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MEMORIA DESCRIPTIVA

tos para la  obtención de compuestos químicos cuya estru c­
tu ra  corresponde a las  d esc ritas  en las figu ras 1, 2 y á  

5. y análogos con otro núcleo heteroaromátioo en lugar de l 
tiofeno ( t a l  como p irid in a , furano, e tc .)  donde R puede 
se r  H o un sustituyante alquilo ( t a l  como m etilo, e t i lo ,  
isopropilo , propilo , b u tilo , sec-bu tilo , te r t -b u ti lo ,  c i -  
clohexilo, e tc .)  X puede s e r  hidrógeno, un sustituyante 

10. a lqu ilo , o un halógeno, e Y puede s e r  un átomo de hidróge­
no o halógeno, o un grupo h id rox ilo , amina, n itro , ciano, 
álcoxi o t io l .

flam atorios y pueden se r  u tilizados en oualquier forma de 
adm inistración ( tab le ta s , supositorios, inyectables, e tc .) .

pondo a l  siguiente esquema de s ín te s is :
Obtención de los correspondientes ácidos oxodihi- 

drociclopentatiofencarboxílicos o sus análogos con otros 
núcleos heteroaromáticos (^,, 5, y 6)

20.

Todos estos compuestos actúan como agentes antiin*-

E1 procedimiento de inyonoión que se describe res.
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5.

10.

COCH

OOCH

15.

20.

a p a r t i r  Ae los correspondientes^ ^ ácidos 2^tienilsaocinicos(l!  ^  y o sas análogos con o t ^  ,^  nao leo heteroaromatico.

E l procedimiento consiste en transform ar los áo i- 
dos tien ilsao c in ico s  (^, ^  y 2.) o sas análogos con otro na- 

S?- oleo heteroaromatico, mediante ano reacoion introm olecalar 
de oiclodeshidrataoión, ca ta lizada por sastanoias do na ta - 
raleza acida, en los correspondientes ácidos oxodihidroci— 
clopentatiofenearboxílíeos (jL, ¿  y 6) o sas análogos con 
otros grapos heteroaromátioos. Como catalizadores para la
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cicada reacción pueden u ti liz a rse  áoidos fluo rh íd rico , 
fluorosuüfónico, po lifosfó rico , soloa o combinados con 
ácidos de lew is, ta le s  como trio lo runo  de aluminio, t e t r á ­
elo ruro de estaco o tetraoloruno de s i l ic io .

5 , la s  condiciones de reacción dependen del c a ta l i ­
zador u tilizado  y la  naturaleza d e l substrato a o ic la r.
Para los compuestos tio fén icos e l  ca ta lizado r recomendado 
es e l  ácido po lifosfó rico , que es e l  que proporciona me­
jores rendimientos. En e l  caso de u t i l i z a r  este ácido oo- 

10. mo ca ta lizado r la  reacción debe rea lizarse  a temperaturas 
entre 70 y 1508, siendo p referib le  u t i l i z a r  un solvente 
in e rte  como medio de reacción, a f i n  de dism inuir en lo 
posible la  formación de resinas, que disminuyen e l  rendi­
miento y d if ic u lta n  la  pu rificación  posterio r.

15. Una vez, obtenidos, los ácidos oxodihidrociclopen-
tatio foncarboxílíeos (^, & y 6) o sus análogos con otros 
nádeos hetera aromáticos, se reducen por e l  procedimiento 
de Clemensen, obteniéndose los ácidos d ih idrociclopontatio- 
foncarboxilicos (¿, 2 y o análogos con otros núcleos 

20. heteroaromáticos objeto de la  presente invención.
la  reacción de Clemensen se puede re a liz a r  a p a r­

t i r  de l crudo de la  reacción an te rio r, s in  necesidad de pu­
rif ic a c ió n  previa y se re a liz a  manteniendo a re flu jo  en 

.. medio to lusno -acó tico-dorh rd iico  concentrado e l  crudo de 
25. reacción junto con cinc y cloruro mercúrico. E l tiempo de 

reacción depende de l producto u tilizado , por lo que se de­
be mantener la  reacción hasta to ta l  desaparición do pro­
ducto do partida . E llo sucedo on la  mayoría do los com­
puestos entro la s  3 y 6 horas de reacción.



Una vez realizada e s ta  reacción e l  producto se 
pu rifica) bien por c r is ta liz a c ió n , bien por cromatografía 
sobre gol d e .s í l ic e , llegándose de es ta  forma a produc­
to s  del tipo  ¿ t 2 y á  o sus análogos con otro grupo h e te - 

5. roaromático, cuyo mLcroanálisis concuerda con e l  esperado 
a p a rb ir de su estructu ra .

Como ejemplos no lim ita tivos do la  siguiente 
invención se describen los siguientes

EJEMPLOS
10. 1. Aoido 5-etíl-4H -5 . 6-dih idrD C iclonenta-(b)^tiofen^-

oarboxílioo
En un balón de 3 bocas provisto do refrigeran te  

de re flu jo  y agitador se colocan 100 g r  do ácido p o lifo sfó - 
rico y 100 mi de xileno. Se ca lien ta  la  mezcla hasta  1003 

15. con agitación y a l  lle g a r a e s ta  temperatura se adicionan 
19)6 g r (0,086 mplos) do ácido 5 -3 til-2 -tio n ilsu cc ín ico .
Se ca lien ta  la mezcla a re flu jo  durante 3 horas, a l  cabo 
de las cuales se v ie r te  sobre agua (500 mi). Se decanta 
la  fase orgánica que se lava de nuevo con 250 mi de agua,

20. se seca sobre su lfa to  magnésico y se d e s t i la  e l  xileno 
hasta quedar un residuo pastoso de co lor oscuro, que pesa 
14)4 gr.

Se coloca este residuo en un balón, provisto de 
reflu jo  y ag itación y se aüaden 44 g r  do cinc (0,672 mols) 

25* 4,4 g r  de cloruro mercúrico, 44 mi de agua, 120 mi de to ­
lueno, 4,4 n i  do ácido acético. Se adicionan gota a gota 
80 mi do clorhídrico concentrado y se coloca la  mezcla a 
re flu jo . Al cabo de cinco horas no so observa producto 
in ic ia l  por cromatografía do capa fina) por lo que so pa-
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ra  la  reacción. Se separa la  fase orgánioa, so lava con so­
lución básica, se seca sobre su lfa to  magnésico. Se evapo­
ra  e l  tolueno a presión reducida, quedando un residuo só­
lido de color'oscuro quo so docolora con carbón activo y 

5. p a r if ic a  por c r is ta liz a c ió n  do hoxano. Bdto. 43%, IR 
(BiK) crn*^: 1690 (0=0), 1545 (0=0 t io f . ) ?  RMN (Cl^CD): 
6 ,4p .p .m . (s ) , 4 (con^.), 2,65 (conp.), 1,3 (t)^ UV 

^  máx 245 ( f  = 5.900 EtOH). Anal. Elom. Calculado 0 
61,3 H 6,1 , S 16,3 %! Hallado C 61,4$ H 6,1, S 16,5%.

10. 2. Acido l-^notil-3*^-sebutil-4H-5.6-dibidrociclononta(o)
tiofon-4-carboxilico

So siguo la  metódica an te rio r utilizando 25,8 g r  
do ácido 2-m otil-5-Lsobutiltionilsuccínico y 250 g r  do ác i­
do po lifosfó rico . So do Ja la  mezcla an te rio r a 803 con a g ita -  

15. ción duranto dos horas y media. Procediendo como on o l  oaso 
a n te rio r so lloga a 19,5 g r  do un crudo negruzco.

Con osto orudo so rea liza  la  reducción do Clomon- 
son utilizando 57,5 g r  do cinc, 5,75 g r  do cloruro more ú r i­
co, 57,5 mi do agua, 145 mi do toluono, 5,75 mi do ácido 

20. acético y 86 mi do clorh ídrico  concontrado. So obtiene pro- 
codiondo igual quo antes un sólido negro quo posa 15,40 gr.
E l producto se p u rif ic a  por f i l t r a c ió n  a través de s í l ic e  y 
re o ris ta liz ác ió n  de hexano. Bdto. 56% IR (BrK) cm*****: 2500- 
3500 (OH), 1710 (00), 1520 (C=C). RMN (ClgCD): 0,9 d, 2,3 

25. s , 2,6 comp. 3,7 dx t, 10,7 s$ UV A  max 245 ( ^  = 1900 etOH). 
Anal. Elem. Calculado 65,6% C, 7,56% H, 13,45% S, Hallado 
65,45% C, 7,73% H, 13, 23% S.

N O T A



5.

10.

15.

20.

25.

Descrito e l  objeto de l presente invento, lo que 
se declara nuevo y de propia .invención, comprende las  s i ­
guientes reivindicaciones.

1. Un procedimiento para la  obtanoión de ácidos
dihidrociclopentatiofencarboxílíeos de fórmula general:

COOH

COOH 
R 
,2

donde R representa hidrógeno, alquilo  in fe r io r  C^ aCg?
X representa hidrógeno, alquilo  in fe r io r  C  ̂ a Cg 

o halógeno;
Y s ig n ifica  hidrógeno, halógeno o uno de los grupos 

h idrox ilo , amino, n itro , ciano, alcoxi o t i o l ,  
y también de sus análogos con otro  núcleo heteroaromático 
de preferencia p irid in a  o f  urano, camote rizado porque 
en "fíi primera fase de su realización  los diácidos de es­
tru c tu ra  (2, R y R).

8
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5.

10.

15.

C00H

so someten a una reacción de ciclodosliidratación in t ra ­
molecular, con o s in  disolvente orgánico, ca ta lizada por 
un compuesto ácido, de preferencia ácido po lifosfó rico , 
do cuyo tratam iento resu ltan  los ácidos oxohidnociclopen- 
t  a t io fo no arb oxí líeos intorm odiarios do estructu ra

X

on cuyas fórmulas 4 a 6 los substituyontos tionon o l mismo 
Significado dado antes, y estos interm ediarios en una se­
gunda fase del procoso so reducen con cinc y cloruro mercú- 

, rico , para formar los ácidos dih id iociclopentatiofencarbo- 
25. x ílic o s  de la  fórmula general ya c itada .

2. Un procedimiento para la  obtención de ácidos 
d ih id  roci c lopent at iofene arboxi líe o s .

Según se describe y re iv ind ica  en la  presente 
memoria descrip tiva  que consta de 9 páginas fo liadas y
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o sentías 3náa<dH ap.r ""a s . i a a .
^ 1 * 3 ,  .  2 2M t. M7S caras.
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