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HEMORIA DESCRIPIIVA
gue se pregenta pars unir a la solicitud
a e
PATENTE DE INVENCIOCN

formuleda el 10 de Junio de 1960, con el nium, 258.809.

en

p8rala
por VSINTE aflos

a ﬁombre de M.V, KONINKLIJKZ FHARNMACEUTISCHE FARRIZKEN
V/H BROCADES-STHEEMAN & PHARMACIA, entidad holandese, €8
tablecida en Looiersgracht 27-39, Amsterdem, Holenda, -
pors
"UN PROCEDIMIENTO FARA PRODUCIR UN CONDENSADO DE UNA CB-
TONA O ALDEHIDO"

El invento se refiere a la sintesis de condensedos
de cetonas ¢ 2ldehidos con 3-emino-2-oxazolidonag 0 3=o~-
nino-3,4,5,6~tetrahidro~l,3=oxgzina~2~onas y productos -
de sustitucidn de estos compuestos. Dichos condensados -
gon de utilidad como gernicidas para las bacterias que ~
ge han hecho resigtentes frente.a los antibidticos usuaw
les y como medicamentos para la coccidogis.

3e ha propuesto preparar condensados del tipo an-~-
teg indicado a partir de/g ~hidroxialecohil-hidrazinas y-
ésteres dialconflicos del écido cerbénico, en particular,
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el ester dietflico del écido carbdnico. Durante el trang
curso de esta reaccidn, los grupos alcohilo del ester —
dialcohf{lico del dcido carbénico se eliminan en forma de
alcoholes y se forma un anillo de oxazolidona,.

Se ha propuesto, ademés, el empleo de 3-nitro-2-o-

xazolidona como material de partida y la reduccidn del -

. grupo nitro, bien, electrdél{ticemente o, bien, por medio

de hidrdgeno como catalizador, para convertir esgte grupo
en un grupo emino,

Se ha propuesto, asimismo, partir de'A? ~hidroxial
cohil hidrazina semicarbazida, a partir de la cual puede
obtenerse un anillo de oxazolidona mediente la elimina--
cién de NH, Una sintesis endloga, partiendo ¥ -hidroxial
cohil hidfgzina, ha eido propussto para la 3-(5'nitrofur
furiliden)-3,4,5,6-tetrahidro-1,3-oxazina~2-onag.

Los métodos entes citados tienen la desventaja co-
min a todos ellos de comprender une gerie de fases, como
una condensscién de hidrezina, hidrazina semicarbazida o
nitroemida con un derivado/3 -hidroxialcoh{lico; que de-

be llevarse a cabo primeremente, mientras que el ester -

. dielcohilico del dcido carbénico debe prepararse separa~

demente. Ademds, los productos de pertids deben tratarse
con sodio y alcohol metilico para el clerre del anillo,=-
con lo cual, se pierden los grupos alcohilo del ester =-
dislcohflico del dcido carbdnico. )

De acuerdo con el invento, los materiales de perti
da son hidrato de hidrazina y un ester cfclico o no cf--
clico del deido carbénico de un compuesto que tenge la -

férmula general:
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de preferencia el ester cfclico del dcido carbénico de -
etanodiol (1,2) o propancdiol (1,3). Es suficiente mez—-
clar.el hidrato de hidrizina, en un disolvente apropiado,
con uno de los ésteres del deildo carbénico entes citados
pera obtener, mediante una resccidn espontdnes, wn ester
hidrezido monocarbénico. Por calefsccién dursnte un bre-
ve perfodo de tiempo, puede obtenerse un rendimiento -~
précticaments cuantitativo. El producto obtenido es, por
ejemplo, ol ester /3 ~hidroxiet{lico del dcido hidrazido-
carbénibo o el ester'(A-hidroxiprop{lioo del écido hidra
zido-carbdnico, reapectivamente, En este método, se evi-
ta la pérdida de los grupos alcohilo o alcohlleno del es

ter carbdnico y estos grupos son un componente esencigle

| del compuesto sintetizado.

En une fase posterior, puede obienerse entonces —-
una ciclacidn del ester hidrazido mono-carbénico, Sin em
bargo, es posible, agimiemo, convertir primeramente el -
compuesto obtenido con cetonas aliféticas o ciclicas o -
con aldehidos alifdticos, cf{clicos, aromdticos o hetero-
ceiclicos, entes de cerrar el anillo. Las cetonas o alde~

hidos reaccionen con el redical H.N del grupo hldrazine~-

2
del compuesto sintetizado.
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La ciclacidn para obtener el anillo de oxazolidona
o el anillo de 1,3-tetrshidro~oxazina-2~ona. puede reali-
zarge como sigue.

En la reseccidn entre el ester ciclico del &cido —-
carbénico de los dioles antes citados y el hidrato de hi
drazins, uno de los dos grupos ester se saponifica simul
téneemente con formecidn del ester del écido hidrazido -
cerbénico, con lo que se forma el ester hidrazido-mono--
carbénice del diol. El grupo OH libre debe sustituirse —
ghora por un halégeno reactivo apropiado para former un-
ester haldgeno-alconflico.

Se ha descubierto que este cambio de grupo tiene -~
lugar muy favorablemente cuando se hace uso de los deri-
vados halogenados del &cido sulfuroso, como el fluoruro-
de tionilo, cloruro de tionilo, bromuroc de tionilo o yo-
duro de tionilo. Cuando se toman precesuciones edecuadas,
pueden utilizarse también otros agentes halogenantes, co
mo el fluoruro de sulfurilo, cloruro de sulfurilo, &cido
fluorosulfénico, écido clorosulfénico; cloruro de piro—-

sulfurilo, compuestos halogenados del fégforo y simila~—

_Tes, En particular, se hg descubierto que, siempre que -

se mentengan condiciones apropiades deAreapoién, la cone
versién del ester f§ ~ & Y -bidroxialeohilico del 4eido -
hidrazido~carbdnico en el correspondiente derivado halo-
genado puede realizarse ventajosamente por medio del clo
ruro de tionilo o los compuestos halogenados del fésforo.
En este Ultimo caso, se obtiene la ventaja adicional de-
que el dcido fosférico formado como producto secundario-
puede convertirse en un compuesto inéoluble mediante al-

calinotérreoe, con lo que puede eliminarse facilmente de
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la mepcla de reaccidn. Si se eligen adecusdamente Ios com

puestos halogenados de fosforo, el rendimiento tiende @~

' ger algo meyor que con cloruro de tionilo. Aunque o for

ma un §cido libre (so2 4 HC1, § H3P0.4) por sustitucidn-
del haldgeno por los grupos OH, se ha descubierto inespe
rademente que; cuando se utiliza clorurc de tionilo, tri
cloruro de fésforo u oxiclorure de fésforo, los aldehi-
dos o cetonas unidos por el nitrdgeno no se eliminen del
condengado,

. El empleo de un disolvente en la fase de ciclacion
no es esgenciel; sin embargo, si los condensados son pro=-
ductos cristalinos, puede ser ventajoso el empleo del un
disolvente. Por ejemplo, cuando el ester [} ~hidroxieti-
lico del &eido Ne(5'-nitro-2'-furfuriliden)-hidrazido- —
carbénico se transforma con cloruro de tionilo, es prefe
rible emplear dimetilformemide como disolvente, ya que -
egta sustancia parece que tiene influencia favoraeble en-
la reaceidn. En otros casos; puede utilizarse benceno u-
otrosg disolventes apropisdos.

Degpués de la sustitucién de un &tomo de haldgeno-

por el grupo OH, la ciclacién puede obtenerse por medio-

de una sustencia que tenga reaccién slcelina en ague, CO
mo, por ejemplo, un alcenoleto, uns lejie alcelina dilui
de, amoniaco; une amine, un compuesto heterociclico ni-—-
trogenado o una sal de cualquiera de dichoé compuestos -
con un écido débil, como el dcido carbdnico.

El invento se describird a continuacidn més amplia
mente heciendo referencia a algunos ejemplos.

Ejemplo 1 7
Sintesis del ester f3 -hidroxiet{lico del dcido hi-

-5 -
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drazido~carbénico

HN-VHp(H,0) + HyO — CHy—s HpN-N-C-0~CHy~CH,OH
0, .0 H O
0

500 g de hidrato de hidrezins comercisl (aproxima-
demente, del 100 %) se afieden a una solucién de 880 g de
carbonato de etileno (el ester cfclico del écide carbdni
co y el etanodiol-1,2) en 750 g de metanol. En la mezcla
se ppoduce un desarrocllo de calor; con objeto de obtener
un rendimiento précticamente cuentitativo, la mezcla pue
de hervirse con refrigerante de reflujo durante una hora.
Durente el enfriemiento, cristalizs una sustancis blanca;
esta sustancis se separa por filtrecidn y se lave con =
una pequefin centidad de metenol. Se encontrd que tenis -
un punto de fusidén de 85-888 C. E1l rendimiento es de —-
960 g, o, aproximadamente; el 90 % del tedrico. Después—
de una recristalizacién de metenol, el punto de fusildn -
ge encontré que era 928 C. Andlisis (03H ON.) : C = o=

83 2
30,27 %, H= 6,56 #, 0 = 40,7 %, N = 23,43 %

Ejemplo 2

Sintesis del compuesto isopropilidénico del ester

/3 -hidroxietilico del deido hidrazidocarbdnico
CH

{ 3
H.C~C=~CH. 4 H. NuNwC=Q«=CH,-CH,~0H-> C=N-N-’—C-O—CH2-CH OH
3 I 3 2 (i 272 é g 2
0 HO CH3

120 g (eproximademente, 1 mol) de ester /3 -hidro-
xiet{lico del écido hidrazido carbénico se hierven duran

te unos 30 minutos & reflujo con un exceso de acetona.

-6 -
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H.CO + H_N-N-C-0-CH,~CH,-OH —> CcH

C - CO ¢ H2N¥NHFC-O-CH ~CH 0H = 02N-C

Durante el enfriamiento, cristalizd une sustencis blance
que se encontrd que tenia un punto de fusidén de 99-1002C.
Después de una recristelizacitn de acetona, el punto de-
fusidn es de 103-104% C, El rendimiento es 95 % del ted-

rico.

Ejemplo 3

si{ntesis del compuesto benciliddnico del ester 3 -

hidroxietilico del dcido hidrazido-carbénico

H ' H
¢ = N-N-C-0-CH

~CH_OH
> HO 2

5 2 go 2 72 2

_ Una solucidn de 110 g de benzaldehido en 100 g de-
netanol se afiade a una solucién de 120 g de ester/3 -hi-
droxietilico\del écido_hidiazido carbénico., Tiene lugar-
un desarrollo de caglor en la mezclay con objeto de obte~
ner un rendimiento practicemente cuantitativo, la mezcla
ge hierve con refrigerante de reflujo, Después de esto,=-
el disolvente se elimina por destilacidn. El residuoc 1{i-
quido cristaliza durente el enfriamiento dando una sus—

_ tancia blanca. Despuds de recristalizacién de acetona /
eter, esta sustancia se encontré que tenia wun punto de -

fuesidd de 93¢ C. EIl rendﬁmiento és del 90 % del tebricos

Bjemplo 4

sintesis del compuesto 5'-nitro-2'=furfurilidénico

del ester B‘ ~hidroxietilico del é.cido hidrazido-carbonico
HC— CH

nooow
C-C= N;NQC-O-CHZ-Cﬂon'
\ / H HO

o

H 0 2




10

20

25

CeHs

Una solucidn de 143 g de 5-nitro-2-furfursl en -
250 ml de metanol se afiade & una solucidn de 120 g de es
ter /3 ~hidroxiet{lico del dcido hidrazido carbénico en -
500 m1 de agua; Se separa inmedistamente una sustancia -
amarilla. Este sustancias se separa por filtracién, se la
va ¥y se seca, después de lo cual, se encuentrg que tiene
un punto de fusidén de, aproximsdemente, 1682 C, Después-
de recristalizacidén de dimetilformamida; el punto de fu-
sidn es de 170-1712 C. Tl rendimiento es del 93 %

Ejemplo 5

Sintesis del ester /3 —cloroetflico del dcido benzi-

1iden=-N-hidrazido~carbdnico

H ' H

2 Now [You - -> o [ -
C =N g g-CH2 CH20H + 30012 06H50 = N g g-o—CHZ CHZCl 4+ 802

4+ HC1

Una solucidn de 9 g de ester A -hidroxiet{lico -
del &cido N-benziliden-hidrazido carbinico en 75 ml de -
benceno se hierve durante 10 minutos con 6 ml de cloruro
de tionilo, Después de eliminar el disolvente, el 80, y~
«el HCl, el producto se lave con alcohol y se recristalizg
del mismo., El rendimiento es del 95 % del tedrico; el --

punto de fusidn se encuentra que es 134-1352 C.

Ejemplo 6

Sintesis del ester 3 —cloroetilico del gcido N-(5!

—nitro=2! -furfuriliden) hidrazido carbdnico




HC — CH

oo
B L ® \:}1 H‘-J] QJJ
HC = CH

n f

ON-C C-C= N;N~C-O~CH2-CH2OH+SOCI'9 O NC C = N—N—G—O—Cﬂé-CHzcl + 302

2 N/
0
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H 0 2 2,\0/ HO
L HOL

48,6 g de estér B -hidroxiet{lico del dcido N-(5'-
nitrow=2'efurfuriliden)hidrazido carbdnico se dispersan -
en 100 mi de dimetilformemida, despuées de lo cual, se =~
afieden a la dispersidn 15 ml de cloruro de tionilo. Tie~
ne lugar un desarrollo de calor y se forma una solucidn-
trengparente de color rojo claro. La solucidn se calien-
ta dursnte 10 minutos en un bafio de sgua hirviente. Des-
pués de esto, la mezcla se enfria y se diluye con agus -
fria (unos 250 ml). Se forms une suspensioén smerills de-
egter 3 -cloroetilico del dcido N~(5'~nitro=2'=furfurili
den)-hidrazido carbénico. EI producto se separa por fil-
tracidn, se lave con agua y alcohol y se seca. El rendi-
miento es como 96 % del tedrico; se encuentra que el pun

t0 de fusidn es de 204-2062C,

Zjemplo 7

S{ntegis de la N-(5'-nitro-2'-furfuriliden)-3—ami-
"no-2-oxazolidone
HC — CH

n " H 0

0N - €C ¢ - C =N N ¢
2 \ / | Y

© HC ¢

H

2

Una solucidn de 2,3 g de sodio en 30 ml de metanol

se afiade & una solucidn de 26 g de ester B -cloroetilico

-9 -
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del &cido N=(5'=nitro-2'~furfuriliden)hidrazido carbéni-

coe Después de hervir, se separa una sustancia amarilla,

que se filtra, lava y seca y presenta un punto de fusidn

de 246—24%90. Este sustencia es idéntica a la N-(5'=nitro
=2t=furfuriliden)-3-amino-2-oxazolidona. El rendimiento-

es del 83 %.

EJeﬁplo-B

Sintesis de la N-3-benciliden-amino-2~oxazolidonsa

Por tratamiento del ester /3 -cloroetilico del &ci-
do N-benciliden-hidrazido-carbénico con wna lejia dilui-
da, se obtiene la N-3=-benciliden-amino-2-oxazolidong, ==
que tiene un punto de fusidn de 141-1432 C,

Exdctemente del mismo modo, puede sintetizarse la
3=(5'=nitrofurfurilidenamino)-3,4,5,6-tetrahidro-1, 3~oxa
zin-2-ona, utilizando el ester carbénico del propanodiol
(1,3), hidrato de hidrazina, cloruro de tionilo y un al-
canoleto o lejis diluida.

Por otre parte, no es necesario partir del hidrato
de hidrazina para la sintesis de los compuestos antes ci

tados; es posible, asimismo, combinar la nitramida e—-e

L(OQN;NHZ) con los citados ésteres del dcido carbénico y-

redueclir el grupo nitro a grupo amino por medio de hidrd-
geno y un catalizedor o de cualquier otre forma apropia=-

dae

BEjemplo

Sintesis del ester ¥ -hidroxipropflico del deido =

hidragido carbdnico a partir de carbonato de trimetilenc

e hidrato de hidrezins

-10 -




HZN-NHQ(H20) + HQC-CHZ-CH i HQN-NH-S-O—CHQ-CHz—CHZOH

2
0
0 0
\N¢”
0
5 50 & (1 mol) de hidrato de hidrazina (98-100 %) se

afiaden de una vez a una solucidn de 102 g (1 mol) de car
bonsto de trimetileno (punto de fusidn 488 C) con lo =-
cual se produce un degarrollo de calor. La mezcla g@ ==
hierve durante 30 minutos en un bafio de aceite con refri
10 gerante de reflujo &, g continuacidn se vierte en 200 ml
de eter. Lo mase blance crigtaling se separs por filtre-
cidn, se.lave con eter y se seca. Se encuentra que el ==
pmto de fusién es de 80~822 C. Después de recristeliza-
cibén de alcohol/eter, el punto de fusibn es de 83,5-8490-
15 E1l peso molecular es 134. Andlisis: C 35,84 % H= 7,43 %,
0 = 35,6 %y N= 20,89 % E1 andlisis tedrico serias ¢ -
35,80 &, H = 7,46 %, 0 = 35,8 %, N = 20,89 % |

Ejemplo 10

20 gi{ntesis del ester ¥ -hidroxipropflico del &cido

N-(5'—nitro-2'~furfuriliden) hidrazidocarbdnico

HC — CH Hg-—-cjn
T
- -C= - NH~=C~O=CH ~CH =CH OH~%» 0 N=C C = Cz=NeN=C=0~CH =CH
ognc\/c C=0+HN g— o~CH~CH, >0, \ S %Ng"o 5=CH,
0 0 Y 0
~CH_0H

2

Une solucidn de 5-nitrofurfural, obtenida por ebu-
11icidn de una mezcla de 39 g (0,15 moles) de: diacetato-
de 5-nitrofurfural, 60 ml de metanol, 30 ml de agua y =-

30 12,5 ml de dcido sulfirico concentrado durante 30 mitiu--




tog con refrigerante de reflujo, se afiade a una solucidn
de 20 g (0,15 moles) de ester ¥ -hidroxiprop{lico del —-
dcido hidrazidocarbénico en 75 ml de agua. Se forms una-
gugtancia amerilla., Después de enfriar, ests sustancia -
5 ge separa por filtracidn y se lava sucesivamente con agua
y con alcohol/eter (proporcién 1:1). Después de seco, se
encunetra que el rendimiento es de 33 gy, 0 bien un 92 %
del tedrico. El punto de fusibén es 150-151e C; después =
de recristalizacidn de dcido acédtico al 30 % se encontrd
10 que eg de 1522 C, _
 Anélisis: C = 42%, H= 4,3%, O = 37%, N = 16,34%
El endlisis tebrico serfa: G = 42,02%, H = 4,28%, O =
37,35%, N = 16,34%.

Ejemplo 11
15
Sintesis del ester' -cloroprop{lico del 4cide N -
(5'<nitro-2'~furfuriliden) hidrazidocarbénico
—@ =
OQN-Q\ /p - g = N#ng-O-CH2~CH2-CH20H+PCI§—9 02NLC\G/C - g = NhE-O—CHe—CHz
- 0
. { -CH201 + HOPCl2
Una solucién de 257 g (1 mol) de ester X -hidroxi-
prop{lico del dcido nitrofurfuriliden-hidrazido-carbdni-
25 co en 500 ml-de dimetilformemida se agita con unos 95 g-
de tricloruro de fésforo, La mezcla ge calienta mucho y~
se forma una solucidn de color rojo c¢laro. La mezcla se-
deja estar durante 10 minutos y, & continuacidén, se ca—
lienta en un bafio de vapor durante un segundo perfodo de
30 10 minutos. Después de enfriar, la mezcla se diluye con-

- 10 -




agua, con lo cual precipita una sustancie emarills. Esta

sustencia se separs por filtracién; se lava y se seca, -

- encontréndose Que tiene un punto de fusién de, aproxima-

damente, 135~1362 C, El rendimiento esg, aproximadamente,

5 del 85 % del tedrico. Después de recristalizacidn de dei
do acético al 30 %, el punto de fueidn es de 1562 C.

En luger de tricloruro de fdsforo, puede utilizar-
se asimismo oxicloruro de fésforo. En este caso, sers su
ficiente un mol de oxicloruro de fosforo para tres moles

10 de estez'\(-hidroxipropilico de &cido nitrofurfuriliden-
hidrezido-carbénico. El producto finel tiene un color —-

més oscuro; el rendimiento es algo inferior.

‘Ejemplo 12

15 Ciclacidén del egter X —cloropropflico del &cido Ne
(5'=nitro-2'=furfuriliden)hidrezidocarbdnico a 3-(5'nitre
=2'~furfuriliden)emino-3,4,5,6~tetrahidro~1, =0xazing-2=

ong,
HC = CH
#H "
O N-C € = = NuNeC=0=CH,_~CH =CH,_Cl $ NagHC
2 \/ H H" 2 72 T2 aff 03
-0 0
' 0
HE-—~CH c
] \
02N-C C - (=N -~ N/ 0 4 NaCl 4 H CO
\/ H || 2 3
0 HC CH
2\ 7 2
c
H
2
Una solucidn de 5,3 g de carbonato sédico em 50 ml
de agua se afiade gota a gota a una dispersién hirviente-
30 de 27,5 g de ester \{ —cloropropflico del 4cido nitrofur—
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furiliden-hidrazido-carbénico en 50 ml de egue y 50 ml -
de metanol, después de lo cual, la dispersién se hierve-
durente medla hora. Después de enfriar, el producto ame-—
rillo se separa por filtracidn, se lave y se seca. Des——
pués de recristalizar de nitrometano, el punto de fusidn

ge encuentrs que es 2562 C,

Ejemplo 13

'§intesis del ester /3 —cloroet{lico del dcido N-(5'
-nitro~2'—furfuriiiden)-hidrazidocarbéniéo“con POCl

3

Se‘aﬁade algo més de la cantidad teorica de oxiclo
ruro de fésforo a una dispersidén de 48,6 g (0,2 moles) -
de ester /3 ~hidroxiet{lico del fcido N-(5'-nitro-2'-fur-
furiliden) hidrazidocarbénico en 100 ml de dimetilforme~
mida. Tiene lugar un desprendimiento de calor y se forma
ung solucién de color rojo claroc. La mezcla se deja es—
tar qurante 10 minutos y, e continuacidn, se calienta en
un bafio de agua & ebullicién durante 15 minutos. Despuds
de enfriar, la mezcle se diluye con 250 ml de agua, con-

lo que se forma une sustencia smerilla. Esta sustancia -

.6e gepars por filtracidn y se lave sucesivemente con --

agua y con alcchol/eter (proporcibn 1:1)¢ Se encuentra -
que el punto de fueidn eg de 1902 ¢, El rendimiento es -
del 80 % del tedrico. Cuando se utilize tricloruro de —-
fésforo, el rendimiento es algo més bajo. El producto es
idéntico al producto del ejemplo 6.

Aunque el invento ha sido explicado aqui en lo en-
terior haciendo referencia a algunos ejemplos espec{fi—
cos, debe entenderse que estos ejemplos pueden modificar

se de varias maneras dentro de los limites del invento,=-
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segun se indica en las reivindicaciones adjuntas.

La presente solicitud que corresponde.a la presat=
tada en Holanda, el 11 de Junio de 1959, bajo el némero-
240,116 y 13 de Enero de 1960, ntmero 2450319; se acoge-
a los beneficios del artfculo 51 del vigente Estatuto so
bre Propiedad Industrial.

N O T &

- Los puntos de invencién propie y mueva que se pre-
sentan paras que sean objeto de esta solicitud de Patente
de Invencidén en Espafia por VEINTE afios, son los siguien—
tess
1. Un procedimiento pars la pfoduccién de un condensa
do de una cetona o aldehido con una 3-amino-2—oiazolido-
ne, une 3-amino-3,4,5,6-tetreshidro~l,3-oxazina-2-ong o -
un producto de sugtitucion de dicho compuesto, caracteri
zado porque se hace regccilonar hidrato de hidrazina con-
un égter cfelico o no cfclico del gcido carbdnico de un—

compuesto que tenga le férmula general:

R Ry
AN /3
c..-—-c\
/l AW
H H
0
R" Rl va
1\ | 3 / 5
P T IN
R? //O R* 0 R'¢
2 g 4 g
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en las que Ry ~R, ¥ R', -R' . representan hidrégeno o —-
cualquier otro radical, formando un ester /3 ~hidroxialco
hilico del Acido hidrazido carbénico, un ester Y -hidro-
xialecohflico de un dcido hidrazidocarbdénico o un produc-
to de sustitucidn de uno de estos compuestos, despuds de
lo cual, la sustencia, asi obtenida; se condensa con una
cetona alifdtica o ciolica; un eldehido elifatico, cfcli
co, aromético o heterociclico o un compuesto adaptado pa
ra producir dichg cetona o aldehido, y porque el conden=
sado del ester /4 -hidroxialcohfilico del &cide hidrazido-
carbénico o ester Y -hidroxislcoh{lico del dcido hidrazi
docarbdnico se convierte en un condensado del ester/d —
helogenoalcoh{lico del &cido hidrszidocerbénico o un con
densado del ester"&'-halogenoalcohilico del &cido hidre-
zidocerbdnico por medio de une sustancle que intercambie
los grupos OH por &tomos de.halégeno, después de lo cual,
se obtiene la ciclacidn del compuesto halogenado conden~
gado formando el dgrivado deseado de 3-amino-2-oxazolido
na o 3-amino-3,4,5,6=tetrahidro-l1,3~oxazing~2=cna por —-
adicién al compuesto halogenado o a una solucidén del nig

mo de une sustancia que tenga reaccién alcalina en agua,

“con lo cual, se separa un halogenuro de hidrdgeno,

2e Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

dicacidn 1, en el que el compuesto que tiene la férmulas

R R
1\0—-—— c/ ]
/I t\

7 © 0 g
2 H g 4

es el etanodiol (1,2).
3. Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

-16 =




10

15

20

25

30
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Fo b, o
' Rt
R'2 g H 6
es el propenodiol (1,3).
4o Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

dicacién 1, en el que la cetona alifética es acetona.

5e Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacién 1, en el que el aldehido aromético es benzalde-
hido.

6. Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacién 1, en ol que el aldehido heterociclico es 5-ni-
tro-2-furfural.

Te Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicecién 1, en el que la sustancia que tiene reeccién al
calina en ague es un alcanolato, una lejfd alcelina di-—-
luida, amoniaco, une smina, un compuesto heterociclico -
nitrogenado o una sal de cualquliera de estos compuestos-

con un acido aébil,

. 8 Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

dicacidn 1, en el que la sustancia que cambia los grupos
OH por &4tomos de haldgeno es un compuesto halogenado de-
fésforo o de azufre.

9. Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicecién 8, en el que la citada sustencia es tricloruro-
de fésforo, oxicloruro de fésforo o cloruro de tionilo.
10. Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacién 1, en el que se hace resccionar hidrato de hi-e

drazine odn' el ester etilen-carbdénico (el ester carbéni-

- 17 -
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co del etanodiol (1,2))formando el ester /3 ~hidroxiet{li

co del dcido hidrazido-carbdnicoe

11. Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

dicacidn 1, en el gue la cetons se hace reaccioner con -

ester (§ -hidroxiet{lico del dcido hidrazidocarbinico for

mendo el ester /§ ~hidroxiet{lico del 4cido N-isopropili-

denhidrazido~carbénico, |

12. Un procedimiento como el reivindicado en la Teimm

vindicacidn 1, en el que se hace reaccionar benzaldehido

con ester /3 ~hidroxiet{lico del 4cido hidrazidocarbénico

formendo el ester /3 ~hidroxiet{lico del dcido N-bencili-

den~hidrazido-carbénico.

13+ Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

diceecidn 1, en el que se hace reaccionar 5-nitrofurfursl

con ester /3 -hidroxiet{lico del dcido hidrazidocarbénico,
formando’ el ester /3 ~hidroxiet{lico del cido N-(5'-nitro
~2'~furfuriliden)hidrazidocarbénico.

14, Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

dicacién 12, en el que el ester /3 -cloroetilico del dci-

do N-benciliden-hidrazido-carbénico se obtiene mediante-

" le transformecidn con cloruro de tionilo.

15, Un procedimiento como el reivindicado en la relvin
dicacidn 13, en el que el ester A =-cloroetilico del aci
do N-(5'-nitro-2t-furfuriliden) hidrazidocarbdnico se ob
tiene mediante la trensformacidén con oxicloruro de fésfo
ro o clofuro de tionilo.

16, Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacién 14, en el que la N-3-bencilidenemino-2-oxazoli-
dona se obtiene mediante el empleo de la sustencis que =

tenga reasoccidn slcalina en agua.

- 18 -
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lf. Un procedimiento como el reivindicado. en la reivin
dicacidn 15, en el gue la N-(5'-nitro-2'-furfuriliden)-3
~amine-2-o0xazolidona se obtiene mediante el empleo de la
sustencia que tenga reasccidn alcalina en agus.

18. Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacidn l%, en el que el ester/3 -cloroetilico del dci-
do Nbisopropiliden-hidrazido—carbénico se obtiene median
te la sustitucidn con dtomos de haldgeno de los grupos -
OH libres,

19, Un pfocedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacidn 1; en el que el ester‘( ~hidroxiprop{lico del -
£cido hidrazidocarbdnico se obtiene mediante la reaccidn
del hidrato de hidrazina con carbonato de propileno.

20. Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacién 19, en el que el ester ¥ -hidroxiprop{lico del-
dcido N-(5'=nitro-2'-furfuriliden) hidrazidocerbdnico —-
condensado agimétricamente se obtiene por condensacidn -
del 5-nitro-2-furfurel con el ester § -hidroxipropflico-
del dcido hidrezido-carbdnico.

2ls Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacin 20, en el que el ester Jf -cloropropflico del --
£c1d0 Ne(5'=nitro-2'=furfuriliden) hidrazidocerbdnico se
obtiene por sustitueidn de los grupos OH libres por &to-
mos de haldgenos.

22, Un procedimiento como el reivindicado en la reivin
dicacidn 21, en el que la 3=(5'-nitro-2'-furfuriliden) -
amin0-3,4,5;6-tetrahidro—l,3—oxazina-2;ona se obtiene me
diante el empleo de una sustancia que tenga reaceidn al-
caling en agua.

23¢ Un procedimiento como el reivindicado en la reivin

- 19 ~
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dicacidn 15, en el que el ester/3 -hidroxiet{lico del -
écido N-(5'-nitro-2'-furfuriliden) hidrazidocarbdnico se
disuelve en dimetilformemide antes de la adicidn de oxi-
cloruro de fégforo o cloruro de tionilo.

24. Un prooedimiento_para la produccidén de una preparg
cibn microbicida, en el gue el producto obtenido por me-
dio de los procedimientos de acuerdo con cualquiera de =~
las reivindicaciones 1 a 23 se mezcla con ung sustancia-
que egtimule o extienda su accién y/o con uno o mis esta

bilizentes, excipientes, neutralizentes o0 soluciones =—

amortiguadoras.

25. Un procedimiento pare producir un condensado de —-
una cetona. o eldehido. |

Tel y como se ha descrito en la Memoria que antece
de, y para los fines que se han egpecificado,

Bata Memoria consta de veinte hojas escritas a mé-

quing por una sola carsa.

naaria, 7 AGh, 197
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