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Correspondiente a una Patente de Invencién, por
veinte afios, para todo el territorio egpafiol y
protectorados, por: "PROCEDIMIENTO I SINTESIS
DE NUSVOS DERIVADOS NITROTIAZOLICOS", a favor
de: LABOHRATORIOS BONAPLATA, S.A., Entidad espa-
fiola, domiciliada en Barcelona, calle de Balmes

nimero 433.

La presente Patente de Invencidn se relaciona
con un procedimiento para la obtencidén de nuevos de-
rivados 5-nitrotiazdlicos, caracterizados por la pre-
sencia de un grupo hidrazinico en la posicidén -2-

del nucleo tiazdlico, a saber, los compuestos repre-—
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sentados por las férmulas genecrales planas siguientes:

CH - N CH - N

0 'cg g NH N/R1 NO g c’:' NH-N c’R1
N - - - s - - =

2 ~s/ “Ro 2 g7 R,

en las que Ry ¥ Rp representan un hidrégeno o radicel al-
cohilo, arilo o aralcohilo, asi como las sales de adicidn
de estos nuevos compuestos con &4cidos.

Los compuestos segun la presente invencion presentan
una actividad tricomonicida importante y tienen, debido a
este hecho, propiedades que les hace extremadamente impor-
tantes para el trataniento de las infestaciones por trico-
monas.

Seglin un modo de ejecucidén del presente invento, estos
nuevos compuestos pueden prepararse a través de la siguiente
serie de reacciones, partiendo del 2-aminotiazol:

"nitracidn, sustitucidn del grupo amino por un haldgeno,
reaceién del halogenoderivado con hidrazina, reaccidn
de la hidrazina con un compuesto carbon{lico!.

Ahora bien, no es precigo mantener este orden eh la se-~
rie de reacciones a efectuar gino que puede aglterarse sin
que con ello sea otro el producto final a obtener. Como ejem—
plo ilustrativo pero no limitativo, otra secuencia en las
operaciones podria ser:

"reaccidn de la hidrazina con un compuesto carbonilico

o carbox{lico, reaccidén entre la hidrazona o hidrazida
asi formada con el bromotiazol obtenido éste por susti-
tucidén del grupo amino por el bromo, nitracidn'.

Segin otro modo de ejecucidn del presente invento, estos
nuevos compuestos pueden prepararse cerrando el nucleo tia-
zdlico sobre una estructura que comporte ya el enlace hidra-

zinico en lugar del aminico y nitrando posteriormente. Asi
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por reaccion entre una aciltiosemicarbazida y un compues—
0 apto para reaccionar con ella en aguel sentido, tal co-
mo el acetaldehido o un acetal de é1l, o el acetato de di-
cloroetilo o el eter 1,2-dicloroetilico, etc., se obtiene
un 2-acilhidrazinotiazol que por nitracidén conduce a los
productos objeto de la presente invencidn.

La invencion se ilustra pero no s¢ limita en los ejem-
prlos siguientes:

BJLMPLO 1.— A una solucidn de 2,1 g (0,01 mol) de
2=-bromo~5=-nitrotiazol en 50 c.c., de etanol absoluto calen-
tada a ebullicidn bajo refrigerante de reflujo en un baldn
de 250 c.C.s; se deja gotear por el extremo abierto del re-
gerante, en el transcurso de 5 minutos, una solucidn pre-
viamente preparads de 1,28 c.c. (0,02 mol) de hidrato de
hidrazina del 85 % en 50 c.c. de etanol absoluto; final-
mente se prosigue la evullicidn durante 3 minutos més. Se
destila ahora el alcohol al vacio, sin calentar esterior-
mnente con 1o que el liquido de reaccion se enfria fuerte~
mente y cristaliza la 5-~nitrotiazolil-2-hidrazine que se
recoge por filtracidn y se lava con eter.

EJEMPLO 2.- Una solucidn de 1,6 g (0,01 mol) de 5=-ni-
trotiazolil-2~hidrazina en 100 c.c. de etanol caliente,
se mezcla con otra solucidn de 0,01 mol de aldehido sali-
cilico en 100 c.c. de etanol. Répidamente precipita la
S5-nitrotimzolil-2-hidrazona del aldehido salicilico en for-
ma de s6lido amarillo rojizo que se recoge por filtracidn,
lava con eter y seca al vacio.

EJEMPLO 3.- Una soluciodn de 0,64 c.c. de hidrato de
hidrazina del 85 % en %0 c.c. de etanol se adiciona de

1 c.cs (0,01 mol) de aldehido benzoico; se calienta justa=-
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mente g ebullicidén y a la solucidn de benzalhidrazona asi
obtenida se le zfiade otra solucidn previamente preparada

de 2,1 g (0,01 mol) de 2-bromo-5-nitrotiazol en 50 c.c. de
etanol caliente, Répidamente precipita la S-nitrotiezolil-
-2-hidrazons del aldehido benzoico en forma de cristales
amarillo palidos que se recoge por filtracidn y lava con eter,

LEJEMPLO 4.- 2,1 g (0,01 mol) de 2-bromo=S-nitrotiszol
ge disuelven en 50 c.c. de etanol caliente y se afladen a esta
solucién 2 g. (0,02 mol) de cianacetilhidrazida, calentando
a ebullicidn bajo reflujo durante un periodo de una hora.

E1l 1{quido de reaccion se enfria en el refrigerador con lo
que cristaliza la S-nitrotiazolil-2-hidrazida del écido cia-
nacético que se recoge por filtracidn. E1 producto asi obte-
nido se recristaliza en agua hirviente, para dar el producto
PUroe

EJEMPLO 5.- Una solucidén de 0,01 mol de tiazolil-2=hi-
drazona del aldehido acético en 100 c.c. de anhidrido acé-
tico, se trata lentamente y a una temperastura de =52, con
una mezcla previemente preparada & partir de 50 ce.c. de anhi-
drido acético y 0,01 mol de dcido nitrico fumante. Una vez
terminada la reaccidn se vierte con precaucién la masa sobre
hielo finemente triturado, con lo gque precipita la 5-nitro-
tiazolil=-2-hidrazona del aldehido acético, la cusl se recoge
por filtracidn y se recristaliza en etanol absoluto.

Degcrita suficientemente la naturaleze del invento asi
como por la naturaleza de realizarlo en la préctica, debe
hacerse constar que las dispogiciones anteriormente indica-
das son susceptibles de modificaciones de* detalle en cuanto
no alteren su principio fundamental.
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1.= Procedimiento de sintesis de S5=nitrotiazolile=
-2-hidrazina caracterizado por la reaccidn entre el 2=bromo-
~5~nitrotiazol y el hidrato de hidrazina.

2.~ Procedimiento de sintesis de S-nitrotiazolil-2-
~hidrazonas aegin la reivindicaciodn anterior, caracteriza-
do por la reaccidn entre la -5-nitrotiazolil-z-hidrazina
y compuestos carbonilicos.

3.—- Procedimiento de sintesis de la S-nitrotiazolil-
~2-hidrazona del sldehido salic{lico, segin reivindicacio-
nes anteriores, caracterizado por que el aldehido utiliza-
do es el o-oxibenzoico.

4.~ Procedimiento de sintesis de S5-nitrotiazolil-2-
-hidrazidas, segin reivindicacidén primera, caracterizado
por la reaccién entre el 2-bromo-5-nitrotiazol e hidrazides.

5.= Procedimiento de sintesis de la S5-nitrotiazolil-
-2-nidrazide del dcido cianacético, segin reivindicacidn
anterior, caracterizado porque la hidrazida utilizada es
la cianacetilhidrazida.

6.- "PROCEDIMIENTO DE SINTESIS DE NUEVOS DERIVADOS
5-NITROTIAZOLICOSY. |

Todo ello, segin se describe y reivindica en la pre-
gente memoria descriptive, que consta de cinco hojas meca-
nografiadas por una sola de sus caras y debideamente nume-—
radas.

Madrid, 8 de Mayo deA?.962.-

Cl
W E

Ly



	Bibliographic data
	Description
	Claims



