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MEMORIA DESCRIPTIVA
Esta patente cabía la invención de procedimien­

tos pana la obtención de compuestos químicos cuya estruc- 
ta ra  corresponde a las descritas en las ligaras .1, 2 y á  

5. y análogos con otro núcleo heteroaromático en lugar del 
tiofeno ( ta l  como p iiid ina , faraño, e tc .) , donde Rpaede 
ser H o un sastituyente alquilo ( ta l  como metilo, e tilo , 
isopropilo, propilo, butilo , sec-bntilo, te rt-h u tilo , 
oiolohexilo, a to .) , X puede ser hidrógeno, un sastituyente

10. alquilo, o un halógeno, e Y puede se r  un átomo de hidróge­
no o halógeno, o un grupo hidroxilo, amina, n itro , ciano, 
alcoxi o t io l .

S I

 ̂ ^ r /^ C O O H20. 2 Y
Todos estos compuestos actúan como agentes an- 

tiinflamatorLos y pueden ser utilizados en cualquier for­
ma. de administración (tabletas, supositorios, inyecta- 

25. bles, e tc .) .
El procedimiento de invención que se describe 

responde a l siguiente esquema de sín tesis:
Obtención de los correspondientes ácidos oxodi- 

hidrooiclopentatiofencarboxílíeos o sus análogos con otros



3 *-*

5.

núcleos heteroaromáticos ¿  y 6), a p a r t i r  de los co- 
respondientes áoidos 2-tienilsucoínicos (1, y 3.) o sus 
análogos con otro núcleo heteroaromático.

COCE

15.

20.

R . C00H.S X

Y
coas 1

El procedimiento consiste en la obtención del 
anhídrido correspondiente por ebullición del ácido t i e -  
nilsucoínico o análogo con anhídrido aoetico. Posterior­
mente, acilación intramolecular de Friedel-Oraíts del 
anhídrido así obtenido, por ebullición a reflujo en un
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disolvente adecuado (cloruro de metileno, sulfuro de car­
bono, benceno, e to .) durante 6 ó más horas, en presencia 
de un catalizador adecuado para dicha reacoión (cloruro 
de aluminio, cloruro estánnico, cloruro férrico , cloruro 

5. de cinc, trifluoruro  de boro, o sim ilar). De esta forma 
se obtienen los compuestos 4, 5 y 6 ó sus análogos oon 
otros anillos heteroaromátioos.

En una segunda fase de la obtención, los ácidos 
oxodihidrociclopeniatiofencarboxílicos (á? Jl Y 6), ° sus 

10. análogos con otros grupos heteroaromátioos, son reducidos 
a los correspondientes ácidos dihidrociclopentatiofencar- 
boxílicos ( l, 2 y á ) , o sus análogos oon otros grupos 
heteroaromátioos, siguiendo e l  método denominado de Cle- 
mensen, con lo que reduce e l  grupo carbonilo cetónico 

15. a metileno. El método consiste en calentar a reflujo los 
oompuestos citados (^, 5. y 6) en presencia de cinc, clo­
ruro mercúrico, ácido clorhídrico concentrado y ácido acé­
tico  durante e l tiempo necesario para la  to ta l  desaparición 
del producto de partida.

20. Como ejemplo no lim itativo del procedimiento ex­
puesto se describe e l siguiente

EJEMPLO
Acido 6-oxo-4H-5.6-dihidrocíelapenta(b) t io f  an-4-c arboxí lico 

A 8,68 gr de ácido 3-tienilsucciníoo (0,0429 
25* mols) se añaden 90 mi anhídrido acético, hirviéndose la  

mezcla a reflujo alrededor de 6 horas, a l oabo de las 
cuales se evaporan e l ácido acético y anhídrido acético 
a presión reducida quedando un residuo bruto de 8,08 gr, 
correspondientes a l anhídrido 3*^ienilsucoinico, que se
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d estila  a. presión reducida (146-730/0,5 mm)..
5 gr del anhídrido destilado (0,0275 mols) se 

disuelven en 100 mi de cloruro metileno seco. Se añaden 
a 7,35 g r de  cloruro aluminio anhidro (0,055 mols) en 
suspensión en 100 mi de cloru.ro de metileno, con agita" 
oion. Se mantiene la mezcla a reflujo 12 horas a l cabo 
de las cuales se v ierte  sobre hielo y clorhídrico concen­
trado. Se separa la  oapa orgánica, lava conH^O, seca so­
bre sulfato magnésico y evapora obteniéndose 3,5 gr (70%) 

10. de un sólido de P.E. 128-30 dése, que se o ris ta liza  de
acetato de e tilo . Anal. Elem.Caloulado para 52,76%
C, 3,33% H y  17,57% S. Hallado 52,57% C, 3,19% H, 17,38% S. 
Acido 4H-5.6-djhidroeiclonenta(b)t io f  en.-4<-carboxíli_co7

1,38 g r del ácido anterior (7,58-10 mols) se 
15. mezclan con 4,5 g r de cinc, 0,45 g r de cloruro mercurio,

4,5 mi de agua, 7 mi de olorhidrico concentrado, 10 mi 
de tolueno y 0,4 mi de ácido acético. Se pone la mezcla 
a reflujo durante 3 horas con agitación, a l cabo de las 
cuales se añaden 20 mi de agua y extrae con 2 x 20 mi de 

20. éter. Se lava la solución etérea oon agua, se seca sobre 
sulfato magnésioo y evapora e l é ter, obteniéndose 0,60 

g r de un sólido que se purifica por cromatografía de colum­
na sobre gel de s ílice . P.F, 86-8830; IR (BrK) 2500-3500 

i  1695 cm^; UV máx = 228 ( ^ = 5680, EtOH). Anál.Blem.
25' Calculado para CgHgÔ S 57,14% C, 4,79% H, 19,03% S; Halla­

do 56,98% C, 4,88% H, 19,34% S.
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5.

10.

000H

OOH

loa cuales en una segunda faae son reducidos por e l  proce­
dimiento de Clemenaen, para rendir loa áoidos dihidroci- 
clopentatiofencarboxílioos de la fórmula general ya c i ta -  
da (j,, ^  y 3 ).

N O T A
Descrito e l  objeto del presente invento lo que 

se declara nuevo y de propia invención, comprende las 
siguientes reivindicaciones.

1. Un procedimiento para la  obtención de ácidos 
dihidrociclopentatiofencarboxílíeos, de fórmula general:
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COOH

^ Y

5.

10.

donde R representa hidrógeno, alquilo in fe rio r a
X representa hidrógeno, alquilo in fe rio r a Cg

ó halógeno^
Y significa hidrógeno, halógeno o uno de los gru­

pos hidroxilo, amino, n itro , ciano, alcoxi o 
t io l ,

y también de sus análogos con otro núcleo hetenearomático, 
de preferencia piridina o furano, caracterizado porque en 
una primera fase del proceso los diácidos de estructura

se transforman en los correspondientes anhídridos por 
25. ebullición a reflujo con anhídrido acético y a continua­

ción los anhídridos obtenidos en dicha fase, se someten 
a una reacción de aoilación interna Friedel-Crafts, trans­
formándose en los ácidos oxodihidrociciopentatiofencar-



boxílíeos intermediarios de es-uru.oiu.ras correspondientes

COOH ^

en cuyas fórmalas 4 a 0 los substituyentes R, X e Y, tienen 
e l  mismo significado expresado antes, y los citados interme­
diarios, en una segunda fase, son reducidos por e l  proce- 

15. dimiento de Clemensen, para formar los ácidos dihidrociclo- 
pentatiofencarboxílicos de la  fórmula genoral oitada.

2. Un procedimiento para la obtención de ácidos 
dihidrocíelopentatiofencarboxílico s.

Según se describe y reivindica en la presente 
20. memoria descriptiva que consta de 8, =páginas foliadas y escrita  

escritas a máquina por una sola de sus cai3.s.
Madrid, a ^  !978
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