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P A T E N T E  O E  I N V E N C I O N  
a favor da

HOECHST AKTIENEESELLSCHAFT, da nacionalidad alemana, residen­
te en 6230 Frankfurt/Main 80 (República Federal Alemana), por: 
"PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE 2-mETIL-S,6-0IHI0R0PIRAN- 
3-CARBOXILANILIDA".

Memoria descriptiva

Es objete del invento un procedimiento mejorado para
la obtención de un fungicida para plantas a base de 2-metilv5,6- 
dihidropiran-3-carboxilanilida.
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Por la patente alemana nS t.668.899 se conoce un 
procedimiento para obtener el fungicida para plantas a base 
de 2-metil—5,6-dihidropiran-3— earboxilanilida, procedimiento 
que consiste en hacer reaccionar ácido 2-metil-5^6-dihidropÍ- 
ran-3-carboxilico con cloruro de tionilo o tricloruro de fos­
foro, y haciendo reaccionar el cloruro 2—metil<-S,6-dihidropt- 
ran-3-carboxílico obtenido en un disolvente orgánico inerte con 
anilina, en presencia de una base inorgánica u orgánica tercia­
ria, o empleando un axcaso da anilina (procedimiento "a")* la 
mezcla da la reacción obtenida se trata con agua a efectos de 
eliminar el hidrocloruro de anilina o respectivamente el hidro 
cloruro de la base orgánica terciaría, y a continuación sa ais 
la desda la fase orgánica de la 2-metil-5,6—dihidropirsn-^-car 
boxil-anilida. Como rendimiento alcanzable por este método se 
declara 75 % da la teoría.

Otro procedimiento conocido por la patento alemana 
no 1.668.899 destinado a la obtención del compuesto I, consis­
ta en la reacción de ácido 2-metil-5,6-dihidropiran-3-carboxí- 
lico con fenilisocianato, a aproximadamente 1603 C. El fenili- 
socianato amplaado sa obtiene usualmente a partir da anilina y 
fosgeno (procedimiento "b").

En ambos casos, la sustancia de partida, el ácido 2- 
matil-5,6-dihidropiran—3-carboxílico tiene que ser obtenido por 
lo pronto de manera complicada a partir de áster 2-matil-5,6- 
dihidropiran-3-carboxilico, mediante saponificación alcalina y



precipitación con ácido. Las damas atapas de la reacción, tal 
como la reacción del ácido con cloruro da tionilo según el 
procedimiento "a", llevan inherentes la liberación de cantida 
das grandes da dióxido de azufre y cloruro de hidrógeno. El 
cloruro del ácido as además térmicamente inestable. Si, canfor 
me al procedimiento "b", el ácido es hecho reaccionar con fe- 
nilisocianato, son válidos puntos de vista análogos, tal como 
liberación de cloruro de hidrógeno, para la obtención do feniljL 
socianato a partir da anilina y fosgeno.

Ha sido descubierto ahora que el compuesto I puede 
ser obtenido de manera ventajosa y con un rendimiento excelan 
te, si para ello un áster alcohólico inferior del ácido 2-me- 
til-5,6-dihidropiran*-3-carbaxílico es hecho reaccionar directa­
mente con anilina, en presencia de al menos una cantidad 0,5 
molar da un alcoholato.

La reacción discurre conforme al esquema siguiente:

R * alcohilo inferior Me 3 metal alcalino o raspee
tivamente alcalinoterrao

Por la revista 3. org. Chem 1 2 , 386 (1947) as sabido 
que la reactividad en si escasa de las aminas aromáticas puede
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acelerarse en la reacción con esteras carboxílicos, mediante 
la adición de cantidades catalíticas de alcohólate sódico.
Ahora bien, en el presente caso, ni la reacción del estar con 

60 anilina sola, ni la adición de cantidades catalíticas da alejo 
holate sódico, proporcionaron un resaltado satisfactorio.

Por el contrario, yante la natural sorpresa, so compro 
bó que el áster alcohílico del ácido 2-matil-5,6-dihidrepiran- 
3-carboxílico puede ser hacho reaccionar directamente con anilina, 

65 para obtener 2-metil-5,6-dihidropiran-3—carboxilanilida, en pre­
sencia da cantidades de basas más grandes que las cantidades ca­
talíticas.

El procedimiento se pone en práctica ventajosamente de 
modo que una mezcla aproximadamente equimolar de áster alcohíli- 

70 co del ácido 2-metil-5,6-dihidropiran-3-carboxílico, anilina y
ana cantidad al menos 0,5-molar de un alcoholato de metal, sa ca­
lienta a 700 hasta 2008 C, con preferencia a 120 hasta 1708 C, 
destilándose el alcohol producido. El residuo se mezcla con agua, 
y sa aisla la anilida producida.

75 Empleando cantidades de catalizador de entre 1,2 y 2 mo­
les %or mol de anilina, se obtienen los rendimientos más favora­
bles. Empleando cantidades de catalizador inferiores a 0,5-mola- 
rea, descienden fuertemente los rendimientos. Cantidades de cata­
lizador mayores que 2-molares, si bien pueden ser empleadas,no 

80 aportan en cambio por lo general ya ninguna ventaja, puesto que el 
rendimiento ya tan solo puede ser elevado insignificantemente.



La reacción puede llevarse a cabo en presencia o en 
ausencia da un disolvente. Si resulta deseable la presencia da 
un disolvente, se emplea con preferencia un disolvente inarte 
de alto punto de ebullición, por ejemplo, un hidrocarburo par& 
finado, un benceno halogenado, o un hidrocarburo aromático, 
tal como tolueno o xilol.

Como alcoholatos metálicos hay que considerar prefe­
rentemente los da metales alcalinos y metales alcalinotárreos 
con alcoholes alifáticos inferiores, tales como etilato sódico, 
metilato sódico, etilato potásico, pero también isopropilato 
da aluminio.

Como ásteres del ácido 2-metil-5,6-dihidropiran-carbo 
xílico son apropiados en especial los de alcoholes inferiores, 
sobra todo el áster metílico y el etílico. Se obtienen de la ma, 
ñera conocida, mediante la reacción de los correspondientes es­
teras acetacáticos con 1-bromo-3-cloropropano.

Mediante la reacción directa del áster 2-matil-5,6-di 
hidropiran-3-carboxílico con anilina para formar anilida, se sju 
prime la obtención del ácido 2-metil-5,6-dihidropiran-3-carbo- 
xílico en calidad de producto intermedio. Otra ventaja radica 
an no utilizarse cloruro de ácidos inorgánicos, cuyo empleo ori 
gina, en el caso de cloruro de tionilo, la liberación de dióxi­
do de azufre y cloruro de hidrógeno, y en el caso de tricloruro 
da fósforo, la producción de ácido fosforoso y, con alio, una 
carga del aire da salida y da las aguas residuales. También el
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gasto de equipo es sustancialmente menor en el nuevo procedi­
miento. Como no se emplean materias primas corrosivas, tales 
como cloruro de tionilo, tricloruro de fósforo y cloruro 2-ma 

ttO til—5,6-dihidropiran—3-carboxílico, se puede prescindir de raac
tores especiales, resistentes a los ácidos.

frente a ios procedimientos conocidos, el objete del 
presente invento permite por consiguiente una obtención de 2- 
metil-5,6-dihidropiran-3-carboxilanilida sustancialmenté más 

115 económica y más agradable ambientalmente.
C ierno lo 1:

La mezcla a base de 26 g de óster metílico del ácido 
2—metil—5,6-dihidropiran-3-carboxílico, 15,5 g de anilina, 50 mi 
de xilol y 18 g de metilato sódico se calienta a 13S0C durante 

12G aproximadamente 10 horas, agitando, destilándose al matanol pro 
ducido. A continuación se vierta la suspensión en aproximadameji 
ta 300 mi de agua de hielo. La 2-metil-S,6-dihidropiran-3-carbjj 
xilanilida cristalizada se separa por absorción, se lava con 
agua y sa saca en el vacío a 40o C. El rendimiento asciende a 

125 29,7 g, correspondiente a 80,7 % da la teoría. Oespuás da recris
tallzado desda metanol/agua bajo adición da carbón.activo, el 
compuesto funda a 108 B C.
Cíemelo 2:

La mezcla a base de 26 g de áster metílico del ácido 
130 2-metil-5,6-dihidropiran-3-carboxílico, 15,5 g de anilina y 13,7 g 

da metilato sódico se calienta a 150Q C durante aproximadamente



S horas, agitando, destilándose al metano! producido. A conM 
nuación se recibe la mezcla de la reacción en 150 mi de metanol, 
y la suspensión se vierte en aproximadamente 500 mi de agua de 

135 hielo, La 2-metil-5,6-dihidropiran-3-carboxilanilida cristali­
zada se separa por absorción, se lava con agua y se seca &n el 
vacío a 40 0 C. El rendimiento asciende a 23,3 g, correspondían 
te a 63,2 % de la teoría. Después de recristalizado desde meta, 
nol/agua bajo adición de carbón activo, el compuesto funde a 

140 108c C.
Ejemplo 3:

Una mezcla a base da 102 g de etilato sódico, 93 g de 
anilina y 156 g de áster metílico del ácido 2-metiI-5,6-dÍhidrjg 
piran-3-carboxilico en 300 mi de xilol, se calienta bajo atmós- 

145 fera de nitrógeno durante 5 horas a 136 hasta 1380 C, destilan 
dose al metanol producido. La papilla espesa resultante se di­
luye con 100 mi da xilol, y se vierte en aproximadamente 2000 mi 
de agua de hielo. La 2-metil-5,6-dihidropiran-3-carboxilanilida 
cristalizada se separa por absorción, se lava con agua y se se- 

150 ca en el vacio a 400 C. El rendimiento asciende a 203 g, lo que 
corresponde a 93,5 % da la teoría. Después da recristalizado das 
de metanol/agua bajo adición da carbón activo, el compuesto fun­
da a 1080 C.,

Esta Patente de invención se corresponde a la depo- 
155 sitada en Alemania (República federal Alemana) con el número 

P 24 03 708.9 y tiene prioridad de fecha 26 de enero da 1974



por acogerse a los beneficios del artículo 21 dal vigente Es­
tatuto sobra Propiedad industrial y dal artículo 4a del Conve­
nio de la Unión de París.
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!). Procedimiento para la obtención de 2-metil-5,6-dihidropi- 
ran-3-carboxilanilida, caracterizado porque se hace reaccionar 
estar alcohílico inferior del acido 2—metÍl-5,6-dihidropiran— 
3-carboxílico con anilina, en presencia de por lo menos una can 
tidad 0,5-molar de un alcoholato.
2) . Procedimiento de acuerdo con la reivindicación 1), caracte­
rizado porque por lo pponto ae hace reaccionar anilina con al­
coholato, y a continuación se hace reaccionar la anilida produ­
cida con estar alcohílico inferior del ácido 2-metil-5,5-dihidrj3 
piran-3-carboxílico.
3) . Procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones 1)Ó 2), ca 
racterizado porque como alcoholato se emplean alcoholatos alcali 
nos o alcalinotárraos de alcoholes alifáticos inferiores.
4) . Procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones 1) ó 2), 
caracterizado porque como alcoholato se emplean metilato sódico 
o etilato sódico.
5) . Procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones i) a 4), 
caracterizado porque el alcoholato se emplea en una cantidad de 
1,2 a 2 moles por mol de anilina.
6) . Procedimiento de acuerdo con las reivindicaciones 1) a 5), 
caracterizado porque la reacción se lleva a cabo en un disolven
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ta inarte da alto ponto da ebullición.
7 ) . 'PBtMgBmiEMTC PARA LA 037686188 06 2-M6II6-S+6-01HKM0PÍ 
RA8-3-CARBOXH.AMIL10A".

105 6ate Memoria cenata da nueva hojas foliadas y macano
grafiadaa por un solo lado da sus caras.

Madrid* 20 da Enaro de 197S
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