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PATENTE DE INVENCION QUE POR VEINTE AKOS SE
SOLICITA EN ESPANA A FAVOR DE ALTER, S.A., SOCIE-
DAD ESPANOLA, DOMICILIADA EN MADRID, MATEO INURRIA,
30, POR: "UN PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE CIER- -
T0S ESTERES FENOLICOS DEL ACIDO 2~-(p-CLOROFENOXT)-
2-METILPROPIONICOM, =~~~ . AR

MEMORTIA

La presente invencién se refiere a un proce-
dimiento de preparacibén de ciertos ésteres fend-
licos del dcido 2~(p-clorofenoxi)72-métilprop16-

nico de férmula general (I),
CH3
Cl 0 ~C - COO
R
OH3
(1)
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donde el sustituyente R representa a : H ; 4=F ;
4-Cl ; 4~Br j 2-Cl ; 3-Cl; 2,4-diCl; 3,4-diCl ;

3-CF, ¥ 4-C(CH,) ;.

La obtencibn de log ésteres fenblicos se rea-

liza haciendo reaccionar el deido 2-(p-clorofenoxi)

~2-metilpropiénico de férmula generel (II)

CH3

CL 4 0 -C - COCH

|

CH3
(11)

con los derivados fen6licos de férmula general

(II1), donde Ry tiene .

OH

Ry
(1II)
el mismo significado gque el sustituyente R ante-

riormente mencionado, lo que constituye la esen-
cialidad de esta invencibn. Esta reacciln se pue-
de llevar a cabo ventajosamente en el seno de un
disolvente inerte, tal como cloroformo, en presen
cia de cloruro de tionilo como agente halogenanté
y trietilamina como hase, operando a temperaturas
de ebullicién del disolvente. Bien entendido que
ni el disolvente, ni el agente halogenante y ni
la base, tienen otro cardcter distinto del mera-

mente ilustrativo,

"Los ejemplos siguientes, que no deben consi-

derarse limitativos de la invencién, ilustran los
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principales aspectos antes mencionados. En todos
ellos las temperaturas que aparecen, se expresan

en grados c¢entigrados,

Los productos que puedan obienerse, utilizan-
do el procedimiento a que hace mencibn esta inven-
cibén, pueden resultar potencialmente Qtiles como -
agentes hipolipidémicos, Asi, los derivados cita-
dos como ejemplos en esta memoria, presentan cier-

ta actividad hipolipidémica.

EJEMPLOS

METODO GENERAL DE OBTENCION DE TLOS ESTERES

FENOLICOS DEL ACIDO 2-(p—clorofenoxi)-2-metilpro-
piénico.

Se hierve a reflujo durante 4 horas una sus-
pensién de 0,1 mol (21,4 g.) del &4cido 2—(p—clor6—
fenoxi)-2-metilpropiénico y 7,2 ml de cloruro de
tionilo en 100 ml de cloroformo. Posteriormente se
adiciona 0,1 mol del fenol correspondiente y 18 -
ml de trietilamina, manteniendo el reflujo duran-
te 2 horas. La solucién previamente enfriada se -
lava con agua, hidréxido de sodio 1IN y posterior-
mente con agua. Se seca la solucibén cloroférmica
con sulfato de sodio anhidro, luego de evaporado
8l disolvente se purifica el residuo ya sea por -

destilacibén o recristalizacién.

A continuacién se dan las caracteristicas prin
cipales de los derivados fen6licos gque resultan de

la aplicacidn de este método general.

EJEMPIO 1,
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Fenil &ster del decido 2-(p-clorofenoxi)-2-me-

tilpropiénico.

Iiquido destilable de punto de ebulliciébn
132~1342 a 0,3 mm Hg.

Anélisis calculado para 016H150103 : C,66,21%
H, 5917% ; C1, 12'07%.

Encontrado . » « « « 3 C, 66,424 3 H, 5,31% 3
c1, 12,14%. ‘

EJEMPLO 2,

4-Fluorofenil &ster del deido 2-(p-clorofeno-

xiZ~2—metilpropiénico.

Liquido destilable, de punto de ebullicién
132-1352 a 0,3 mm Hg.

Andlisis calculado para 016H1401F03 i--
C, 62,34% ; H, 4,55% ; C1, 11,36%.

Encontrado . . . . . ¢ C, 62,53% 3 H, 4,66% ;
c1, 11,61%.

EJEMPIO 3,

4-Glorofenil &ster del docido 2-(p=clorofenoxi)
-2-metilpropibnico,

Iiquido destilable, de punto de ebullicién
151-153¢ a O34 mm Hg.

Andlisis calculado para 016H1401203 : - -

. C) 59’08% ; H, 4,3170 ; Gl, 21,85%.

Encontrado , « . . . ¢ G, 58,86% 3 H, 4,3T% 3
cl, 21,73%.
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EJEMPLO 4,

4~-Bromofenil éster del dcido 2-(p-clorofeno-

xi)=2-metilpropidénico.

Ifquido destilable, de punto de ebullicifbn
162-1642 a 0,3 mm Hg.

Anélisis calculado para 016H14Br0103 it - -

¢, 52,03% ; H, 3,79% ; Cl, 9,49%,

Encontrado « « ¢ o o § c, 51,87% H H’ 3765% 1
Cl, 9,27%.

EJEMPLO 5%,

2-Clorofenil &ster del dcido 2-(p-clorofenoxi)-

2=metilpropibnico.

Iiquido destilable, de punto de ebullicién
148“150 2 g 0,3 mm Hg'

Andlisis calculado para 016H1401203 : C,59,08% ;
H, 4’:31% y CL, 21985%-

Encontrado « « « o o ¢ G, 59,25% ; H, 4,54% 3
C1l, 21,93%.

EJEMPLO 6.

3-Clorofenil ésfer del 4cido 2-(p~clorofenoxi)-
2-metilpropiénico,

Iiquido destilable, de punto de ebullicién
148-1502 a 0,3 mm Hg.

Andlisis calculado pars 016H14C1203 s ¢,59,08% ;
H! 4931% ; Cl, 21,85%0

Encont:ado e o s o« 2 C, 59,150 3 H, 4,324 ;
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¢1, 21,81%. \‘6

EJEMPLO 7,

2,4=Diclorofenil &ster del dcido 2-(p~clorofe~

noxi)~2-metilpropidénico.

LIquido destilable, de punto de ebullicién
164-1662 a 0,3 mm Hg,

Anglisis calculado para 016H13Cl303 s - -

C, 53,48% ; H, 3,62% ; CL, 29,53%.

En.con.trado o o o o & ¢ C’ 53’34‘% ; H’ 0162% ;
Cl, 29,36%.

EJEMPIO 8,

3,4~Diclorofenil éster del &4cido 2-(p-clorofe-

noxi)-2-metilpropidnico.,

Ligquido destilable, de punto de ebullicién
167-169¢ a 0,3 mm Hg.

Andlisis calculado para 016H13Cl303 :

C, 53 48% s Hy 3, 62% 3 ci, 29, 53%.

Encontrado « « » « « ¢ C, 53,55% 3 H, 3,48% 3
C1l, 29,67%.

EJEMPLO 9,

3-Trifluorometilfenil é&ster del dcido 2-(p-

clorofenoxi)=2-metilpropiénico.

I{quido destilable, de-punto de ebullicién -

. 184-1852 a 8 mm Hg,

Andlisis calculado para C31.7H1401F303 : -

C, 56,98% ; H, 3,91% ; Cl, 9,78%.
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Encontrado . . o « .. 5 G, 56,73% ; H, 367% ;
C‘l, 9,82%-

EJEMPLO 10,

4-Terbutilfenil éster del &cido 2-(p-clorofeno-
xiz-z-metilpropiénico. |

Producto s6lido, de punto de fusién 832 (de me-
tanol).

Andlisis calculado para 020H230103 : G, 69,36% ;
H, 6,65% ; C1, 10,12%.

Encontrado « « ¢ « o ¢ C, 69,21% H H, 6’51% H
¢1, 9,82%,

REIVINDICACIONES

A continuacibén se exponen los nuevos aspectos,

por los que se demanda proteccitn.

18,- "Un procedimiento de preparacifn de cier-
tos ésteres fenblicos del dcido 2-(p~clorofenoxi)-
2-metilpropiénico de férmula general (I),

CH3

CLl 0 -0 -~ COO
CH R
(1)

en la que el sustituyente R representa a : H ; 4-F ;

4-01 ; 4-Br ; 2=C1 ; 3-Cl ; 2,4-diCl ; 3,4-diCl ;
3-CFy y 4~6(CHy) 3.

28,~ "Un procedimiento de preparacién de cler-

tos ésteres fenblicos del Acido 2-(p-clorofenoxi)-



155 2-metilpropibnico", segin la reivindicacibn prime-
"~ ra, caracterizado porque la reasccibn entre el dci-
do 2-(p-clorofenoxi)~2-metilpropibénico de férmula
(I1)
GH3

l

cl1 0 - C - COOH

CH3

(11)

con los derivados fen6licos de férmula general (III),

OH

(1II) &

160 donde R1 tiene el mismo significado gque el sustitu-
yente R antes mencionado, se lleva a cabo en el -
seno de un disolvente inerte, en presencia de un

agente halogenante y una base,

38.~ "Un procedimiento de preparacibn de cier-

165 tos ésteres fen6licos del dcido 2-(p-clorofenoxi)-
2-metilpropibnico", segin las reivindicaciones pri-

mera y segunda, caracterizado porque el disolvente

- empleado es el cloroformo.

48,- "Un procedimiento de preparacién de cier—~

170 tos ésteres fenbdlicos" del deido 2-(p-clorofenoxi)-
2-metilpropibnico", segin las reivindicaciones pri-

mera, segunda y tercera, caracterizado porque el -

agente halogenante es el cloruro de tionilo,

58,~ "Un procedimiento de preparacién de éier—

175 tos ésteres fen6licos del &oido 2~(p-clorofenoxi)-

2-metilpropibnico", segin las reivindicaciones -



primera, segunda, tercera y cuarta, caracterizado -

porque la base es la trietilamina.

68,~ "UN PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE CIERTOS
180 ESTERES FENOLICOS DEL ACIDO 2-(p-CLOBQFENOXI)—2—METI£
PROPIONICO",

La presente Memorlia consta de NUEVE HOJAS meca- -
nografiedas a doble espacio por una sola cara y de

CIENTO OCHENTA Y UNA LINEAS,

Madrid, 5 de Junio de 1.974,
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