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"PROOLDÏEIïNTO PARA LA OETEiCIŒ DE nEN 30-1,ß-TlAZnU)ICM AS-(2,4)"

M enoría d e s c r ip t iv a

La p r e se n te  in v e n c ió n  c o n c ie r n e  l a  o b ten c ió n  de una nu eva  

c l a s e ,  h a s ta  aqu í no c o n o c id a , de com p u estos. Se t r a t a  de l a  oen- 

z o - 1 ,3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )  (segd n  B e i l s t e i n :  2 ,4 -d io x o -d ih id r o -5 ,6 -  

b e n z o - 1 ,3 - t ia z in a )  y de su s  d e r iv a d o s  de l a  fórm u la  y o n e r a l:
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donde puede s e r  h id ró g e n o , h i d r ó f i l o ,  a lq u i lo ,  a lq u i lo  s in  s a ­

tu r a r ,  a lq u i lo  s u s t i t u i d o ,  a r a lq u i lo ,  a r i l o ,  a r i l o  s u s t i t u i d o ,  un 

r e s t o  h é t e r o c i c l i c o ,  un grupo amino o un grupo amino s u s t i t u id o ;

R , R , R y R pueden s e r  átom os de h id ró g en o  o s u s t i t u y e n t e s  oua
2 1 4  5

le s q u ie r a ,  como p or e jem p lo  h a ló g e n o , grupos a l q u i l o ,  a r i l o ,  a r a l -  

q u i lo ,  a l c o x i ,  n i t r o  o d ia lq u ila m in o .

Segdn l a  in v e n c ió n , s e  h a l l ó  un s e n c i l l o  p r o c ed im ie n to  p ara  

l a  co m p o sic ió n  de l a  e s t r u c tu r a  b e n z o -1 , 3- t i a z i n - d i o n a - ( 2 , 4 ) ,  l l e ­

gánd ose de manera p ru d en te  y  s in  a is la m ie n to  ¿e p ro d u cto s  in term e­

d i o s ,  en una s o l a  f a s e  de r e a c c ió n , a  l o s  com puestos de l a  fórm u la  

g e n e r a l I ,  in d ic a d a  a n te r io r m e n te .

De m anera muy g e n e r a l ,  pueden o b te n e r se  e s t o s  com puestos p a r ­

t ie n d o  de á c id o s  o -m e r c a p to c a r b o x íllc o s  a r o m á tic o s , transform ando  

é s t o s ,  en un d is o lv e n t e  in e r t e  an h id ro  en p r e s e n c ia  de una amina 

t e r c i a r i a ,  que ev en tu a lm en te  puede tam bién  s e r v ir  de d i s o lv e n t e ,  

en un a n h íd r id o  á c id o  m ix to  y  s u s t itu y e n d o  sim u ltán eam en te  e l  á to ­

mo de h id ró g en o  d e l  grupo m ercapto con un grupo c a r b a lc o x i ,  ca rb a -  

r a lc o x i  o c a r b a r i lo x i ,  de no h a b erse  empezado y a  con t a l e s  á c id o s  

p r o v is t o s  de grupo m ercapto con ven ien tem en te  s u s t i t u i d o ,  y  h a c ié n ­

d o lo s  r e a c c io n a r  lu e g o  con un com puesto HgNR^..

gegán una form a de a p l ic a c ió n  de l a  in v e n c ió n , se  h ace  r ea c ­

c io n a r  un á c id o  o -m e r c a p to c a r b o x ilic o  a r o m á tic o , en  un d is o lv e n t e  

an h id ro  in e r t e  y  en p r e s e n c ia  de una am ina t e r c i a r i a ,  que e v e n tu a l  

mente, puede s e r v ir  tam bién de d i s o lv e n t e ,  con é s t e r  de á c id o  fÓrmi 

oo c lo r u r a d o , y  lu e g o  con un com puesto HpNR .

La r e a c c ió n  s e  d e s a r r o l la  de acuerd o con e l  esquem a s ig u ie n t e :

í
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donde R a  R_ t ie n e n  e l  s ig n i f i c a d o  a n ter io r m e n te  in d ic a d o  y R„ e s
1 5 6

un r e s t o  a lq u i l o ,  a r a lq u i lo  o a r i l o .

En e s t a  r e a c c ió n  s e  v e r i f i c a ,  con d is o c ia c ió n  de un m ol de 

d ió x id o  de carbono y d os m o les  de a lc o h o l ,  l a  form ación  d e l  compues 

t o  d esea d o , que se  p r e s e n ta  inm ediatam ente puro y  con buen r e n d i­

m ien to .

Segda o tr a  form a de a p lio a c ió n  de l a  in v e n c ió n , puede tam bién  

p a r t ir s e  de á c id o s  o -m ercáp to  a r o m á tic o s , en l o s  c u a le s  e l  átomo de 

h id ró g en o  d e l  grupo m ercapto ha s id o  y a  s u s t i t u id o  de m anera en s í  

co n o c id a  por e l  r e s t o  C00R- y  h a c e r s e  r e a c c io n a r  e s t o s ,  en un d i s o l ­

v e n te  in e r t e  an h id ro  y en p r e s e n c ia  de una am ina t e r c ia r ia , ,  que evqn 

tu a lm e o te  puede s e r v ir  tam bién de d i s o lv e n t e ,  con un c lo r u r o  c u a l­

q u ie r a  de á c id o  o é s t e r  de á c id o  fórm ico  c lo ru ra d o  RECOCI y  lu e g o

con un com puesto H NR
2 1

La r e a c c ió n  s e  d e s a r r o l la  e n to n c e s  segd n  e l  esquema



donde R  ̂ a  R  ̂ t ie n e n  e l  s ig n i f i c a d o  a n ter io r m e n te  in d ic a d o  y  R  ̂ r e ­

p r e s e n ta  un r e s t o  a lq u i l o ,  a r a lq u i lo ,  a r i l o ,  a l c o x i ,  a r a lo o x i  o a r i -  

l o x i .

Como d is o lv e n t e  in e r t e  pueden em p learse  te tr a h id r o fu r a n o , d io -  

x a n o , o lo ro fo rm o , c lo r u r o  de m e t i le n o , b e n z o l ,  t o l u o l ,  d im etilfo r m a -  

m ida o l a  amina t e r c i a r i a ,  por ejem p lo  p i r id in a ,  em pleada en l a  

r e a c c ió n *

Como am inas t e r c i a r i a s  pueden em p learse  t r i e t i l a m i n a ,  t r i b u t i -  

la m in a , N - e t i lp ip e r i d in a ,  p i r id in a ,  e t c .  En l a  p r im era  form a m encio  

nada de a p l ic a c ió n  s e  em plean co n v en ien tem en te  2 m ol de l a  amina 

t e r c i a r i a ,  m ie n tra s  que en l a  segu nda form a de a p l io a c ió n  s e  em plea  

co n v en ien tem en te  s ó lo  1 mol de amina t e r c i a r i a .

D el á s t e r  de á c id o  fórm ico  c lo ru ra d o  m encionado en l a  p rim era  

form a de a p l ic a c ió n  se  em plean co n v en ien tem en te  2 m o l, m ie n tra s  que 

en l a  segunda form a de a p l ic a c ió n  s e  em plea co n v en ien tem en te  1 mol 

de un c lo r u r o  de á c id o  c u a lq u ie r a  o de un á s t e r  de á c id o  fórm ico  

c lo r u r a d o . D e l com puesto H^NR  ̂ s e  em plea co n v en ien tem en te  por l o  

menos 1 m o l.

i
!



En l a s  c o n d ic io n e s  in d ic a d a s  a n te r io r m e n te , e l  c ie r r e  d e l  a n i-

1 1 o se  produ ce ya  en f r í o .  La a d ic ió n  de l o s  com ponentes de r e a c ­

c ió n  se  v e r i f i c a  co n v en ien tem en te  e n tr e  unos l í m i t e s  de tem p eratu ra

t e  de 5 a  20 m in u tos d esp u és  de l a  a d ic ió n  d e l  á s t e r  de á c id o  f ó r ­

m ico c lo ru ra d o  y r e sp e c tiv a m e n te  d e l  c lo r u r o  de á c id o *  A co n tin u a ­

c ió n , p ara  c o n c lu ir  l a  r e a c c ió n , l a  m ezc la  de r e a c c ió n  e s  co n serv a ­

da de 30 m in utos a  a lg u n a s  h o ra s  a tem p era tu ra  am b ien te .

Por f i n ,  pueden o b te n e r se  de l a  s ig u ie n t e  manera l o s  compues­

t o s  de l a  fórm u la  g e n e r a l I  que se  ha in d ic a d o  m o d ifica n d o  conve­

n ien tem en te  p r o c ed im ie n to s  co n o c id o s  p or l a  l i t e r a t u r a  ^ v é a se  

P a te n te  e sta d o u n id e n se  2 .4 76*559  d e l  1 9 .7 .1 9 4 9 ;  A. E in h orn , J .  

S ch m id lin  B 3 5 , 3653 (1 9 0 2 );  A. E in h orn , o .  M e t t le r ,  B+, 35 , 3647 

(1 9 0 2 );  A. E in h orn , v .  Bagh, B . 4 ¿ , 334 (1 9 1 0 );  B o g isc h , Oh* Z.

1 3 . 1079 , d i s e r t a c ió n  R ostock  18897:

Se tran sform an  am idas de l o s  á c id o s  o -m e r c a p to c a r b o x ílic o s  

a ro m á tico s  de l a  fórm u la  g e n e r a l

pueden o b ten er se  de manera en s i  c o n o c id a , en  un d is o lv e n t e  a n h i­

dro in e r t e  y  en p r e s e n c ia  de una am ina t e r c i a r i a ,  que even tualm en­

t e  puede s e r v ir  a l  p ro p io  tiem p o de d i s o lv e n t e ,  con fo s g e n o , á s t e ­

r e s  de á c id o  fórm ico  c lo ru ra d o  R O-COCl o á s t e r e s  de á c id o  ca rb ó -6.

n ic o  (R 0 ) 0 0 , segdn  l a  s ig u ie n t e  s e r i e  de fórm ulas*6 2
2 amina t e r e .

COCI2 4- 2 a m in .terc .H C l
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Bn l a  r e a c c ió n  3 , l a  amina t e r c i a r i a  s i r v e  de c a t a l iz a d o r .

Como d is o lv e n t e  in e r t e  y am inas t e r c i a r i a s  pueden em p learse  l a s  

m a te r ia s  a n ter io rm en te  m encionad as. Los com ponentes de l a  r e a c c ió n  

son em pleados con v en ien tem en te  en c a n tid a d e s  e q u im o la r es , como r e ­

s u l t a  de l a s  a n t e r io r e s  e c u a c io n e s  de r e a c c ió n  1 -  3 . En l a  r e a c c ió n  

m encionada b a jo  3*; s e  em plea co n v en ien tem en te  l a  amina t e r c i a r i a  

en c a n tid a d e s  de 0,5  -  1 m o l.

La tem p eratu ra  de r e a c c ió n  e s  e l e g i d a  co n v en ien tem en te  e n tr e  

OS y -&100S, y l a  d u ra c ió n  de l a  r e a c c ió n  e n tr e  2 y  10 h o r a s .

Se tran sform an  de manera en  s í  co n o c id a  á c id o s  o -m erca p to ca rb o -  

x í l i c o s  a r o m á tic o s , en l o s  c u a le s  e l  h id ró g en o  m ercapto e s t á  s u s t i ­

tu id o  de manera en s i  co n o c id a  p o r  un r e s t o  c a r o a lc o x i , c a r b a r a lc o x í  

o c a r b a r i lo x i ,  de l a  fórm u la  g e n e r a l

R„

R
4

OOOH

COOR,

R,
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en l o s  h a lo g en u ro s  á c id o s  y s e  transform a, a. c o n tin u a c ió n  é s t o s  en  

un d is o lv e n t e  in e r t e  y en p r e s e n c ia  de una amina t e r c i a r i a  que even  

tu a lm en te  puede tam bién  s e r v ir  de n i s o lv e n t e ,  con un com puesto

Como d is o lv e n t e s  in e r t e s  y am inas t e r c i a r i a s  pueden em p learse  

l a s  m a ter ia s  y a  m encionadas a n te r io r m e n te . Los com ponentes de r e a c ­

c ió n  son  em pleados con ven ien tem en te  en c a n tid a d e s  e q u im o la r es , como 

r e s u l t a  de l a  a n t e r io r  eo u a o ió n  de r e a c c ió n ,  em pleándose co n v en ien ­

tem en te  por lo  menos 1 m ol d e l  com puesto HgNR^.

La tem p eratu ra  de r e a c c ió n  e s  e l e g id a  co n v en ien tem en te  e n tr e  

OS y 4. 1003, y  l a  d u ra c ió n  de l a  r e a c c ió n  e n tr e  2 y 5 h o r a s .
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De o b te n e r se  com puestos en l o s  c u a le s  e l  r e s t o  R  ̂ r e p r e s e n ta  

h id ró g e n o , e s  d e c ir ,  en l o s  que e l  átomo de n itr ó g e n o  e s t á  s i n  s u s ­

t i t u i r ,  pueden in t r o d u c ir s e  u lte r io r m e n te  en e l  n itr ó g e n o  l o s  gru­

p os a lq u i l o ,  a lq u i lo  s in  s a tu r a r , a lq u i lo  s u s t i t u id o  o a r a lq u i lo .

E sto  se  v e r i f i c a  de l a  manera c o r r ie n te  p ara  l a  in tr o d u c c ió n  de 

t a l e s  r e s t o s  en un átomo de n it r ó g e n o .  C on ven ien tem en te, e l  compues­

to  s i n  s u s t i t u i r  en e l  n itr ó g e n o  e s  tran sform ad o  en l a  s a l  a l c a l in a ,  

p or  ejem p lo  s a l  s ó d ic a ,  y é s t a  e s  tran sform ad a  lu e g o  con un com puesto  

\  H a l, r e p r e s e n ta d . R̂  a l 4. i l . ,  a l q . i l .  a in  a a t .r a r ,  a l q . i l .  s . . t i -  

tu id o  o a r a lq u i lo ,  y Hal un átomo de h a ló g e n o , p r e fe r ib le m e n te  c lo r o  

o bromo.

Para combinar e l  h id ru ro  de c lo r o  que s e  d e s a r r o l la  pueden em­

p le a r s e  v e n ta jo sa m e n te , en lu g a r  de l a s  am inas t e r c i a r i a s ,  tam bién  

b a se s  in o r g á n ic a s , como h id ró x id o a  a l c a l i n o s ,  ca rb o n a to s  a l c a l in o s  

y b ic a r b o n a to s  a l c a l i n o s .

Para e l l o ,  no e s  n e c e s a r io  tr a b a ja r  en un d is o lv e n t e  a n h id ro , 

p u d ién d ose  em plear m e z c la s  de agua y  de d i s o lv e n t e s  o r g á n ic o s .  Son 

e sp e c ia lm e n te  adecuados a q u e l lo s  d i s o lv e n t e s  o r g á n ic o s  que son  s u s ­

c e p t ib l e s  de m e z c la  con agua, como e l  d ioxan o  o e l  te tr a h id r o fu r a n o .

Los com puestos de l a  fórm u la  g e n e r a l

-  d .n d .  R  ̂ , . . d .  s e r  h id r d g e n .,  a l q . i l . ,  a l q . i l .  s i n  . a t ^ a r ,  a l q . i -

l o  s u s t i t u i d o ,  a r a lq u i lo ,  a r i l o ,  a r i l o  s u s t i t u id o  o un r e s t o  h é t e r o -

c í c l i c o  y  l o s  r e s t o s  R . R , R, y  R,. t i e n e n  e l  s i g n i f i c a d o  a n t e r io r -2 ß 4 5
mente in d ica d o  -  pueden s e r  o b te n id o s  tam bién  de o tr a  form a.
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Un m étodo c o n s i s t e  en tra n sfo rm a r  un c o r r e sp o n d ie n te  á c id o  

t i o s a l i c í l i c o  con á c id o  c iá n ic o  y r e sp e c tiv a m e n te  c ía n a to s  a l c a l i ­

n o s , i s o c ia n a t o s  o r g á n ic o s  o c lo r u r o s  de á c id o  carb ám ico , en  agua  

o en un adecuado d is o lv e n t e ,  en l o s  com puestos in te r m e d io s  I I ,  l o s  

c u a le s  se  d ejan  c i c l i z a r  f á c i lm e n t e ,  por c a le n ta m ie n to  o por l a  

a c c ió n  de m edios d e s h id r a ta n te s ,  en 1+ E s ta  s e r i e  de r e a c c io n e s  se  

d e s a r r o l la  segdn e l  esquema s ig u ie n t e :

200

205

213

215

En p a r t ic u la r ,  s e  r e a l i z a n  co n v en ien tem en te  l a s  r e a c c io n e s  en  

l a s  s ig u ie n t e s  c o n d ic io n e s :

Se suspende e l  á c id o  t i o s a l i c í l i c o  en una s o lu c ió n  a cu o sa  de 

c ia n a to  a l c a l i n o ,  por ejem p lo  c ia n a to  de p o t a s io ,  y se  o a l i e n t a  a  

20 -  1002 h a s t a  que s e  form a una s o lu c ió n  c la r a .  De é s t a  puede ob­

te n e r s e  por c o n c e n tr a c ió n  l a  s a l  de p o t a s io  de I I I ,  o por a c i d i f i ­

c a c ió n  e l  I I I  mismo.

E l á c id o  t i o s a l i c í l i c o  e s  d i s u e l t o  o su sp en d id o  en un d is o lv e n ­

t e  in e r t e ,  como b e n z o l , t o l u o l ,  c lo ro fo rm o , c lo r u r o  de e t i l e n o ,  d io  

xano e t c . ,  m ezclado con e l  i s o c ia n a t o  y  c a le n ta d o  co n v en ien tem en te  

du ran te 2 - 5  h o ra s a 50 -  1003*= E l p rod u cto  de r e a c c ió n  s e  sep a ra  

por c r i s t a l i z a c i ó n  o eg  o b ten id o  p or c o n c e n tr a c ió n *

E l á c id o  t i o s a l i c í l i c o  e s  d i s u e l t o  en un d is o lv e n t e  in e r t e  co­

mo b e n z o l ,  t o l u o l ,  c lo ro fo rm o , a c e t a to  de e t i l o ,  c lo r u r o  de e t i l e ­

n o , te tr a h id r o fu r a n o , d io x a n o , e t c . ,  co n v en ien tem en te  a  -  10 h a s ta  

+ 103 , y  p r e fe r ib le m e n te  co n  un e q u iv a le n te  de una b a se  o r g á n ic a

220
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225

230

235

240

245

t e r c i a r i a ,  como por ejem p lo  t r i e t i l a m í n a ,  t r ib u t i la m in a ,  N - e t i l p i -  

p e r id in a , d im e t i la n i l i n a ,  e t c . ,  o con un e q u iv a le n te  de una b ase  

in o r g á n ic a , como h id r ó x id o  de s o d io ,  b ic a r b o n a to  de p o t a s io ,  s o s a  

e t c . ,  co n v en ien tem en te  en un poco de agua, y d i lu id o  a c o n tin u a ­

c ió n  con un c lo r u r o  de á c id o  carb áatico .

Los p ro d u cto s  de r e a c c ió n  I I I  pueden e n to n c e s  s e r  p u r if ic a d o s  

con agua de l o s  p ro d u cto s  s e c u n d a r io s .

La c i c l i z a c i ó n  se  v e r i f i c a  con v en ien tem en te  de l a  s ig u ie n t e  

manera: l o s  com puestos I I I  son c a le n ta d o s  d u ran te 5 -  20 h o ra s a  

100 -  2003 , o son c a le n ta d o s  d u ran te 5 - 2 0  h o ra s  con d is o lv e n t e  

puro de a l t o  punto de e b u l l i c i ó n ,  como por e jem p lo  t o l u o l ,  t e t r a -  

l i n a ,  d e c a l in a ,  con r e f l u j o ,  o b ie n  s e  h a ce  a c tu a r  so b re  e l l o s  

du ran te 1 - 1 0  h o r a s , a 20 -  1003, un m edio d e s h id r a ta n te , como 

por ejem p lo  c lo r u r o  de t i o n i l o ,  t r i  p e n ta -  u o x ic lo r u r o  de f ó s ­

fo r o .

Segán o tr o  m étodo, s e  tra n sfo rm a  e l  c o r r e sp o n d ie n te  á c id o  

t i o e a l i c i l i c o  con cianam ida  en l o s  com puestos IV , cu yos grupos  

im ida pueden fá c ilm e n te  s e r  s a p o n if ic a d o s  en grupos oxo por ejem plo

por c a le n ta m ie n to  con á c id o  a c u o so . La r e a c c ió n  s e  d e s a r r o l la  segán  

e l  esquema s ig u ie n t e s

HN-CN2

En p a r t ic u l a r ,  s e  e fe c tá a n  co n v en ien tem en te  l a s  r e a c c io n e s  

en l a s  s ig u ie n t e s  c o n d ic io n e s :

E l á c id o  t i o e a l i c i l i c o  e s  d i s u e l t o  o su sp en d id o  en agua o en

"*?***! ---1 '
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un d is o lv e n t e  o r g á n ic o , como por e jem p lo  te tr a h id r o fu r a n o , c lo ru ro  

de e t l l e n o ,  e t c * ,  y d i lu id o  con l a  c a n tid a d  eq u im olar  de cianam ida*  

Se d e ja  r e a c c io n a r  du ran te 2 -  10 h o ra s  a  50 -  1003 y  e l  p rodu cto  

de l a  r e a c c ió n  se  sep a ra  o e s  o b ten id o  p or  c o n c en tr a c ió n *

E s to s  com puestos segdn l a  in v e n c ió n  p o seen  v a l i o s a s  p ro p ied a ­

d es t e r a p é u t ic a s ,  s ie n d o  dé m encionar e sp e c ia lm e n te  su s  e x c e le n t e s  

e f e c t o s  a n t i p i r é t i c o s ,  b a c t e r io s t á t i c o s  y  f u n g i s t á t i c o s .

Segán o tr o  m étodo, s e  hace r e a c c io n a r  un c o r r e sp o n d ie n te  á c id o  

t i o s a l i c í l i c o  con á c id o  s u l f o c iá n i c o ,  y r e sp e c t iv a m e n te  rodanuros
.

a lc a l in o s  i s o s u l f o c ia n a t o  de a l i l o  o c lo r u r o s  de á c id o  tio ea rb á m ico  

segán  l a s  fórm u las g e n e r a le s

270 Se l l e g a  d irec ta m en te  a  l o s  com pu estos V, en  l o s  c u a le s  e l  azu

f r e  d e l grupo t io n  puede s e r  s u s t i t u id o  con o x íg en o  p or m étodos en  

s í  c o n o c id o s , como por ejem p lo  p or  c a le n ta m ie n to  con ó x id o  de mercu 

r io  o de p lom o.

En p a r t ic u la r ,  se  r e a l i z a n  con v en ien tem en te  l a s  r e a c c io n e s  

275 que conducen a l  p rod u cto  in term ed io  V en l a s  s ig u ie n t e s  c o n d ic io n e s .

Se suspende e l  á c id o  t i o s a l i c í l i c o  en una s o lu c ió n  acuosa, de 

un rodan uro a l c a l i n o ,  como p o r  ejem p lo  rodanuro de p o t a s io ,  y se  

o a l i e n t a  du ran te 5 - 3 0  h o ra s  a 50 -  1202 . ge f i l t r a  por a s p ir a c ió n  

e l  p rod u cto  de r e a c c ió n  o s e  o b t ie n e  por c o n c e n tr a c ió n .
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Se d is u e lv e  o suspende e l  á c id o  t i o s a l i c í l i c o  en agua o en un 

d is o lv e n t e  como, p or  e je m p lo , b e n z o l, t o l u o l ,  c lo ro fo rm o , c lo r u r o  

de e t i l e n o ,  d io x a n o , e t c . ,  s e  d ilu y e  con e l  i s o t io c ia n a t o  y  s e  ca­

l i e n t a  d u ran te  2 - 5  h o ra s a  50 -  1002* E l p rod u cto  de r e a c c ió n  se  

sep a ra  por c r i s t a l i z a c i ó n  o e s  o b ten id o  por c o n c e n tr a c ió n .

E l á c id o  t i o s a l i c í l i c o  e s  d i s u e l t o  a  - 1 0  h a s t a  152 en un d i s o l ­

v e n te  i n e r t e ,  como por ejem plo  b e n z o l ,  t o l u o l ,  c lo ro fo rm o , c lo r u r o  

de e t i l e n o ,  d io x a n o , a c e t a to  de e t i l o ,  te tr a h id r o fu r a n o , e t c .  con 

un e q u iv a le n te  de una b a se  o r g á n ic a  t e r c i a r i a ,  como p or ejem plo  

t r i e t i l a m i n a ,  t r ib u t i la m in a ,  N - e t i lp ip e r i d in a ,  d im e t i la n i l i n a ,  e t c .

0 con un e q u iv a le n te  de una ca se  in o r g á n ic a , como p or  e jem p lo  h id r ó -  

x id o  de s o d io ,  b ic a r o o n a to  de p o t a s io ,  s o s a ,  e t c . ,  co n ven ien tem en te  

d is u e l t o  en p oca  agua, y d i lu id o  a c o n tin u a c ió n  con un c lo r u r o  de 

á c id o  t io c a r b á m ic o . Prim ero s e  d e ja  r e a c c io n a r  d u ran te 1 - 3  h oras

a  0  -  202 y  lu e g o  du ran te 2 - 5  h o ra s  a  50 -  1002 . Los p ro d u cto s  

de r e a c c ió n  pueden ser  p u r if ic a d o s  con agua de lo s  p ro d u cto s  secun  

d a r io s .

E l com puesto in term ed io  según l a  fórm u la  g e n e r a l  V e s  c a le n ta ­

do lu e g o  co n v en ien tem en te , p ara  s u s t i t u i r  e l  a z u fr e  con o x íg e n o , 

con 1 -  10 e q u iv a le n te s  de óx id o  de m ercu rio  o de plom o, du ran te

1 -  5 h o r a s , a  150 -  2502. E l p rod u cto  de r e a c c ió n  e s  e x tr a íd o  con  

un d is o lv e n t e  como m eta n o l, e t a n o l ,  d io x a n o , e t c .

Ejem plo 1

B e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  30 g de á c id o  t i o s a l i c í l i c o ,  ju ntam ente con  

39 g  de t r i e t i l a m i n a ,  a  52, en 125 mi de te tr a h id r o fu r a n o  y s e  

d ilu y e r o n  len ta m en te  con 42 g de e t i l á s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo r u ­

ra d o . 15 m in u tos d esp u és se  añ ad ieron  50 m i de am oníaco sem ico n cen -
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tr a d o  a l á m e s e l a  y  s e  d e jó  r ep o sa r  to d a  l a  noche a  tem p eratu ra  

am b ien te . Se e x tr a jo  lu e g o  en e l  v a c ío  e l  t e tr a h id r o fu r a n o , s e  puso  

en su sp e n s ió n  con agua e l  r e s id u o , s e  a c i d i f i c ó ,  s e  f i l t r ó  p or a s ­

p ir a c ió n ,  s e  la v ó  con agua y  m etan o l y s e  r e c r i s t a l i z ó  en e t a n o l .

F . s= 2 1 t s ,  ren d im ien to  21 g .

N c a lc u la d o  : 7 ,8 2  % 

h a lla d o :  7 ,8 0  %

Ejem plo 2

B e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se d i s o lv ie r o n  en 50 m i de te tr a h id r o fu r a n o  10 g  de á c id o  S -  

c a b o m e t o x i - t i o s a l i c i l i c o ,  s e  e n fr ia r o n  a 03 y se  d ilu y e r o n  con  

4 ,8  g  de t r i e t i l a m i n a  y 5 ,1  g de e t i l é s t e r  de á c id o  fórm ico  c lo r u ­

r a d o . D espués de 10 m in utos s e  a ñ a d iero n  10 mi de am oniaco sem icon -  

cen tra d o  y  s e  d e jó  r e p o sa r  l a  m ezc la  d u ran te  5 h o ra s a tem p eratu ­

ra  a m b ien te , ge  r e a l i z ó  l a  p r e p a r a c ió n  como en e l  Ejem plo 1 y  se  

o b tu v ie ro n  5 ,6  g  d e l  p rod u cto  b u scad o .

Ejem plo 3

3 - a in in o - b e n z o - 1 ,3 - t ia z in - d io n a - ( 2 ,4 )

15 g  de á c id o  t i o s a l i c i l i c o ,  d i s u e l t o s  en 7 0  mi de d io x a n o , 

fu eron  h ech os r e a c c io n a r  a -  53 con 20 g  de t r i e t i l a m i n a  y  21 g  

da e t i l é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo r u r a d o . D espués de 15 m in u to s , 

se  l e  añ ad ieron  a l a  m ezc la  6 ,5  mi de h id r a to  de h id r a z in a  a l  80%. 

Se c a le n tó  lu eg o  l a  c a r g a , du ran te  5 h o r a s , a 503. E l p r e c ip it a d o ,  

que s e  h a b ía  sep arad o p r e v io  e n fr ia m ie n to , c r i s t a l i z ó  en a c e to n a .  

6 ,5  g , F . 2023.

N c a lc u la d o  t 1 4 ,4 5  % 

h a lla d o  : 1 4 ,4 0  %

Ejem plo 4

3 - m e t i l - b e n z o - l ,3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )
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Se d is o lv ie r o n  30 g  de á c id o  t i o s a l i c í l i c o  en 100 m i de t e t r a -  

h id ro fu r a n o , s e  d ilu y e r o n  con 72 g de t r ib u t i la m in a ,  s e  e n f r ió  a  

03 y  se  a ñ a d iero n  len ta m en te  4 7 ,5  g  de é t e r  i s o p r o p í l i c o  de á c id o  

fórm ico  c lo r u r a d o . D espués de un c o r to  rep o so  se  añ a d iero n  20 mi 

de una s o lu c ió n  a cu o sa  de m e tila m in a  a l  35%* Se guardó du ran te  

to d a  l a  noche l a  c a r g a , c er r a d a , a  tem p era tu ra  am b ien te , y s e  p r e ­

paró a c o n tin u a c ió n  de l a  manera d e s c r i t a  en e l  Ejem plo 1. R endi­

m ien to  19 g , F. == t 2 i s .

N c a lc u la d o  y 7 ,2 5  % 

h a lla d o  : 7 ,02 ,%

Ejem plo 5

3 - f e n i l - b e n z o - 1 ,3 - t i a z i n - d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  a 0 6 ,  en 100 mi de c lo ro fo rm o , 30 g  de á c id o  

t i o s a l i c í l i c o  ju ntam ente con 72 g de t r ib u t i la m in a  y se  d ilu y e r o n  

len ta m en te  con 3 6 ,7  g de m e t i l é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo r u r a d o .

A l o s  10 m in u tos s e  l e  a h ad ieron  a  l a  ca rg a  1 8 ,2  g  de a n i l in a  en  

20 mi de c lo ro fo rm o . Se d e jó  r ep o sa r  lu e g o  l a  m ezc la  d u ran te  10 

h o ra s a tem p eratu ra  a m b ien te . E l a c e i t e ,  que h a b ía  quedado d es­

p u és de se p a r a r se  por d e s t i l a c i ó n  e l  c lo r o fo r m o , s e  s o l i d i f i c ó  

a l  s e r  tr a ta d o  con a^ua y con á c id o  c lo r h íd r ic o  d i l u id o .  R e c r is ­

t a l i z a c ió n  en m eta n o l. R endim iento 12 g , F . 1463 .

N c a lc u la d o  : 5 ,5 0  % 

h a lla d o  : 5 ,7 2  %

Ejem plo 6

3 - p - m e t o x i f e n i l - b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  20 g  de á c id o  t i o s a l i c í l i c o ,  a  0 6 , en 100 mi 

de p ir id in a  y  s e  d ilu y e r o n  con 28 g de e t i l á s t e r  de á c id o  fórm ico  

c lo ru ra d o  y 15 m in u tos más ta r d e  con 16 g  de p - a n i s id in a ,  d i s u e l ­

t o s  en 30 mi de p i r id in a .  Se c a le n tó  l a  ca rg a  du ran te 5 h o ra s  a
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40  -  503 y s e  v e r t ió  lu e g o  en 500 mi de agua., a c id i f ic á n d o s e  l i g e ­

ram ente con á c id o  c lo r h íd r ic o .  E l a c e i t e  que s e  h a b ía  sep arad o se  

s o l i d i f i c ó  en e l  arm ario f r i g o r í f i c o  y c r i s t a l i z ó  en d io x a n o . Ren­

d im ien to  14 g .  F .  2123 .

N c a lc u la d o  : 4 ,9 1  % 

h a lla d o  : 4 ,8 5  %

Ejem plo 7

B en zo -1 , 3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se red u jero n  a p o lv o  f in o  25 g  de amida d e l  á c id o  t i o s a l i c í -  

l i c o  y s e  su sp en d iero n  a  03 en 200 mi de p i r i d i n a .  Rem oviendo, s e  

v e r t ió  una s o lu c ió n  de 18 g de fo sg e n o  en t o l u o l ,  d is o lv ié n d o s e  

con c a len ta m ie n to  l a  atuida d e l  á c id o  t i o s a l i o í l i c o .  Se c a le n tó  

l a  carga  en omlo de m aría  du ran te a lg u n a s  h o ra s más y s e  v e r t ió  

lu e g o  en 1 l i t r o  de agu a . E l a c e i t e  que s e  h a b ía  sep arad o s e  s o l i ­

d i f i c ó  en  p a r t e ,  l a  s u b s ta n c ia  s ó l id a  fu á  r e c r i s t a l i z a d a  en a c e ta ­

to  de e t i l o .  R endim iento 6 g , F. s= 2 1 0 3 .

Ejem plo 8

3 - p - c lo r o f e n i l - b e n z o - 1 ,3 - t ia z , in d io n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  en 200 mi de p ir id in a  20 g  de p - c lo r a n i l id a  

de á c id o  t i o s a l i o í l i c o  y s e  c a le n ta r o n  du ran te  3 h o ra s  en baño de 

m aría  h ir v ie n d o  con 1 2 ,4  g de e t i l é s t e r  de á c id o  fórm ico  c lo r u r a ­

d o . Se v e r t ió  lu e g o  l a  s o lu c ió n  en 2 1 . de agua y a l  poco tiem po  

l a  s u b s ta n c ia  ca scad a  empezó a  s e p a r a r se  por c r i s t a l i z a c i ó n ,  r e d i ­

s o lv ié n d o s e  en d io x a n o . R endim iento 14 g ,  F . ^ 1873.

N c a lc u la d o  : 4 ,8 4  % 

h a lla d o  : 4 ,7 0  %

Ejem plo 9

3 - b e n c i l - b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a —( 2 ,4 )
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Se p u lv e r iz a r o n  fin am en te  30 g  de á c id o  c a r b e t o x i t i o s a l i c i l i -  

395 oo s e  v e r t ie r o n  so b re  e l l o s  50 g  de c lo r u r o  de t i o n i l o  y  s e  c a le n te

ron con r e f lu j o  h a s ta  l a  c o n c lu s ió n  d e l  d e s a r r o l lo  de g a s .  Luego 

se  e lim in ó  en e l  v a c io  e l  e x c e so  de c lo r u r o  de t i o n i l o ,  s e  ab sor­

b ió  e l  r e s id u o  en b e n z o l y  se  d ilu y ó  con e n fr ia m ie n to  con una s o lu ­

c ió n  de 15 g  de t r i e t i l a m i n a  y  14 g  de b e n c ila m in a  en b e n z o l . Una

h o ra s  en baRo de m aria  y  lu e g o  s e  sep a ró  e l  b e n z o l por d e s t i l a c i ó n  

en e l  v a c ió *  E l r e s id u o  o le o s o  fu á  e x tr a íd o  con agua y  c r i s t a l i z a ­

do en e t a n o l .  R endim iento 8 g ,  F* ^  1033*

N c a lc u la d o  : 5 ,2 1  %

Ejem plo 10

3 - c i c l o h e x i l - b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

20 g  de á c id o  t i o s a l i o í l i c o  fu ero n  d i s u e l t o s  a -5a en una mez­

c l a  de 50 mi de te tr á h id r o fu r a n o  y 50 mi de p ir id in a  y  d i lu id o s  

4T0 len ta m en te  con 28 g  de e t i l é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo r u r a d o . 10 

m in u tos d esp u és s e  añ a d iero n  a  l a  ca rg a  13 g de c ic lo h e x i la m in a ,  

d e já n d o s e la  lu e g o  o tr a s  2 h o ra s  a  tem p era tu ra  am biente y v e r t ié n d o  

ee  a  c o n tin u a c ió n  en 500 mi de agua* E l a c e i t e  que s e  h a b ía  sep a ra  

do fu é  a i s la d o ,  s o l id i f i c á n d o s e  d esp u és de se p a r a r se  p or d e s t i l a — 

415 c ió n  l o s  p ro d u cto s  se c u n d a r io s  v o l á t i l e s .  La r e o r i s t a l i z a c i ó n  en  

m etan o! p ro p o rc io n ó  8 ,5  g  de F* = 1483*

Ejem plo 11

3 - p - d ie t i l a m in o f e n i l - b e n z o - 1 ,3 - t ia z ln d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  a  OS en 100 mi de te tr á h id r o fu r a n o  20 g  de á c i  

420 do t i o s a l i c i l i c o  y  36 mi de t r i e t i la m i n a  y s e  d ilu y e r o n  s u c e s iv a  

y len ta m en te  con 25 mi de e t i l é s t é r  de á c id o  fórm ico  c lo ru ra d o  y 

17 g  de p - d ie t i l - a m in o a n i l in a .  A l a s  2 h o ra s s e  e lim in ó  en e l  v a -

400 v e s  c o n c lu id a  l a  r e a c c ió n  p r in c ip a l ,  s e  c a le n tó  du ran te  o tr a s  2

405 h a lla d o  : 5 ,4 5  %
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c ío  e l  d i s o lv e n t e ,  s e  la v ó  con agua e l  r e s id u o  y  s e  r e c r i s t a l i z ó  

en agua de ü i o x a a o 16 g , F . = 2143*

Ejem plo 12

3 -p -n it r o f e n ila m in o -b e n z o -1 , 3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  ju n to s , a  0 3 , en 100 m i de d ioxan o  20 g de 

á c id o  t i o s a l i c i l i c o  y 36 mi de t r i e t i l a m i n a  y s e  m ezclaron  s u c e s i ­

v a  y  len ta m en te  con 25 mi de e t i l é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo ru ra d o  

y 20 g de p - n i t r o f e n i lh id r a z in a .  A l a s  3 h o ra s  s e  sep a ró  por d e s ­

t i l a c i ó n  en e l  v a c ío  e l  d i s o lv e n t e ,  s e  la v ó  e l  r e s id u o  con agua y  

s e  c r i s t a l i z ó  en ^ e ta n o l .  R endim iento 11 g ,  F . = 1973*

Ejem plo 13

3 - t io u r e id o - b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  a -5 9  en 100 mi de te tr a h id r o fu r a n o  20 g de 

á c id o  t i o s a l i c i l i c o  y  36 mi de t r i e t i l a m i n a  y  se  m ezclaron  s u c e s i ­

va  y len ta m en te  con 25 mi de e t i l é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo ru ra d o  

y 12 g  de t io s e m ic a r b a z id a . D espués de r e p o sa r  v a r ia s  h o ra s  a  tem­

p e r a tu r a  am biente se  e lim in ó  por ev a p o ra c ió n  e l  d i s o lv e n t e ,  s e  l a ­

vó e l  r e s id u o  con agua y se  r e c r i s t a l i z ó  en a c e to n a . R endim iento  

8 g ,  F . = 2073 .

Ejem plo 14

a ) S a l s ó d ic a  de l a  b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

18 g  de b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d i o n a - ( 2 ,4 ) fu ero n  d i s u e l t o s  en 200  

m i de d ioxan o  y  d i lu id o s  con rem oción a tem p eratu ra  a n u ie n te  con  

10 mi de s o lu c ió n  de s o s a  c á u s t ic a  10n. D espu és de 30 m in u tos se  

f i l t r ó  p or a s p ir a c ió n  e l  p r e c ip ita d o ,  s e  la v ó  con é t e r  y  se  s e c ó .  

Se o b tu v iero n  19 g de l a  s a l  fá c ilm e n te  s o lu b le  en agua.

b) 3 - e t i l - b e n z o - 1 , 3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se c a le n ta r o n  du ran te  5 h o r a s , con r e f l u j o ,  5 g  de b e n z o -1 ,3 —
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t  ia z in d io n a - ( 2 ,4 )  de so d io  y  10 mi de yoduro de e t i l o  en 40 mi de 

e t a n o l .  E l yoduro de so d io  que s e  h a b ía  sep arad o fd e  f i l t r a d o ,  con­

cen trá n d o se  l a  s o lu c ió n  en e l  v a c ío  y r e c r i s t a l i z á n d o s e  e l  r e s id u o  

en m e ta n o l. R endim iento 4 g , F. = 84a..

Ejem plo 15

3 ,3 ' - e t i l e n o - b i s - ( b e n z o - i , 3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se h ic ie r o n  h e r v ir  du ran te 5 h o r a s , con r e f l u j o ,  5 g  de l a  s a l  

de so d io  de l a  b e n z o -1 , 3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )  con 10 mi de bromuro de 

e t i l e n o  en 40 mi de e t a n o l .  D espués de sep a ra r  por f i l t r a c i ó n  e l  

bromuro de so d io  que s e  h a b ía  sep a ra d o , s e  evaporó h a s ta  l a  seq u e­

dad y  se  r e c r i s t a l i z ó  e l  r e s id u o  en e t a n o l .  R endim iento  3 ,1  g ,  F . *= 

2 1 3 9 .

Ejem plo 16

3 . 3 ' - e t i l e n o - b i s - ( b e n z o - 1 ,3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  a 09 30 g  de á c id o  t i o s a l i c í l i c o  ju iitam etite con  

54 mi de t r i e t i l a m i n a  en  100 Mil de te tr a h id r o fu r a n o  y s e  m ezclaron  

su ces iv a m en te  con 37 mi de e t i l é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo ru ra d o  y  

6 g  de e t i le n o d ia m in a . D espués de 2 h o ra s  se  sep a ró  p or d e s t i l a c ió n  

en e l  v a c ío  e l  d i s o lv e n t e ,  s e  la v ó  e l  r e s id u o  con agua y  s e  r e c r i s ­

t a l i z ó  en a lc o h o l .  F. = 2139 .

Ejem plo 17

3 - a m in o -b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  ju ntam ente en 50 mi de agua y  150 mi de t e t r a h i ­

d rofu ran o  30 g  de á c id o  t i o s a l i c í l i c o  y 16 g de h id r ó x id o  de s o d io .  

Luego se  a ñ ad ieron  a  353 38 mi de e t i l é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo r u ­

rado y d esp u és 15 mi de h id r a to  de h id r a z in a  ( a l  80%). H abiéndose  

dejad o r ep o sa r  du ran te to d a  l a  n o c h e , s e  sep a ra ro n  p or c r i s t a l i z a ­

c ió n  8 g de l a  s u b s ta n c ia  b u scada de muy a l t o  grado de p u re z a . F. = 

2033*

Ejem plo 18
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B en zo -1 , 3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  ju n to s  en 100 mi de agua y  100 m i de d ioxano  

30 g  de á c id o  t i o s a l i o í l i c o  y 40  g de b ic a r b o n a to  de p o t a s io .  Luego 

s e  a ñ a d iero n  su c e s iv a m e n te , a 203 , 38 mi de e t i l e s t e r  de á c id o  fó r ­

m ico c lo ru ra d o  y  50 mi de am oníaco eem ico n cen tra d o . D espués de de­

ja r  rep o sa r  d u ran te to d a  l a  n o ch e , s e  co n cen tró  en e l  v a c io ,  s e  mez 

c ió  con agua, s e  a c i d i f i c ó ,  s e  sep a ró  p or f i l t r a c i ó n  y se  c r i s t a l i ­

zó en e t a n o l .  Se o b tu v ie ro n  5 g de b e n z o - 1 ,3 - 1 i ia z in d io n a - ( 2 ,4 ) de 

F* .  2113 .

Ejem plo 19

3 - f e n i l - b e n z o - 1 , 3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  30 g de á c id o  t i o s a l i o í l i c o  y 28 g de carb on ato  

de p o t a s io  en una m ezcla  de 50 mi de agua y 150 mi de t e t r a h id r o f u -  

ra n o . A os s e  añ a d iero n  su ces iv a m en te  38 mi de e t i l é s t e r  de á c id o  ¡ 

fórm ico  c lo ru ra d o  y 19 g de a n i l i n a .  D espu és de un rep o so  de 10 ho­

r a s ,  se  h ab ían  sep arad o p or c r i s t a l i z a c i ó n  7 g  d e l  com puesto b u sca­

do. F. s: 1463.

Ejem plo 20

B en zo -1 , 3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se d is u e lv e n  8 ,5  g de o ia n a to  p o t á s ic o  en 100 mi de agua y se  

suspenden  1 5 ,4  g  de á c id o  t i o s a l i o í l i c o  en l a  s o lu c ió n ,  que a  l o s  

20 m in u to s , a  203 -  3 0 3 , s e  pone c la r a .  A c id if ic a n d o  con á c id o  

c lo r h íd r ic o  2n s e  sep aran  por p r e c ip i t a c ió n  17 g  de á c id o  S-carbam i 

d o - t i o s a l i c í l i c o .  F . = 1403..

Se ponen en su sp e n s ió n  con 50 mi de c lo r u r o  ae e t i l e n o  10 g 

de á c id o  S-carbam ido—t i o s a l i o í l i c o  y  s e  c a l ie n t a n  d u ran te 2 h o r a s , 

con r e f l u j o ,  con 10 mi de c lo r u r o  de t i o n i l o .  D espués de una tr a n ­

s i t o r i a  s o lu c ió n ,  e l  p ro d u cto  de r e a c c ió n  s e  separa, por c r i s t a l i z a ­

c ió n ,  6 ,3  g , F. = 2103..

Se c a l ie n t a n  d u ran te 6 h o ra s  a 1803 5 g de á c id o  S -carb am id o-  

t i o s a l i c í l i c o .  La masa e n fr ia d a  y s o l i d i f i c a d a  e s  c r i s t a l i z a d a  en  

m eta n o l. 3 ,2  g  F* s= 2103
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Ejem plo 21

3 - m e t i l - b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a r - ( 2 ,4 )

Se d is u e lv e n  en 80 mi de d ioxan o  1 1 ,5  g de á c id o  t i o s a l i c i l i -  

co y s e  d ilu y e n  con 4 ,4  g de is o c ia n a t o  de m e t i lo .  Una v e z  co n c lu í, 

da l a  r e a c c ió n , s e  d e ja  r ep o sa r  o tr a s  10 h o ra s a  2 0 3 , s e  e lim in a  

por ev a p o ra c ió n  e l  d io x a n o , s e  v i e r t e n  so b re  e l  r e s id u o  15 mi de 

c lo r u r o  de t i o n i l o  y s e  c a l i e n t a  d u ran te  30  m in u tos en baño de 

c ia r ía . Con é t e r  de p e t r ó le o  s e  sep aran  lu e g o  8 ,0  g de l a  su b s ta n ­

c i a  b u sca d a . F. = 1193.

Ejem plo 22

3 - e t i l - b e n z o - 1 ,3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is u e lv e n  en 50 mi de d ioxan o  1 5 ,4  g de á c id o  t i o s a l i c í l i -  

co y se  d ilu y e n  con 9 mi de is o c ia n a t o  de e t i l o .  D espu és de 15 ho­

r a s  s e  c o n cen tra  y  se  la v a  e l  r e s id u o  con é t e r  de p e t r ó le o .  Se ob­

t ie n e n  21 g  de á c id o  S - ( c a r b o - e t i l a m i d o ) - t i o s a l i c Í l i c o  que s e  ca ­

l i e n t a n  d u ran te 1 h o ra , con r e f l u j o ,  con 80 mi de c lo r u r o  de e t i -  

le n o  y 20 mi de c lo r u r o  de t i o n i l o .  Luego se  c o n c e n tr a  l a  s o lu c ió n  

y s e  c r i s t a l i z a  e l  r e s id u o  en m e ta n o l. Se o b tie n e n  17 g  de 3 - e t i l -  

b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d i o n a - ( 2 ,4 ) ,  de F+ = 7 7 9 .

Ejem plo 23

3-prop i1 -b  en zo - 1 , 3 - t  ia z  ind i  o n a - ( 2 ,4 )

Se suspenden en 180 mi de c lo r u r o  ce  e t i l e n o  20 g de á c id o  

t i o s a l i c l l i c o  y s e  d ilu y e n  con 14 g de p r o p i l  i s o c ia n a t o .  D espués 

de un c o r to  c a le n ta m ie n to  en baño de m aria  se  o b t ie n e  una s o lu c ió n  

c la r a ,  que se  d ilu y e  con 40  mi de c lo r u r o  de t i o n i l o  y se  c a l i e n t a  

durante 2 h oras con r e f l u j o .  D espués de c o n c e n tr a c ió n  y  r e c r i s t a ­

l i z a c i ó n ,  s e  o b t ien en  13 g de l a  s u b s ta n c ia  b u scad a , de F. = 8 9 9 . 

Ejem plo 24

B an zo-1 ,3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se c a l ie n ta n  d u ran te 1 h o r a , con r e f l u j o ,  60 g de á c id o  t í o -
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s a l i c í l i c o  y 20 g de oianaiDida ju n to s  en 120 mi de te tr a h id r o fu r a n o . 

D espués de e n f r ia r ,  s e  f i l t r a  p or a s p ir a c ió n  y s e  la v a  con m etan o l. 

Se o b t ie n e n  43 g  de 2 - im in o - 4 - o x o - b e n z o - d ih id r o - 1 ,3 - t ia z in a ,  de F .

= 2 8 5 a .

Se c a l ie n t a n  du ran te 4 h o r a s , a unos 8 o s , 10 g  de 2 - im in o -4 -  

o x o - b e n z o - d ih id r o - 1 ,3 - t ia z in a  ju ntam ente con 20 mi de á c id o  c lo r h í ­

d r ic o  sem ico n cen tra d o . D espués de una s o lu c ió n  t r a n s i t o r i a ,  e l  com­

p u e s to  buscado se  sep a ra  por c r i s t a l i z a c i ó n .  8 ,1  g , F . 2093^ 

Ejem plo 25

B en zo -1 , 3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

3e hacen  h e r v ir  en agua du ran te 4 h o r a s , con r e f l u j o ,  1 5 ,4  g 

de á c id o  t i o s a l i c i l i c o  y 6 g de c ia n a m id a . Luego s e  l e  ahaden a  l a  

m ezcla  70  mi de á c id o  c lo r h íd r ic o  con cen trad o  y  s e  h ie r v e  o tr a s  4 

h o ra s con r e f l u j o .  D espués de e n f r ia r ,  s e  f i l t r a  p or  a s p ir a c ió n  y 

se  la v a  con m eta n o l. 9 g ,  F* = 2 0 9 3 .

Ejem plo 26

B en zo -1 , 3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

25 g de c a lc io o ia n a m id a  son  su sp en d id o s  a  03 en 100 mi de agua  

y rem ovidos con 2 2 ,6  g de á c id o  s u l f d r i c o ,  d i s u e l t o s  en 50 mi de 

agua. D espués de f i l t r a r  por a s p ir a c ió n  e l  y e so  y e l  carb ón , se  

ahaden a l  prod u cto  de f i l t r a c i ó n  30 g  de á c id o  t i o s a l i c i l i c o  y se  

h ie r v e  du ran te 3 h o ra s con r e f l u j o .  Luego s e  añaden 100 mi de á c id o  

c lo r h íd r ic o  co n cen trad o  y s e  s ig u e  c a len ta n d o  o tr a 3 5 h o ra s con r e ­

f l u j o .  Una v ez  e n fr ia d o , s e  f i l t r a  por a s p ir a c ió n  y s e  la v a  con  

m e ta n o l. 25 g ,  F* =; 2 0 4 3 .

Ejem plo 27

3 - (  - c l o r e t i l ) —b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se suspenden  en 80 mi de c lo r u r o  de e t i l e n o  13 g de á c id o  t i o -  

s a l i c í l i e o  y s e  d ilu y e n  con 9 g de is o c ia n a t o  de /d - e l o r e t í l o .  Se
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h ace h e r v ir  du ran te 4 h o ra s  con r e f l u j o ,  s e  d i lu y e  con 20 mi de 

c lo r u r o  de t i o n i l o  y s e  v u e lv e  a c a le n ta r  1 h o ra  con r e f l u j o .  D es­

pués de c o n c en tr a r  se  v u e lv e  a  d i s o lv e r  en m e ta n o l. 4 g ,  F . = 123$ . 

Ejem plo 28

3 - e t i l - b e n z o - 1 ,3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  1 9 ,5  g de á c id o  t i o s a l i c f l i c o  en 50 mi ¿e d io x a -  

n o , s e  d ilu y e r o n  con 1 7 ,6  m i de t r i e t i l a m i n a  y s e  e n fr ia r o n  a  O -  

5 2 . Luego se  an ad ió  rem oviendo una s o lu c ió n  de 15 g de c lo r u r o  de 

á c id o  e t ilc a r b á m ic o  en 100 mi de d ioxan o  y se  d e jo  r ep o sa r  l a  mez­

c l a  du ran te  5 h o ra s  a tem p eratu ra  a m b ien te . D espu és de f i l t r a r  p o r  

a s p ir a c ió n  e l  c lo r h id r a to  de t r i e t i l a m i n a  se  c o n cen tró  l a  s o lu c ió n ,  

se  v e r t ie r a n  so b re  e l  r e s id u o  25 mi de c lo r u r o  de t i o n i l o  y s e  ca ­

l e n t ó  du ran te 30 m in u tos en baño de m a ria . D espu és de l a  evapora­

c ió n , s e  c r i s t a l i z ó  e l  r e s id u o  en m e ta n o l, 11 g .  F . ^  7 7 s .

Ejem plo 29

B e n z o - 1 ,3 - t ia s in d ío n a - ( 2 ,4 )

Se d is o lv ie r o n  en 100 mi de d ioxan o  y  5 m i de e t a n o l  1 9 ,7  g 

de á c id o  S - o ¡ r b a m id o - t io s a l i c í l i c o  (o b te n id o  como s e  d e s c r ib e  en  

e l  Ejem plo 1 ) .  D urante 1 h ora  s e  in tr o d u jo  en l a  s o lu c ió n  h id r u -  

ro de c lo r o ,  lu e g o  s e  c a le n tó  du ran te 2 h o ra s con r e f l u j o  y  a  con­

t in u a c ió n  se  c o n c e n tr ó . E l  r e s id u o  fu á  c r i s t a l i z a d o  en m e ta n o l,

2 ,5  g ,  F .  =  2 1 0 2 .

Ejem plo 30

B e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se t r i tu r a r o n  1 9 ,7  g  de á c id o  S - c a r b a m id o - t io s a l i c í l i c o  (ob­

te n id o s  como s e  d e s c r ib e  en e l  Ejem plo 1) con 1 g ¿e á c id o  p - t o lu o l  

s u l f ó n ic o  y se  fm id iero n  en v a c io  l i g e r o  du ran te  5 h o ra s a  1 7 0 2 . 

D espués d e l  e n fr ia m ie n to , s e  e x tr a jo  con m etan o l y s e  r e c r i s t a l i z ó  

e l  r e s id u o  en e t a n o l .  4 ,1  g ,  F . 2102 .

Ejem plo 31
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6 -b ro m o -b en zo -1 , 3 - t  ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

Se su sp en d iero n  en 50 mi de a¿ua 1 1 ,7  g de á c id o  5 -c r o m o tio sa -  

l i c i l i c o ,  s e  d ilu y e r o n  con 3*0 g de cian am id a  y  se  c a le n ta r o n  duran­

t e  2 h oras en baño de m a r ía . Luego s e  f i l t r ó  por a s p ir a c ió n  e l  p r e ­

c ip it a d o  en g r u e so s  g r á n u lo s , se  la v ó  con m etan o l y se  c a le n tó  du­

r a n te  4 h o r a s , con r e f l u j o ,  con 50 m i de á c id o  c lo r h íd r ic o  aem icon­

cen trad o*  Se f i l t r ó  por a s p ir a c ió n  e l  p r e c ip ita d o  y  s e  r e c r l s t a l i z ó  

en agua de m eta n o l, 2 ,5  g  F . = 2 1 8 3 *

Ejem plo 32

6 - m e t i l - b e n z o - 1 ,3 - t  ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

45 g de á c id o  5 - m e t i l t i o s a l i c I l i c o  y 15 g de c ía n  a n id a  fu eron  

c a le n ta d o s  ju n to s  en 200 mi de agua , du ran te 5 horas* en baño de ma- 

r i a  h ir v ie n d o .  Luego s e  añ ad ieron  50 m i de á c id o  c lo r h íd r ic o  concen­

tra d o  y  s e  cn lent.ó  nuevam ente d u ran te 3 h o ra s con r e f lu j o *  A c o n t i ­

n u a c ió n  s e  f i l t r ó  por a s p ir a c ió n  y se  r e c r i s t a l i z ó  en m e ta n o l. 8 ,6  

g -F . = 1843*

Ejem plo 33

B en zo -1 ,3 - t i a z i n d i o n a - ( 2 , 4 )

Se h ir v ió  con r e f lu j o  du ran te 30 h o r a s  una m ezc la  de 1 5 ,4  g  de 

á c id o  t i o s a l i c í l i c o ,  9 ,7  g  de rodanuro de p o t a s io  y 60 m i de agua* 

Luego se  f i l t r ó  por a s p ir a c ió n  y s e  r e c r i s t a l i z ó  en e t a n o l .  Se ob­

tu vo  7 g de 2 - t io - 4 - o x o - b e n z o - d ih id r o - 1 ,3 - t ia z in a  de F. = 2263*

5 g  de e s t a  s u b s ta n c ia  fu ero n  t r i t u r a d o s  con 20 g de ó x id o  de 

m ercu rio  y  c a le n ta d o s  2 h o ra s a 2 5 0 3 . Luego se  e x tr a jo  con m etan ol 

y s e  c r i s t a l i z ó .  2 g ,  F . = 2 0 9 3 .

Ejem plo 34

3 - m e t i l - b t n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

1 5 ,4  g  de á c id o  t i o s a l i c í l i c o  fu ero n  d i s u e l t o s  en 60 mi de dio- 

xan o , d i lu id o s  con 8 ,5  mi de i s o e ü l f o c ia n a t o  de m e t i lo  y  h e r v id o s

630
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con r e f lu j o  du ran te  6 h o r a s . A l e n f r ia r ,  s e  c r i s t a l i z a r o n  10 g de 3 -  

m e t i l - 2 - t io - 4 - o x o - b e n z d - d ih id r o - 1 ,3 - t i a z in a ,  F . = 1443.

5 g  de e s t e  com puesto fu ero n  m ezclad os con 25 g  de ó x id o  de 

m ercu rio  y c¿ ílen tad os dura¿íte 1 h o ra  a  2503 . Luego se  e x tr a jo  con  

m etan ol y se  c r i s t a l i z ó  en agua de m eta n o l, 3 ,0  g ,  F. = 1193.

Ejemplo 35

3 - e t i l - o e n z o - 1 ^ 3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

1 5 ,4  & de á c id o  t i o s a l i c i l i c o  fu ero n  d i s u e l t o s  en 40 mi de 

d io x a n o , d i lu id o s  con 8 g de i s o s u l f o c ia n a t o  de e t i l o  y c a le n ta d o s  

durante 10 h oras con r e f l u j o .

A c o n tin u a c ió n  se  co n cen tró  y s e  c r i s t a l i z ó  en m eta n o l. 7 ,5  g  

de 3 - e t i l - 2 - t i o - 4 —o x o - b e n z o - á ih iá r o - 1 ,3 - t ia .z in a ,  F . = 1223 .

2 g  de e s t a  s u b s ta n c ia  fu ero n  m ezclad os con 20 g  de ó x id o  de 

m ercu rio  y c a le n ta d o s  du ran te 1 h ora  a  2 5 0 3 . A c o n tin u a c ió n  se  e x ­

t r a j o  con e t a n o l ,  se  co n cen tró  y s e  c r i s t a l i z ó  e l  r e s id u o  en agua  

de m eta n o l. 0 ,6  g , F . *= 8 2 c .

Ejem plo 36

3 - b u t i l - b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a - ( 2 ,4 )

650 Se d is o lv ie r o n  1 5 ,4  g de á c id o  t i . o s a l i c í l i c o  en 70 mi de t e -

tr a h id r o fu r a n o , se  d ilu y e r o n  con 13 g de i s o s u l f o c ia n a t o  de b u t i l o  

y  se  c a le n ta r o n  d u ran te 10 h o ra s con r e f l u j o .  D espu és de c o n c e n tr a r ,  

se  c r i s t a l i z ó  e l  r e s id u o  en m e ta n o l. ¿ ,7  g de 3 - b u t i l - 2 - t i o - 4 - o x o -  

b e n z o - d ih id r o - 1 ,3 - t ia z in a .  F . =  7 1 3 .

655 Se tr i tu r a r o n  5 g  de e sta , s u b s ta n c ia  con 30 g de óx id o  de

plomo y se  c a le n ta r o n  du ran te  2 horas a 2003. A c o n tin u a c ió n  s e  

e x tr a jo  con m eta n o l y s e  c r i s t a l i z ó .  1 ,3  g ,  F . = 703.
Ejem plo 37

3 - e t i l - b e n z o - 1 , 3 -* t ia z in d io n a - (2 ,4 )

660 7 ,2  g de h id r ó x id o  de so d io  fu ero n  d i s u e l t o s  en 20 mi de agua,

d i lu id o s  a  103 con 11 mi de s u lfu r o  de carbono y 2 4 ,5  mi de s o lu ­

c ió n  de e t i la m in a  ( a l  33%) y  c a le n ta d o s  du ran te  1 h ora  a  7 0 3 . D es-
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p u és de e n fr ia m ie n to  se  a ñ ad ieron  1 7 ,5  mi de e t i l ó s t e r de à c id o  f ó r - '

m ico c lo ru ra d o  y a c o n tin u a c ió n  40 mi de a¿,ua y  se  c a le n tó  du ran te  

30 m in u tos en baño de m a rla . Luego se  a ñ a d iero n  28 g de á c id o  t i o -  

s a l i c i l i c o ,  s e  h ir v ió  d u ran te 1 hora con r e f l u j o ,  s e  añ a d iero n  100 

mi de e t a n o l  y se* e n f r ió .  C r is t a l iz a r o n  15 g de 3 - e t i l - 2 - t i o - 4 - o x o -  

b e n z o - d ih iú r o - 1 ,3 - t ia z in a .  F . ¡c 1223.

i

E l com puesto fu á  tran sform ad o en 3 - e t i l b e n z o - 1 , 3 - t i a z i n a - ( 2 , 4 ) ,  

de l a  manera d e s c r i t a  en e l  E jem plo 3 5 .

E s ta  s o l i c i t u d  que co rresp on d e a l a  p r e se n ta d a  en A lem ania, e l  

24 de Octubre de 1 .9 5 7 , b a jo  e l  número T 14317 IV b /12p , e l  23 de 

Ju n io  de 1 .9 5 8 , b a jo  e l  número T 15302 lv b /1 2 p , e l  11 de A gosto  

de 1 .9 5 8 , b a jo  e l  número 1 15489 IV b /l2 p , s e  acogen  a  l o s  b e n e f i ­

c io s  d e l  a r t i c u lo  51 d e l  v ig e n t e  E s ta tu to  so b re  P rop ied ad  In d u s­

t r i a l  y d e l  a r t i c u lo  43 d e l  C onvenio de l a  U nión .

R E I V I N D I C A C I O N E S

t ) . P ro ced im ien to  p ara  l a  o b ten c ió n  de n u evas b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d i o -  

n a s - ( 2 ,4 )  de l a  fórm u la  g e n e r a l

680 Ro 0

R3

*4

5

donde puede s e r  h id r ó g e n o /% .id r ó x ilo , a l q u i l o ,  a lq u i lo  s i n  s a t u -  

685 r a r , a lq u i lo  s u b s t i t u id o ,  a r a lq u i lo ,  a r i l o ,  a r i l o  s u b s t i t u id o ,  un 

r e s t o  h e t e r o o ic l i c o y  un grupo amino o un grupo amino s u b s t i t u id o ,
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y donde R , R , R , R pueden s e r  átom os de h id ró g en o  o s u b s t i t u -

2 3 4 5
y e n te s  c u a le s q u ie r a , como h a ló g e n o , grupos a lq u i l o ,  a r i l o ,  a r a lq u i-  

l o ,  a l c o x i ,  n i t r o ,  d ia lq u ila m in o , e t c . ,  c a r a c te r iz a d o  p or e l  hecho  

690 ' de tr a n sfo rm a rse  en un a n h íd r id o  á c id o  m ix to  á c id o s  o -m erca p to ca r-

b o x í l i c o s  a ro m á tico s  en un d is o lv e n t e  in e r t e  an h id ro  en p r e s e n c ia  

de una amina t e r c i a r i a ,  que even tu a lm en te  puede s e r v ir  tam bién  de 

d is o lv e n t e ,  y s u s t i t u i r s e  sim u ltán eam en te  e l  átomo de h id ró g en o  

d e l grupo m ercapto oon un grupo o a r b a lc o x i ,  c a r b a r a lo o x i o c a r b a r i-  

695 l o x i ,  de no h a b erse  p a r t id o  de t e l e s  á c id o s  con grupo m ercapto

co rresp o n d ien tem en te  s u b s t i t u id o ,  y tr a n sfo r m a r se  lu e g o  con un com­

p u e s to  HgNR^, o por h a c e r se  r e a c c io n a r  am idas de á c id o s  o-m ercapto  

a ro m á tico s  en un d is o lv e n t e  in e r t e  an h id ro  en p r e s e n c ia  de una ami­

na t e r c i a r i a ,  que ev en tu a lm en te  puede s e r v ir  tam bién  de d i s o lv e n t e ,  

700 con fo sg e n o , un á s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo ru ra d o  a lq u i l o ,  a r a lq u i lo

o a r i lo  o un á s t e r  de á c id o  ca rb ó n ico  d i a l q u i l o ,  d ia r a lq u i lo  o 

d i a r i l o ,  o transform ando p r im ero , de manera en s i  c o n o c id a , en lo s  

h a lo g en u ro s  á c id o s ,  á c id o s  o -m erca p to ca o rb o x ilico s , cuyo h id rógen o  

m ercapto e s t á  s u b s t i t u id o  de manera en  s í  c o n o c id a  por un grupo  

705 o a r b a lc o x i ,  c a r b a r a lo o x i o c a r b a r i lo x i ,  y tr a n sfo r m a r se  é s t o s  a

c o n tin u a c ió n  en un d is o lv e n t e  i n e r t e ,  en p r e se n c ie , de una amina 

t e r c i a r i a ,  que .,uede even tu a lm en te  s e r v ir  tam bién  de d i s o lv e n t e ,  

con un com puesto H^NR  ̂*

2 ) .  P ro ced im ien to  segú n  l a  r e iv in d ic a c ió n  1 ) ,  c a r a c te r iz a d o  por e l  

740 hecho de h a c e r se  a c tu a r  su ces iv a m en te  so b re  á c id o s  m erca p to ca rb o x í-

l i c o s  a ro m á tico s  de l a  fórm u la

R,

-COCH

-SH

745
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donde R^ a t ie n e n  e l  s ig n i f i c a d o  a n ter io rm en te  in d ic a d o , en un 

d is o lv e n t e  in e r t e  a n h id ro , en  p r e s e n c ia  de una am ina t e r i c i a r i a ,  

que puede ev en tu a lm en te  s e r v ir  tam bién  de d i s o lv e n t e ,  un é s t e r  de 

á c id o  fó rm ico  c lo ru ra d o  de l a  fórm u la

R^O-COOh,

donde R^ r e p r e s e n ta  un r e s t o  a l q u i l o ,  a r a lq u i lo  o a r i l o ,  y  un com­

p u e s to  H^NR^.

3 ) .  P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1 ) ,  c a r a c te r iz a d o  p or  e l  

hecho de h a c e r se  a c tu a r  sob re  un á c id o  o -m e r c a p to c a r b o x ilic o , cuyo  

h id ró g en o  m ercapto e s t á  s u s t i t u id o  de manera en s í  co n o c id a  p or un 

r e s t o  c a r b a lc o x i , c a r b a r a lc o x i o c a r b a r i lo x i ,  de l a  fórm u la

COOH

COOR̂  
S 6

donde R , a R- t ie n e n  e l  s ig n iif ic a d o  a n ter io r m e n te  in d ic a d o , en un 

d is o lv e n t e  in e r t e  an h id ro  en p r e s e n c ia  de una amina t e r c i a r i a ,  que 

even tu a lm en te  puede s e r v ir  tam bién de d i s o lv e n t e ,  un c lo r u r o  á c id o  

y r e sp e c tiv a m e n te  un é s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo ru ra d o  de l a  fórm ula  

R^COl, donde r e p r e s e n ta  un r e s t o  a lq u i l o ,  a r a lq u i lo ,  a r i l o ,  a l -  

o o x i ,  a r a lc o x i  o a r i l o x i ,  y  un com puesto H ^R ^, donde R t i e n e  e l  

s ig n i f i c a d o  a n ter io rm en te  in d ic a d o .

4)*  Proced 'im iento según l a  r e iv in d ic a c ió n  t ) ,  c a r a c te r iz a d o  por e l  

hecho de h a c e r se  a c tu a r  so b re  l a  amida de un á c id o  o -m erca p to ca rb o -  

x í l i c o  a rom ático  de l a  fórm u la
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750

donde R̂  a  R¡- t ie n e n  e l  s ig n i f i c a d o  a n ter io r m e n te  in d ic a d o , en un

d is o lv e n t e  in e r t e  an h id ro  en p r e s e n c ia  de una amina t e r c i a r i a ,  que

ev en tu a lm en te  puede s e r v ir  tam bién de d i s o lv e n t e ,  fo s g e n o , un é s t e r

de á c id o  fórm ico  c lo ru ra d o  de l a  fórm u la  R 0C0C1 o un é s t e r  de á c i -6
do ca rb ó n ico  de l a  fórm u la  (R^.0) CO, donde R _ t i e n e  e l  s ig n i f i c a d o

o 2 ó
a n ter io rm en te  in d ic a d o .

5)'. P ro ced im ien to  segd n  l a  r e iv in d ic a c ió n  1 ) ,  c a r a c te r iz a d o  p or e l  

hecho de tra n sfo rm a rse  un á c id o  o -m e r c a p to c a r b o x ilic o , cuyo h id ró g e ­

no m ercapto e s t á  s u s t i t u id o  de manera en a i  co n o c id a  p o r  un re s to , 

c a r b a lc o x i ,  c a r b a r a lc o x i o c a r b a r i lo x i ,  de l a  fórm u la

755 R ,

donde R h a s ta  R t ie n e n  e l  s ig n i f i c a d o  a n ter io r m e n te  in d ic a d o , de
6

ygO manera en s i  c o n o c id a , en e l  h a lo g en u ro  á c id o , p r e fe r ib le m e n te  e l

c lo r u r o  o bromuro, y h a c e r se  lu e g o  r e a c c io n a r  é s t o s  en un d is o lv e n ­

t e  in e r t e  an h id ro  en p r e s e n c ia  de una am ina t e r c i a r i a ,  que e v e n tu a l  

mente puede s e r v ir  tam bién  de d i s o lv e n t e ,  con un com puesto H NR ,
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donde R t i e n e  e l  s ig n i f i c a d o  a n ter io rm en te  in d ica d o *

1
6 ) .  P ro ced im ien to  segdn la s  r e iv in d ic a c io n e s  1) a  5 ) ,  c a r a c te r iz a d o  

por em p learse  como d is o lv e n t e  in e r t e  t e tr a h id r o íu r a n o , c lo ro fo rm o , 

b e n z o l, t o l u o l ,  d io x a n o , c lo r u r o  de m e t i le n o , d im etilform am id a  o 

b ien  l a  aíBiña t e r c i a r i a  em pleada en l a  r e a c c ió n , por ejem plo  p i r i -  

a in a*

7 )  . P ro ced in iien to  segdn l a s  r e iv in d ic a c io n e s  1) a  5 ) ,  c a r a c te r iz a d o  

por em p learse  como amina t e r c i a r i a  t r i e t i l a m i n a ,  t r ib u t i la m in a ,  N- 

e t i l p i p e r i d i n a  o p ir id in a *

8 )  * P ro ced im ien to  segdn l a s  r e iv in d ic a c io n e s  2) y 6 ) a 7 ) ,  c a r a c te ­

r iz a d o  p or em p learse  cada 1 mol d e l á c id o  o -m e r c a p to c a r o o x íl ic o , 2 

mol de l a  amina t e r c i a r i a ,  2 mol de á s t e r  de á c id o  fórm ico  c lo r u r a ­

do y  por lo  menos 1 mol d e l  com puesto H^NR^.

9 )  * P ro ced im ien to  segdn l a s  r e iv in d ic a c io n e s  3 ) y 6) a 7 ) ,  c a r a c te ­

r iz a d o  p o r  em p learse  cada 1 mol d e l  á c id o  o -m e r c a p to c a r b o x ilic o  

arom ático  s u s t i t u id o  en e l  grupo m ercap to , t  m ol de un c lo r u r o  á c id o  

y r e sp e c tiv a m e n te  de un á s t e r  de á c id o  fó rm ico  c lo r u r a d o , 1 m ol de 

una amina t e r c i a r i a  y  por l o  menos 1 m ol d e l  com puesto H^NR^.

1 0 )  . P ro ced im ien to  segdn l a s  r e iv in d ic a c io n e s  4 )  y 6 ) a 7 ) ,  c a r a c ­

t e r iz a d o  por em p learse  cada 1 m ol de l a  amida de á c id o  o -m erca p to -  

c a r b o x i l io o  aro m á tico  b ie n  1 m ol de fo sg e n o  y 2 m ol de una amina 

t e r c i a r i a  o 1 mol de un á s t e r  de á c id o  fórm ico  c lo ru ra d o  y 1 m ol 

de una amina t e r c i a r i a  o 1 m ol de un á s t e r  de á c id o  ca rb ó n ico  y 

0 , 5 - 1  m ol de una amina t e r c i a r i a .

1 1 )  . p ro ced im ien to  segdn l a s  r e iv in d ic a c io n e s  5 ) a 7 ) ,  c a r a c t e r i ­

zado por em p lea rse , cana 1 m ol d e l  h a lo g en u ro  de á c id o  o -m erca p to -  

c a r b o x í l ic o  aro m á tico  s u s t i t u id o  en e l  grupo m erca p to , 1 m ol de 

una amina t e r c i a r i a  y p or  lo  menos 1 m ol d e l  com puesto HgNR^.

790
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1 2 ) .  P ro ced im ien to  segú n  l a s  r e iv in d ic a c io n e s  1) a  11 ) ,  c a r a c t e r i ­

zado por r e a l i z a r s e  l a  a a ic ió n  de l o s  com ponentes de l a  r e a c c ió n

en una zona, de tem p eratu ra  com prendida e n tr e  -  10S y  4- 1002*

1 3 ) .  P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1 ) ,  c a r a c te r iz a d o  por  

e l  hecho de q u e, de o b te n e r se  com puestos de l a  fórm u la  g e n e r a l in ­

d ic a d a  s in  s u s t i t u i r  en e l  n it r ó g e n o , s e  in tr o d u c e  en e l l o s  u l t e r i o r ­

m en te, de manera en s i  c o n o c id a , un r e s t o  a lq u i l o ,  a lq u i lo  s in  s a tu ­

r a r , a lq u i lo  s u s t i t u id o  o a r a lq u i lo  en e l  átomo de n itr ó g e n o *

14 ) .  P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1 3 ) ,  c a r a c te r iz a d o  por  

tra n sfo rm a rse  l o s  com puestos s in  s u s t i t u i r  en e l  n itr ó g e n o  en l a  

s a l  a l c a l i n a ,  p or  e jem p lo  l a  s a l  de s o d io ,  y tr a n sfo r m a r se  é s t a  

con un com puesto R^Hal, donde R  ̂ s i g n i f i c a  a lq u i l o ,  a lq u i lo  s in  s a ­

tu r a r ,  a lq u i lo  s u s t i t u id o  o a r a lq u i lo  y  Hal s i g n i f i c a  un átomo de 

h a ló g e n o , p r e fe r ib le m e n te  c lo r o  o bromo*

1 3 ) . P ro ced im ien to  segú n  l a s  r e iv in d ic a c io n e s  a n t e r io r e s ,  c a r a c te ­

r iz a d o  por em p learse  b a s e s  in o r g á n ic a s  en lu ^ a r  de l a s  am inas t e r ­

c i a r i a s ,  p ara  com binar e l  h id ru ro  de c lo r o  que s e  pone en l ib e r t a d  

en l a  r ea c c ió n *

1 6 )  . p ro ced im ien to  según la  r e iv in d ic a c ió n  15 ) ,  c a r a c te r iz a d o  por  

em p learse  como b a se s  in o r g á n ic a s  l o s  h id r ó x ic o s ,  c a rb o n a te s  y b i ­

ca rb o n a to s  de l o s  m e ta le s  a l c a l i n o s .

1 7 )  . P ro ced im ien to  según l a s  r e iv in d ic a c io n e s  15) y  16 ) ,  c a r a c t e r i ­

zado por em p lea rse  l a s  b a se s  o r g á n ic a s  en s o lu c ió n  a c u o sa .

1 8 )  . P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1 ) ,  p ara  l a  o b te n c ió n  

de b e n z o - 1 ,3 - t ia z in d io n a e - ( 2 ,4 )  de l a  fórm u la  g e n e r a l

5
820
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donde r e p r e s e n ta  h id ró g en o  o un r e s t o  a l q u i l o ,  a lq u i lo  s i n  sa tu ­

r a r , a lq u i lo  s u s t i t u i d o ,  a r a lq u i lo ,  a r i l o ,  a r i l o  s u s t i t u id o  o Mi

r e s t o  h e t e r o c í c l i c o  y  donde R , R ,  R y  R r e p r e se n ta n  átom os de
2 3 4 5

h id ró g en o  o s u s t i t u y e n t e s  c u a le s q u ie r a  como h a ló g e n o , grupos a lq u i­

l o ,  a r i l o ,  a r a lq u i lo ,  a l c o x i ,  n i t r o  o d ia lq u ila m in o , c a r a c te r iz a d o  

p or e l  h ech o  de tr a n sfo r m a r se  un c o r r e sp o n d ie n te  á c id o  t i o s a l i o i l i -  

co con á c id o  c iá n ic o  y  r e sp e c tiv a m e n te  o ia n a to s  a l c a l i n o s ,  i s o c ia n a  

t o s  o r g á n ic o s  o c lo r u r o s  de á c id o  carbám ico en agua o en un d i s o l ­

v e n te  adecuado, y c i c l i z a r s e ,  por ejem p lo  por c a le n ta m ie n to  o por  

l a  a c c ió n  de m edios d e s h id r a ta n te s ,  l o s  com puestos in ter m e d io s  a s i  

o b te n id o s .

19 ) .  P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1 8 ) ,  c a r a c te r iz a d o  por  

e l  hecho de su sp en d erse  e l  á c id o  t i o s a l i o í l i c o  en una s o lu c ió n

a cu o sa  de c ia n a to  a lc a l in o  y  c a le n ta r s e  a  202 -  1003 .

2 0 ) . P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1 8 ) ,  c a r a c te r iz a d o  p or  

em p learse  como d is o lv e n t e  in e r t e  en l a  r e a c c ió n  d e l  á c id o  t i o s a l i -

c i l i c o  con i s o c ia n a t o ,  b e n z o l ,  t o l u o l ,  c lo ro fo rm o , c lo r u r o  de e t i -  

le n o  o d ioxan o y r e a l i z a r s e  l a  r e a c c ió n  d u ra .!te  2 a  5 h o ra s  a  una 

tem p eratu ra  de 503 -  1002.

2 1 ) .  P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1 8 ) ,  c a r a c te r iz a d o  p or  

em p learse  en l a  r e a c c ió n  d e l  á c id o  t i o s a l i c í l i c o  con un c lo r u r o  

de á c id o  carb ám ico, b e n z o l , t o l u o l ,  c lo ro fo rm o , á t e r  a c é t i c o ,  c lo r u ­

ro de e t i l e n o ,  te tr a h id r o fu r a n o  o d ioxan o  como d is o lv e n t e  in e r t e ,

y r e a l i z a r s e  l a  r e a c c ió n  en l a  zona de tem p era tu ra  com prendida e n tr e  

-  10 a 4- 103, em pleándose con v en ien tem en te  un e q u iv a le n te  de una 

b ase  o r g á n ic a  t e r c i a r i a ,  como t r i e t i l a m i n a ,  t r ib u t i la m in a ,  N - e t i lp i .  

p e r id in a  o d im e t i la n i l in a ,,  o de una b ase  in o r g á n ic a , como h id r ó x id o  

de s o d io , b ic a r b o n a to  de p o t a s io  o s o s a .
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2 2 ) . P ro ced im ien to  segú n  l a s  r e iv in d ic a c io n e s  18) a  2 1 ) ,  c a r a c t e r i ­

zado por e l  hecho de que l a  c i c l i z a c i ó n  de l o s  com puestos in term e­

d io s  o b te n id o s  e s  r e a l iz a d a  b ie n  por c a le n ta m ie n to  du ran te 5 a  20 

h o ra s  a 1003 -  2003, o du ran te 5 a  20 h o ra s  en un d is o lv e n t e  de 

e lev a d o  p u nto  de fu s ió n  con r e f l u j o ,  o p or  l a  a c c ió n  de un m edio  

d e sh id r a ta n te  d u ran te 1 a 10 h o ra s a 203 -  1003.

23)* P ro ced im ien to  seg,ún l a  r e iv in d ic a c ió n  18) p a ra  la ,  o b ten c ió n  

de l o s  com puestos de l a  fórm u la  g e n e r a l in d ic a d a , c a r a c te r iz a d o  

por tra n sfo rm a rse  con c ian am id a  un c o r r e sp o n d ie n te  á c id o  t i o s a l i c i -

l i o o  y  s a p o n if ic a r s e  en e l  grupo oxo e l  grupo im ida  d e l  com puesto  

in term ed io  a s i  o b te n id o .

2 4 ) . P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  2 3 ) y c a r a c te r iz a d o  por  

r e a l i z a r s e  l a  tr a n sfo r m a c ió n  d e l  á c id o  t i o s a l i c í l i c o  oon cian am id a

en un d is o lv e n t e  o r g á n ic o , como te tr a h id r o fu r a n o  o c lo r u r o  de e t i -  

le n o , du ran te 2 -  10 h o r a s , a  una tem p era tu ra  de 503 -  1503 .

2 5 )  .  P ro ced im ien to  según l a s  r e iv in d ic a c io n e s  23) a  2 4 ) ,  c a r a c t e r i ­

zado por r e a l i z a r s e  l a  s a p o n if ic a c ió n  en grupo oxo d e l grupo im ida  

d e l  com puesto in term ed io  por c a le n ta m ie n to  oon á c id o  a cu o so .

2 6 )  . P ro ced im ien to  según l a  r e iv in d ic a c ió n  1b) para l a  o b ten c ió n  

d e l com puesto de l a  fórm u la  g e n e r a l in d ic a d a , c a r a c te r iz a d o  por  

tr a n sfo rm a rse  un c o r r e sp o n d ie n te  á c id o  t i o s a l i c í l i c o  con á c id o  

s u l f o c iá n ic o  o su s  s a l e s ,  i s o s u l f o c ia n a t o s  de a l i l o  o c lo r u r o s  de 

á c id o  t io c a r b á m ic o  en agua o en un adecuado d is o lv e n t e  y s u s t i t u i r ­

s e  oon o x ig en o  e l  a z u fr e  d e l  grupo t io n  en e l  com puesto in term ed io  

a s i  o b te n id o , de manera en s i  c o n o c id a , como p or  e jem p lo  p or  ca ­

le n ta m ie n to  con ó x id o  de m ercu rio  y ó x id o  de p lom o.

2 7 )  . P ro ced im ien to  segú n  l a  r e iv in d ic a c ió n  1 8 ) ,  c a r a c te r iz a d o  por  

su sp en d erse  e l  á c id o  t i o s a l i c í l i c o  en una s o lu c ió n  a cu o sa  de un 

rodanuro a l c a l i n o ,  como por ejem p lo  e l  rodanuro de p o t a s io  y  c a le n ­

t a r s e  du ran te 3 -  30 h oras a  503 -  1203.
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2 8 )  . Procedim iento según la  r e iv in d ic a c ió n  18), caracterizado  por 

emplearse como d iso lv e n te  in e r te , en l a  transform ación d e l ácido  

t i o s a l i c í l i c o  con is o t io c ia n a to , b en zo l, t o lu o l ,  cloroform o, c loru ­

ro de e t i le n o  o dioxano y r e a liz a r s e  l a  reacción  durante 2 - 5  ho­

ras a una temperatura de 50S -  1003.

2 9 ) . Procedim iento según la  re iv in d ic a c ió n  18), caracter izad o  por 

e l  hecho de que para l a  reacción  d el ácido t i o s a l i c í l i c o  con un 

cloruro de ácido tiocarbám ico se d isu e lv e  primero e l  ácido t i o s a -  

l i c í l i c o  en e l  d iso lv e n te  in e r te , como ben zo l, t o lu o l ,  cloroform o, 

Óter a c é t ic o , cloruro de e t i le n o  o tetrah id rofu ran o , a 103 h a sta

4- 13R, con ad ic ión  de, p referib lem en te , un eq u iva len te  de una base 

orgánica t e r c ia r ia ,  como tr ie t ila m in a , tr ib u tila m in a , N -e t i lp ip e r l-  

dina o d im e tila n ilin a  o de una base in orgán ica , como h idróxido de 

sod io , bicarbonato de p o ta s io  o so sa , y se  mantiene luego l a  mez­

c la , para l a  r e a liz a c ió n  de l a  rea cc ió n , primero durante 1 - 3  

horas a 03 -  203 y a continu ación , durante 2 - 5  horas, a 503 -  

1003.

3 0 ) . Procedim iento según la s  r e iv in d ic a c io n e s  26) a 29)% c a r a c te r i­

zado por r e a liz a r s e  la  su s t itu c ió n  d e l azufre con oxigeno en e l  

grupo t io n  de lo s  compuestos interm edios obtenidos Radiante ca len ­

tam iento con 1 - 1 0  eq u iva len tes de óxido de mercurio o de plomo, 

durante 1 - 5  horas, a 1503 -  2503.

Benzo-1,3-*SiaziR diona(2,4)

3-met i l -b e n z o -1,3 - t ia z in d io n a (2 ,4 )
995
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ß -am in o-ben zo-1 ,ß -tiazin d ion a(2 ,4)

1005

1D10

ß -e til-b e n z o -1 , ß -t ia z in d io n a (2 ,4)

3-p r  op il-b e n z  o -1 ,3 - t  ia z in d i ona(2 ,4 )

1015

CH, 
/  ^
\  ß -iao p ro p il-b en zo -1 ,ß -tiaz in d io n a

^CH^ ( 2 , 4 )

1020 7 .
-C.H,

0

1025
3-(^/3 - c lo r  oet i l  ) -benzo-1,3- 
t ia z in d io n a  (2 ,4 )
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4930
9

-OH -OH -012 2 2 3 - (  Y '-c lo ro p ro p il)-b en zo -l,3 — 
t ia z in d io n a (2 ,4 )

t035

3 - (^  -c lo r o p r o p il) -b e n z o -1 ,3 -  
t ia z in d io n .a (2 ,4 )

32)^ PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE BEN20-1, 3-TIA2INDI0NAS- 

1040 (2 ,4 ) .

E sta  Memoria consta  de t r e in ta  y c inco h ojas fo lia d a s  y meca­

nografiadas por un so lo  lado de sus caras.

Madrid, a 2 de Septiembre de 1.9%
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