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La presente invencién se relaciona con un
procedimiento para la preparacidn de un nuevo derivado
de la isonicotinilhidracida.

Se sabe que la isonicotinilhidracida posée

5e propiedades antibactericas ¥y que se utiliza perticularmen—

te para el tratamiento de la tubsrculosis.

Despuds de numerosos ensayos e investigaciones,
se ha descubierto ahora que el nuevo derivado de lg

isonicotinilhidracida que responde a la férmula

N< > ~CONE~H=CH- /< | >-CH=N- <  >-CH=N-NH-CS-NH
= — — 2
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es decir, la isonicotinilhidrazons de la formil-4!

benzal tiosemicarbazonoformil-4 anilina, posde propiedades'

antibactéricas interesentes.

Como agente terapdutico utilizado en el
tratamiento de la tuberculosis,el compuesto objeto de
la vresente invencidn presentz ciertc nimero de ventajas
interesantes:

Es una substencisz monomera que ccnfiene una
cantidad determinada de isonicotinilhidracids y de
tiosemicarbazona del para-aminobenzaldehido; los
ensayos in-vitro han demostrado que posée une actividad
parecida a la de la tiosemicszrbazona del para-acetamido-
benzaldehido, mientras que los enssayos in-vivo han
demostrado que es extremademente active contra las cepas
de Mycobacteriwm tuberculosis {(como por éjemplo la cepa
Ba) resistentes a la isopicotinilhidracida.

Segun un modo de ejecucién c¢el presente invento,
el nuevo compuesto puede prepararse condensando la
formil-4' benzal tiosemicarbezonoformil-4 anilina
con la isonicotinilhidracida. La formil-4.*' benzal tio-
senmicarbazonoformil~4 anilina se obtiene por condensacidn
de lz tiosemicarbazona del peraz-sminobenzaldehido con
aldehido tereftdlico en un disolvente conveniente y
puede utilizarse en forms de la sclucid.: en el seno
de la cual se ha formado.

La preparacidn del nuevo compuesto se ilustra
en el ejemplo siguiente:

EJBEBEPTLO

Una solucidn de 12,95 g. de tiosemicarbazons del

para—aninobenzaldehido en 67 cm3 de dimetilformemida se
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agité en una solucidn heleda de 8,95 g. de aldehido
tereftdlico en 67 cm3 de dimetilformamida y se dejé
reposar la mezcle durante une noche. La solucidn resul-
tante de formil-4' benzal tiosemicarbazonoformil-4 anilina
(que puede aislarse por precipitacién con agué ¥ recristali
zarse en etanol en forma de cristales amarillos gque funden
e més de 3602)ge trate con una solucidn fria de 9,1 gz.
de isonicotinilhidracida en 200 cn3l de dimetilformamida
¥ se deja reposar la mezcla durante una noche. EL
precipitedo cristalino de bis~isonicotinilhidrazons del
agldehido tereftdlico se separa por filtracibén. Se obtie-
nen 4,1 g. que, después de ebulliciébdn en etanol, forman
cristales incoloros gque funden a 357-3582. Se trata
el filtrado con agus hasta que la mezcla se hace turbia
(alrededor de 1 litro). Despuds de varias horas, el
producto cristalino amarillo que se forma y gue es el
monohidrato de la isonicotinilhidrazona de la formil-4!
benzal tiosemicarbazonoformil-4 anilina se separa por
filtracidn y el filtrado se trata con un litro méds de
agus pare dar otra cantidad de producto. Los productos
combinados se lavan en etanol; se hace hervir con 500 cm3
de etanol y durante una hora a fin de eliminar las
impurezas restantes. El producto insoluble se recoge,
ge lazva con etenol fresco y se seca. Se obtienen 16,3
ge de producto, PF >3002 (descomposicién).

N O T A

Descrita suficientemente la naturaleza del
invehto,asi como le manera Ge realizarlo en la préctica,
debe hacerse constar gue las disposiciones anterior-

mente indicades son susceptibles de modificaciones de
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detslle, en cuanto no alteren su principio fundamental.
Tambien se hace constar que el invento corresponde g una
golicitud de patente presentada en Inglaterrs con
fecha 17 de enero de 1958, n® 1751/58,acogiéndose,
por lo tantc, a los beneficios que conceden los
Convenios Internacionales en vigor y siendo lo gue
conatituye la esencia del referido invento y por lo que
se solicita Patente de Invencidn,por 20 afios en Espafias
"Procedimiento pers la preparacibén de un nuevo derivedo
de la isonicotinilhidracida'; ceracterizdndose por
lo'siguiente:

12.- Procedimiento para la preparacién de un
nuevo derivado de 1la isonicotinilhidracida, de la
formil-4'benzel tiosemicarbvazonoformil-4 anilina

de la férmula

N <_____\\/—CONH—H=CH- /‘S-CH—N- </__- > -cH=N-Nchs-NH2

20.

caracterizéndose porque se condensa la formil-4' benzel
tiosemicarbazonoformil-4 anilina <¢on la isonicotinil-
hidracida.

22 ,- Procedimiento para la preparacién de un

nuevo derivado de laf isqnicotinilhiqracida; tal y como

queda substancialmenty® desk presente memorisa
gque consta de cuatro hoje ;méquina por

ung 80la carsae
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