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Las prostaglanáinas son un grupo de sustancias 

naturales que eran aisladas a partir de diferentes teji­
dos animales. En mamíferos son responsables de un gran nú­

mero de efectos farmacológicos, de los cuales en el pre­

sente caso se mencionarán sólo las influencias sobre las 

contracciones d.e la musculatura lisa y sobre la presión 

sanguínea. En ^o que se refiere a otras propiedades farma­

cológicas, véanse entre otras citas bibliográficas, M. F. 

Cuthbert "The Prostaglandins", Pharmacological and Thera-- 

peutic Advánces, William I-Ieinemann Medical Books LTD, Lon­

dres 1973. - "
El presente invento concierne a un procedimiento 

para la preparación de nuevos derivados de ciclopentano^ 

semejantes a las prostaglanáinas naturales, de la fórmula 

general I . .

en la cual:
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1 2R y R significan conjuntamente oxígeno o en cada caso
1 ohidrógeno o hidroxilo, siendo diferentes R y R^;

R*3 significa alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono;

R^ significa hidrógeno, alcohilo de 1 a 10 átomos de

carbono o un catión monovalente o polivalente fi­

siológicamente compatible; --

R^ significa hidrógeno, un radical hidrocarbonadc-áR 

fático o aralifátioo, saturado o insaturado, even­

tualmente ramificado, de hasta 20 átomos de oarbd- 

no, en donde un grupo -CHg- puede estar reemplaza­

do por oxígeno, azufre o un grupo carbonilo, un ' 

radical alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono, que 
está sustituido con un grupo ciano o un grupo al- 

coxicarbonilo do bajo peso molecular, un radical 

cicloalcohilo de 5 a 8 átomos de carbono, en donde 

el grupo -CHg- está reemplazado en posición 2 por 

un átomo de oxígeno o de azufre, un radical acilo 

alifático, cicloalifático, aromático o aralifáti­

co de hasta 20 átomos de carbono o un grupo alco- 

xicarbonilo inferior;

U significa un grupo (CHg)^, significando m de O a 5,

un grupo
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síenáo R . y R iguales o diferentes y significando hf

drógeno o alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono, o un

R^ R^ -
¡ ! 6 7

grupo - 0 = C - , en donde R y R' son iguales o di­

ferentes y significan hidrógeno o alcohilo de 1 a 5 

átomos de carbono; * ^

V significa un enlace simple, oxígeno o un radical de . . 

las fórmulas '

R°
]

- C -

R'
6 7 *en donde R y R' son iguales o diferentes y signifi­

can hidrógeno o alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono; 

significa un enlace simple o un radical de la fórmula

8

** o

R^

en donde R^ y R^ son iguales o diferentes y significar 

hidrógeno o alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono;

X significa un grupo (CE^)^, en. donde n significa 0 a 5
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El procedimiento del invento está caracterizado 
porque se reducen compuestos de la fórmula general II

II

C-H 5 11

en donde R^ y tienen los significados descritos con oca 

sión de la fórmula I, para formar compuestos de la formula 

III

III

en donde R^ y Retienen los significados descritos con 

ocasión de la fórmula I, no conteniendo R ningún enlace 

múltiple carbono-carbono alifático, y a continuación los 

compuestos de la fórmula III se haoen reaccionar en un di" 

solvente aprótico, en presencia de bases, con un óster de 

ácido' halogenocarboxílico de la fórmula general IV

Hal - CU. U W COOR^ IV
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en donde Hal significa un átomo de halógeno y U, V, W, X 

y tienen los significados descritos con ocasión de la 

fórmala 1, para formar compuestos de la fórmula I a
< * '

en donde R^, U, V, W y X tienen los significados descritos 
con ocasión de la fórmula I y R así como R significan 

oxígeno, significa alcohilo de 1 a'10 átomos de carbo­

no y tiene el significado indicado con ocasión de la * 

fórmula I, pero no contiene ningún enlace múltiple carbo­

no-carbono alifático; eventualmente se someten a solvóli- 

sis los compuestos obtenidos de la fórmula I a, en presen­

cia de un ácido, para formar compuestos de la fórmula I b

I b
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en donde R***, R^, R-̂ , U, V, Y/ y X tienen los significados 
indicados con ocasión de la fórmula I y significa aleo- 

hilo 'de 1 a 10 átomos de carbono; eventualmente se hacen 
reaccionar los compuestos obtenidos de la fórmula I b, en 

donde R̂ * y R^ significan conjuntamente oxigeno, con agen­

tes de alcohilación o de acilación, o se hacen reaccionar 
por adición con compuestos con doble enlace carbono-carbo-r 
no activado, resultando compuestos de la fórmula general '

<
' 5 OR^

20

3 5en donde R ,  R , U, V, W y X tienen los significados indi­

cados con ocasión de la fórmula I, R*** y significan con­
juntamente oxigeno y R̂ * significa alcohilo de 1 a 10 áto­
mos de carbono; eventualmente se reducen los compuestos de 

las fórmulas I b ó I c con un agente reductor apropiado 

para formar compuestos de la fórmula I d

25
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I d

W - X - COgR^

en donde R^, R^, U, V, W y X tienen" los significados indi" 

cados con ocasión de la fórmula I, R̂ * significa alnohilo.- 

de 1 a 10 átomos de carbono y R-̂  así como R^ son diferen­

tes y significan en cada caso hidrógeno o hidroxilo; y - 

eventualmente se saponifican parcialmente compuestos de 

la fórmula I d en un medio alcalino para formar compues-, 

tos de la fórmula I e

R^ R^ . l e

dos indicados con ocasión de la fórmula I d, R^ significa

hidrógeno o un catión monovalente o polivalente, fisioló-
c

gicamente compatible, y R tiene el significado indicado 

con ocasión de la fórmula I, pero no significa acilo ni
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alooxioarbonilo, y las sales así obtenidas se transforman 

eventualmente en los ácidos libres o en otras sales.

El sustituyante R significa preferiblemente un 

grupo metilo oí etilo. De los significados mencionados pa­

ra el sustituyante se prefieren los de hidrógeno, aleo- 

hilo - C,-, y en calidad de cationes se prefieren iones 

de metales alcalinos y de metales alcalinp-tárreos. Ademán 

entran en consideración los cationes formados por bases or­

gánicas tales como bencilamina, morfolina, piperidina o 

tambián ásteres de ácidos aminocarboxílicos, tales como ás­

ter dietilico de ácido glutámico. - -
5

De los significados mencionados para R se pre­

fieren los de hidrógeno, radicales alcohilo no ramificados 

de 1 a 8 átomos de carbono y radicales hidrocarbonados ara- 

üfáticos de hasta 8 átomos de carbono, en los cuales un 

grupo -CHg*- puede estar reemplazado por un átomo de 0 o de 

S o por un grupo CO, radicales hidrocarbonados ali--

fáticos no ramificados con uno o varios dobles enlaces o 

un enlace triple, radicales alcohilo de 1 a 5 átomos de car 
bono, que están sustituidos con un grupo ciano o un grupo 

alooxioarbonilo Cg - C^, radicales cicloalcohilo de 5 a 8 

átomos de carbono, en donde el grupo -CHg- en posición 2 

está reemplazado por un átomo de 0 ó de S, radicales acilo 

alifáticos, aromáticos y aralifáticos de hasta 8 átomos de 

carbono así como grupos alooxioarbonilo de 2 a 4 átomos de
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carbono.

Se prefieren especialmente [hidrógeno y el radi­

cal tetrahidropiranilo.

Como radicales apropiados para R^ se menciona­

rán además, especialmente: los grupos metilo, etilo, pro- 

pilo, butilo pentilo, octilo, alilo, propargilo, benoilo, 

metoximetilo, tiometoximetilo, 1-metoxi etilo, acetonilo, ' 

3-oxobutilo, fenacilo, cianometilo, cianoetilo, 2-ciano-. 

propilo, etoxicarbonilmetilo, metoxicarboniletilo, acóti­

lo, octanoilo, succinoilo, 2-carboxibenzoilo, me toxicar—  

bonilo, etoxicarbonilo.

U significa preferiblemente una cadena polimeti-

leno con hasta 3 grupos CHg. De los restantes radicales
-

mencionados para U se prefieren aquellos en los que R ó 

R significan un radical alcohilo de hasta 3 átomos de 
carbono. Los miembros X, W y V forman conjuntamente de mo 

do preferible una cadena eventualmente ramificada con has 

ta. 10 miembros. Caso de que ? represente un radical fenile 

no o fenoxi, los radicales U y W pueden estar uno con re­

lación al otro en posición orto, meta o para.

Los compuestos de la fórmula I de acuerdo con
1 2el invento pueden ser, en el caso de que R y R = 0, es 

tereoisómeros con respecto a las posiciones 8 y 12, y en 

el caso en que R y R = H u OH, estereoisómeros con res. 

pecto a las posiciones 8, 9 y 12. Los compuestos de acuer-
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3o con el invento pueden pasar a utilizarse en forma de 

sus mezclas de isómeros, o pueden enriquecerse uno o va­

rios 'isómeros o pueden aislarse en forma pura, con ayuda 

de procedimientos de separación usuales tales como croma­

tografía en capa delgada o cromatografía en columna.

La reducción de un compuesto de la fórmula II, 

cuya preparación está descrita en la memoria de patente 

belga 766.521, para formar un compuesto de la fórmula 111, 

puede efectuarse de acuerdo con mátodos como son conocidos 

de por sí para la reacción por adición de hidrógeno con do 

bles enlaces carbono-carbono, por ejemplo por hidrogena-^ 

ción catalítica, reducción química o reducción microbioló- 

gica.
Para la hidrogenación catalítica son apropiados 

metales tales como cobalto, iridio, rodio, preferiblemente 
níquel, paladio y platino en forma finamente dividida, 

eventualmente sobre soportes tales como sulfato de calcio, 

de estroncio o de bario, carbonato de calcio, estroncio o 

bario, óxido de aluminio, kieselgur o carbón activo. Además, 

son apropiados para la hidrogenación catalítica catalizado­
res tales como boruro de níquel, oromito de níquel o cobre, 

óxido de rutenio o complejos metálicos solubles tales como 

cloruro de tris-(trifenilfosfin)-rodio o dicloruro de tris- 

-(trifenilfosfin)-rutenio. Para la hidrogenación son apro­

piadas tambión sales metálicas tales como cloruro de ni-
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quel o cloruro áe cobalto juntamente con hidruros comple­

jos tales como NaBE. o.hidruro de litio-tri-ter-butoxialu4 . ^
minio, tal como se describe, por ejemplo, en Tetr. Lett. 

1968, 6313# j

Parajla hidrogenación catalítica, dependiendo 
de la actividad del catalizador, pueden utilizarse tempe­

raturas de 0 a 150SC, preferiblemente de 20 a 60SC y pre­

siones de hidrógeno de 1 a 100 atmósferas¡ preferiblemente 

la presión normal-í „

En calidad de disolventes son apropiados los que 

no son reducidos en las condiciones elegidas, por ejemplo 

hidrocarburos tales como benceno, óteres tales como die-, 

tilóter, tetrahidrofurano, 1,2-dimetoxietano y dioxano, . 

alcoholes tales como metanol, etanol, isopropanol y terJ-̂ - 

butanol, ásteres tales como acetato de etilo, ácidos car- 

boxílicos tales como ácido acático glacial, disolventes 

apróticos dipolares, tales como dimetilformamida, N-metil 

pirrolidona o hexametiltriamida de ácido fosfórico#

En el caso de la hidrogenasión catalítica de 

compuestos en los cuales significa tetrahidropiranilo 

o 1-alcoxialcohilo, en disolventes próticos tales como 

etanol se separa este radical en presencia de cantidades 

-catalíticas de un ácido, y se le reemplaza por hidrógeno. 

Como agente reductor químico'entra en consideración, por 

ejemplo diimina (vóase J. org. Che. ^0, 3985 (1965)).
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Se somete a tratamiento del modo usual y se pu­

rifican los productos éventualmente por cromatografía.

La reacción de un compuesto de la fórmula III 

con un compuesto de la fórmula IV se efectúa de acuerdo 

con métodos en sí conocidos, convenientemente a tempera­
turas entre la temperatura ambiente y 140SC en atmósfera 

inerte. Son preparados de manera especialmente ventajosa \ 

del siguiente modo:
Se disuelve un compuesto de la fórmula III, en " 

la que R significa preferiblemente el radical tetrahidro- 
piranilo o un radical 1-alcoxialcohilo de bajo peso mole­

cular, en un disolvente aprótico absoluto, preferiblemen­

te benceno, tolueno o xileno y se agregan 1 a 1,5 moles de 

una base anhidra, preferiblemente etilato de sodio o ien.- 

butilato de potasio y se continúa agitando durante desde 
30 minutos hasta 3 horas a la temperatura ambiente en at­

mósfera de gas inerte. Después de ello se añaden 1 a 2 

moles de un áster de ácido halogenocarboxílico de la fór­

mula IV y se agita a temperaturas entre 20 y 140BC - depen-* 

diendo de la reactividad del compuesto halogenado empleado- 

entre 1 y 20 horas con exclusión de oxígeno (véase también 

la memoria de patente belga número 766.521). A continua­

ción se somete a tratamiento de modo usual, purificándose 

por cromatografía los compuestos, que la mayor parte de 

las veces resultan en forma de aceite.

07097



p- 64*7H H oja  núm . 1 3

10

15

20

25

07097

En calidad de ásteres de ácido halogenocarboxilj 

co de da fármala IV se prefieren aquellos en los que Hal 
significa bromo o yodo. A modo-de ejemplo se mencionarán: 

áster etílico de áoido 7-yodo-heptanoico; 

áster etílico ¡3e ácido 7-yodo-2-metilh.eptanoico; 

áster etílico de ácido 7-yodo*-3-metiHieptanoico; 

áster etílico de ácido 7-yodo-4-metiíheptanoico; 

áster etílico de ácido 7*-yodo-5-metilheptanoico; 

áster etílico de ácido 7**yodo-6-metilheptanoico; 

áster etílico de ácido 7**yodo-2—etilheptanoico; ^

áster etílico de ácido 7-yodo-3-etilheptanoico; 

áster etílico de ácido 7*-yodo-4-etilheptanoico; - - 

áster etílico de ácido 7-yodo-5-etilheptanoico; 

áster etílico de ácido 7**-yodo-6-etilb.eptanoico; 

áster, etílico de ácido 7**yodo-3-propilIieptanoico; 

áster etílico de ácido 7-yodo-4-propilheptanoico; 

áster etílico de ácido.7-yodo-5-propilheptanoico; 

áster etílico de ácido 7-yodo-2-n-butilheptanoioo; 

áster etílico de ácido 6-yodo-hexanoico; 

áster etílico de ácido 6-yodo-2-metilhexanoico; 

áster etílico de ácido 6-yodo-2-n-butilhexanoico; 

áster etílico de ácido 6-yodo-2-etilhexanoico; 

áster- etílico de ácido 5-yodo-pentanoico; 

áster etílico de ácido 5-yodo-2-metil-pentanoico; 

áster etílico de ácido 5-yodo-2-etilpentanoico;
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áster etílico de ácido 4-yodo-3-matilbutanoico;

áster etílico de ácido 8-yodo-octanoico;

áster etílico de ácido 4-bromocrotánico;

áster metílicojde ácido 4-bromo-3-metilcrotánico;

áster metílico'de ácido 7-yodo-3-oxa-hoptanoico;

áster etílico de ácido 7-yodo-3-oxa-heptanoico;

áster etílico de ácido 7-yodo-3-metil-3-oxá-heptanoico;

áster etílico de ácido 7-yodo-3-metil-4-oxa-hoptanoioo;

áster metílico de ácido 7-bromo-3-oxa-cis-5-heptanoico;

áster metílico de ácido 7-bromo-3-oxa-trans-5-heptanoio.ó;

áster etílico de ácido 6-yodo-3-oxa-hexanoico;

áster metílico de ácido 5-yodo-3-oxa-pentanoico;

áster metílico de ácido 8-bromo-4-oxa-cis-6-octenoico;

áster etílioo de ácido 7-yodo-5,5-dimetil-heptanoico;
áster etílico de ácido 7-yodo-6,6-dimetil-3-metil-2,4-hep-
tadienoico;

áster etílico de ácido 4"*(3-yodopropil)-benzoico; 

áster etílico de ácido 3-(3-yodopropil)-benzoico; 

áster etílico de ácido 2-(3-yodopropil)-benzoico; 

áster etílico de ácido 2-(4-yodobutil)-benzoico; 

áster etílico de ácido 4-bromometilhidrocinámico; 

áster etílico de ácido 3-bromometilhidrocinámico; 

áster* etílico de ácido 2-bromometilhidrocinámico; 

áster etílico de ácido 4-(3-bromometilfenil)-bu.tírico; 

áster etílico de ácido 4-(2-bromometilfenil)-bu.tírico;

07097
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áster etílico de ácido 4-(2-yodoetoxi)-benzoico; 

áster etílico de ácido 4-(3-yodopropoxi)-benzoico; 

áster etílico de ácido 3-(2-yodoetoxi)-benzoico; 

áster etílico de ácido 2-(3-yodopropoxi)-banzoico; 

áster etílico de ácido 4*-bromomotilbenzoico.
t

Los ásteres de la fármula general I a de acuer­

do con el invento constituyen aceites, que pueden ser lle­

vados a utilizacián directamente o tras purificación por 

cromatografía por ejemplo en presencia de gel de sílice, 

o pueden ser utilizados para las reacciones ulteriores^

De acuerdo con el procedimiento del invento 'ni 

compuesto de la fármula general I b se obtiene solvolizan- 

do cuidadosamente un compuesto de la fármula I a en un di 

solvente apropiado, por ejemplo en un alcohol absoluto de 

bajo peso mqlecular, preferiblemente metanol o etanol. con 
un catalizador ácido tal como,* por ejemplo, un ácido mono­
básico o polibásico orgánico o inorgánico o un intercambia 

dor de iones ácido a temperaturas entre 0 y 60SC.
Los ásteres o áteres de la fármula I c son pre­

parados de acuerdo con el invento de manera en si conocida 

por acilacián o alnohilncián de los alcoholes libres de la 

fármula I b, á por reacción por adición de los mismos con 

compuestos que tienen dobles enlaces activados. Agentes 

de acilacián apropiados son, por ejemplo, anhídridos de 

ácidos orgánicos tales como anhídrido de ácido acático o
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cloruros 3e ácidos orgánicos, tales como cloruro de benzol 

lo o áster etílico de ácido olorofórmico en presencia de 

uña base terciaria tal como piridina o trietilamina. Ete­

res de la fórmula general I o son obtenidos de manera en 

si conocida por reaoción del alcohol de la fórmula 1 b con 

un agente de alcohllación adecuado tal como yoduro de me- 

tilo, áster etílico de ácido bromoacético, cloroacetonitri 

lo o cloroacetona, tj-bromoacetofenona, bromuro de alilo o 

bromuro de propargilo en un disolvente aprótico en presen 

cia de una base tal como, por ejemplo, carbonato de pota­

sio.

Eteres de la fórmula general I c pueden obtener­

se además de manera en sí conocida, por reacción por adi­

ción de un alcohol de la fórmula I b con un compuesto que 

tiene dobles enlaces activados, tal como por ejemplo vi-' 
nilóteres cíclicos o de cadena abierta, tales como dihidro- 

pirano o etilviniláteres o viniltioóstores en presencia*- 

de un catalizador ácido tal como, por ejemplo, ácido para- 

-toluenosulfónico, eterato de trifluoruro de boro o un 

intercambiador de iones o en presencia do cotonas <^,/^-in 
saturadas o derivados de ácido tales como metilvinilcetona 

áster metílico de ácido acrílico o acrilonitrilo en presen­

cia de un catalizador básico tal como, por ejemplo, ter-bu- 

tilato de potasio, metilato de sodio o un intercambiador 

de iones básico.

¡

s.
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Los compuestos áe la fórmula I á son preparados 

de manera en si conocida por reducción de un compuesto de 

la fórmula I b ó I c con un hidruro metálico complejo, con­

venientemente un boranato de un metal, preferiblemente un 

boranato de un metal alcalino, tal como por ejemplo boro- 

hidruro de sodio o con borohidruro de zinc en solución 

etórea o alcohólica, preferiblemente en solución alcohóli­

ca absoluta. En este caso, puede trabajarse a temperaturas 

entre -10 y 460 SC; en general, se ha acreditado el margen 

de temperaturas éntre 0 y 10SC, - _*'
Sorprendentemente, a partir de los ásteres de la 

fórmula I d pueden obtenerse semiósteres de la fórmula le, 

si se saponifica un áster de la fórmula I d en un disolven­

te apropiado tal como, por ejemplo, metanol, etanol, dióxa- 

no, tetrahidrofurano o 1,2-dimetoxietano, eventualmente en 

presencia de agua, con una base, tal como, por ejemplo,.' 

hidróxido de sodio, potasio o litio o carbonato de sodios 

- En este caso se transforma en la correspondiente sal sólo 

el grupo áster con el radical de la fórmula I d. Esta 

sal puede ser transformada de acuerdo con un procedimiento 

usual en el ácido correspondiente o en otra sal.

De acuerdo con el procedimiento según el invento, 

aparte de los compuestos mencionados en los ejemplos, pue­

den prepararse tambián los siguientes compuestos:

Ester metílico de ácido (5RS, 3"SR)-l-(6'-isobutiloxicarbo<-
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ni 1-3' -me ti 1-hexi 1) -2-oxo -5 - (3 " -hidr o xl -1" -o c ti 1) -c i c lo - 

pentáncarboxílico;
Ester bntílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-metoxioarbonilhe- 

xil)-2-hidroxi-5-^**3"-(2'' '-tetrahidropiraniloxi)-l"-oc- 

tilJTLciclopentancarboxílico;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-5'- 

-oxa-trans-2' -hexenil) -2-hidroxi-5-(3"-hidroxi-l"-octil)- 

-ciclopentancarboxilico; -

Ester etílico de ácido (5RS,3"'SR)-l-/*3'-(4"-etoxicarbo- 

nilfenil)propilJ7'--2--oxo--5-/"3'' *-(l'' ' '-etoxietoxi)-l''.'- 
-octilJ7-ciclopentsmcarboxíllco;

Ester etílico de ácido ('5RS,3"SR)-l-(6'-carboxi-2'-metil- 

-trans-2'-hexenil)-2-hidroxi-5-(3"-hidroxi-l"-octil)-ciclo 

pentáncarboxílico; -

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'j- 

-me tilhexi1)-2-oxo-5-(3"-metoximetoxi-1"-oc ti1)-ciólopen- 

tancarboxílico;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-octiloxicarbonil- 

4'-motilhexil)-2-oxo-5-(3"-propioniloxi-l"-octil)-ciclopen- 
tanoarboxílico;

Ester metílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-metoxicarbonil- 
-5't5'-dimetilhexil)-2-oxo-5-(3"-benzoiloxi-l"-octil)-ci- 

clopentancarboxílico;

E s t e r  etílico de ácido (5RS,3"'SR)-l-%¡[**3'-(2"-otoxicarbo- 

n i l f e n o x i ) - propil_/-2-oxo-5-(3" '-h i d r o x i - 1 " ' - o c t il)-ciclo-

07097
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pentancarboxí lico;

Ester etílico de ácido (5RS,3."SR)-l-(6-etoxicarbonil-2- 

-ois-hexenil)-2-oxo-5-(3"-benciloxi-l"-octil)-oiclopentan 

carboxilico;

Ester etílico !de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarboniíde- 

cil)-2-oxo-5-(3"-etoxicarbonilmetoxi-l"-ootil)-ciclopen- 

t anc ar b oxí lie o ;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonilhe- 

xil)-2-OXO-5-(3"-aliloxi-l"-oc til)-ciclopentancarboxílico; 

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'- 
-metilhexi1) -2-oxo-5- (3 " -propargi loxi -1" -oc ti l) -c iclopen- 

tancarboxílico;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-5'- 

-oxahexi 1) -2-oxo -5 - (3 " -me t oxi -1" -o c ti 1) -c ic lopent ano ár bo - 

XÍ IC. 00 y
Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(4'-etoxicarbonilben- 

cil)-2-oxo-5-(3"-carboxietilcarboniloxi-l"-ootil)-ciclopen 

tancarboxílico;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonilhe- 

xil)-2-hidroxi-5-(3"*-beptadecanilcarboniloxi-l"-octil)- 

-c ic lo pen t anc ar b oxí lie o ̂

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6-etoxicarbonilnonil)- 

2-oxo-5-(3"-o ianoetoxi-1"-oc ti1)-c iclopentancarboxílie o; 

Ester etílico de ácido (5RS,3"'SR)-l-/*2"-(etoxicarbonil 

etil)-bencil_7-2-oxo-5-¿¡J"3'' '-(3''' '-oxobutoxi)-!'' '-oc-

!!
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til_7-ciclopentancarboxílie o;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(7'-metoxicarbonilhep-' 

til)-2-Mdroxir5-¿**3"-(2'' '-tetrahidropiraniloxi)-l"-oc- 

tilJ7-ciclopen^ancarboxílico;
Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(5'-etoxicarbonilhe- 

xil)-2-hidroxi-5-(3"-M.droxi-l"-octil)-ciclopentanoarbo- 

xílico; '

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-carboxi-5'-oxe- 

-cis-2'-hexeni1)-2-M.dro xi-5-(3"-hidroxi-1"-oc ti1)-ciólo! 

pentancarboxílico;
Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-í-(6'-etoxicarbonilhe- 

xil)-2-oxo-5-(3"-propiloxi-l"-octil)-ciclopentancarboxí- 

lico;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-otoxicarbonilh6-. 

xil)-2-oxo-5-(3"-octiloxi-l"-octil)-ciclopentancarboxíli­
so; .

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonilhexil[)- 

-2-oxo-5-(3"-f enacilo xi-1"-oc ti1)-ciclopen tancarboxílieo; 

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxioarbonilhe- 

xil)-2-oxo-5-(3"-cianometoxi-l"-octil)-ciclopentancarboxí- 
lico;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonilhexil 

-2-OXO-5-(3"-ti orne to xi-meto xi-1"-oc til)-c iclopentanc arboxí-- 
lie o;

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonilhexil
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-2-oxo-5-(3"-etoxicarboniloxi-l"-octil)-ciclopentancarbo-

xílico.

Sorprendentemente, los compuestos de la fórmula
!

I, que, tal cojno se comprobó al comienzo, son muy afines 

e s truc tur alment e a las prostaglandinas naturales, tienen 

un intenso efecto antagonista de las prostaglandinas. Por 
ejemplo, si al íleon o útero aislado de cobayas se añade 
una solución en agua de los compuestos de acuerdo con el 

invento y a esta solución se agrega, por ejemplo, prosta- 

glandina Eg o Fg c( en concentraciones que normalmente ex­

citan al íleon aislado o al dtero aislado a intensas con­

tracciones, entonces, dependiendo de las concentraciones 

utilizadas, puede comprobarse sólo un efecto espasmógeno 

debilitado o ningdn efecto espasmógeno de las prostaglan­

dinas Eg y Fg -.
Los compuestos de ao.uerdo con el invento, a cau­

sa de su efecto antagonista frente a las prostaglandinas 

naturales, pueden ser utilizados como medicamentos.

Especialmente es muy deseable la inhibición o 

represión de una o varias de las muchas propiedades farma­

cológicas de las prostaglandinas, - por ejemplo, el efecto 

espasmógeno sobre determinados músculos lisos- .

Los compuestos de la fórmula general I de acuer­

do con el invento pueden ser administrados en forma de sus 

soluciones o suspensiones acuosas o tambión en forma de

07097
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soluciones en disolventes orgánicos farmacológicamente 

inocuos, tales como, por ejemplo, alcoholes monovalentes 

o' polivalentes, dime ti Isulf óxido o dimetilformamida, tam- 

bión en presencia de vehículos polímeros farmacológicamen-' 

te inocuos tales como, por ejemplo, polivinilpirrolidona. 

Como preparados, además de las soluciones para infusión 

o inyección galácticas usuales pueden entrar en considera­

ción tambián tabletas. Se prefieren además preparados ad- 

ministrables por vía local, tales como cremas, emulsiones, 

supositorios o aerosoles. ^
Los compuestos do acuerdo con el invento pueden 

pasar a administración por sí solos o conjuntamente con 

otras sustancias activas farmacólogicas, tales como, por 

ejemplo, inhibidores de prostaglandinsintetasa tales como 
la sal sódica del ácido acetilsalicílico.

Para la administración por vía enteral y paren- 

toral la dosis diaria es de 5 mg hasta 500 mg, preferible­

mente de 5 a 100 mg, y la dosis unitaria*es de 5 mg a 50 

mg de los compuestos de acuerdo con el invento.

Además de ello, los compuestos antes descritos 

constituyen valiosos productos intermedios en la síntesis 

de nuevas prostaglandinas.

Ejemplo 1:

Ester etílico de ácido 5RS,3'SR)-2-oxo-5-¿**3'-(2"-^e^rahí- 
dropiraniloxi) -1' -octil 7-ciclopentancarboxílico.

tt
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En un aparato de hidrogenación se hidrogenan a 

la temperatura ambiente con 150 mg de paladio al 10% sor 

bre carbón activo, 1,83 g (5 milimoles) de áster etílico 

de ácido (5RS,3* SR)-2-oxo-5-/*3'-(2"-tetrahidropiraniloxi)- 

-trans-l'-octenilJ7'-ciclopentancarboxílico en 30 mi de eta- 

nol absoluto. Después de terminada la absorción de hidró­

geno (tras.aproximadamente 2 horas) el catalizador es sepa- 

rado y el disolvente es eliminado en vacío.

El residuo oleoso constituye un producto puro, 

que posee las mismas propiedades cromatográficas que el* 

material de partida.

Rp '* 0,30 (en ciclohexano/acetato de etilo 8 : 2 ) ;

0,51 (benceno/acetona 9 : 1) (placas de gel de sílice).

En el espectro de RMN falta, no obstante, en com­

paración con el material de partida, el multiplete para'' 

los protones definíaos a 5,4 - 5,75 ppm. Señales RMN a* - 

4,68 ppm (singulete ancho); 4,25 ppm (cuadruplete), con él 

que se superpone parcialmente un multiplete entre 3,2 y 4,2 
ppm.

Ejemplo 2:

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'- 

-metilhexil)-2-oxo-5-/**3"-(2'''-tetrahidropiraniloxi) -1" - 

-00til 7-ciclopentancarboxílico.

1,83 g (5 milimoles) de áster etílico de ácido 

(5RS, 3'8R) -2-oxo-5-^**3' -(2"-tetrahidropiraniloxi)-l' -octil/-
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-rciclopentancarboxílico son agitados bago argón durante 30 

minutos en 20 mi de tolueno anhidro a la temperatura am­

biente con 675 mg (6 milimoles) de ter.-butiíato de pota­

sio, y tras añadirse 3,0 g (10 milimoles) de áster etílico

de ácido 7-yodo-5-metilheptanoico se calienta a reflujo
i

durante 8'horas.,El análisis por cromatografía en capa del 

gada (en oiclohexano/áter 1:1 sobre placas de AlgO^) indi­

ca el final de la reacción. Se diluye con 100 mi de bence­

no, se lava la fase orgánica fría con agua, que contiene '
3 mi de solución'2 N do NuHgPO^, se seca sobre sulfato.^de 

magnesio y se separa el disolvente por destilación en va­

cío.

El residuo es cromatografiado sobre 120 g de gel 

de sílice (Merck, con 1,5 litros de una mezcla de ciclohe- 

xano/acetato de etilo 9:1 y el eluato es repartido en 90 
fracciones iguales. Las fracciones 43 a 69 indicaron, des­
pués de la evaporación del disolvente, 1,51 g de áster etíj- 
lico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'-metilhexil)- 

-2-oxo-5-¿C*3"-(2'''-tetrahidropiraniloxi)-1"-octil_y-ciclo

pentancarboxílioo.

Rp = 0,26 (en ciclohexano/acetato de etilo 85 : 15 sobre 

placas de SiOg)..

RMN : 4,62 ppm (1H, singulete ancho)

3,2 - 4,2 ppm (multiplete), superpuesto parcialmente con 

cuadruplete a 4,15.ppm (4E).
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Ejemplo 3: .

Ester etílico de ácido '(5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'-

-metilhexil)-2-oxo-5-(3"-hidroxi-l"-octil)-ciclopentancar-
. ' - * ' ' boxilico,______í__________________ ,_______________  .

2,4 g de áster etílico de ácido (5RS,3"SR)-1- 

- (6' -etoxic arboni 1-3' -me ti Ihexil) -2-oxo -5 -̂ ** 3 " - (2 "' -tetra- 

hidropiraniloxi)-l"-octilJ7-ciclopentancarboxílico y 150 
mg de ácido para-toluenosulf ónico son agitados bajo argón 

a 40SC en 160 mi de etanol absoluto. Después de 4 a 5 hora:! 

está terminada la reacción. La solución de reaoción es lle­

vada a pH 7 - S con trietilamina, el disolvente es elimi­

nado en vacío, el residuo es recogido en éter, lavado con 

agua y secador

Por cromatografía sobre 130 g de gel de sílice 

con .2,1 litros de ciclohexano/^cetato de etilo 8 : 2 sê  ob­

tienen 108 fracciones. El producto (1,4 g) es aislado en- 

vacío mediante concentración por evaporación de las frac-^ 

ciones 52-99.

Rp = 0,29 (en ciclohexano/acetato de etilo/ácido acético 

glacial 60:40:1).
En el RMN falta lá señal característica de la agrupación 

tetrahidropiraniléter a aproximadamente 4,65 ppm.

Ejemplo 4:

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'- 

metÍlhexil)-2-hidroxi-5-¿^**3"-(2'' '-tetrahidropiraniloxi)- 
-l"-octil 7-ciclopentancarboxílico.____________________ ___
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A 538 mg (1 milimol) de áster etílico de ácido 
(5RS,3"SR)-1-(6' -e t oxic arboni1-3'-me tilhexi 1)-2-o xo-5- 

-¿J*3"-(2''' -tetrahidropiraniloxi)-l"-octil/7-ciclopentan- 

carboxílico enjl5 mi de etanol absoluto se aSaden en por­

ciones 115 mg (3 milimoles) de borohidruro de sodio.

Se agita bajo argán durante 2 horas, se lleva a 

pH 7 a Ose con ácido acético glacial y el disolvente se 

elimina en vacío a una temperatura del baño de 208C. El 

residuo es repartido entre éter y agua, la fase orgánica 

es secada con MgSO^ y concentrada por evaporacián. El acéi 
te remanente fue cromatografiado sobre 15 g de gel de sí­

lice con ciclohexano/acetato de etilo 85:15*

Rp -= 0,39 (en ciclohexano/acetato de etilo 7 : 3 ) *

Los espectros de RMN de los dos isémeros son casi idénti­

cos:
4,63 ppm (singulete ancho)

3,2 - 4,3 ppm (cuadruplete, superpuesto con ún^ 

multiplete).

Ejemplo 5:

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'- 
metilhexil) -2-hídroxi-5-(3"*"hidroxi-l"-octil)-ciclopentan- 

oarboxílico.

300 mg de áster etílico de ácido (5RS,3"SR)-1-

-(6'-etoxicarbonil-3'-metilhexil)-2-hidroxi-5-/*"3"-(2' ̂

-tetrahidropiraniloxi)-l"-ootil_/-ciclepen tancarboxílico
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son tratados y transformados, análogamente a los mátodos 

descritos en el Ejemplo 3, oon ácido para-toluenosulfónico 

- en etanol.

La cromatografía sobre 15 g de gel de sílice prc, 

poroiona un aceite incoloro oon un valor Ry de 0,49 (en 

ciolohexano/acetato de etilo/ácido acótico glacial 40:60:1). 

Ejemplo 6: . .

Ester, etílico de ácido (5RS,3"SR) -1-(6'-carboxi-3' -metílhe 
xil)-2-hidroxi-5-/"3"-(2' '' -tetrahidropiraniloxi)-l"-oc-

til 7-ciclopentanoarboxílico. _________________ ' - -
Se agitan 420 rng de áster etílico de ácido *(5RS, 

3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'-motilhexil)-2-hidroxi-5-/*3"-
-(2*' '-tetrahidropiraniloxi)-l"-octilJ7-ciclopentancarbo- 

xiUco con 7 mi de NaOH 0,6 N y 10 mi de metanol durante 

15 horas a la temperatura ambiente bajo argón. El disolyenj- 

te es eliminado en vacio a una temperatura del baño de ; 

25SC y el residuo oleoso, tras añadir áter y agua, es lle­

vado a pH 2, con intenso enfriamiento con ácido clorhídri­

co diluido.

La fase orgánica es lavada hasta quedar libre 

de ácido, secada y concentrada por evaporación.

El producto bruto es cromatografiado sobre 40 g 

de gel de sílice con ciclohexano/acetona 7:3.

Ry - 0,39 (en ciclohexano/acetona 1:1).

RMN: 4,66 ppm (1H); 3,3 - 4,5 ppm (5H).^
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Ejemplo 7:

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-5'- 

.-metilhexil)-2-oxo-5-¿"3"-(2'' '-tetrahidropiraniloxi)-l"-
-octil .7-ciclopeRtancarboxilico. ________

Ensayo análogamente al Ejemplo 2, a partir de 

áster etílico de ácido (5RS,3'SR) -2-oxo-5-/**3' -(2".-tetrahi 

dropiraniloxi)-l'-octilJ7-.oiclopentanoarboxílico y áster 

metílico con ácido 7-yodo-3-rnetilbeptanoico,

.Ry = 0,55 (gel de sílice, en ciolobexano:acetato de etilo 

6*4).

El espectro de RMN es casi idántico con el del producto* 

del Ejemplo 2.

Ejemplo 8:

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-cis- 

-2'-hexenil)- 2-oxo-5-/"3"-(2'''-tetrahidropiraniloxi)-l"- 

-octil 7-ciclopentancarboxílico. J
Ensayo análogamente al Ejemplo 2, a partir de ; 

áster etílico de ácido (5RS,3'SR)-2-oxo-5-¿"3-(2"-tetra- 

hidropiraniloxi)-l'-octilJ7'-ciolopentancarboxílico y áster 

etílico de ácido 7-yodo-cis--5'-heptenoico.

R^ =0,25 (en ciclohexaao/acetato de etilo 85:15).
RMN : 5,5 - 5,8 ppm (2H, multiplete).

Ejemplo 9:

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-5'- 

-oxahexil)-2'-oxo-5-/*3"-(2'''-tetrahidropiraniloxi)-l"- 

-octil 7*-eicle*pentanoarboxíli.co.
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Ensayo análogamente al Ejemplo 2, a partir de 

áster etílico 3e ácido (5RS,3"SR)-2-oxo-5-¿["*3' **(2"-tetra- 
hi 3r opir ani loxi) -1' -oc ti l_J7-c ic lop ent anc ar b oxí lie o y áste^ 

etílico de ácido 7-yodo-3-oxaheptanoico^

Rp *=0,37 (en ciclohexano/acetato de etilo 7:3)

RMN : 3,2 - 4,7 ppm (12 H).

Ejemplo 10: ^

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-metoxicarbonil-5'-

-oxa-cis-2' -hexenil)-2-oxo-5-/**3"-(2' -t e tr ahi dr opir añile

x i ) - l " - o c t i l  7 - c iclopentancarboxílico. ____________  .. ..

Ensayo análoga m e n t e  al Ejem p l o  2, a  partir'de 

áster etí l i c o  de ácido (5RS,3'SR)-2-oxo-5-¿f3'-(2'''-te - 

t r a h i d r  opir ani l o x i ) -1' -octil_/^-ciclopen tancar boxí lie o y  

áster etílico de ácido 7-bromo-3-oxa-cis-5-heptenoico. - 

R p  = 0,33 (en c iclohexano/acetato de etilo 8:2). - ;
RMN: 5,5 - 5,8 p p m  (2H o l e f i n i c o s ) , 4,65 p p m  (1H ). ;

Ejemplo 11: . .

Ester etílico de ácido (5RS,3"'SR)-l-¿"3'-(4"-et03icarbo--

nilf enil) -propilJ7-2-oxo-5-/T3''' - (2 " "-tetrahidropir añilo-

xi)-l'''-octil 7-ciclopentancarboxilico._____

Ensayo análogamente al Ejemplo 2, a partir de 

áster etílico de ácido (5RS,3'SR)-2-oxo-5-¿^3'-(2"-tetra- 

hidrópiraniloxi)-l'-octilJ7-ciclopontancarboxílico y áster 

etílico de ácido 4- (3-yodopropil)-benzoico.

Rp ¡=0,60 (en ciclohexano/acetato de etilo 1:1)
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RMN: 7,6 ppm (4H, A ^ ) ;  4,65 ppm (1H): 4,55 -  3,3 ppm

(7H). ' *

Ejemplo 12:
Ester etílico de áoido (5RS,3"'SR)-l-^**3''*'(2"-etoxicarbo- 

nilfenoxi)-pro¿il_/-2-oxo-5-¿f3"'-(2""-tetrahidropiranilo-

xi)-l'' '-octil 7-ciclopentancarboxílico.____________ ______

Ensayo análogamente al Ejemplo 2, a partir de 

áster etílico de ácido (5RS-3'SR)-2-oxo-5-/*"3'**(2"-tetra- 

hidropiraniloxi)-1'-octi1_/-ciclopentancarboxílico y áster 

etílico de ácido 2-(3-yodopropoxi)-benzoico. -

Rp = 0,39 (en ciclohoxano/acetato de etilo 7:3) -- ;

RMN : 6,8 - 7,9 ppm (4H, múltiplete); 4,65 ppm (1H, singu- 

lete ancho), 3,2 - 4,6 ppm (9H, multiplete).

Ejemplo 13: - -**

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-3'*r 

-o ti lhoxi 1) -2-oxo-5 -</"3"-(2''' -tetrahidropir ani loxi 
-octil 7-oiclopentancarboxílico. * .

, Preparacidn análogamente al Ejemplo 2, a partir
de áster etílico de ácido (5RS,3'SR)-2-oxo-5-¿"3'-(2"-te- 

trahidropiraniloxi)-l'-octilJ7-ciclopentanoarboxílico y ás­

ter etílico de ácido 7-yodo-5-etil-heptanoico, 

Rp=0,33(CHCl^)

RMI-f: 4,6 ppm (señal ancha, 1H), cuadruplete a 4,15 ppm 

(4H), parcialmente superpuesto con un multiplete.

Ejemplo 14:
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Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-4'- 

-metilhexi 1)-2-0x o - 5 3"-(2'' '-tetrahidropireniloxi )-l"- 

-octil 7-^iclopentancarboxílico^

Preparación análogamente al Ejemplo 2, a partir 

de áster etílico de ácido (5RS,3'SR)-2-oxo-5-¿f*3'*-(2"-te- 

trahidropiraniloxi)-1' -octilJ7-ciclopentancarboxílico y 
áster etílico de ácido 7*-yodo-4"*metilheptanoicq.

R^ r: 0,48 (en cloroformo/acetato de etilo 9:1).

Ejemplo 15: . ^

Ester etílico de ácido (5RS,3"SR)-l-(6'-etoxicarbonil-2!*-' 

-metilhexil)-2-oxo-5-¿7*3"-(2"' -tetrabidropiraniloxi)-l"-oc- 

til 7-ciclopentancarboxílico.
Preparación análogamente al Ejemplo 2, a partir 

de áster etílico de ácido (5RS,3'SR)-2-oxo-5-</"3'-(2"-te- 

trahidropirani loxi) -1' -oc tilJ7-c ic lopen tañe arboxílico y. .ás­

ter etílico de ácido 7-yodo-6-metiIheptanoioo. * !

Rp - 0,59 (en ciclohexano/acetato de etilo/ácido acátioo-" 

glacial 60:40:1)
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REIVINDICACIONES

Los puntos de invención propia y nueva que se
!

presentan para que sean objeto de esta solicitud de Paten­

te de Invención en España, son los que se recogen en las 

reivindicaciones siguientes:

IB.- Procedimiento para la preparación de nuevos 

derivados de ciclopentano de la fórmula general I

)

X - COgR^ I

n p
en la cual R y R significan conjuntamente oxígeno o en

1 2cada caso hidrógeno o liidroxilo, siendo R y R diferen-
1 4tes; H significa alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono; R

significa hidrógeno, alcohilo de 1 a 10 átomos de carbono 

o un catión monovalente o polivalente fisiológicamente com­

patible; R^ significa hidrógeno, un radical hidrocarbonado 

alifático o aralifático, saturado o insaturado, eventual­

mente ramificado, de hasta 20 átomos de carbono, en donde
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un grupo -CHg - puede estar reemplazado por oxígeno, azu­

fre o un grupo carbonilo, un radical alcohilo de 1 a 5 áte 

mos de carbono, que está sustituido con un grupo ciano o 

alcoxicarbonilo de bajo peso molecular, un radical ciclo-

alcohilo de 5 a 8 átomos de carbono, en donde el grupo 
!

-CH„- está reemplazado en posición 2 .por un átomo de oxí- 

geno o de azufre, un radical acilo alifático, cicloalifá- 

tico, aromático o aralifático de hasta 20 átomos de carbo­

no o un grupo alcoxicarbonilo inferior; U significa un 

grupo (CH^n, significando m de 0 a 5, un grupo

R^:

c - o

*R'

6 7siendo R y R iguales o diferentes, y significando hi.dró' 

geno o alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono, o un grupo

R'

c - C -

6̂ 7en donde R y R* son iguales o diferentes y significan hi­

drógeno o alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono; V significa 

un enlace simple, oxígeno o un radical de las fórmulas

07097
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¡'? 
R'

en donde R^ y R^ son iguales o diferentes y significan 
* /

hidrógeno o alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono; W sig­

nifica un enlace simple o un radical de la fórmula

R

en donde R^ y R^ son iguales o diferentes y significan hi-¡
drógeno o alcohilo de 1 a 5 átomos de carbono; y X signi­

fica un grupo (CH )n, en donde n significa de 0 a 5, ca- 
* ** *

racterizado porque se reducen compuestos de la fórmula 

general II

II

C5H11
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en donde R y R tienen los significados descritos con 

ocasión de la fórmula I, para formar compuestos de la fór­

mala III

C5H3.1 * III
t

01{5

3 5en donde R y R -tienen los significados descritos con
5

ocasión de la fórmula I, no conteniendo R^ ningún enlace- 

múltiple carbono-carbono alifático, y a continuación los 

compuestos de la fórmula III son hechos reaccionar en un 

disolvente aprótico en presencia de bases con un áster de 

ácido halogenocarboxílico de la fórmula general IV !

Hal - CHg - U -  V ' - W - X  - COOR^* IV

en donde Bal significa un átomo de halógepo y U, V, W, X 

y R^ tienen los significados descritos oon ocasión de la 

fórmula I, para formar compuestos de la fórmula I a

07097
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en donde R , U, V, W, y X tienen los significados descri- 

tbs con ocasión de la fórmula I y R y R^ significan oxí­

geno, R^ significa alcohilo da l a 10 átomos de carbono y 

R^ tiene los significados indicados con ocasión de la fór­

mula I, pero no contiene ningún enlace múltiple carbono- 

-carbono alifático; eventualmente se someten a solvólisis. 

los compuestos obtenidos de la fórmula I a, en presencia 

de un ácido, para formar compuestos de la fórmula I b

t.'l

I b
Y -

1 2  3 ' - -en donde R , R , R , U, V, W, y.X tienen los significados
'4indicados con ocasión de la fórmula I y R significa aleo-

hilo de 1 a 10 átomos de carbono; eventualmente se hacen

reaccionar los compuestos obtenidos de la fórmula I b,
1 pen donde R y R significan conjuntamente oxigeno, con 

agentes de alcohilaclón o de acilación, o se hacen reaccio 

nar por adición con compuestos con doble enlace oarbono-car 

bono activado, resultando compuestos de la fórmula general 

I c
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-V/ -  X -  COgR^ I c

l 5 -en donde R ,  R U, V, W y X tienen los significados in-
*1 p

dicados con ocasión de la fórmala I, R y R significan ... 
conjuntamente oxigeno y R̂ ' significa alcohilo de 1 a 10 . . 

átomos de carbono; eventualmente se reducen los compuestos 

de las fórmulas I b ó I c con un agente reductor apropia-' 

do para formar compuestos de la fórmula I d

¿R5

1 5en donde R , R , U, V, W y X tienen los significados in­

dicados con ocasión de la fórmula I, significa alcohilo
1 pde 1.a 10 átomos de carbono y R asi como R son diferenteí 

entre* sí y significan en cada caso hidrógeno o hidroxilo; 
y eventualmente se saponifican parcialmente compuestos de 

la fórmula I.d en un medio alcalino para formar compues­

tos de la fórmula l e  * .
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en donde R^, R^, R^y U, V) 7/ y X tienen los significa­
dos indicados con ocasión de la fórmala I d, significa 

hidrógeno o un catión monovalente o polivalente fisiológi­

camente compatible y R^ tiene los significados indicados 

con ocasión de la fórmula I, pero no significa acilo ni 

alcoxicarbonilo; y las sales asi obtenidas se transforman 

eventualmente en los ácidos libres o en otras sales.

26.- Procedimiento para la preparación de nuevos 

derivados de ciclopentano-. *

Tal y como se ha descrito en la Memoria que ante­
cede y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de treinta y ocho hojas es­

critas a máquina por una sola cara.

07097
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