , 

se se p a ra  l a  capa de a c e ta to  de e t i l o  y se la v a  con agua 

a  n e u tra lid a d , se  se c a  sobre su l fa to  de sod io  y evapora para 

dar e l  ác id o  d 2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l)p r o p ió n ic o .



410l49nHi'
1 En resum en, l a  P aten te  de Invención  que se  s o l i c i t a  

deberá r e c a e r  sobre  l a s  s ig u ie n te s :

REIVINDICACIONES

" 1 . Un procedim iento para p rep arar  e l  ác id o  2 - (6 -

- 8 m e to x i-2 -n a ft il)p ro p ió n ic o  que c o n s is t e  en t r a t a r  l a  2 - (6 -  

m eto x i-2 -n aft il)p ro p io n am id a  con un n i t r i t o  de m etal a l c a l i r o  

o te tró x id o  de n itrógen o  en ác id o  a c é t ic o  conteniendo de 0 

a  2$ % en volumen de ác id o  s u l fú r ic o  h a s ta  que se  form a e l  

ác id o  2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l )p r o p ió n ic o ; se p a ra r  e s te  compues-

10 to de l a  m ezcla re acc io n an te  y r e s o lv e r lo  p ara  obten er e l  

ác id o  d 2 - (6 - m e to x i-2 -n a ft i l )p r o p ió n ic o .

2 . E l procedim iento de l a  R e iv in d ic a c ió n  1 donde 

l a  r e a c c ió n  con e l  n i t r i t o  a lc a l in o  o te tró x id o  de n it r ó ­

geno se  l l e v a  a  cabo a  una tem peratura de 1 5 a  100°C .

18 3. E l procedim iento de l a  R e iv in d ic a c ió n  1 donde 

l a  se p ara c ió n  se  l l e v a  a  cabo por d i lu c ió n  de l a  m ezcla de 

r e a c c ió n  con s u f ic ie n t e  agua p ara  form ar un p re c ip ita d o  d e l 

ác id o  -2 - (6 - m e to x i- 2 - n a ft i l )p r o p ió n ic o , e l  c u a l se  se p a ra  

de l a  so lu c ió n  y r e c r i s t a l i z a .

20 4 . Se r e iv in d ic a  por ú ltim o  como o b je to  sobre  e l  

que ha de r e c a e r  l a  p a te n te  de in vención  que se  s o l i c i t a :  

UN PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR EL ACIDO 2-(6-METOXI-2- 

NAFTIL)PROPIONICO.

Todo conforme queda d e s c r i t o  y re iv in d ic a d o  en l a

25 p re se n te  memoria d e s c r ip t iv a  que c o n sta  de s e i s  p ag in a s  me 

c a B o g ra fia d a s .
M adrid, 29 djycjLembre 1 .972  

BERNARDO; UNGRIA
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