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WO PROCEDINIENTO PARA LA PREPAZACION DE DERIVADOS DEL ACI
DO PARA-ISOBUTIL-FENILACETICO",

Se describe un proceso para la preparacidn de deri-
wvados del deido para~-isotutil-fenilacético, que compronde =
los pasos consistentes en hacer reaccionar primeramente un -
cloruro para-isobutil-fenile-alquflico con mognesic en wa i~
solvente apropiado, haciendo reacciomar despuds a8l producto
de la rezcoidn con didxide de carbono pars dar el derivado -
deseado. ‘

BEste invencidn se refiere a un proceso para la pre-—
paracién de derivados dol doido para~isobutil-fenilacético ~

que tionen la siguiente férmula general:

CH, ~/coen--
AN 2B
CH -0, _ )cH
Se-al e

CH3 .
en la que R es un grupo alquilo, tal como metilo, etilo, ete,

Algunog de estos derivados tlenen importantes apli-
ecaciones en el cempo farmacéutico. Actuslmente, cstos deriva-
dos son preparados por sintesis del correspondiente fenilace
tonitrilo, No obstante, tal método de prbparaeidn tione 1l ==
desventaja de incluir la utilizacidn de sustancias peligrosas,
tales como cianuros alcslinos o anida sdédica,

Bs bion conocido que los derivados organomagmﬁsicqs

por la reaccidn de Grignard son obtenidos mds ;E'a’.cilmez_g!;a ¥

" oon rendimientos mnds altos a partir do derivados hal&éénoa -

primarios que = partir de derivados haldgenos secundordose —
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Por consiguiente, no podfa esperarse gue sl proceso aquf des-
erito fuese aplicable con tuenos resultados, como ée ho demogw
trado efectivamente. '

Fl objeto principal de la presemts invencidn es pro-
porclomar wn proceso pars preoparar loz derivadon espacﬂ’icados
més arriba, que os ventajoso desde un punto de vista industrial
¥ al mismo tiempo capes de eviitar las desventajes mencionadas
anteriormenta.

Con tal fin, el proceso de souerdo con la presente -
invencidn consiste en hacer reaceionar un cloruro de alquilo -
que tiene la seguicntc Pérmuls generals

CH., Gl
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ot N R .

con magnesio metdlico en un disolvente apropiade paka der el -
corvespondiente compuasto de Grigma'r&:

>°H - % @m\
ﬂﬂB R
que ea tratado posteriormente com didxido de carbono y da el
Gerivados desendo del deido para-isobutil~fenilacdtico.
Este Wltimo es aislado y purificado por métodos con-

vencionalen,

Se trataron lentamente 13 g. de magnesio metdlico -
picado en 200 ml, de €ter y 200 mle de tetrehidrofuranc con
100 g de clorurc do 1=(p-isobutil-fenil)atilo. Una vez disuel
to el magnesio y después de completer la reaccidn, se enfrid -

ls mezcla g -20¢C y se le affadid lentamente bajo agitacidn, -
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poquefios trozos de didxido de carbono sélido. la temperatura
de la mezcla de reaccidn se olevd a {lﬁﬁc_y ge terming 18 -
reaceidn en pocos minutos,

Ia mezcle fue vertlda posteriormente en 400 mi, de
agua con adicién de 75 ml. de deido clorhfdrico al 35%, Ia ~
cape Srgfnica fue separads, concentrade al vacfo a 80¢C para
retirar el disolvente, y ol rosiduo fue sometido al tratamien
to térmico ocon 250 ml. de agua contenlendo 15 g. de hidrato -
gédicos Iz capa superior insoluble de sosa oleoza fue desvchge
da. Ia solucidn scuoss, acidificada con deido clorhidrico y =
filtrada, did 70 g. de deido para-isobutil-fenil-propidnico -~
en bruto, que fue purificado por recristalizmeidn a partir de
un disolvente apropiado. '

H O T A

Ia Patente de Invencidn que se solicita por veinte -
afios, para Espafla, de acuerdo con la vigente Legislacidn, de-
berd recaer sobre: "UN PROCEDIMIBNTO PARA LA PREPARACION DE -
DERIVADOS DEL ACIDO PARA-ISOBUTII~FEHNILACETICO", con Iriordidad
de la Solicitud de Patente en .Italia n2 23633 A/75 de fecha
22 do Mayo de 1.975, segin las caracteristicas esenciales de -
las siguientess

REIVINDICACIONES

18,~ Un procedimiento para la preparacidn de deriva-
dog del dcido para-isobutil-fenil-acético que tiemen la siguien
te férmule general:
Oy
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en la que R ez un grupo alquilo, tal como metilo, etilo, eilc.,
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en ¢l qua se hace rescoionar primeramentolvm‘ cloruro de s
para~inobutil-feonilalquilo con magnesio en m disolvente -
apropiado pare dar el eorreapondienta clorure alquilieo de
magnesio, vy se hace reaceionar pogieriomente al producto -
de 1la reaceidn con didxido de carbono para dar el deriwado
denendo. |

22,- Un procedimiento parz la preparacién de deriva~
dos del doido para~isobutilefenil-acétice, de acuerdo con la
reivindicacidn 1, on el que se lleva a cebo la reaceién con
magnesio en una mezela de €ter y tetrshidrofurano,

38,~ Un procedimionto para lz preparacidn de deriva-
dos del deido pars-isotutil-fenil-acéiico, de acuerdo con las
reivindicaciones procedentos, en o1 que se introduce aidxido
de carbono en el racipiénte de reaccidh en estado sélido,

48 o "UN PROCEDIMIMNYO PARA LA PREPARACION DE DERIVA
D03 DEL ACIDO PARA~ISOBUTII~FERIL~ACZETICO™ |

Semfn queds sustancislmente desorito en 1a presente
Memoria que consta de cineo hojass escritas a mdquina por una
Bola cara,” ‘ ,
¥adrid, 40 FEB, 1976

DIDUSTRIA CHLMICA PRODOTTI FRARCIS
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