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MRMORIA DESCRIPTIVA

Esta patente ocubre la invencidén de procedimiens
‘08 para la obtencién de compuestos quimicos cuya estruc-
tura corresponde a lag descritas en las figuras 1, 2y 3
¥ analogos con obro nfeleo heteroaromiblco en lugar del
tlofeno (tal comp plridina, furano, ete.) donde Bpu.ede.
ger H o un sugtltuyente alquilo (tal como medilo, e'l;:f.lo;
Lsopropilo, propllo, butllo, sec-butilo, bert-butilo, ol

clohexilo, ete.) X puede mer hidrdgeno, wn sustibuyente

alquilo, o un haldgeno, e Y puede ser un dtomo de hidrdge
no o haldgens, o un gruapo hidroxilo, smina, nitro, ciamo,

alecoxi o tlol.

Todos egtos compuestos actuan como agentes anbilne
flamatorios y pueden sex utilizedos on oualquier formg de
adminlstracidn (tablotas, suposi'boxios; inyec'bables; eto. ).

El procedimiento de Linvenocidn q-ue so desoribe resw
ponde al siguiente esquema de s:’.n'bes_is‘:

Obtencidén de los corresponilentes dcidos oxodihie
dmoiclopentatiofem'arboxi;z}cos 0 sug andlogos con otros

nfeleos hetexoaromiticos (4, 5 vy §)
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8 partir de los correspondismtes 4o, owttienllsucelnicos
(Zy 8 ¥ 9) o sus andlogos con

Y

Hoos . T~y
1

O%10 nisle0 heteroarondtico.
o0H

Ncom
R
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El procedimlento consiste en transformar log docie-

dos tlenilsuccinicos (7, 8 ¥ 9) o sus andlogos con otro ni~

cleo heteroaromitico, mediante unp rescoldn intremolecular
de clolodeshidrataclbn, catalizada por sustancias de nabtu~
raleza dcida, on los correspondientes deldod oxodihldroci-
clopentatLofencarboxilicos (4, 5 ¥ §) o sus andlogos con

otros grupos hetercaromiticos, Como catalizadores para la
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citada reaceldn puedon ubllizarse éoidos_flupmid:cico;
£luorosulfdinico, polifosférico, s0los o combinados con
écidos de Iewks, tales como tricloruro de aluminio, tetra—
clorurc de estefic o tebracloruro de silicio.

' Ies condlclones de reaccilén dependen del cabali«
zador uwtlllzado y la naturaleza del substrato a oiclaw.

Para los compusstos tiofénicos el cabalizador recomendedo

es el édcido polifosférico, que es el que proporciona mer

jores remdimlentos. En el caso de utllizar este écido co=
mo catalizedor ls reaceidn debe realizarse a tempe raturas
entro 70 y 1502, siendo prefexible utilizar un solvente
inerte como medio de reaccidn, a fin e disminuir en lo
posible la fomacidn de resinas, que disminuyen el rendi-
miento y dificultan la purificacidn postexior.

Tna vesz, obtqyidos, los acidos modihidmeicloi;en?-
ta'biofencaxbo:{in’.licos (4, 5 y 6) o sus andlogos con otxos
nlicleos heteroaromiticos, se reducen por el procedimiento
de Clomensen, ob’sopie’ndoge log deidos dihidrociclopentetiow
foncarboxilicos (1, 2 ¥y 3) o andlogos con otros nficloos
hete roaromdticos objeto de la presente invencidn.

Ia reaccidn de Clemensen se puede reglirzar a pare
tir del crudo de la remccién amterlor, sin necesidad de pu-
rificacidn previa y se realiza manteniendo a reflujo en
medio tolueno~acétlco~clorhidrico concontrado el crudo de
reacclén junto con cine y cloruro memﬁ;:'i.co. Bl tiempo de
reaceildn depende del producto ubilizado, por lo que se dpé
be mantensr la reaccidn hagta total desaparicién do pro=
ducto de partida. Ello gucede on la mayorls do los comw

puestos ontro las 3 y 6 horas de reaccion.



~ Una vez realizada esta ;eacc:l_.én el producto ge

purifica, bien por oristalizacién, bien por cromatograria
sobre gel de,sJ.'.lice',. llegéndose de esta forma a produc—

tos del tipg Ly

5. roaromatico, cuyo microandlisis concuerda con el esperado

2 ¥ 3 o sus andlogos con otro grupo hete-

[

a partir de su estructura.
Como ojemplos no limitativos dec la siguiente

invencidn me describen los sigulentes

103
10, 1. Acido 5wt ledHwb,6-~1ihld noielopentan(h)=tiofense

¢q @gxé 1lco

En un baldn de 3 bocas provigte do refrigerante
de roflujo y egitador ss colocan 100 gr de acido polifosfo—
' rleo y 100 ml de xlleno. Se callenta la mezcle hasta 1009
5. con agi’bae:!.ép. v al lleger a esta temperatura se adicionsn
19;6 gr (0,086 mplos) do dcido 5-otil-2~tionilsuccinico.
Se calienta lg mezcla a reflujo duram;e 3 horas; al cabo
de las cuales gso vierie sobre agua (500 ml). Se decanta
la fase organica que Se lava de nuevo con 250 ml de agu,a;
20. seo seca Sobre sulfato magndeico y 36 dostila el xileno
hqgﬂ;a quedar un yesiduo pastoso de color oscuro, gue pesa
14,4 gx. ,
Se coloca este xeglduo en un baldn, provisto de
roflujo y aglbacién y se afiaden 44 gr de cinc (0,672 mols)
25, 4,4 gr de cloruxo morcirico, 44 ml de esgum, 120 ml de to~-
lueno, 4,4 ml de dcido acdtico. Se adiclonan gota a gota
80 ml do cloxhidxico concenbtrado y 96 coloca la mezclas a
reflujo. Al cabo de cinco horas no se 9bselva producto

inicial por cromatografia do capa fina, por lo que so pa:-
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ra la reacclén. Se separa la Pase orgénica, so lava con go~
luéién bésioa; ge geca sobre sulfabo megnéaico. Se evapo=
ra ol olusno a preslén roducida, quedando wn reslduo sé-
lido de color-oscuxc quo 8o docolorg con carbén eetivo y
purifica por cristalizacién do hoxano. Ri%to, 43%, IR
(BxK) cnfl: 1690~(c=o), 1545 (c=C i;ioif.}; R (01'3C:D)g
6,4 pop.m. (s), 4 (comp.), 2,65 (comp.), 1,3 (t); UV

A méx 245 (£ = 5.900 Et0H). Angl. Elem. Calculado C
61,.3 H 6;1; s'16;$ %; Hallado C 61;4; H 6,1, S 16;5%-
2. Acido Jemotile3edsob til—’H 6-3ihid moiclonentalo

S0 slgue la motédica entorior wtllizendo 25 8 gr
do fcido 2-motil-5-isobutiltionilsuceinico y 250 gr do éci-
do polifosférico. So doja la mezcla antorlor a 802 con agitaw
cién durento dos hores y media. Procodiondo como on ol caso |
antcrior go lloga a 19,5 gr do un crudo nogruzco.

Con ostc orudo S0 rogliza la roduceldn do Clomonw~
son u‘bilizanﬂo 57, 5 8r do cinc, 5,75 gr do cloruro momurl-—
co, 57,5 ml do agua, 145 ml do toluono, 5,75 ml do beido
acdtico y 86 ml do clovhidrico concontrado. So obtiono pro-
codicndo igusl que entos un sélido nogro que posa 15,40 gr,
El producto se purifica por filtracldn a través de s:'.lice ¥
xecm.stala.zacion de hexano. Rdto. 564 IR (BIK) om ¢ 2500~
3500 (OH), 1710 (co), 1520 (C=C). RN (037301)). 0,9 d, 2,3
§) 2,6 comp. 3,7 axb, 10,7 s3 WA max 245 (£ = 1900 e%0H).
Andl, Blem. Caloulado 65,6% C, 7,56p H, 13, 45% s, Hellado
65 45%(3 7737:}1 13,2% S

NOTA
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Descrito el objeto del presente imvento, lo que
ge declara nuevo y de propla invencidn, comprende lag sl
gulentes relvindicacilones. .

1. Un procedimlento para la ob*iaﬁoién de gcidos

dihidroclelopentatiofencarboxilicos de fémula general:
COOH

R~ X

s GRS
L

HOOC Ny

Y. S X

COOH

2
domle R representa hidrdgemo, alquilo inferior Cy a Cfj
X xepresenta hidrégeno, algqullo inferior ¢, a Cg

" 0 halogeno; .

Y algnifica hidréggno, ha:_l.égeno o uno de los grupos
hidroxilo; amino, nktro, clano, alcoxi o tlol,

¥y también de sus andlogos con otro nieleo heteroaromitico

de preferencla plrxidina o furano, carmoterizado porgue

en una primera fase de su realizacion los dldcldos de es-

tructura (1, §. ¥y 2)-

YO

gooc”~ S~y
i
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o someten a una reacecién de ciclodeshidrabecién lntra-
molscular, con o sin disolvente orgénigo; catalizada por
vn compuesto dclido, de preferencia Acido polifosférico,
de cuyo tratamiento resulten log dcidos oxohidrociclopens

tatiofoncarboxilicos intermediarios do estructura

OOH
X R S X
Y TYY
Hoos . ~NY 0~ ~y
4 (9
Y p:e
||
0% OCH
)

on cuyas formulas 4 o 6 los substituyontos tionon ol mismo
gignificado dado antes, y egtos intexmediarios en una sc~
gunda fase dol procoso so reducen con cins y cloruro mereii-
rico, para formar los 4cidos dihidrociclopentabiofencarbow
xil;’.cos de la férmula goneral ya citada.

2. Un procedimiento para la obtencion de aeidos
dihidrocic lopentatiofencarboxilicog,

Segin se describe y reivindica en la presente

memoxla desoxdipbiva que consta do 9 peginag folisdas y
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