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"FROCLDLATENTO PARA LA OSUiCION DR 5afZ0-1,3-TIAZTNDICGIAS-(2,4)"

Meaoris descriptiva

Le prescnte invencidn concierie la obteincidn de una nueva
clase, hasta agul no conoecida, de compucstos. Se trata de la ven-
zo-1,3-tlazindiona-(2,4) (segdn Beilstein: 2,4-dioxo-dihidro-5,0-

benzo-1,3-tiezina) y de sus derivados de la féraule jvaeral:
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‘en un anhfdrido dcido mixto y sustituyendo simultédneamente el 4to-

donde 31 ruede ger hidrégeno, hidréxilo, alquilo, alquilo sin sa-
turar, slguilo sustituldo, aralquilo, arilo, arilo sustituido, un
resto héterociclico, un grupo amino o un grupo amino sustituido;
R, 33, R4 y R5 pueden ser dtomos de hidrégeno o sustituyentes cus
lesquierea, como por ejemplo haldgeno, grupos zlquilo, arilo, arsel-
quilo, alcoxi, nitro o dialquilemino.

Segin la invencién, se halldé un sencillo proéedimiento pars
la compdsicidn de la estructurse benzo-1,3-tiszin-dione~(2,4), lle-
géndose de maners prudente y sin aislamiento de productos interme-

dios, en una sola fase de remsccidén, a los compuestos de la férmula

general I, indicada enteriormente.

De menersa muy general, pueden obtenerse estos compuestos par-

tiendo de dcidos o-mercaptocarboxflicos aromgticos, transformando
éstos, en un disolvente inerte anhidro en presencis de una anine

terciaria, que eventualmeunte puede tazucién servir de disolvente,

mo de hidrdégeno del grupo mercapto con un grupo carbalcoxi, carbap,;f
ralcoxi o carbariloxi, de no haberse empezado ya con tales dcidos
provistos de grupo mercapto convenientemente sustitufdo, y hacién-
dolos reaccionar luego con un compuesio H2§RT.

Segin una forma de aplicacién de le invencidén, se hace reac-
cionar un dcido o-mercaptocarnoxilico aromético, en un disolvente
anhidro inerte y en presencia de una esmina tercisrie, gue eventual
mente puede servir también de disolvente, con éster de 4cido férmi
co clorurado, y luegé con un compuesto H

2
La reaccién se desarrolla de acuerdo con el esguens siguientes

NR1.
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donde RT & RS tienen el significado anterioruente indicado y Ré es

un resto algquilo, aralguilo o arilo.

En esta reaccién se verifica, con disociacidn de un mol de
didéxido de carbono y dos moles de alcohol, la formacién del compues 5
to deseado, gue ge presenta inmediabtamente puro y con buen rendi-
miento. ‘

Segin otra forma de aplicacidn de la invencidn, puede también
partirse de 4ecidos o-mercédpto aromdticos, en los cuales el dbomo de f
hidrégeno del grupo wercapto ha sido ya sugtituldo de manera en si
conocida por el resto COOR6 ¥ hacerse reaccionar estos, en un disol—é
vente inerte anhidro y en presencia de una amina terciaria, que evqgé
tualnen te puede gervir tamvién de disolvente, con un cloruro cual- i
quiera de #dcido o éater de dcido férmico clorurado R7cocl ¥y luego
con un compuegto szNRT

La reaccidn se desarrolla entonces segin el esguems,
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donde R1 8 R, tienen el significado anteriorme:te iadicado y R7 re-

6
preseata un resto algquilo, aralguilo, arilo, alcoxi, aralcoxi o ari-

loxi.

Como disolvente inerte pueden euwplesrse tetrahidrofuranoc, dio-
xano, cloroformo, cloruro de metileno, benzol, toluol, dimetilforma-
mida o ls amine terciaria, por ejemplo piridina, empleads en la
reaccién.

Como auninas terciarias pueden emplearse trietilamina, trivubi-

lawmine, N-etilpiperidina, piridiana, etc. En la primera forma mencio ﬁ

nada de aplicaciln ge emplean convenientemeate 2 wol de la eminea
terciauria, mientras gue en la segunda forwma de aplicacidn se emplea é
convenientemente g8lo 1 wol 3e aumine terciaria.

Del éster de dcido fdérmico clorursdo uencionado en lg primera
forma de gplicacidén ge emplesn convenientemente 2 mol, mientras que ;
en la segunda forms de aplicacidén se emples conveaientemente 1 mol
de un cloruro de dcido cualguiera o de un dster de 4cido féruico
clorurado. Del compuesto H NR1 se emplea counvenientemente por lo

2
menog 1 mol.
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BEn lss condiciones indicadag anteriormente, el cierre del ani-~
llo se produce ya en frio. La adicibn de los componentes de reac-
cidn se verifica convenientemente entre unos limites de temperatura

de - 10 haesta + 1002. El compuesto H2NR1 es afiadido convenientemen-—

‘te de 5 @& 20 minubos despuds de la adicidén del éster de dcido fér-

mico clorurado y respectivamente del cloruro de dcido. A continua-
cidn, pzra concluir la reaccidn, la mezcls de reaccidn es conserva-
da de 30 minutos = algunas hores 2 btemperatura ambiente.

| Por fin, pueden obtenerse de la siguiente manera los compues-—
tos de la férmula general I que se na indicado modificando conve-
nientesente procedimientos conocidos por la literatura /véase
Patente estadounidense 2.476.559 del 19,7.1949; A. Eihhorn, Je
Schmidlin B 35, 3653 (1902); A. Einhorn, C. Mettler, B.. 35, 3647
(1902);‘A. Binhorn, v. Bagh, B. 43, 334 (1910); Bogisch, Ch. Ze
13, 1078, disertacidén Rostock 1883/:

Se trensforman amidas de losg &dcldos o-uercaptocarvoxflicos

aromdticos de la férmula general

donde R1 e R_ ‘tienen el gignificado anteriormente indicado y que
pueden obtenerse de manera en si conécida,-en un disolvente anhi-
dro inerte y en presencia de una amins terciarie, gue eventuslmen-—
te puede servir el propio tiempo de diéolvente, con fosgeno, date-
reg de dcido férmico clorurado RﬁO—COOl 0 ésteres de dcido carbd-
nico (360)200, segin la.siguiente serie de férmulas:

2 amina terc.

+

—> .
00012 ) W ¢ 2 anin,berc.HCl
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En la reaccién 3, la amine terciaria sirve de catalizador.

gomo disolvente lnerte y auinas terciuriaes pueden emplearse las

materiag anteriormente mencionsdas. Los componentes de la reaccidn

gon empleadus convenientemente en cantidades equimolsres, como re-

sulta de las anteriores ecuacioneg de reaccidn 1 - 3. En la reaccidn

mencionada bajo 3., se emplea convenientemente la amina terciarie

en cantidades de 0,5 - 1 mol.

La temperatura de reaccidn es elegida convenientemente entre

0¢ y #1002, y la duracidén de la reaccidn entre 2 y 10 horas.

Se treneforman de manera en sl conocida 4cidos o-mercaptocarvo-

xIlicos aromdticos, en los cuales el hidréueno mercapto estd susti-

tuido de manera en si conocida por un resto carbalcoxi, carbaralcoxi

o carbariloxi, de lg férmula general

-
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en los halogenuros #cidos y se transforma a continuacidén éstos en
un disolvente inerte y en presencis de una amina terciaria que even

tualmente puede también gservir de disolvente, con un compuesto

H
Ry
R
2
Ry COOH
7
+ SOCL, + HOL + SO,
N\
R4 S-COOR _
R 6
2
R,
R3 cocL
: ‘ + H2NR1 + Aning terc. ——o
OOR
R FOORg
& S
R
5
R, ©
2 l
3 K—R1
] =0 + Amina terc. HCL + R OH
R s 6
+ R
5

Como disolventes inertes y aminas terciaries pueden emplearse
las materias ya mencionadas anteriorwente. Los componentes de reaé—
cidén son empleados convenientemente en cantidades equimolares, como
resulte de la snterior ecumoién de reaccidn, empledndose convenien-
temente por lo menos 1 mol del compuesto H2N31.

Le. temperatura de reaccidn es elegida convenientemente entre

02 y ¢ 1002, y la duracién de la reaccidn entre 2 y 5 horas.




165 De obtenerse compuestos en loavcuales el resto R1 representa
hidrégeno, es decir, en los gue el &dtomo de nitrdgeno estd sin sus-
tituir, pueden introducirse ulterioruwente en sl nitrédgeno los gru-
pos alguilo, alquilo sin saturar, elquilo sustituido o aralguilo.
Esto ee verifics de la wmanera corriente psre la introduccidn de

170 tales restos en un 4tomo de nitrdzeno. Gbnvenientemente, el compuss-—
to sin sustituir en el nitrégéno es traunsiormado en la sal =zlcalina,
por ejemplo sal sbdica, y ésta es itransformade luego con un compuesto
R1-Hal, representado RT alquilo, glguilo egin saturar, sziquilo susti-
tuido o arslquilo, y Hal un 4tomo de halépeno, preferiblemente cloro

‘475 0 bromo,. |

Parg combinar el hidruro de cloro que se Geserrolla pueden em-—

plearss ventajosamente, en lugar de las aminas terciarims, tambidn
basses inorgdnicas, como hidrdéxidos alcalinos, curbonstos alcalinos
y bicarbonatos alcelinos.

180 Para ello, no es necegario trzoajar en un disolvente anhidro,

pucaiédndose emplear mezclas de agua y de disolventes orgédunicos. Son

especialmente adecuados ggquellos disolventes orgdnicos gue son sus-

ceptibles de mezcla con ggua, como el dioxano o el tetrahidrofurano.
Los compuestos de la férmule general

18
5 R2 ?
R s,/)-
4 R
5
~ donde R1 puede ser hidrégeno, alguileo, alguile sin gaturar, alqui-
190 lo sugtituido, aralquilo, arilo, arilo sustituido o un resto hétero-

clclico y los restos R, R., R, ¥ R. tienen el significado aunterior-

2 3 4 5
mente indicado ~ pueden ser obtenidos tanbidn de otra forma.
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Un método consiste en transformar ua correspondiente édcido
tiosalicflico con 4cido cidnico y respectivanente ciahaxos alcali-
nos, isocisnatos orgénicos o cloruros de dcido carbdmico, en agua
o en un adecuado disolvente, e log compuestos intermedios II, los
cuales se dejan ciclizar f4cilumente, por calentasiento o por la
aocidﬁ de medios deshidratentes, en I. Este serie de reacciones se

desarrolla segin el esqueuwn siguiente:

, R
33 2 cood
+ HCNO
Ry sH ' \1 R, ‘
R R3 COCH 2
s OCN-R_~ AL
1 NH

: ;R‘Ir S
+ ClCO~-NHR R5

En particular, sé realizen convenientemente lag reaccioncs en
las siguientes condiciones:

Se suspende el dcido tiosazliclilico en uns solucidn acuoga de
cienato alcalino, por ejemplo cianato de potaesio, ¥ se ocaliente a
20 - 1002 hasta que se forma una solucibn clara. De ésta puede ob-
tenerge por concentracidn le sal de potasio de III, o por acidifi-
cacidén el III miamo.

El écido tiosalicflico es disuelto o suspendido en un disolven-
te inerte, como benzol, toluol, cloroformo, cloruro de etileno, dio
xeno etc.,, mezclado con el isocianato y calentado convenientemenie
durante 2 - 5 hores a 50 - 100%. ELl producto de reaccibn se separa
por cristelizacidén o es obtenido por concentracidn..

El 4cido tiosalicflico es disuelto en un disolvente inerte co-
mo wenzol, toluol, cloroformo, acebtatc de etilo, cloruroc de etile-
no, tetrshidrofurano, dioxano, etc., convenientemente a - 10 hagta

+ 102, y preferiblemente con un equivalente de una base orgénica
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térciaria, comd por ejemplo trietilamina, trioutilamina, N-etilpi-
peridina, dimetilanilina, etc., o con wn squivalente de una base
inorgénica, como hidréxido de sodio, bicsrbonato de poiasio, sosa
etc., couvenientemente en un poco de agua, y diluldo a coatinua-
cién con un cloruro de 4cido carovémico.

Los productos de reaccidn IIT pueden entouces ser purificados
con agua de los productos secundsrios.

La ciclizscibn se verifica couveuientewente de la siguiente
manera: los compuestos III son calenbados durante 5 - 20 horas a
100 - 200¢, o gon calentzios durante 5 - 20 horas con disolvente
puro de alto punto de ebullicidn, como por ejemplo toluol, tetra-
lina, decalina, con reflujo, o bien se hace actuar sobre ellos
durante 1 - 10 horas, a 20 - 1002, un wedio Geshidratante, como
por ejemplo cloruro de tionilo, tri -, penta- u oxicloruro de fés-
foro.

Segln otro método, se transforug el correspondiente édcido

tiosaslicilico con cianamida en los compuestos IV, cuyos grupos

imida pueden fdcilumente ser sgponificados en grupos 0xo por ejemplo
por calentazmiento com &cido acuoso. La rezccidn se desarrolla segin

el esguena siguiente:

R4 SH

R;

En particular, se efectian convenientemente las reacciones

en las siguientes condiciones:

El dcido tiosalicflico es disuelto o0 suspendido en agua 0 en
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un disolvente orgénico, como por ejemplo tetrahidrofurano, cloruro
de etileno, etc., y dilufdo con la cantidsd equimolar de cianamida.
Se deja reaccioner durante 2 - 10 horas a 50 - 1002 y el producto
de lg reaccidn se gepara o es obtenido por concentracidn.

255 Estos compuestos segln la invencidn poseen valiosas propieda-
des termpéuticas, siendo de ﬁencionar especialmente sus excclentes
efectos antipiréticos, bacteriostéticos y fungistdticos.

Seglin otro método, se hace reaccionar un correspondiente #cido
tiosalicflico con £cido sulfociénico, y respectivamente rodanuros

260 alcalinos isosulfocianato de alilo o cloruros de dcido tiocarbdmico

segun las féruulas generales

R2
"3 |
. COCH
265 4 HCNS R, 0
: s R |
4 = 3 N-R
1
B s
" + SON-R1——* R4
1 + CIOsuNHR{——~9 R
270 e llegea directanente a los compuestos V, en los cugles el azu

fre del grupo tion puede ser sustituildo con oxIgeno por métodos en

sI conocidos, como por ejemplo por calentamiento con 6xido de mercu

rio o de plomo.

k En particular, se realizaen convenientemente lss reacciones

i
i

F

275 gue conducen al producto intermedio V en las siguientes condiciones.
Se suspende el dcido tiosmlicflico en una solucidén acuosa de

un rodanuro alcalino, como por ejemplo rodsnuro de potasio, y se

calienta durante 5 - 30 horas a 50 - 1202, Se filtra por aspiracidn

el producto de reaccidn o se obtiene por concentracidn.
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Se disuelve o suépende el écido tiocsalicilico en agua o0 en un
digolvente como, por ejemplo, benzol, toliuol, cloroformo, cloruro
de etileno, dioxsmio, etc., se diluye con el isotiocianato y se ca- -
lienta durante 2 - 5 horas & 50 - 1009; El producto de resccidn se

gepara por cristalizscidén o es obtenido por concentracidm.

El 4cido tiosalicllico es disuelto a -10 hasta 152 en un disol- |

vente inerte, como por ejemplo benzol, toluol, cloroformo, cloruro
de etileno, dioxano, acetato de etilo, tetrshidrofurano, etc. con

un eyuivalente de una base orgdnica terciaria, como por ejemplo

" trietilamina, tributilamine, N-etilpiperidina, dimetilanilina, etc.

o con un eqguivelente de una vase inorgdnice, como por ejemplo hidré-
xido de sodio, bicarvonato de potasio, sosa, etc., convenientemente
disueltoc en poca agua, y diluldo a continuacidn con uu cloruro de
gcido tiocarbdmico. Primero se deja reaccioner dﬁfante 1 - 3 horas
a0 - 209'y luego duraante 2 - 5 horas a 50 - 1002. Loe productos

de reaccién pueden ser purificados con ague de los productos secun
darios, . _

El compuesto interumedic sesUn la férmuls general V es calenta-
do luego convenientemente, para sustitulr el azufre con oxigeno,
con 1 - 10 eguivalentes de dxido de mercurio o de plomo, durante
1 - 5 horas, & 150 - 250¢. E1l proaucto de reamccidén es extraslico con
un disolvente como metenocl, etenol, dioxano, etc.

EjemElo.T

Benzo-1,3~tiazindiona~(2,4)

Se dispolvieron 30 & de dcido tiosalicflico, juutmmente con
39 ¢ de trietilemina, a 52, en 125 ml de tetrahidrofurano y se
diluyeron. lentasente con 42 g de etildster de dcido fdbrmico cloru-

rado. 15 minutos despuds se sfadieron 50 wl de amonisco semiconcen~

o
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traedo a la mezcla y se dejd reposar toda la noche a temperaturs
embiente, Se extrejo luego en el vacfo el tetrahidrofurano; B8 puso
en guspensibn con egua el residuo, ae acidificd, se filtré por as-
piracidén, se lavéd con agua y wetanol y se recristalizé en etanol.‘
P. = 2112, rendimiento 21 g.

N calculado ¢ 7,82 %

hallado: 7,80 %

Ejemplo 2

Benzo-1,3-tiazindiona~(2,4)

Se disolvieron en 50 ml de tetranidrofurano 10 g de 4cido §-—
cabometoxi~tiogalicllico, se enfrieron a 02 y se diluyeron con
4,6 g de trietilamine y 5,1 & de‘etiléster de écido férmico cloru-
rado. Después de 10 minutos se afladieron 10 ml de amoniaco Semioon-
centrado y se dejé reposar la mezcla duraate 5 horas a teuperatu-~
ra embiente. Se realizd la preparzcidén como en el Ejemplo 1 y se
obtuvieron 5,6 g del producto buscado.

Ejemplo 3

3-amino-venzo-1,3-tiazin-diocna~(2,4)

15 & de 4cido tiosalicilico, disueltos en 70 ml de dioxano,
fueron hechos reaccionar a - 52 con 20 g de trietilamina y 21 g

de etildster de dcido férmico clorurado. Después de 15 minutos,

-ge le afimdieron & la mezcla 6,5 ml de hidrato de hidrazina al 80%.

Se calenté luego la carga, durante 5 hores, a 502. El precipitado,
que se habla separedo previo enfriesmiento, cristelizé en acetonea.
6,5 &, F. = 2022,
N caloulado : 14,45 %
hglledo : 14,40 %
Ejemplo 4 |

3-metil-benzo-1,3-tigzindiona—(2,4)

.
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Se disolvieron 30 g de #cido tioselicflico en 100 ml de tetra-
hidrofureno, se diluyeron con 72 g de trivutilamina, se enfrié g
02 y se ariadieron lentemente 47,5 g de éter isopropilico de £cido
férmico clorurado, Después de un corto reposo se adadieron 20 ml
de una solucién acuosaz de metilamina al 35%. Se guerdd durante
toda la noche la carga, cerrada, a temperstura embiente, y se pre-~
pard a continusocida de ls smanera descrita en el Ejemplo 1. Rendi-
miento 19 g, F. = 121%.

N calculado : 7,25 %

hallsdo : 7,02. %
Ejemplo 5

3-fenil-benzo-1,3-tiazin~-diona-(2,4)

Se disolvieron a 02, en 100 ml de cloroformo, 30 g de Acido
ticsalicilico juntamente con 72 g de tributilamina‘y gse diluyeron
lentasente con 36,7 & de metiléster de dcido férmico cloruredo,
A los 10 minutos se le aliadieron a la'carga 18,2 g de eniling en
20 ml de cloroformo. Se dejd reposar luego le mezcls durante 10
horas a tempersture amviente. EL aceite, gue habia quéaado deg-
pués de gepararse por destilaciﬁn el cloroforino, se golidificé
el ser tratedo con agua y con gcido clorhfdrico dilufdo. Recris-
telizacidén en metanol. Rendimiento 12 g, F. = 1469,

N caleculado : 5,50 %

hellado ¢ 5,72 %
Bjemplo &

3-p-metoxifenil-benzo-1,3~tiazindiona~(2,4)

Se digolvieron 20 g de écido tiosalicflico, @ 0¢, en 100 ml
de piridina y se diluyeron con 28 g de etiléster de dcido fémmico
clorurado y 15 minutos més tarde con 16 g de p-anisidina, disuel-

tos en 30'm1 de piridina. Se czlentbd la cerga durente 5 horas &
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40 - 502 y se vertid luego ea 500 ml de sgum, scidificdndose lige-

raaente con #cido clorhfdrico. ELl aceite que se hauvia separsdo se

solidificé en el arwario frigorifico y cristalizd en dioxsano. Ren-

dimiento 14 g. F = 2122,
N calculado : 4,91 %
hellado : 4,85 ¢
Ejemplo 7

Benzo-1,3-tiazindione~(2,4)

‘Se redujeron a polvo fino 25 g de amida del Acido tiosglicl-
lico y se suspendieron a 02 en 200 wl de piridina. Removiendo, se
vertié una solucidén de 18 & Ge Tosgenno en toluol, disolviéndose
con calentuniento la amidas del Acido tiosalicflico. Se calentd
la carga en vzino de marfa durante alguuas horas més y se ?ertid
luego en 1 litro de sgus. El asceite que se havla separado se soli~-
dificé en perte, ls suvstancie sélida fué recristalizeda en aceta-
to de etilo. Rendimiento 6 g, Fo = 2102,

Ijemplo ©

3=-p—~clorofenil-venzo-1,3-tigzindiong~(2,4)

Se disolvieron en 200 ml de piridina 20 g de p-cloranilida
de dcido tiosalicllico y se calentaron duraute 3 horas en czuo de
maria ﬁirviendo con 12,4 g de etiléster de 4&cido férmico clorura-
do. Se vertid luego la solucidn en 2 1. de mgus y 81 poco tHieumpo
la substancia busczda empezd s sepsrsrse por cristaiizecidén, redi-
gsolviéndose en dioxano. Rendimiento 14 g, F. = 1&67¢.

N calculado : 4,84 &

helledo : 4,70 %

Ejemplo 9
3-veucil-penzo-1,3-tiazindiona~(2,4)
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Se pulveriszazron finamente 30 g de &Acido carbetoxitiogalic;li-
cOo se &ertieron sobre ellos 50 g de cloruro de tionilo y se célentg
ron con reflujo husta ia counclusién del desarrollo de gas. Luego
se elimind en el vaclo el exceso de cloruro de tionilo, se absor-
bié el residuo en benzol y se diluyé con enfriamiento con una solu~
cién de 15 g de trietilamina v 14 g de bencilamina en benzol. Unsa
vex conclufda la reaccidn principal, se calentd durante otras 2
horas eﬁ bailo de marfa y luego se separd el benzol por destilacidn
en el vacib. El residuo oleoso fué extraido con sgua y cristaliza-
do en etanol. Rendimiento & g, F. = 103%.

N calculado & 5,21 %

halledo 3 5,45 %
Ejemplo 10

3-ciclohexil—benzo-llg;tiazindionap(2)4)

20 & de dcido tiosslicllico fueron disueltos 5-59 en uns mez-

kcla de 50 ml de tetrahidrofurano y 50 ml de piridine y dilufdos

lentamente con 28 g de etiléster de 4cido férmico clorurado. 10
minutos después se gfiadieron a8 la cerga 13 & de ciolohexilamina,
dejéndosela luego otras 2 horas a temperstura ambiente y vertiéndo
se a continuacidén en 500 ml de agua. El aceite gue se habla separg
do fué aislado, solidificéndose después de separarse por destila—
cién los productos secundariocs voldtiles. La recristalizscidn en
metanol proporciond 8,5 g de F. = 148%.

Ejemplo 11

3-p-dietilaminofenil-bengo-1,3-tiazindiona-(2,4)

~ Se disolvieron a 02 en 100 ml de tetrahidrofurano 20 g de 4ci
do tiosalicilico y 36 ml de trietilamina y se diluyeron sucesiva

y lentamente con 25 nl de etildsgtér de decido féraico clorursdo y

- 17 g Ge p-dietil-euninoanilina. A las 2 horas se elisind en el va-
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cfo el disolvente, se lavé con asua el residuo y se recristalizé
en ggua e diox=nos 16 g, F. = 2142,

Ejeaplo 12
;rp-nitrofeailamino—bénzo-1,3—tiazindiona—(2,4)

Se disolvieron juatos, é 02, en 100 ml de dioxano 20 g de
doido tiuvsalicilico y 36 ml de trietilamina y se aezclaron sucesi-
va y lentamente con 25 ml de etiléster de dcido férmico clorurado
¥ 20 g de p-nitrofenilhidrazina. A las 3 horas se separd por des-
tilecidn en el vacio el disolvente, se lavd el regiduo con agua y
se crigtalizdé en .wetanol., Rendimiento 11 g, F. = 1972.

Ejeuplo 13

3-tioureido-benzo-1,l~-tiazindiona~(2,4)

Se disolvieron a -5¢ en 100 ml de tetrahidrofurano 20 g de
dcido tiosalicflico y 36 uml de trietilaming y se mezclaron sucesi-
va y lentasente con 25 ml de etiléster de dcido féruico clorurado
¥y 12,g'de tiomemicarbazida. Desphés de reposar vsrias hqras 8 tem-
perstura ambiente se elimind por evaporacién el disolvente, se la~
vé el residuo con agus y se recristalizé en acetona. Rendimiento
& g, B = 207¢. |
Ejemplo 14

a) Sel sbdica de la benzo-1,3-tiazindiona-(2,4)

16 g de benzo-1,3-tiazindiona-(2,4) fueron disueltos en 200
ml de dioxano ¥y dilufdos con remocidn a temperatura emviente con
10'ml de solucidn de sosa cdustica 10n. Después de 30 minutos se
filtré por aspiracién el precipitado, ée lavé con éter y se secé.
3¢ obtuvieron 19 ¢ de le sal ficilluente soluivle en ague.

o) 3—etil-benzo—1,3-tiézind10naé(2,4)

de calentsron durante 5 horas, con reflujo, 5 g de benzo-1,3-—
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tiazindiona~-(2,4) de sodio y 10 ml de yodauro de etilo en 40 ml de
etanol. El yoduro de sodio que se navla separsdo fde filtrado, con-
centrdndose la solucidn en el vacio y recristalizdadose el residuo
en wmetanol, Rendimiento 4 g, F. = 842.

Ejemplo 15

3,3'~etileno~bis~(benzo~-1,3~-tigzindiona~(2,4)

Se hicieron nervir durante 5 horas, con reflujo, 5 ¢ de la sal
de godio de la benzo-1,3-tiazindione-(2,4) con 10 ml de bromuro de
etileno en 40 al de etznol., Despuds de separar por filtrscidn el
bromuro de sodio que se havla separado, se evapord hasta la seque-
Gad ¥y se recristalizd el residuo en etanol, Rendimiento 3,1 g, F. =
2130,

Bjemplo 16

3,3'~etileno~bis~(benzo-1,3~-tiazindions-(2,4)

Se digolvieron a 02 30 & de £c¢ido tiosalicilico juntamente con
54 ml de trietilaming en 100 ml de tetrahidrofursno y se mezclaron
sudesivamente con 37 wl de etiléster de dcido férmico clorurado y
& £ de etilenodiamina, Después de 2 hor=zs se sepsrd por destilacidn
en el vacfo el digolvente, se lavé el residuo con zgua y se recris-
talizd en alcohol, F., = 2139,
Bjemplo 17

3~amino-benzo-1,3-tiazindiona-(2,4)

Se digolvieron juntamente en 50 ml de agua y 150 ml de tetrshi-
drofurasno 30 g de 4cido tiosalicflico y 16 g de hidréxido de sodio,
Ivego ge afiadieron a 352 38 ml de etiléster de 4cido férmico cloru-~
rado y despuds 15 ml de hidrato de hidrazina (=l 80%). Habiéndose
dejado reposar durante toda la noche, se separaron por crigtalizag-
cidn 8 g de la substancia buscada de muy alto grado de pureza. F. =

2038.

Ejenplo 18

PR R |




485

490

495

500

510

- 19 =

‘2439057 

Se disolvieron juntos en 100 ml de agua y 100 ml de dioxano

Benzo-1,3-tigzindiona-(2,4)

30 g de #dcido tiosalicllico y 40 g de bicarbonato de potasio. Luego
se alladieron sucesive.ente, =z 202, 38 ml de etilester de dcido fér-
mico clorurado y 50 ml de amonfaco semiconcentrado. Después de de-
Jar reposar dursate toda la noche, se concentré en el vaclo, se nez
cld con agus, se acidificd, se separéd por filtracidn y se cristali-
z8 en etznol, Se obtuvieron 5 g de benzo-1,3—tiaéindiomap(2,4) de
P = 2112,

Ejemplo 19

3-fenil-benzo-1,3-tiazindiona-{2,4)

Se disolvieron 30 g de #oido tiosulioflico y 28 g de carbonato
de'potasia en una wmezcla de 50 ml de agua y 150 ml de-tetréhidrofu—
rano. A 0¢ se afladieron sucesivamsente 38 ml de etildster Ge &cido
férmico clorurado y 19 g de anilina. Despuds de un reposo de 10 ho-
ras, se nablen separado por cristalizscién 7 & del compuesto busca-
do. T. = 1406%,

Ejemplo 20

Benzo~1,3-tiazindiona-(2,4)

Se disuelven £,5 ¢ de cianato potdsico en 100 ml de agua y se
suspeanden 15,4 g de dcido tioszlicilico en la solucién, gue a los
20 minutos, a 202 - 302, se poue clara. Acidificando con 4cido
clorhfdrico 2n se separen por precipitacién 17 g de 4cido J=-carvani
do-tiosalicllico., P. = 140%2.

Se ponen en suspensién con 50 wl dé cloruro e etileno 10 ¢
de dcido S-carvamido-tiosslicilico y se culientan durante 2 horas,
con reflujo, con 10 wl de cloruro de tionilo.~ﬂespuéé de una tran-
sitoria solucidn, el producto de resccidn sé ggpera por cristalize-~
cién, 6,3 & F. = 210%. -

Se calientan dursnte ¢ horas a 1802 5 g de édido S-carbamido-
tiogalicilico. La masa enfrisdas y solidificsda es cristalizada en

metaﬂ.ol' 3,2 E F& = 21099
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3-metil-benzo-1,3-tiazindiona~(2,4)

Se disuelven en 80 ml de dioxano 11,5 g de 4cido tioselicfli-

cO0 ¥ se diluyen con 4,4 g de isociaengto de wmetilo. Una vesz conclui-.

da la reaccidn, se deja reposar otras 10 horas o 202, se elimina
por evsporacidn el dibxano, se vierten soobre el residuo 15 ml de
cloruro de tionilo y se calienta durante 30 wminutos en baiio de
meria. Con éter de petridleo se.separan luego 6,0 g de la substan-
cia buscada. F. = 119¢,

Ejemplo 22

3-etil-benzo-1,3-tiazindioia~(2,4)

Se disuelven en 50 ml de dioxano 15,4 g de 4cido tioselicfli-
co y se diluyen con 9 ul ée igocianatc de etilo. Después de 15 ho~
ras se coucentra y se lava el residuo con éter de petrbéleo. Se ob-
tienen 21 g de dcido §-(carbo-etilamido)-tiosazlicilico que se ca-
lientan durante 1 hora, con reflujo, con 80 ml de cloruro de eti-~
leno y 20 sl de cloruro de tionilo. Luego se concentra la solucidn
y se cristalize el residuo en netanol..Se obtiecuen 17 g de 3=etil-
benzo-1,3-tiazindiona~-(2,4), de F. = 77,

Bjemplo 23

3-propil—benzo—1,3-tiazindiona-(2,4)

Se suspenden en 180 ml de cloruro we etileno 20 ¢ de #Acido

tiogalicilico y se diluyen coa 14 g de propil isocianato. Después .-

de un corto calentamiento en ballo de marfa se obtiene una solucidn
clara, que se diluye con 40 ml ce cloruro de tionilo y se calienta
durante 2 horés con reflujo, Después de concentracidn y recrista-
lizacidn, se obbticuen 13 g de la substancia buscada, de F. = 59%,
Ejeuplo 24 |

Benzo-1,3-tiazindiona-(2,4)

Se calientean durante 1 hors, con reflujo, 60 & ae 4cido tio-

1
i
i
{
i
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selicilico y 20 g de cienanida juntos en 120 ml de tetrahidrofurano. !

Desoués de enfriar, ge filtra por aspiracidn y se lzve con mebanol.

545 - Se obtienen 43 g de 2-imino-4-oxo-benzo-dihidro-1,3-tiezina, de F.
= 2859,

Se calienten durante 4 horas, a unos &0¢, 1o'g de 2-imino=4-
oxo-benio—dihidro-1,3-tiazina Juntaiente con 20 ml de 4cido clorhi-
drico gewiconcentrado. Despuds de una solucidn transitoria, el com;

550 puesto buscado se sevara por cristalizacidu. &,1 g, F. = 2099.

Ejemplo 25
Beuzo-1,3-tiazindiona-(2,4)

Se hacen hervir en sgua durznte 4 horas, con reflujo, 15,4 g
de dcido tioszlicflico y ¢ g de cignamida. Luego se le aiaden a la
3 . 555 mezcla 70 ml de &cido clorhfdrico coacentrado y se hierve ofras 4
horas con reflujo. Después de enfriar, se filtra por aspirscién y
ge lava con meténol. 9 &, F. = 2098,

Ejemplo 26

Benzo-1,3-tigzindiona-(2,4)

’560 25 g de calclociananida son suspendidos a 0f en 100 nml de ague
y removidos con 22,6 g de dcido sulfdrico, disuelbtos en 50 ml de
agua. Deapués de filtrar por aespiracién el yeso y el carbdén, se
afiaden al proaucto de filtracidn'30 & de dcido tiosalicllico y se
hierve duraante 3 hores coa reflujo. Luego se afiaden 100 ml de dcido

565 clorhfdrico conceutrado y se sigue czleutando otras 5 horas con re-
flujo. Una vez eufrfado, se filtra por aspirecién y se lava con
metanol., 25 g, Fe. = 204°.

Ejemplo 27

3—(/9 -cloretil )-benzo-1,3-tiazindiona—(2,4)

570 Se susgpenden en 80 wl de cloruro de etileno 13 & de 4cido tio-

salicilico y se ciluyen con Y & de isocianato de/ﬂ-—cloretilo. Se
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hace hervir duraate 4 horss con reflujo, se diluye con 20 ml de
cloruro de tionilo y se vuelve a czlcutbar 1 hora con reflujo. Des—~
pués de concentrar se vuelve a digsolver en meitznol. 4 g, F. = 1232,

Bjemplo 28

3-etil-benzo-1,3~-tiazindiona~(2,4)

ge disolvieron 19,5 g Ge dcido tiosalicilico en 50 ml de dioxa~
no, se diluyeron coun 17,6 ml de trietilamina y se enfrisron a O -
52, Luego se afimdid removiendo una solucidn der15 & de cloruro de
dcido etilcarvdmico en 100 ml de dioxano y se dejo reposar la mez-
cla duraste 5 horas a teuperatura auwcisate. Después de filtrar por
espiracién el clorhidrato de trietilemina se concentrd la solucidn,
se vertieron sobre el residuo 25 ul de cloruro de tionilo y se ca-
lentd durante 30 winutos en buzido de wmarfs. Después de la evzpora-
cidn, se cristalizd el residuo en metanol, 11 &. Fo = T79.
Ejemplo 29

Benzo-1,3-tiazindiona-(2,4)

Se disolvieron en 100 ml de dioxmio y 5 ml de etanol 19,7 g
de dcido §-osrbamido-~tiogalicIlico (obtenido como se describe en
el Bjemplo 1). Durante 1 hora se introdujo en la solucidn hidru-—
ro de cloro, lueio se czlentd durante 2 horas con reflujo y a con-
tinuecidn se concentrd. EL residuo fué cristalizado en metaunol,
2,5 g, Pe = 2102,

Ejemplo 30

Benzo-1,3-tiszindiona-{2,4)

8e trituraron 13,7 & de dcido S-curpauido-tiosslicflico (ob-
tenidos como se descrive ea el rjemplo 1) con 1 & de &cido p-toluol

sulfdaico y se fuudieron en vacfo iigero dursnte 5 horas a 1702.

Después del enfriamiento, se extrajo con metanol v se recrigtalizé

el residuo cu etenol. 4,1 g, Fo = 2102,

Ejemplo 31
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6—bromo-benzo-1,Qétiazindiona~(2,4)

Se sugpendieron en 50 wml de agua 11,7 ¢ de dcido 5—bromotiosa-“i

licflico, se diluyeron coin 3,0 g Ge cianamida y se calentaron duran-
‘e 2_horas en bario de marfa. Luego se filtrd por aspiracidén el pre-
cipit=zdo en gruesos grdnulos, se lavé con mebanol y se'calentd du-
raate 4 horae, con reflujo, con 50 ml de 4cido clorhfdrico semicon-
centrado. Se filtrd por asgpiracidn el srecipitado y se recristalizé
en agus de metanol, 2,5 g F. = 2182,

Ejeuwplo 32

6-metil-benzo-1,3-tiazindione~(2,4)

45 g de dcido S5-wetiltioselicllico y 15 ¢ de cienawida fueron
calentados juutos en 200 ml de agua, durasnte 5 horas, en vaiio de ma-
ria nirviendo. Luezo se siadieron 50 ml de gcido clornidrico concen—
tredo y se culentd nuevauwente curante 3 horas con reflujo. A conti-
nuzcidn se filtird por aspirscidu y se recristalizd eu wstanol., 8,6
g P = 18428,

Ejemnplo 33

Benzo-1,3-tiazindiona—{2,4)

Se hirvié coa reflujo durante 30 horas una mezcla de 15,4 g de
4cido ﬁiosalicilico, 9,7 g de rodanuro de potasio y 50 ml de agua.

Luezo se filtré por aspiracidn y se reeristalizd en etanol, Se ob-
tuvo 7 & de 2-tio-4-oxo-beazo-dihidro-1,3-tiazina de F. = 226¢.

5 g de estg substancia fueron triturados con 20 g de éxido de
mercurio y calentzados 2 horas = 2509. Luezo se extrajo con metanol
vy se cristalizé., 2 g, F. = 2092,

Ejemplo 34

3-metil-benzo-1,3~tiazindiona~(2,4)

15,4 g de dcido tiosalicilico fueron disueltos en 60 ml de dio-

xano, dilufdos con 8,5 ml de isosulfocienato de metilo y hervidos
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con reflujo durante 6 horas. Al enfricr, se cristalizaron 10 g de 3_§
|
|

243345
metil-2-tio-4-oxo-benzo~-dihidre-1,3-tigzing, F. = 1442,
5 & de este compuesto fueron mezclados con 25 g de d6xido de
mercurio y caleatudos dursate 1 hora a 2508. Lue¢o se extrajo con
metanol.y se crizstalizé en s.us de metanol, 3,0 &, F. = 1192,

Ejeuplo 35

3-etil-venzo-1,3-tiezindiona—(2,4)

15,4 & de dcido tiosalicflico fueron disuelbtos e 40 ml de

dloxano, diluifdos con 8 g de isosulfocianato de etilo y calentados

durante 10 horas coi reflujo.

A countinuacidn se coucentrd y se crigtalizd en setauol, 7,5 &
Ge 3-etil-2-tio—4—0xo-venzo—-dihidro-1,3-tizszina, F. = 1220,

2 & de esta substancia fueron meszclados con 20 g de 6xido de
mercuric y calentados dursnte 1 hora & 2502. A continuacidn se ex—
trajo conn etsnol, se councentrd y se cristzlizd el residuo en agua %
de metanol. 0,€ g, F. = 822,
Ejemplo 36

3-putil-venzo-1,3-tiazindiona~(2,4)

Se digolvieron 15,4 g de dcido tiosalicflico en 70 nl de te-
trahidrofurano, se diluyerom con 13 g de isosulfocienato de butilo
¥ se czlentzron durazante 10 horzs con refiujo. Después de coacentrar,g
ge corigtelizd el residuo en nmetonol, 0,7 & de 3-butil-2-tio-4-ox0-
benzo-dihiGaro-1,3-tiszina. F. = 71¢.

Se trituraron 5 g de ests substoncia con 30 g de xido de
plomo y se czlenbaron durwmite 2 horas a 2008, A coutinuscidn se
éxtrajo con metanol y se cristalizd. 1,3 g, F. = 709,

Ejemplo 37

3-etil-benzo-1, 3-tiszindiocua-(2,4)

7,2 ¢ de hidréxido de sodio fueron disuelios en 20 ml de agua,

dilufdos a 102 con 11 ml de sulfuro de carbono y 24,5 ml de sodu~

cidn Ge etilmmina (al 33%) y calentados durante 1 hora & 70%. Des-
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pués de enfriamiento se afiadieron 17,5 ml de etildster de Zcido fér—

mico clorurado y a continuacién 40 al de seua y se calentd Gurante
30 minutos en beiio de maria. Lueio se sisdieron 28 & de écidovtio-
salicflico, se hirvié dursute 1 hors con reflujo, se anadieron 100
ml de etanol y se enfrid. Cristalizaron 15 ¢ de 3-etil—2—tio—4-oxo;

benzo-dihidro-1,3-tiazina, F. = 1222,

|

El comyouesto fué transformado en 3-etilbenzo-1,3-tiamzina-(2,4),

de la wmanera descrita en el EKjemplo 35,

Egta solicitud gue corresponde a la presentade en Alenania, el
24 de Qctubre ce 1.957, bzjo el avwero T 14317 IVbh/12p, el 23 de
Junio de 1.958, bajo el ndmero T 15302 Ivb/12p, el 11 de Agosto
de 1.953, vajo el numero 1 15489 IVb/12p, se acogen a 1os benefi-
cios del artIculo 51 del vigente Estatuto sobre Fropiedzd Indus-

triel y del ertfculo 42 del Conveuio dGe lz Unidn.

REIVINDICACIONES

1). Procecimiento pera la obtencidn de nueves benzo-1,3-tizzindio-

nge-(2,4) de la férmula general

=

’ R s
donde R, puede ser hidréaeno;pﬁidrdxilo, alquilo, =lquilo sin satu-

1
rar, alquilo substituido, arslquilo, arilo, &rilo substituido, un

resto heterocfclico, un grupo emino o wl grupo amino subetituido,

)

e
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y donde RZ’ R3, R4, R5 pucden ser 4tomos de hidrdgeno o substitu-

yentes cualesquiera, como haldgeno, grupos alguilo, arilo, sralqui-

lo, alcoxi, nitro, dialquilamino, etc., csracterizado por el hnecho

"de transformarse en un anhfdrido 4cido mixto 4dcidos o-mercaptocar-

boxIlicos aromdticos en un disolvente inerte annidro en presgsencia
de una amina tercilaria, que eventualuente puede servir tsmoién de
disolvente, y sustituirse simultdneamente el dtomo de hidrégeno

del grupo mercapto con un grupo czrbalcoxi, cerbaralcoxi o carbari-
loxi, de no haberse partido de teles decidos coir grupo mercapto
correspondientenmente suvgtituido, y bransforuzrse luego con un com-

puesto H NR1, 0 por nacerse reaccionar asmidas de dcidos o-mercapto

2
aromdticos en un disolvente inerte anhidro en presencia de unag ami-
na tercisria, que eventuslmente puede servir también de disolvente,
con fosgeno, un éster de £Zcido férmico clorurado alquilo, aralguilo
0 grilo o wr éster de decido carbdnico dialyuilo, diaralguilo o
diarilo, o transformando priwero, de maners e si conociéa; en los
halogcenuros dcidos, £cidvs o-wercaptocsrvoxflicos, cuyo hidrégerno
mercapto estéd suvstituido de manera en sl conccide por un grupo
carbelcoxi, carbaralcoxi o carvariloxi, y trassformerse éstos a
continuacién en un disolvente inerte, en resenciz de ung amxing
terciaria, cue .uede eventuslmente servir tawmvién de disolvente,
con un comguesto HéNR .

1
2). Procedimiento segin la reivindicacién 1), caracterizado por el
hecho de hacerse actuar sucesivs.ente soobre gcidos mercaptocuzrboxi-

licos aromdticos de lz férmuia

e
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donde Rz.a 35 tienen el significado anteriormeate iundicado, en ﬁh
disolvente inerte anhidro, en wresencia de una cming tericiarias,
que puede eventualimente servir tanbidn de disolvente, un éster de
dcido férmico clorurado de le férmula

RSO-COOL,
donde R6 representa un resto alquilo, aralquilo o arilo, y un com-
puegto HZNR1.
3). Procedimiento segin la reivindicacién 1), caracterizado por el
hecho de nacerse actuar sobre un dcido o-uercaptocarvoxilico, cuyo
hidrégeno mercapto estd sustituido de :anera en si conocids por un
resto carbalcoxi, carbaralcoxi o carbariloxi, de ls férmula

R

2
CooH

COGR

donde R2 a R(J tienen el sigmificado anteriormente indicado, en un
disolvente inerte anhidro en presencie de una amina terciaria, que
eventualuente puede servir tambidn de disolveunte, un cloruro gcido
y resgpectivanente un éster de dcido férmico clorursdo de la férmula

7

coxi, aralcoxi o ariloxi, y un compuesto HéNB1, donde R tiene el
' 1

R,COL, donde R7,representa un regto algquilo, arelguilo, arilo, al-

glgnificado anteriocrwente indicado.
4). Procedimiento segln la reivindicscidén 1), caracbterizado por el
hecho de hacerse gctusr sovre la emida de un £cido o-mercaptocuarvo-

x1lico aromédtico de la férmula
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2
e 1F Hlome
R3 CO-NH: ’R1
R, SH
R
)
donde R1 a R5 tienen el significedo zuteriormente indicado, en un

disolvente inerte anhidro en presencie de une sming terciarie, que
eventualmente puede ser#ir tamovidn de disolvente, fomgeno, un égter
de dcido féraico clorurado de la féruula RSOCOCI o un éster de dci-
do carbdnico de la férmula (360)200, donde Rértiene el significedo
snteriorinente 1ndicedo.

5). ‘Procediwiento segun la reivindicacidén 1), caracterizaedo por el
hechc‘de trensforuarse un dcido o-mercaptocarboxflico, cuyo hidrége-
no mercapto egtd sustituido de wanera en si conoecids por un resto

carbalcoxi, carbaraslcoxi o carbariloxi, de la féruula

Ba

R coaH

COOR .
s/ °
R

5 _
donde Rz haste R6 tienen el sgignifioedo anteriormente indicsdo, de
menera en sl conocide, en el hulogenuro 4cido, preferiblemente el
cloruro o oromuro, y hacerse luegO reaccionar éetos en un disolven-
te inerte anhidro en presencia de una amina tercisria, que eventusl

mente puede servir tamovidn de disolveute, con un compuesto HQNR ’

.-

i
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doride R1 tiene el significado suteriormente indicado.

765 6). Procedimiento segin las reivindicaciones 1) & 5), carscterizado
por emplearse como disolvente inerte tetrshidrofursano, cloroforme,
bengzol, toluol, dioxano, cloruro de wetilenio, dimetilférmami&a o]
bien la amina terciaria émpleada en la reaccién, por ejemplo piri-
alng.

770 7).+ Procedimiento segin las reivindicacioues 1) & 5), caracterizado
por emplesrse como amina terciaris trietilamina} tributilemina, N-
etilpiperiding o piridina. ‘ |

‘ &€). Procedimiento segidn las reivindicszciones 2) y 6) a 7), caracte-
rizado por emplearse ceda 1 mol &él doido o-mercaptocarvoxilico, 2

775 wol de la emins tercisria, 2 mol de éster de #cido féruico clorura-
do y por lo uwenos 1 mol del compuesto HZNR1.

9). Procedimiento segd@n las reivindicaciones 3) y 6) a 7), caracte-
rizado por emplearse cada 1 mol del Zcido o-mercgptocarboxilico
aromdtico sustituldo en el grupo mercapto, 1 mol de un cloruro écido

780 ¥ respectiva.ente de un éster de dcido férmico clorursdo, 1 mol de
ung amina terciaria y por 1o menos 1 mol del compuesto HZNR1.

10). Procediuwiento segUn las reivindicaciones 4) y €) a 7), carac-
terizado por emplearse cada 1 mol de le amidsa de dcido o-nercapto-
carboxflioo aromdtico vien 1 wol de fosgeno y 2 wol de una aminae

785 terciaria o 1 mol de uu éster de dcide £érmico clorurado y 1 mol

| de uns asmina terciaria o 1 mol de un éster de dcido carbdnico y
0,5 - 1 mol de una smina terciaria. _

11). Procedimiento segn las reivindicaciounes 5) a 7), caracteri-
zado por emplearse, cada 1 mol del halogenuro de #dcido o-mercapto-

790 carboxflico asromidtico sustituldo en el grupo mercspto, 1 mol de

ung gnine tercimriae y por lo mencs 1 mol del coupuesto HZNR1.
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12)+ Procediuiento segun las reivindicaciones 1) & 11), caracteri-

zado por realisarse la adaicidn de lbs componentes de lg reaccidn
en una zona de tempefatura comprendide entre - 109 y + 100¢2.

795 13). Procediwiento segdn la reivindicacidn 1), caracterizado por
el hecho de que, de obtenerse compuesbos de la férmula general in-
dicada sin sustituir en el nitrégeno, se introuuce en .ellos ulterior-
mente, de manera en gl coﬁocida,fun regto slguilo, alguilo sin satu-
rar, alquilo sustituldo o araslquilo en el 4tomo de uitré:.eno,

800 " 14). Procediuniento segdn le reivianuicasecidén 13), czracterizado por
transformarse los compuestos sin sustituir en el nitrézenc en la
sel alcalina, por ejemplo le sal de sodio, y transfornarse ésta

QOiL un compuesto R1Hal, donde R, sigmifica slquilo, slguilo sin sa-

1
turar, alquilo sustituiao o arslquilo y Hal significa un 4tomo de

805 haldgéno, preferiblemente cloro o bromo,

15). Procedimiento segun las reivinaicaciones anteriores, caracte-—
rizado por cuplearse bases lnorgdnicas en lugar de las aminas ter-
ciarias, pers combinar el hidruro de cloro gue se pone en livertad
en la reaccién. »

810 16). Procedimiento segin la reivindicacidn 15), caracterizado por
emplearse como vases inorgénicas los hidréxicos, carbongtos y bi-
carbonatos de los metales alcalinos.

17). Procedimiento segun laa'reivinéicaciones-15) y 16), caracteri-
zado por emplearse las bases orgdnicas en solucidn acuosa.

815 18). Procediuiento segin la reivindicscién 1), para la obtencidn

de benzo-1,3~-tiazindiones-{2,4) de le férumula general

820

)
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donde R1 represente hidrdgeno o un resto slquilo, slgquilo sin satue-
rar, algquilo sustituido, azralquilo, arilo, arilo sustituldo o un

resto heterociclico y donde Bz, R R ¥y BS representan dtomos de

4
hidrdégeno o sustituyentes cualesqéierz como halébgeno, grupos slgui-
lo, arileo, aralquile, alcoxi, nitro o dislgquilamino, caracterizado i
por el hecho de trangformarse un correspondiente édcido tiosalicili-~
o con dcido cidnico y respectivasente ocisnatos alcalinoe, isociana
tos orgédnicos o clorufos de dcido carbduico en agua o0 en un disol-
vente adecusdo, y ciclizarse, por ejeunplo por calentasmiecnto o por

la accidn de medios deghidratantes, los coumpucstos intermedios asgl

obtenidos,

19). Procedimiento ses¥n la reivindicacidn 18), caracterizado por

el hechio de suspehdérse el &cido tioszlioflico en una solucidn
acuogez de ciamnagto slcalino y calentarse a 20¢ - 1002,

20). Procedimiento sexlm la reivindicacidén 18), carscterizado por
emplearge como disolvente iluerte en le reaccidn del dcido tiosali-
cflico con isocianmto, benzol, toluol, cloroformo, cloruro de eti-
leno o dioxano y reelizarse la reaccidén durante 2 a 5 horas a usa
tewperatura de 502 - 100%.

21). Procediaiento sezgtin la reivindicazeidn 16), caracterizado por
emplezrse en ls resccidn del écido tiosalicilico con un cloruro

de 4cido carbdmico, benzol, toluol, cloroformo, &ter acético, cloru-
ro de etileno, tetrahidrofurano o dioxsno como disolvente inerte,

¥y realizurse la reaccidn en la zona de temperatura comprendida entre
- 10 a + 102, ecmpledndose convenienteumense un equivszlente de una
base orgénica terciaria, como trietilawina, trivutilaming, N-etilpi
peridina o dimetilanilins, o de wia vase inorgdnica, como hiaréxido

de sodlo, bicarbonato de potasio o sosz.
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22). Procedimiento seg¥n las reivindicaciones 18) a 21), curacteri-
845 2ado por el hecho de qgue la ciclizacidn de los compuestos interme-
' diog obtenidos es realizsda bien por czlentamiento durante 5 a 20
hores a 1002 -~ 2002, o durante 5 a 20 horas en un disolvente de
elevado punto de fusidn con reflujo, o por le accidn de un medio

deghidratante duraute 1 a 10 horas g 20¢ - 1009,

€50 23). Procedimiento sesn la reiviandicacidén 18) para la ovtenciédn
de los compuestos de la fdrmﬁla general indicada, caracterizedo
por frangformarse con cisnemida un correépon&iente gcido tiosglici-
lico y saponificarse en el grupo oxo el srupo imida del compuesto
intermedio asi obtenido.

- 855 24). Procedimiento segin la reivindicacién 23), caracterizado por
realizarse la trauasformacidén del dcido tiosalicflico con cianamidsa
en un disolvente orgénico, como tetrahidrofursno o cloruro de ebti-
leno, durante 2 - 10 horas, a una teuperatura de 502 - 150%.

25). Procediniento segtn las reivindicazciones 23) a 24), caracteri-
860 zado por rezalizurse lg saponificacidn en grupo oxo del grupo imids

del compuesto interwedio por calentamiento con dcido acuoso.

26). Procediuiento segtn la reivindicacidn 15) nazra la obtsacidn

del compuesto de la féruula general indicada, czracterigzado por

transformarse un correspondisnte 4cido tiocsslicflico con 4cido

865 sulfocidnico o sus sales, isosulfocianatos de wlilo o cloruros de
dcido tiocarbdmico en agua 0 en un adecuado disolvente y sustituir-
se con oxfgeno el azufre del grupo tion en el compuesto intermedio
asl obtenido, de wanera en si conocida, como por ejemplo por ca-
lentamiento con 6xido de mercurio y d6xido de plomo.

870 27). Procediasiento segén la reiviundicacidén 18), csracterizado por
suspenderse el dcido tiosalicflico enn una solucidn acuosa de un
rodgauro alcalino, como por ejemplo el rodanuro de potasic y calen-

tarse durante 5 - 30 horas a 508 - 1209,
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28). Procedimiento gegin la reivindicacidn 18), caracterizado por
875% emplearse como disoclvente inérte, en la transformacidn del 4cido
- tiosalicilico con isotiocianato, benzol, toluol, cloroformo, cloru-
ro de etileno o dioxano y.realizarse la reaccién durante 2 - 5 ho-
rag a2 unga temperatura de 508 - 100¢,
29). Procedimiento segun la reivindicacién 18),,caraqtefizado por
880 el hecho de gque para la reaccidn del dcido tiosalicflico con un
cloruro de dcido tiocaerbédmico se disuelve primero el 4cido tiosa-
licilico en el disolvente inerte, como benzol, toluol, cloroformo,
éter acético, cloruro de etileno o tetrshidrofurano, a 102 hasta

<+ 132, con adicidén de, preferiblemente, un:equivalente de una base

885 ' orgéﬁica terciaria, como trietilaming, tributilamina, N-etilpiperi-

dina o dimetilanilina o de una base inorgénica, como hidréxido de

sodio, bicarbonato de potasio o sosa, y se wantiene luego la mez-

cla, pera le realizacidén de la reacoién,lprimero durante 1 - 3

horas a 02 - 202 y a continuacién, durante 2 - 5 horas, a 502 -
890 1002,

30). Procedimiento segin les reivindicaciones 26) e 29), carscteri-

zado por realizarse la sustitucién del azufre con oxigeno en el

grupo tion de los compuestos intermedios obtenidos mediante calen-

tamiento con 1 - 10 egquivalentes de 6xido de mercurio o de plomo,

3 895 durante 1 -~ 5 horas, & 1502 - 250%.
31). | |
1. Benzo-1,3-tiazindiona(2,4)
390
995 2 3-metil-benzo-1,3-tiazindiona(2,4)




4
3.
1000
0
4. _62 5 3~etil-benzo-1,3-tiazindiona(2,4)
=0
" 1005
. 0
i H ,
4 N—03 1 3-propil-benzo-1,3~tiazindiona(2,4)
, 5 | prop
3 . 1010 =0 ‘
" /" N\s/
o

CH 4 . ,
wcu” ’
1015 6 \ -isopropil-benzo-1,3-tiazindiona
. L CH, 12,49
s”

0
( J\MH o
1020 7. [0 43 3_but11—benzo-1,3-t1&51ndlona(2,4)
=
s/
0 -
025 // N_gﬁa.cﬁzcl 3-(73-c16roetil)-benzo-1,3-

tiazindiona (2,4)
Q
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N-CH ~CH ~CH -Cl
g, 2 2 2 3-( g;cloroPropil)-benzo-t,}-
o) tiszindiona(2,4)
s/
0
N—032?CHCIPCH
10. 3 3-(P -cloropropil)-benzo~1,3-
- tiazindiona(2,4)

s/

32). PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE BINZO0-1,3~TIAZINDICGNAS-
(2,4).
Esta Memoria congta de treinta y cinco hojas foliadas y meca-

nografisdas por un solo lado de sus caras.

Madrid, a 2 de Septiembre de 1.958




	Bibliographic data
	Description
	Claims



