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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Proces za proizvodnju spoja formule (I)

pri ¢emu se proces sastoji od
a) izazivanja reakcije izmedu spoja formule (III)

N
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{1}

naznacenog time, $to je Cis alkil, Cs4 cikloalkil, C;.5 alkenil ili opcionalno supstituirani benzil ili sulfonil ili
karbonil i spoja formule (IV) ili spoja formule (VI)
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%

naznadenog time, §to su R* i R grupe prikladne za formiranje Vilsmeierevog reagensa, a A” je odgovarajuéi
nekoordinirajuéi anion, za dobivanje spoja formule (IX)
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naznadenog time, §to je R' kako je prethodno definirano, i
b) podvrgavanja spoja formule (IX) uklanjanju R' grupe i konverziji nitrilne grupe u karboksilnu grupu te na
kraju obavljanja dekarboksilacije kako bi se dobio spoj formule (X)
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i’
c) izazivanja reakcije izmedu spoja formule (X) i 2,6-difluoro-3-(propilsulfonamido)benzojeve kiseline kako
bi se dobio spoj formule (I).

Proces prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, $to

a)  se izaziva reakcija izmedu spoja formule (I1I)
N

. J-f \:
HaN" g

R"k
(I

naznalenog time, §to je R! C s alkil, C;4cikloalkil ili opcionalno supstituirani benzil i spoja formule (IV)

kako bi se dobio spoj formule (VII)

CN

Br 4
AR
NT TN
R

naznaden time, §to je R' kako je prethodno definirano, i
b) potom izazivanja reakcije izmedu spoja formule (VII) u prisutnosti paladija kao katalizatora i spoja
formule (VIII)

Clo

TREL

(VIR)

radi dobivanja spoja formule (IX)

)

naznadenog time, §to je R' kako je prethodno definirano, i

¢) podvrgavanja spoja formule (IX) uklanjanju R' grupe i konverziji nitrilne grupe u karboksilnu grupu te na
kraju obavljanja dekarboksilacije kako bi se dobio spoj formule (X)

d)
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X)

DR
e

izazivanja reakcije izmedu spoja formule (X) 1 2,6-difluoro-3-(propilsulfonamido)benzojeve kiseline kako bi se
dobio spoj formule (I).

Proces prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, $to

a)  scizaziva reakcija izmedu spoja formule (I1T)

N

A
fﬁ}

N
R‘1
£t}

nazna¢enog time, §to je R! C s alkil, C;4cikloalkil ili opcionalno supstituirani benzil i spoja formule (IV)

(Vi)

naznadenog time, §to su R* i R grupe prikladne za formiranje Vilsmeierevog reagensa, a A” je odgovarajuci
nekoordinirajuci anion, za dobivanje spoja formule (IX)

{IX)

naznadenog time, §to je R' kako je prethodno definirano, i
b) podvrgavanja spoja formule (IX) uklanjanju R' grupe i konverziji nitrilne grupe u karboksilnu grupu te na
kraju obavljanja dekarboksilacije kako bi se dobio spoj formule (X)

i’
¢) izazivanja reakcije izmedu spoja formule (X) i 2,6-difluoro-3-(propilsulfonamido)benzojeve kiseline kako
bi se dobio spoj formule (I).
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Proces prema patentnom zahtjevu 2, naznacen time, $to se predmetni proces obavlja u prisutnosti katalizatora
odabranog iz grupe koja se sastoji od Pd(PPhs),, Pd(dba),, Pdy(dba);, Pd(dppf)Cl, CH,Cl,, (PPh;),PdCl,,
Pd(OAc),, PACl, ili u kombinaciji s fosfinskim ligandima kao §to su PPhs, P(o-tol);, dppf, dppp, dppe, dppb, PCys,
P(n-Bu)s, P(r-Bu);, XantPhos, DPEPhos, rac-BINAP i rac-SEGPHOS.

Proces prema patentnom zahtjevu 1 ili 3, naznaden time, §to su R* i R’ zasebno metil, etil, izopropil ili zajedno s
atomima duSika s kojim su vezani formiraju piperidinski prsten.

Proces prema patentnom zahtjevu 5, nazna¢en time $to su R* i R? metil.

Proces prema patentnom zahtjevu 1 ili 3, naznacen time, $to je A anion soli alkalnog metala odabran iz skupine
koja se sastoji od NaPFg, KPF4, KBF,, NaBF,, NaClO,, KCIO,.

Proces prema patentnom zahtjevu 1 ili 3, naznacen time, §to se spoj formule (I1T)

SN
i \;
HoN f_{\?:l
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(i

priprema izazivanjem reakcije izmedu spoja formule

(i

i etil-formata i spoja formule R'-NH,, naznaden time, §to je R' C, 5 alkil, Cy¢ cikloalkil ili opcionalno supstituirani
benzil.

Proces prema patentnom zahtjevu 8, nazna¢en time §to je R' Cys alkil.

Proces prema patentnom zahtjevu 9, nazna¢en time $to je R' #-butil.

Proces prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, $to se spoj formule (VI)

priprema izazivanjem reakcije izmedu spoja formule (V)
Gl = o

LA
)

OH

i spoja formule R’R’NCHO, nazna¢en time, §to su R* i R zasebno metil, etil, izopropil ili zajedno s atomima
dusika s kojim su vezani formiraju piperidinski prsten.

Proces prema patentnom zahtjevu 11, naznagen time, §to su R* i R® metil.

Proces prema patentnom zahtjevu 10, naznacen time, §to se uklanjanje r-butilne grupe obavlja u prisutnosti
aluminijevog triklorida (AICl;) ili pomoc¢u 95-100 % masenog udjela sumporne kiseline.

Proces prema patentnom zahtjevu 1 do 3, naznacen time, Sto se nitrilna grupa spoja formule (IX) pretvara u
karboksilnu kiselinu pomo¢u klorovedi¢ne, bromvodi¢ne ili sumporne kiseline.

Proces prema patentnom zahtjevu od 1 do 3, naznaen time, Sto dekarboksilacija predstavlja dekarboksilaciju
kataliziranu bazom.

Proces prema patentnom zahtjevu 15, naznacen time, $to se dekarboksilacija katalizirana bazom obavlja pomo¢u
natrijevog hidroksida.
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