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Esta invencion se relaciona con nuevos compuestos quimi=
coss ¥y con la preparéoién de los mismos. Mas particularmente, se rela
ciuna con una serie estrechamente rslacionada de N1ﬁZ(5~nitro—2-
furll)alqullldeno -N2~sust1tu{do ¥ -(Nksustituido carbamoilalquil)
hidrazines que comprende compuestos que poseen actividad antimicro=-
biena y oompuestos Utiles en la preparacion de los mismose.

le gerie de compuestos de esta invencion puede represen—
tarse por la férmﬁla (D)

E o
0, N~ -(CH=CH)n-C=N-N-A—CO-R2 (1)
en la que n representa O-1; R representa hidrogeno o metilos R1
reyresenta hidrdgeno, acilo, alooxiodrbonilo, haloalcoxicarbonilo o
cicloexiloarboniloi A representa un grupo alquileno y R2 representa
amino, hidroxilo, dialquilamino, alquilamino, hidroxialquilamino,
ferilamino, piperidilo, morfolinilo o pirrolidiloo

Los miembros de esta serie que son utiles en e{nteéia y
pezticularmente como produotosvintermedios en la preparaoién de
otros miembros de la serie, son aquellos que entran en el &mbito
de la férmulae (I), mis espec{ficemente representados por la férmu-
la (II):

R

] ’ |
ozN-' I ~( CH=CH) _~C=N-NH-~4~C0-X (11)
0 n

en la que n representa 0-1; A represente un grupo alguilenos R re-
presenta hidrdgeno o metilo y X representa amino, alqﬁilamino )
hidroxilo.

La preparaoién de estos nuevos productos intermedios, de
acusrdo con el metodo corrientemente preferido, incluye la reac—
cién de un acido alfa-hidrazinoalifitico o amida con un compuesto
nitcofurano carbonilo o un derivado funcional del mismo, f&cllmente
hidrolizable en él. Esquematicamente, esta reaccidn puede represen—

tarse por la siguiente ecuacions
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" dimetilformamida, diozano, esteres de acidos alifaticos y nitrometa=

' desoriben mas especificamente por la formula (III):

—

i ‘ 4 i
OzN—B {—(CH=CH)n~C=O +  HoNNH-A~-CO-X ~» ozm-.‘ ~(CH=CH) -CeNNH-A-§O-X

en la que los simbolos R, 4 y X tienen los respectivos significados
ants3s expuestos. En lugaer del oompuestio nitrofurano.oarbonilo, puede
gmplearse un compuesto ocarbonilo tal como acetons, metil etil cetona,
benraldehido o anédlogo en la reaccion y someterse el producto de la
gornc.ensacion a trafamiento hidrolftico en presencia de un compuesto
nitrofurano carbonilo para efeotuar el cambio de los mismos.

Log reactivos eon agrupados preferiblemente en presencia
de vn disolvente inerte oomo medio de la reaccidn. Adeouados disolven-

tes inertes facilmente obtenibles son los aloanoles, dimetilsulfdxido,

no. El producto de la reaccidn se recupera por filtracion y se recris-
talize ¢i se désea. la reacoion puede llewarse a cabo a temperatura
embiante o, para facilitarla, puede proporcionarse calor. Es ooﬁve—
niente 1llevar a cabo la reaccidén a un pH ligeramente acido de 5 a 7
aproximadamente. Tal pH puede conseguirse afiadiendo un acido, por
ejem>)lo acido acético, & la mezcla de la reaccion. Si se desea, puede
producirse un medio mas &cido mediante la adipién de un acido tal oom
el ciorhfdrico para asegurar el completamiento de la reacqién ¥y recu~
pera: plensmente el producto final deseado.

Egtos productos intermedios pueden usarse de una serie de
manexas én la preparaoién de otros miembros de esta serie. El metodo
adapiado a la preparacion de un partiocular miembro esté determinédo
en gran medida por su factibilidad y cualidades. Los metodos que
corrientemente se prefieren en le preparacidn de miembros antimioro-

bianemente activos que entran en el émbito de la formula (I) y se

‘R Ry

I |
og«-@ -( CH=CH)n-C=R-—N-A~—CO—Y (111)
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en la que n representa O-1; R representa hidrdgeno o metiloj R,

regpresenta acilo, alcoxicarbonilo, haloalcoxicarbonilo o cioloexiloxl
carboniloy A represente un grupo algquileno y Y representa amino,
dialquilamino, alquilamino, ﬁoetilamino, hidroxislquilemino, feni-
lamino, piperidilo, pirrolidilo o merfolirilo, incluyent

1. La reaocién de un producto intermedio representedo por la
fémula (II) en la que X es un grupo amino o alquilamino, con un
ha..uro dcido, anhidrido &cido o haloformato de alquilo. En la rea-
linacion dé esta reaccion, se agrupan simplemente los reactivos en
un adecuado reoipientse para reacciones. Cuando un anhidrido acido
es un reactivo, no es necesario usar un disolvente. Es preferibls,
cuendo un anhidrido sea un reezotivo, a& fin de acelerar la reaocidn,
elevar la temperatura de la mezcla en reaccidn por encime de le tem=
peraturs ambiente y agitar la mezcla haste uniformarla. En el ceso
de heluro acido vy haloformato alquilico como reactivos, se emp}ea
preferiblemente un disolvente inerte. Adecuados disolventes son la
dimstilformemida y la piridina Que, ademas de ser vehiculos de la
reazcidn, sirven de aceptadores de sustancias dcidag producidas en
el surso de la reaccidn. En las reacciones que implican haluros
écidos y haloformatos alquilicos, es preferible mantener la mezcle
en veaccion & la temperatura ambiente aproximadamente poy enfriamien
to, si fuese necesario.

Los productos finales pueden recuperarse de la mezcla
en resccidn mediante enfriamiento o veitido de la mezcla en agua,
basificando, si se desea, con un agente tal como el carbonato sc')dicoA
geguido de filtracidn. Pueden recristalizarse de adecuados disolven-
tes tales como etanol, isopropanol, nitrometano, acetonitrilo o di-
metilformamida.

2. La reaccién de un compuesto intermedio representado por la

férmula (II) en la que X es hidroxilo, con un agente halogenador tal
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corio el pentaclorurc de fésforo, seguido de tratemiento del haluro =—
asi producido con une amina. BEn la préctice de esta reaccidn, s6
calienta‘suavemente & unos 50°C, hasta que ceda el desprendimiento
de gases, una mezola del acido nitrofurfurilidenohidrazinoalifitico
¥y egente halogenador, por ejemplo pentacloruro de‘fésforo, preferi-
blémente en presericia de un diluente inerte tal como el benceno.
Luego se incrementa gradualmente la temperatura hesta que se produz—
ca reflujo. Después de refluir brevemente, se enfria la mezcla y se
filtra. Se afiade la amina adecuada al filtrado en sﬁfioiente oanti-
dad para producir un medio ligeramente basico. El producto final
gue precipita es filtrado. Puede oristalizarse & partir de un di-
solvente adecuade tal como etanol, iéopropanol o acetonitrilo.

Los miembros de esta serie representados por la formula
(III) son partioularmente valiosos como agentes mediocinales, Poseen
un smplio egpectro antimicrobiano y son hostiles a los microorganis-
mos en santidades muy pequefias. Las enfermedades sistemfoas prbvo-

cadis por varios microorganismos tales como el Staphylococcus aureus

Egcierichia coli, Eimeria tenella, Histomonas meleagridis y Sypha—

oia obvelata, son susceptibles de tratamiento con dosis de sélo une
frascidn de la dosis tOxice de esos miembros. Se obtiene una respuest
ta quimioterapéutica particularente notable en e)ﬁratami?nto de in-
fecciones estafilococicas resistentes. Digna de destacarse es tam-—
bién su actividad sistematica contra le infeccion de B, coli, tal
oomo frécuentemente ocurre en la pielonefritis.

Lap enfermedades protozoarias de las aves son eficazmen—
te combatidas mediente la administraoiéh de estos miembros. La coo—
cidjosis en pollos y la enterohepatitis en los pavos figuran entre
las enfermedades de agrupacionee de aves gue son susceptibles de
tratamiento.

Otrs destacada carecteristica de 6stos miembros es su
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resistencia a la destruccién metabdlica. Poseen la valiosa cualida
de aparecer en centidad antimicrobiana en la orina de animales a loj
jue han sido administrados oralmente en dosificacion muy baja. De-
ido & este comportamiento, son Utiles como antisépticos de las
wvias urinarias.

Estos miembros son relativamente atoxicos. Su maximas
cosis tolerable oscila entre 400 y 2200 mg/kg en ratones. Otras es—
recies que reciben cantidades terapéutioas de logs mismos no han
ranifestado ninguna idebida respuesta toxica.

Le adminigtracion de estos miembros es facil. Pﬁeden
formularse formas de dosificacion farmaceuticas convencionales usan—
d> excipientes y coadyuvantes comunes en el arte con la produccion
d3 tabletas, suspensiones, elixires, capsulas, comprimidos, etc.

BEa uso veterinario, el suministro de agua potable y alimentos de
los animales ofrece un medio conveniente para aplicarlos.

Bytos miembros difieren algo entre s{ en cuanto al
grado de aotividad quimioterapeutica. El compuesto corrientemente
preferido es la 2-/T-acetil-2-(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/
acetamida. Cuando se administre como suspension en carboximetilcelu~

lesa sddica acuosa a ratones mortalmente infectados de una raza re—

sistente de Staphylococcus aureus, una dosls de g0lo 30 mg/kg es
efactiva para evitar la muerte.

A fin de que este invencion pueda ser facilmente inter—
pritade por los expertos en la materia, seQadjuntan los siguientes
ejomplos ilustrativos de la preparacion de miembros de esta serie.

EBjemplo I

2=(5-nitro~2-furfurilidenchidrazine)acetamida

|
Ogii-{{ - CE-NNECE, CONE

Se disuelven 1020 g (7,25 moléculas~gramo) de hidrazino-
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ecetato metflico hidrocloruro en 10,200 ml de solucion concentrada |
de hidroxido amonico y se déja reposar la solucion & la temperatura
ambiente en un matraz tapado, durante 35 minutos. Se introducen
burbujas de aire a través de la solucidn durante 3-1/2 horas para
separar el exceso de amonfaco. Luego se acidifica la solucidn
aproximademente & un pH 5 (papel Hydrion) con 7200 ml de &cido
acético. Se diluye la solucién vidoosa oon 10,000 ml de agua y

luego se trata oon una solucion ocarbonada de 920 g (6,25 moléculas—
gramo) de 5-nitro-2~furaldehido disueltos en 6000 ml de metanols

38 allade en una fina corriente durante un periodo de 40 minutos.

21 solido amarillo que se forma es agitado unos 25 minutos después
(e completarse la adicidn y se deja reposar durante la noche a la
-emperatura ambiente. Se recoge el s4lido en un filtro. Se lava
riediante agitacidon durante 30 minutos con 20 litros de agua. Se lava
luego con 14 litros de metano} al 50%. La masa del filtro es enjuaga
da con 2560 ml de éter. Se seca en un horno de tiro formado a 60°C.
1a produccion de 2~(5-nitro-2-furfurilidenohidrazino) acetamida es

de 1152 g (75% de lo tedrico), con p.f. de 202,5 - 204,5°C.

Bjemplo IT

N-oti1~2—(5=nitrofurfurilidenchidrazino) acetamida

ozn-U-CH=NNHCH200m0H2 0H3'

Se aflade hidrazinoacetato met{lico hidrocloruro (70 g,
O,Simoléoula—gramo) a una solucidn de 300 ml de etilamina al T0% y
300 ml de aguas y la resultante solucion se deja reaccionar a la tém~
peratura ambiente durante 5 horas. Se ajusta sl pH a 5-6 afladiendo
dcido acetico con enfriamiento y luego se agregs una solucidn de 70
g (0,5 molécula~gramo) de 5-nitrofurfural en 256 ml de alcohol.
Después de agitar durante varios minutos, s¢enfria la mezcla, se

filtra el solido y se lava con una mezcla 50350 de isopropanol -




10

15

20

25

30

ot

ﬁ . .I.
a8

3ter. La recristalizacidn a partir de 800 ml de isopropanol con oarJ
bén da T0 g (58%), con p.f. de 145-148°C, de N-etil=2=(5~nitrofurfud
rilidenohidrazino) acetamida.

Bjemplo III
Aocido (5-nitrofurfurilidenohidrazino) acetico

I[ ll
o,8-N |-cm-mHc, coon

0

A una soluciodn de 4,02 litros (4120 g) de hidrato de
hidragina al 85% y 826 g de hidroxido sédico en un matraz de 12
1itros cslentado a 90°C, se afiade une solucion de 945 g (10 molé-
oilas~gramo) de acido clorcacetico en 1,5 litros de agua durante
2 horas, manteniendo la temperatura a 100~105°C. Luego se refluye
1a solucidn durante 1 hora y se destila al vacio hasta que se reco~
gon de 3,5 a 4 litros de destilado. Se trata el resfduo con 1,5
gulones de poliglicol 400 y se continie la destilacion hasta que
no se recoge més destilado. Se filtra la mezola caliente y se enjua-
ge. el éélido varias veces con metanol, seocandose luego en un horno
de vapor de agua. La produccién de hidrazinoacetato sédico es de
1£30 g.

Se ajusta & un pH 6 una solucion carhonada de 500 g
(4,46 moléoulas~gramo de hidrazinoacetatc sodico en 1,8 litros de
agua, con acido aoetico glaclal acompafiado de enfriamiento y se
trata con una soluoidn de 375 g (2,66 moléoulas-gremo) de S=nitro-
furfural en 2,8 litros de alcohol. Después de agitar durante varios
mizutos, se separa un preclipitado naranja. Se enfria la mezcla ¥ '
se filtra el solido, lavandose luego con igoppopanol. La produccidn
de &cido sdédico (5-nitrofurfurilidenohidragino)acético es de 304 g
(29%), con p.f. de 165-175°C,

Una solucidn carbonads de 87 g de la sal sédioca en 1,6
litros de agua es acidificada con écido clorhfdrico al 10%. Se fil-

tre el s6lido amarillo y se enjuage con agua. La produccion de

LD
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iicido (5-nitrofurfurilidenohidragino)acetico es de 63,8 g, con p.f.
¢e 132-135°C.

Ejemplo IV
Acido [1-acetil-2-(5-nitrofurfurilidenc)hidrazinc/acético

L cocn3

—CH=NNCHZCOOH

Se callenta sobre el bafio de vapor de agua durante 10
minutos con agitacidn, una suspension de 100 g (0,425 molécula-
gramo) de 5-nitrofurfurilidenchidrazinoacetato sédico (Ejemplo III)
en 300 ml de anhidrido acético. Se enfris la mezcla y se trata oon
éter pare dar un s6lido amarillo (111 g). El sélido es afiadido &
2100 ml de agua y se ajusta la mezcla a un pH 8 con una soluciodn
el 10% de carbonato s641c0. Despues de afiadir un auxiliar de fil-
tracidén (Celite), se filtra la mezcla y se acidifica el filtrado cor
£:ido clorhidrico al 10% para dar un sélido amarillo. La produccidn
do éaido [T-acetil~2~(5-nitrofurfurilideno)hidrasing/ acético es
do 69 g (64%), con p.f. de 213-218°C.

2-/3~(5-nitro-2-furil)elilidenohidrazino/acetamida

02N5[:;:]—CHECHCHnﬂNHCHZCONHé

Se deja reposar a la temperatura amblente durante 35 mi

nvtos una solucion de 281 g (2 moléculas—gfamo) de hidrazinoacetato
met{lico hidrocloruro én 2800 ml de hidréxido aménioco al 68%, se
carbona y se separa el exceso de amoniaco con un burbujeador de
aire. Se ajusté el pH en 6 afiadiendo &acido acético con enfriamiento

y se agrega la mitad de la solucidn & une soluoidn alcohdélica ca-

lisnte de 167 g (1 molécula—-gramo) de 3—(5~nitro~2-furil)acroleina €n

4 litros de alcohol. Después de enfriar, el sdlido rojo es filtrado
¥ 3njuagado con aloohol, agua y luego alcohol, para dar 100 g

(42%), pef. 190-194°C, de 2-/3-(5-nitro-2-furil)alilidenohidrazing/
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scetamida.

Ejemplo VI

2-(alfa~metil-5-nitrofurfurilidenohidrazino)acetamida

¢

H
)4
02N- ~C=NNHCH, CONH,

A une solucion de 155 g (1 molécula—gramo) de metil 5-
ritro-2-furil cetona en 2,5 litros de alcohol caliente se.aﬁade una
solucion de 1 molecula-gramo de hidrazinoacetamida (véase Ejemplo
V). Se sepafa un solido naranja al enfriarse, que se filtre y
ryoeristalige & partir de 3,2 litros de alcohol. lLa producoién de
2-(alfa~metil~5-nitrofurfirilidenohidrazino)acetamida es de 114 g
(18%), con p.f. de 167-170°C,

Ejemplo VII

N~metil~2—( 5—nitrofurfurilidenohidrazino)acetamida

| OZND -CH:NNHCHQCONHCH3

Se deja reposar a la temperatura ambiente durante 4 ho-

res una solucion de 70 g (0,5 molécula—gramo) de hidrazinocacetato
met{lico hidrocloruro en 500 ml de metilamina &l 40% y luego se
ajista & un pH de 5 & 6 con oido acético acompafiado de enfriamien-
to., Se afizde la solucidn a 70 g (0,5 molécula—gramo) de S5~nitrofur—
fural en 250 ml de alcohol para dar un edolido naranja. Se filtra es—
te sélido, se enjuaga con isoproﬁanol, agu; e isopropanol y se seéao
La producoidén de N-metil-2-(5-nitrofurfurilidenochidrazino) acetamida
es de 99 g (88%), p.f. 155-163°C, La recristalizacidn de 40 g del
s6lido a partir de 750 ml de alcohol da 36 g (80%), pef. 162-164°C .
Eiemplo VIIT

2~(5=-nitrofurfurilidenchidrazino)propionamida

CH3
o 8- Y-cr=mmcEcoNE,
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A una solucidn de 210 g (4,2 moléculas—gramo)de ~
hidrato de hidrazina al 100% en 300 ml de alcohol, se afiade una
solucidn de 150 g (1,38 moldoulas—gramo) de dcido alfa~cloropropio-
nico en 300 ml de alcohol durante 1 hora. Se calienta la emulsidn
al reflujo durante 45 minutos, se agita durante 15 minutos y se
satura con gas ClH seco. Se calienta la mezola el reflujo durante
1 hora y se filtra caliente. Se enjuaga el dihidrocloruro de hidra-|
zina oon alcohol y éter. Los filtrados combinados se enfrian duran-
te la noche produciendo un sdlido blanco que se enjuaga con eter.
La produccion de alfe=hidrazinopropionzto etflico es de 115 g
(49,5%), pef. 90-100°C, Los filtrados combinados se enfrian otra
vez dando 27 g (11,6%), p.f. 103-106°C,

Se deja reposar durante la noohe & la temperatura am=—
siente una solucidn de 12 g de alfa~hidrazinopropionate etflico
sn 120 ml de amoniaoco. Después de filtrar, se separa el exceso de
amoniaco con un burbujeador de aire y con enfriemiento se ajusta
>a solucidn a un pH de 6-7 con acido acético. A esta solucion se
sfieden 10,1 g de S5-nitrofurfural en 480 ml de alcohol. El sélido
naranja es filtrado, enjuagado con isovpropanol, agua e isopfépanol
3 secado, dando 9,4 g (58%) de 2-(nitrofurfurilidenobidrazino)pro-
rionemida, p.f. 178-180°C. La recristalizacidén de 5,0 g del sdlido
e partir de 1300 ml de acetanitrilo da 4,0 g (46,5%), p.f. 181,5-
184°c.

Ejemplo IX
g:éj}acetil-z-(5-nitrofurfuriliaeno)hidraziq§7acetamida

COCH

3
1
OzN—U -CH=NNCH2 CONH,

Se afiaden 750 g (3,54 moléculas-gramo) del compuesto
deol Ejemplo I durante un perfodo de cuatro minutos a 3400 ml de

arhidrido acético precalentado y bien agitado. La temperatura re-
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sultante es de 108°C. Luego se oalienta la mezcla al reflujo
(136°C) con agitacidén. Después de que la mezcla ha permanecido &
la temperatura de reflujo (136~137°C) durante tres minutos, se
suprime el calor y se prosigue la agitacion durante 5 minutos masj
la temperatura desclende & 130°C qurante este tiempo. Luego se
enfria la mezcla durante 48 minutos en un bafio de agua de hielo a
8°¢C. se recoge ol filtrado sobre un filtro de Qidrio sinterizados
le masa del filtro es apretada y estratificada con 700 ml de anhi-
drido ecético para separar el licor medre oscuro, enjuagndose lue-
go con 500 ml de eter. Después de secarse al aire durante la noche,
la producoidn de 2—/T-acetil=2~(5-nitrofurfurilidenc)hidrazinof-
acetamida es de 652 g (72% de lo tedrico, 898 g).

Ejemplo X
2-/2=(58nitrofurfurilideno)=1~propionilhidrazino/acetamida

COCH20H3
' ]
OaNu[:;]~CHkNNCHZCONH2

Se celienta & 140-150°C durante 5 & 10 minutos wna

suspensidn de 75 g (0,354 moléoula—gramo) del compuesto del Ejem-
plo I en 375 ml de anhidrido propionico, para disolver completamen—

te el sélido. Al enfriarse, el producto, 2=/2-(5-nitrofurfurilide~

no)=1-propionilhidrazino/acetamida, se separa, filtrandose y lavén- -

dose con alcohol. La reoristalizacidn & partir de nitrometano (40
;3/400 m1) da 28,7 g (30%), p.f. 220-227°C; de compuesto puro.

Ejemplo XI
ZﬁZT-butiril-2-(5—nitrofurfurilideno)hidraziq§7écetamida

‘ COCH,, CH, CH,
]
OZN-U-CH=NNCH CONE

2 2

Se calienta a 135—140°C durante 10 minmutos una suspen—

sidén de 100 g (0,47 molacula-gramo) del compuesto del Ejemplo I -

e1 400 ml de enhidrido butf{rico para disolver completamente el sd-
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“ido. El s6lido que precipita al enfriar es filtrado y enjuagado cof

isopropanol. Despusés de dos recristalizaciones & partir de alcohol,
ge obtienen 40 g (30%), pefs 193-19500, de 2-[7—butiril—2-(5-ni$r°-
furfurilidenc)hidrazing/acetamidas

Bjemplo XII
2~[T—benzoil—2~(5-nitrofurfurilideno)hidraziggZacetamida

?OcéHB
02N~[:;:I—CHhNNCH2CONHé

A una suspensidén de 170 g (0,8 molécula-gramo), del com—

puesto del Ejemplo I en 800 ml de dimetilformamida se afiaden 100 ml
(120 g, 0,85 molecula-gramo) de cloruro de benzofilo mientras se
mentiene la temperatura & unos 20°C con enfriamiento. Después de
egitar a la temperatura ambiente durante 1 hore, se viesrte la solu-
cion en 6 litros de agua y el precipitado pardo se filtra ¥ enjuaga
con agua. El sblido orude es afiadido & 500 ml de alcohol hirviente,
filtrado de un sdlido pardo insoluble y el filtredo tratado con car—
bda. Al enfriarse, se separa un acelte osourc que oristaliza par—
oinlmente. El reoalentamiento de esta mezola hasta su ehulliéién da
un 86lido naranja insoluble que es filitrado de la solucidn caliente
pasa dar 33 g, pof. 170-185°C. El filtrado, al enfriarse, da mas
acvite, que oristaliza parcislmente. Despues de hervir la mitad
aproximedamente del alcohol, se filtra el sdlido (7 g). La repeti-
oiin de este proceso da 2 g mas. Los s0lidés combinados son reoirs-
talizados a partir de 1200ml de alcohol con carbon para dar 34 g .
(13,5%) de 2-/T-benzoil=2-(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/acetamide,

pof.'172°c, 185-186°C.
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Ejemplo XIIT
Zﬁ[FFacetil-Z-(5—nitrofurfurilideno)hidraziqu-thetilacetamida

COCH

L3
I 1]
OpN=\{_ )} ~CH=NNOH, CONHCH,

Se calienta sobre un baiio de vapor de agusa unae susgpen—
sion de 50 g (0,22 molécula~gramo) del compuesto del Hjemplo VII
on 250 ml de anhidrido acético, hasta que se obtiene una solucidn
clara y empieza & gepararse el produoto. Después de enfriar, se
recitetaliza la masa a partir de 1500 ml de isopropanol para dar
53 g (91%) de 2-/T-acetil-2-(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/-N-metil
acetamida, p.f. 203,5 - 207, 5°C.

. Ejemplo XIV
2-/T-acetil-2-(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/~N-etilacetamida

COCH
I

Se calienta sobre el bafio de vepor de agua durante 10

minutos una suspensidn de 35 & (0,146 moleoula~gramo) del compuesto
del BEjemplo II en 175 ml de anhidrido acetico. Se enfria la solucidn
clira y se filtra el solido y se lava con éter. La produccidn de
2=/T-acetil-2-(5-nitrovurfurilidenc)hidrazing/~N-etilacetamida es

de 36 g (88%), p.f. 204=207°C.

Bjemplo XX
2#-{1~acetil—2~[§—(5—nitro—2—furil)alilidéng7hidrazino} acetamida

COCH

3
-
92N -CH:CHCH:NRCHQCONHé

Se calienta hasta su ebullicion una suspensidn de 50 g
(0,21 molécula-gramo) del compuesto del Bjemplo V en 240 ml de
anhidrido acético. En el punto de ebullicion, se disuelve el sdlido
y entonces empieza & separarse el producto. Después de enfriar, se

filira el solido y se enjuaga con alcohol. La produccidn del produc-
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to indicado en el epigrefe es de 47,3 g (80%) con p.f. de 223= -
230°C.

Ejemplo XVI
2-/1-acetil-2-(alfa-metil-5-nitrofurfurilideno)hidrezinc/acetanida

E:jﬂ 3COCH
0,5~ —C:NNCHQCONH

Se calienta gobre el bafio de vapor de ague durante 30

minutos une suspension de 94 g (0,42 moléoula—gramo) del compuesto
del Ejemplo VI en 305 ml de anhidrido acético., Al enfriar la solucié
rojo claro, se separa un solido amarillo ¥ se filtra, enguegandose
luego con éter. Dos recristalizaclones a partir de iSOpropanol dan
31 g (27%), pef. 154-160°C, del producto indicedo en el epigrafe.

Ejemplo XVII

2/T-acetil-2~(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/diacetamida

COCH

l 3
OZHT' \O J -CH=NI\TQH2 CONHCOCH3

A, Se trate con 3 ml de &oido sulfirico concentrado una
suspensidén de 60 g (0,236 molécula—gramo) del compuesto del,ﬁjemplo
IX en 300 ml de anhidrido acético y se calienta sobre el bafio de
vapor de agua. Después de 10 minutos de calentamiento, el solido se
en_cuentra casi en solucion y empieza a separarse el producto. Se

enfria la mezcla y se filtra y enjuaga con alcohol el sélido. La
produccidn del producto mefialado en el epfgrafe es de 48 g (69%),
p.f. 212-213%.

B. A una suspension del compuesto del Ejemplo I en un ex-—
ceso de anhidrido acético se aflade unae cantidad catalfitica de &ci-
dc¢ sulfirico concentrado. El sélido se disuelve gradualmente y lue—
g se pepara un sélido de la molucidn. Las agujas amarillo palido

del producto sefialado en el epigrafe funden a 213-214°C,
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Ejemplo XVIII
2—/2-(5-nitrofurfurilideno)-1~(fenilacetil)hidrazino/acetamida

5

OZN- \0 J -CH=NNCHQCONH2

?OCHZ ¢ g2

A unma suspension de 115 g (0,543 molécula-gramo) del
compuesto del Ejemplo I se afiaden 81 ml (94,5 g, 0,16 molécula-gra~
mo) de clorurc de fenilacetilo mientras se mantiene la temperature
a 20—2500. Despues de reposar durante 30 minutos, se vierte le
s0lucidn en 4050 ml de agua. El solido eléstico es triturado varias
veces con agua y luego recristalizado a8 partir de 1500 ml de alco-
hol. La produccion del material indicado en el epigrafe es de 109
&5 Dof. 151=153°C. Una segunda recristalizacidn del sdlido a par—
tir de 1700 ml de alcohol con carbon da 86 & (49%), pef. 171-173%C.

BEjemplo XIX

2~carbameilmetil=3~(5=nitrofurfurilidenc)carbazato etflico

C00C, Hs

f
' U
OZN“U —CHNI\U\TCHQCONH2

A una suspensidn de 63 g (0,3 moléoula~-gramo) del com-
pissto del Ejemplo I en 150 ml de dimetilformamide me afiaden 112,5
ml de cloroformato etilico, menteniendo la temperatura & 20—2500.
Dospués de que se disuelve el sélido, ‘se vierte la solucidn en 2,25
litros de agua. Se filtra el precipitado naranja, se enjuaga con
afua y se reoristaliza a partir de 1700 ml de alcohol con darco.
Le produccidon del material indicado en el epigrafe es ds 38 g
(45%), pef. 188-193°C.

Ejemplo XX
2—/1-acetil-2-(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/propionamida

cocH

| 3
02N—U-CH=NN(')HCON'H2

CH3
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A una suspension de 38 g (0,17 molécula—gremo) del
compuesto del Ejemplo VIII en 85 ml de dimetilformamida se afia~
den 14,5 ml (16 g, 0,2 molecula—gramo) de cloruro de acétilo &
20-25°C con enfriamiento. Después de agitar durante 30 minutos,
se vierte la solucion en 850 ml de agua. <1 precipitado amarillo
es filtrado, lavado con agua y recristalizado a partis de 950
ml de alcohol con carbon. La produccion del material indicado en
el epigrafe es de 31 g (68%), p.f. 185-186,5°C.

Bjemplo XXI

2~/T-dicloroacetil~2~(5=-nitrofurfurilideno)hidrazing/acetamida

?OCHCIQ

Oaﬂ—u H—CHENNCHQCONHé

A una suspension de 50 g (0,236 molécula—gramo) del
gompuesto del Ejemplo I en 175 ml de dimetilformamida se ailaden
40 g (0,27 molécula—gramo) de oloruro de dicloroacetilo con agi-
tacidn y enfriamiento para mantener la temperatura a 20°C. Des—
pués de reposar durante 30 minutos, se vierte la golucidén en 1750
Ll de agua y el precipitado ge filtra y lava con agus. La préduc—
cibén del material indicado en el epigrafe es de 66,5 gy con pfe
de 175-185°C . La recristalizacidn del sdlido & partir de 1100 ml
de isopropanol con carbon da 36,7 g (48%), Dpef. 192-197°¢,

Bjemplo XXIT
2-/T=(p~nitrobenzoil)=2~(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/acetamida

A une suspension de 85 g (0,4 molécula-gramo) del com—

puesto del Ejemplo T en 800 ml de dimetilformamida se afiaden 85
8 (0,46 molécula-gramo) de cloruro de p-nitrobenzoflo. Al agitar

16 disuelve el s6lido y luego se separa un gélido amarillo. Des—
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pués de 30 minutos, se vierte la mezcla en 4 litros de agua y se
basifica eon carbonato sddico al 10%. Se filtra el s6lido y se
lava con agua. La produccidn del material sefialado en el epigrafe
es de 84 g, pefe 250-270°C. La recristalizacion del sdlido a partir
de 3,75 litros de nitrometanc con carbdn da 56 g (39%), p.f. 278~
280°.

Ejemplo XXIII

2 [F;oicloexanocarbonil—Z—(5~nitrofurfurilideno)hidrazing7éoetamida

A
O, U ~CE=NNCHp CONHy

A una suspension de 63,75 g (0,3 moléoula~gramo) del

compuesto del Bjemplo I en 300 ml de dimetilformamida se afiaden
34,25 g (0,345 moléaula-gramo) de cloruro de cicloexanocarbonilo,
1ilentras se mantiene la temperatura a 20°c. Después de 45 minutos,
e vierte la solucfion en 2,25 litros de agua. Se filtra el sdlido
i se mezola en carbonato gédico diluido. La produccion del material
indicado en el epigrafe es de 65,25 g, p.f. 80—85°C° El séliéo cTu-
60 es recristalizado dos veces a partir de un 50% de alcohol con
carbon y una vez & partir de isopropanol, dando 35,7 & (37%), pef.
150~170°C,
Zjemplo XXIV
2-/T~crotonil-2~(5-nitrofurfurilidend) hidrazino/acetanida

?o CH=CHCH,
O,N- U -CH#NNCHQ CONH,,

4 una suspensién de 85 g (0,4 molécula~gramo) del com-

puesto del Ejemple I en 400 ml de dimetilformamida se afladen 48 g
(C,46 molécula~-gramo)de oloruro de orotonilo con enfriamiento para
mentener la temperatura a 20—2500. Despues de 30 a 45 minutos, se

viarte la solucion en 3 litros de agua. Se filtra el solido y se
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lava con agua. La produccidén del material indicado en el epigrafe -
es de 98 g, p.7T. 140—18500. Dos recristalizaciones del s0lido a

partir de sostonitrilo dan 42 g (37,5%), p.f. 208-213°C,

Biemplo XXV
2=/T-isovaleril-2~(5-nitrofurfurilidenoc)hidrazino/acetamida

C’OCHQCH(CHB)2
02N~[:;:]-CH=NNCH200NH2

A una mezcla de 106 g (0,5 molecula-gramo) del compues—

. X ) B R BSARFS S AT 2

to del Ejemplo I en 375 ml de dimetilformamlide se afiaden 70 ml
(0,575 molécula=gramo) de cloruro de isovalerilo con enfrismiento
pare mantener una temperatura de 20°C. Después de 30 minutos & la
temperatura ambients, se vierte la solucidn en 2250 ml de agua. Bl
precipitado es filtrado, lavadc con agua y recristalizado tres ve-
ces & partir de etanol con carbon pare dar 88 g del producto indi-
cado en el epigrafe (60%), p.f. 155-157, 163-165°C.

Ejemplo XXVI
2~/T~butoxicarbonil~2-(5-nitrofurfurilideno)hidrazino/acetamida

?OOC4H9
OZN_ ~CH=NNCHZCONH2

A una mezcle de 63,75 g (0,3 moldculamgramo) del oome |

nuesto del Ejemplo I en 150 ml de dimetilformamida se afladen 153 g !
(1,12 moléculas-gramo) de cloroformato buﬁilioo con enfriamiento
pera mantener la temperatura a 20001 Despues de que el solido se ha
¢isuelto completamente, se vierte la solucion en 2250 ml de agua.
Bl solido es filtrado, lavado con agua y recristalizado dos veces
e partir de etanol con carbon, dando 41,5 g del producto indicado

en el epigrafe (44%), p.f. 185-187°C.
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Bjemplo XXVII ,z 3 0 8
'n97§etamida

2-/T-igsobutiril=2—(5-nitrofurfurilideno)hidfdzi

w ?OCH(CH3)2
0,1 ~CH=NNCH, CONH,

A 63,75 g (0,3 molécula~gramo) del compuesto del Ejem—

plo I en 225 ml de dimetilformamida se afiaden 36 ml (0,345 moléocu~
la~gramo) de cloruro de isobutirilo con enfriamiento para mantener
la temperatura a 20°C. Después de que se ha disuelto todo el s6lido
se deja reposar la solucidn durante 30 minutos y luego se vierte en
2,25 ditros de agua. ELl molido es filtradeo y recristalizado dos
veces a partir de 1650 ml de etanol oon carbon, dando 41 g del pro-
ducto indicado en el epigrafe (48,5%), p.f. 215-220°C,

Ejemplo XXVITT

2~/T-bencenosulfonil-2-(5-nitrofurfurilidenc)hidrazino/acetamida

opN-{  N-cr-nmen,comm,

A 85 g (0,4 moléoula~gramo) del compuesto del Ejemplo

T en 400 ml de piridina se afiaden 50 g (0,44 molecula-gramo) de
clorurb de bencenosulfonilo con enfriamiento para mantener la tem—
peratura a 20°¢. Después de agitar a la temperatura ambiente durante
*5 minutos, se calienta la mes&cla sobre el balio de vapor de égua
curante 10 minutos. La mezcla enfriada es vertida en 3 litros de
egua y el resultante solido filtrado y lav;do con agua y etanol. La
froduccion del material indicedo en el epigrafe es de T6 g pof.
110—137°G° Dos recristalizaciones a partir de etanol con carbon

dan 26 g (18,5%), p.f. 155-162°C.
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Ejemplo XXIX é -

2-carbamoilmetil—3—(5—nitrofurfurilidenoc )carbazato de 3—cloropropil

L=

COOCH,,CH,.CH,,C1 ' .

| I f 27272
OZN; ' -CH=NNCHZCONH2

4 32 g (0,15 molecula—gramo) del compuesto del Ejemplo
I se afiaden 87,8 g (0,56 molecula~gramo) de cloroformato de 3—clo-
ropropilo con enfriamiento pars mantener la temperatura a 20°¢.
Después de gue se disuelve el solido y cede el desprendimiento de
gases, se vierte la solucidn en 1125 ml de agua. Bl sélido es fil-
trado, enjuasgado con &gue y recristalizedo & pariir de 500 ml de
etanol con carbén, dando 15,3 g del producto indicado en el epigra~
fo (32%), p.f. 144-148°C.

Bijemplo XXX

2=carbamoilmetil-3—(5-nitrofurfurilidenc)carbazato de pentilo

000( CH,) , CH

|
Oznf[;;]—CHbNNCHZCCNNQ

A 63,6 g (0,3 moléoula-gramo) del oompuesto del Ejem-

3

wlo I en 225 ml de dimetilformamida se afiaden 166,5 g (1,116 mole-
cula-gramo) de ocloroformato de pentilo a 2000. Después de que el
nolido se disuelve y cede el desprendimiento de gases, se vierte
la solucion en 2.250 ml de agua. EL sdlido es filtrado, enjuagado
con agua y recristalizado a partir de 375 ml de etanol con carbdn,
rara dar 36,6 g del producto indicado en él epigrafe (37%), Pofe
148-153°¢,

Ejemplo XXXT

2carbamoilmetil—3~(5—nitrofurfurilideno)carbazato de metilo

(‘JOOCH3
OQN—H I[-—CHaNN’CHZCONH2
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L 127,2 g (0,6 moléoula—gramo) del compuesto del Ejem-|
plo I en 450 ml de dimetilformamids se afiaden 210 g (2,22 molsculag
gramo) de cloroformeto de metilo con enfriamiento p;ra mantener la
temperatura a 20°C, Después de que se ha disuelto el s6lido y ha
cedido el desprendimiento de gases, se vierte la solucidn en 4,5
l. de agua. Bl éélido eg filtrado, enjuagado con agua y recrista-
lizado doas veces a partir de 2,9 litros de nitrometano con oarbén,
para dar 45,8 g ﬁel producto indicado en el epigrafe (28%), p.f.
235-240°C. '

Ejemplo XXXTT

2—carbamoilmetil—-3—(5-nitrofurfurilideno)carbazato de propilo

r___, fOOCHQCHQCHB

02N;4\0J1-CH=NHCHZCONH2.

A 106 g (0,5 molécula—gramo) del compuesto del Ejemplo
I en 375 ml de dimetilformemida se afiaden 227,5 & (1,85 moldoula-
gramo) de oloroformato de propilo con enfriamiento para mantener la
temperatura a 2000o Despues de que se ha disuelto el sdlido y cede
¢l desprendimiento de gases, se vierte la solucion en 3375 ml de
ggua. Kl sSlido es filtrado, enjuagado con agus y recristalizado
éos veces a partir de 1,5 litros de agua con carbdn, dando 51 g
del producto indicado en el epigrafe (34%), p.f. 183-185°C.

Ejemplo XXXIII

2~carbamoilmetil=3—(5=-nitrofurfurilideno)carbazato de exilo

COO(CH2)5CH3

I e con
OZN—’ --CH=NNCHQCONH2

A 127,2 g (0,6 molecula—~gramo) del compuesto del Ejem-

plo I en 450 ml de dimetilformamida se afaden 367,5 & (2,22 molé-

oule-gramo) de &loroformato de exilo con enfriamiento pars mantener

1 temperatura a 20°C. Después de que el sdlido se ha disuelto y ha

cadido el desprendimiento de gases, se vierte la solucidn en 4,5




10

15

20

25

litros de agus. El sélido es filtrado, enjuegado con sgua y recris-l
elizado une vez & partir de isopropanol (500 ml) con carbén y dos
veces a partir de etancl, dando 60 g del producto indicado en el
cplgrafe (29%), p.f. 145-155°C.

Ejemplo XXXIV

2-carb§poilmetil-3-(5—nitrofurfurilideno)carbazato de isobutilo

?OOCHQOH(CH3)2

|-
OpN-{! !} ~CH=NNCH,CONH,

A 77, 2 g (0,368 molecula~gramo) del compuesto del
Fjemplo I en 275 ml de dimetilformamida se éﬁaden 185 g (1,4 mole-
cula-gramo) de cloroformato de isobutilo con enfriamiento para
nantener la temperatura & 20°C. Después de que se ha disuelto el
£0lido y cesado el desprendimiento de gases, se vierte la solucion
en 2,75 litros de agua. Bl solido es filtrado, enjuagado con agua
y recristalizado dos veces & partir de acetonitrilo éOn éarbén
para dar 44,5 g del producto ipdicado en el epfgrafe (39%), p.f.
85-95, 163-166°C

Ejemplo XXXV
2—/T~formi.1-2-(5=nitrofurfurilidenoc)bidrazing/acetamide

CHO

OQN-[I;E]~CH=N£CHZCONH2

Se calienta a 50-860°C durante 2 horas con agitaocidn
wia mezcle de 176 ml (3,87 molecula~gramo) de anhidrido acético y
71 ml (1,95 molecula—gremo) de &cido formico al 98%. Sen enfria
lnego la solucidn a 30°C y se afiaden 50 g (0,236 molécula~gramo)
dael compuesto del Bjemplo I, mientras se mantiene la temperatura &
2°0, Hsta mezcla se agite & lé temperatura ambiente'durante 2 ho-
ros, se enfria y se filtra el solido. Después de enjuagar con ater
¥ secar, el sélido amsrillo del producto indicado en el epigrafe

pesa 37,3 g (66%), pef. 200~208°C,
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. E'jempl'o XXXVI 2 ? 83 08

J=agetile2~(5—nitrofurfurilidenc)=1-(piperidinocarbonilmetil)hidra~

iina.

COCH

l l ~C
O, N- || -CH-.NNCH CON e
i CH2 '

Se trata una suspension agitada de 76,5 g (0,3 mole-
cula-gramo) del coﬁpuesto del Ejemplo IV en 750 ml de benceno con
67,5 g (0,325 molécula—gramo) de pentacloruro de fésforo y se ca=
~ienta & 45°C hasta gque cede el desprendimiento de gas ClH. De es-
e menera se aumente la temperatura hesta el punto de ebullicion
en incrementos de 5°C ¥ lusgo se hierve durante varios minutos.
fe agita le mezcla caliente al vacio (bomba de agua) haste que la
temperaturs interna desciendeva 20°C, filtrandose luego. El filtre-
do es tratado con piperidina con agitacion y enfriamiento hasta
tasificarlo justamente sl pepel pH.

Se afiade mas benceno a la espesa mezcla antes de que
se agregus toda la piperidina. El s80lido es filtrado y enjuagado
con benceno y luego con ague. La produccidon del material indicado
en el epigrafe es de 58,5 g. La recristalizacidén del sdlido a par—'
tir de 360 ml de isopropanol con carbén da 40 g (41%), p.f. 155-
1)8 Ce )

Bijemplo XXXVIT

1-ac3til-1~(morfolinocarbonilmetil)—2—(5-nitrofurfurilideno)hidrézina
COCH

I LEG
02N—U—CH—NHCH2 CON_ 2 H2
“CH, _.CH2

Se trata una suspension agitada de 76,5 g (0,3 molacula ,
gramo) del compuesto del Ejemplo IV en 750 ml de benceno con 87,5
g (0,325 molécula-gramo) de pentacloruro de fdésforo y se calienta
& 4500 haste que cede ei desprendimiento de gas ClH. De esta maners
so aumenta la temperatura hasta el punto de ebullicidn en inoremen=

tos de 5°C ¥ luego se hierve durante verlos minutos. Se agita la
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mozcla caliente al vacio (bomba de agua) heste que la temperatura |
interna desciende a 20°C, filtrandose entonoes. Bl filtrado se

trata con morfoline con agitacién y enfriamiento hagta bagificarse
a’ papel pH. Se aflade mas benceno a la mezola antes de que se haya
a;regado toda la morfolina, Se filtra el solido y se enjuaga con
bonceno y luego con ague. La producoipn es de 78 g, p.f. 153-156°¢.
La reoristalizacion del sdlido a partir de 700 ml de alcohol con
corbén da 50 g, pef. 162-167°C. Una segunde reoristalizaoién del
sdlido a partir de 800 ml de alcohol da 22,4 g de sélido que funde

8 182—184,5°C vy al enfriarse, 21,5 g de solido que funde & 180-183%
para une produccidn total de 43,9 g (45%) del producto indiocado en
el ep{grafe.

Ejemplo XXXVITT
2-[T-acetil-2=(5-nitrofurfurilidenc)hidrazing/~N, N-dietilacetamida

COCH

3 .
0, N~ “_\J -CH——-NI!TCHz CON(CyEy ),

Se trata una suspension agitada de 76,5 g (0,3 molecu~
la~gramo) del oompuesto del Ejemplo IV en 950 ml de benceno con
67,5 g (0,325 molécula—gramo) de pentacloruro de £ésforo y se ca-
lienta a 4500 hasta que cede el desprendimiento de gas ClH. De es~
t3 manera se aumenta la temperaturs hesta el punto de ebulliocidn
a1 inorementos de 5°C ¥ luego se hierve durante varios minutos. Se
ezite la mezcla caliente al vacfo (bomba de agua) hasts que la tem~
Peratura internas desciende a éOOC, filtrandose luego. El filtrado se|
trata con dietil amina con aéﬁtaoién ¥y enfriamiento hasta basificar-
se al papel pH. El solido es filtrado, lavaco con benceno y agus y
racrigtalizado a partir de 310 ml de alcohol con carbdn. La ﬁro-
duccion del material indicado en el epigrefe es de 37,6 g (40%),

p.f. 168-170°C.
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EBiemplo XXXTIX

= -

1-8031t11=-2=(5-nitrofurfurilidenc)-1—-(1-pirrolidinilcarbonilmetil hidra-

zina,

‘ COCH3
CH2~—CH2

Ozn—U-CIth\!CHZ com\’/CHZ-cl:Hz
Se trata una suspension agitada de 76,5 g (0,3 molecula-
geamo) del compuesto del Ejemplo IV en 950 ml de-benceno con 67,5 g
(10,325 molsoula~gramo) de pentacloruro de fésforo y se calienta e
4500 hasta que cede el desprendimiéﬂto de gas ClH. De ssta manera
83 aumenta la temperatuﬁa hasta el punto de ebullicion en incremen—
tns de 5°C ¥y luego se hierve durante diez minutos. La meacla calisen~
to es agitada al vacio (bomba de agua) hasta que la temperatura in-
t:rna desciende a 20°C, filtrandose luego. El filtrado es tratado
con pirrolidina con agitacidn y enfriamiento hasta basificarse el
papel pH. El solido amarillo es filtrado, lavado con benceno y agua
v recristalizado a partir de 1600 ml de aloohol con carbdn, dando
39 g del pmoducto indicado en el epigrafe (42%), p.f. 206=-208°C.

Ejemplo XL
2-/T-acetil-e~(5-nitrofurfurilidenc)hidrazino/-i~fenilacetanida

TocH3
021\1-“\/" ~CH=NTCH,CONH CgHs

Se trata una suspensidn agitada de 76,5 g (0,3 molscula=

gramo) del compuesto del Ejemplo IV en 950 ml de benceno con 67,5

g (0,325 molecula~gramo) de pentacloruro de fésforo y se calienta

a 45°C hasta que ocede el desprendimiento de gas ClHi De egta manera
s¢ aumenta la temperatura hasta el punto de ebullicidn en inoremen~
tos de 5°O ¥ luego se hierve durante oinco minutosg. La mezola calien
to es agitada al vacfo (bomba de agua) hasta que la temperatura in-
turne desclende a 2000, filtrendose luego, El filtrado es tratado
con anilina con agitacion y enfriamiento hasta basificarse al papel

pli. El sdlido es filtrado y lavado con benceno, agua y éter. La
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tlo IX en 5 ml de formaldehido al 37p diluido con 15 ml de agua, se

-27 =

produccion es de 75 &, pef. 130-160°C. La recristalizacién del s6- —
Lido a partir de 2,1 litros de alcoliol con carbon da 36,3 gy Pefe
200-220°C ¥ concentrando el filtrado a un cuartoc de su volumen y
enfriando, da 4,7 g, plf. 200-21500. La recrisgalizacidn de las dos
producciones & partir de 500 ml de acetonitrilo con carbon da 27,5
¢ del producto indicado on el epigrafe (28%) p.f. 212-218°C.

Bjemplo XTI

2—/T—acetil—Z—(5bnitrofurfurilideno)hidrazinéZ}NFhidroximetil aceta

nida

?OCH3

O2 B~ l o ]-CH=I\TN CH2 COI\]HCH2 CH

A45e (0,018 molécula-gramo) del compuesto del Ejem-

afiade una pizca de carbonato sdodico. Después de hervir durante unosi
15 minutos, se filtra la mezola. Bl precipitado que se separa al en—
friar es recogido, lavado con unog 25 ml de agua, 7 ml de metanol y
25 ml de eter. Después de secar al aire & la temperatura ambiente,
el peso es de 3,1 g (63%), pef. 175,5 - 177,5°C. El producto indica-
do en el epigrafe, es rectistalizado a partir de 20 ml de agua con-
taniendo 5 ml de formaldehido al 37%. Se lava el solido con 25 ml
ds agua y un poco de metanol y de éter, 1,5 g, p.f. 176-176,5°C,
RETVINDICACIOWHS

BEn resunens la Patente de Invencion cuyo registro se so-
licita recaepa sobre las reivindicacicnes siguientess
1. Método de preparacidn de un compuesto representado
por la f£ormulas
‘R Ry

l 1
N~ l (CH=CH) C— e N A e C O Y

e1 la que n representa un numero de csro & unos R representa un

miembro del grupo consistente en hidrogeno y metilo; Ry representa
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un miembro del grupo consistente en acilo, alcoxica rbonllo, halcala.
coxicarbonilo y cicloexoiloarboniloj A representa un grupo alguile-
noy y Y representa un miembro del grupo congistente en amino, algui-
lamino, dialquilamino, acetilamino, hidroxialquilamino, fenilamino,
piperidilo, pirrolidilo y morfolinilo, que comprende la reacciodn

je un compuesto seleccionzdo de entre los de formula

R
i I ' B
OZN;{[O |—(GH#CH)nC=N;NH—A—CO—N:B

an la que ny B y A tienen los silgnificados antes descritossy B ¥y B1

1

representan cade uno un miembro del grupo consistente en hidrogeno
v alquilo; y B y By conjuntamente y el &tomo de nitrdgeno adyacente
forman un radical heterociclico seleccionado del grupo consistente
an piperidilo, pirrolidilo y morfolino, con un miembro del grupo
consistente en haluros &cidos, anhidridos acidos y haloformatos al-

quilicos; y

e R
| | '
0 N- ~( CH=CH) nC=l~WH~A~CO-OH

0
on la que n, R y A tienen los significados anteriores, con un agen—
;e halogenador bajo la influencia del calor para producir un cloru-
ro 4cido, y el tratamiento de dicho cloruro dcido con una amina.

2. Se reivindics por ultimo, como objeto sobre el que
la de recaer la Patente de Invencidn cuyo registro se solicitas

' wETODO DE PRAPARACION DE UN CO«JPUESTO RIVREGENTADO PR LA PORMULA:

R Ry
‘ ' 1 1
O, N~ I~(CH=CH)nC=N~N—A—CO~Y

Todo conforme queda descrito en la presente Memoria,
cue consta de veintiocho péginas mecanografiadas.
Madrid, 14 de junio de 1962

ALFONSE0 UEGRIA
Paide /)

3‘/

red
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