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La presemte invencidén se refiere a' un
procedimiento para la obtencién de nuevos deriva
dos de isotiazol con propiedad antivirus.

' Tos ruevos derivados segin el invento,

5 . responden a la férmula general.
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en la gue:

R1 ¥y R2 idénticos o diferentes reprgsentan un éto

mo de hidrdgeno o un radical aleohilo que contie-
ne todo lo mds 6 dtomos de carbono,

Ry

netilo.

representa un dtomo de hidrdégeno o un radicsl

Los nuevos derivados del isotiazol po--
seen interesantes propiedades antivirus muy espe-
cialmente contra los virﬁs del grupo de la virue-
la, tales como la viruela mayor y "vaccinia®.

Los compuestos preferentes son aquelloé
para los cuales R3 y R3 representan &tomos de hi-
drégeno, por ejemplo, la tiosemicarbazona del -
formil-4 isotiazol y la del metil-3 formid-4 iso-
tiazol son particulafmentenactivos contra la -
"neurovacina', |

| Los productos de la férmule I pueden -
prepararse por reaccidn segin métodos conocidos -

de un compuesto de férmula:

N o II
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o de uno de sus derivados tales como acStal, dia
cetato, oxime, semicarbazona (defdniéndose Ry, -
R,, B3 como anteriormente), con la tiosemicarbe~
cida o una de sus sales, (por ejemplo, clorhidra
to).

Ia reaccién puede efectuarse por ejem-
Plo, en me@io acuoso, en pregencia de un 4oido -
mineral tal como doido clorhidrico, a la tempera
tura ambiente 0 con un ligero calentamiento, de
preferencia entre 10 y 402, | ‘

| La expresi6n "de modoﬁconbcido" emplea

da en el presentéizexto significa: éegﬁn los mé-
todos eﬁpleados hébitualmente a este efecto 0 =
degeritos en la literatura. -

Pueden empleérse, como es natural, va-'
riantes en el caso de ciertas significaciones -
particulares de los diversos simbolos de la fér-
mula; asi pues:
en el caso en que los productos de la férmula (I)
R3‘rep;§sente un dtomo de hidrdgeno, en lugar dél'
derivado formil-4 isotiazol se puede emplear un
derivado arilsulfonil-2' hidracino carbonil-4 -
isotiazol de la férmula:

CO-NH—NH—SOzAr 111

Na/ R,

(representando Ar un radical arilo tel como fenilo
o tolilo).
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teniendo R, ¥y B, las significaciones antes expresg
das.

Le remccién se efectiia de prefersncia -
en medio disolvente polar, tal como glicerina o
glicol etilénico, en presencia de un agente alca~
lino, tal como carbonato alcaline, en caliente; -
de preferencia a 130-170¢,

La reaccién se efectiz mejor y los ren-
dimientos son mejores si se opera en presencia de
un material inerte de graﬂ superficie tal como -~
polvo de vidrio o lana de vidrie.

También se puede formar ls hidrazona -
del compuesto de férmule II, segin los métodos ~
hebituales - por ejemplo, por reaccién con hidra~

cina, y luego haciendo reaccionar el compuesto -

obtenido

2

definiéndose Rys Rpy 33 como anteriormente, cbn
un tiocianato alcalino de preferencia tiociana~-
to de potasio, en presencia de umn 4cido mineral
fal como el dcido clorhidrico ¢ sulfdrico, .
Los intermedios de férmulas 11, IIT y
IV gen a su vez productos nuevos., ﬁos.compuestes
de le férmula II pueden prepararse por aplica--

cién de los métodos generales, por ejémplo:
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En el caso en que R3 repredente un éto
mo de hidrégeno, aplicacién de la reaccién de =

-5 -

Reissert & un compuesto de la férmula:

definiéndose R1 ¥ R_ como anteriormente con la qui
noleina y el cianuro de potasio segﬁn el esquema

5e
reaccional siguiente:

CHO

La reaccién del cloruro de dcido V con

la quinoleina y el cianuro de potasio segin los

nétodos conocidos de un compuesto de Reissert. -

que por hidrélisis da el aldehide requerido.
Los compuestos de la férmula V pueden -

10.
e su vez prepararse a partir de los compuestos de

la férrmulas
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en la que Ry y R, se definen como anteriormente sg

gin la secusncia reaccional siguiente:

COC1

=Y,

La reaccién del bromo-4 isotiazol VI con

el cianuro cuproso segin los métodos conocidos da
Se el nitrilo correspondiente, el cual, por hidrélisis
alcalina da un 4cido, el cual por tratamiento al ~
cloruro de tionilo da el cloruro de dcido buscado.
Los compuestos de la férmula VI en los -
que R1 representa un dtomo de hidrégeno o un radical
10, wmetilo v R2 representa un dtomo de hidrégeno se han -
descrito en la literafura Zrhdams et Slack Jour. Chem.
soc. 3061, 3072 (1959)./
Los compuestos de la fdérmula VI, en los -
que R1 representa un radical alcohilo y R2 un 4tomo
15, de hidrégeno pueden prepararse a partir de los com-
puestos:
Ry
ViI

N

\§ NH,
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en loas que R1, representa un grupo alcohilo inferior

segin la secuencia reaccional siguiente:
’
R R1' R1

.
I’ ”\ moge+mr |\ | +rom D |
¥H —_

s T swa

- N ,Br
Br, | l '

La reaccién de un amino-5 isotiazol con
el nitrito de sodio y el dcido clorhidrico da 1la
sal de diazonio que, por tratamiento con el dcido
hipofosforosq, de un isotiazol que por -bromuracién
da el bromo-4 isotiazol re@uerido. |

~ Loa compuestos de la férmula VI en los -
que 32 represgenta un radicel alcohilo pueden obte~
nerse a partir de los compuesatos de fémula VI en
los gque R2 representa un dtomo de hidr6geno por -
tratamiento del derivado no sustituido en 5 con un
alcohil- o arilitio tal como butilo o fenilitio en
un éter tal como el tetrahidrofurano a una tempers-
tura comprendida entre -30 y-&O9 ¥y reaccién del -
derivado litiado en 5 correspondiente (de preferen
cia in situ) con un halogenuro de alcohilo.

Los compuestos de la férmula II pueden ~
también prepararse mediante reduccién de un compues
to de la féhmuﬁa V con hidrure de tributoxi alumi~
nio litio.
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_ También se pueden preparar los compuestos
de la férmula Ii'por la reaccién de Beech, partien-

do de un compuesto:

VIII

segiin el esquema reaccional siguiente:

' R1 NHZ R1 ' NZCl 31 . CH=NOH
T N0 ,Na,/HC1 ECE=¥oH | |
= Iy

‘ : AN
\8 32 S R2 N2 5
| IH 0?0
hidrélisis | '
e )
5e La amina de la féruula VIII se diazota por

el nitrito de sodio y el dcido clorhidrico, y luego
se trata con formaldoxima. Se obtiene la oxima que =

se hidroliza y que da esf aldehido.

Log compuestos de la férmula VIII en los -
10. que 32 es un dtomo de hidrdgeno se han deserito en -
la literstura (Adems et Slack loc. cit), los otros -

pueden prepararse por nitracién del compussto:
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seguida de una reaccidn segin

dos de reduccidén en grupo amino primario.
Los compuestos de le férmula IX en los -

2:epresenta wn radicel alcohilo pueden prepa-

rarse & partir de compuestos de la férmuls IX en -

que R

los que R2 representa un 4dtomo de hidrdgeno por -
formacidn del derivado litio-5 seguido por trata~-
miento con un halogenuro de alcohilo.

Los compuestos de la férmuwle II en los -

que R, represents un radical metil puedén preparar

se poi reaccibn de un cloruro de deido de la férmu
la V coﬁ el dimetil cadmio 0 un halogenuro de: me--
tilmagnesio en presencia de cloruro férrico & baja
temperatura, de preferencia a unos -40¢, ‘
Los productoes intermedios de la férmula
II1I pueden prepérarse por reaccién del compuesto -

de la férmula:

definiéndose R1 v R2 como anteriormente con un ha-
logenuro de arilsulfonile de la férmula Hal S0,Ar,
en la que Hal representa un dtomo de halégeno. Ia
reaccidn se efectia de preferencia a baja ‘tempere~
tura tal como -5 a 0%, en presencia de una base re
ducida tel como la piridina.

Los compuestos de férmula X pueden a su
vez prepararse & partir de halogenuros de isotia--~

zol ecarbonilo de la férmula V por reaecién con el
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metanol de modo que forme el (isotiazol-4) carboxi~

lato de metilo que se hace reaccionar con la hidra-
zina,

También se pueden preparar los intermedios
de férmula III por reaceidén de un halogenuro de wun
dcido de la férmula V con un arilsulfonilhidracida
de la férmule HoN-NE=-SOoAr; siendo definido Ar como
anteriormente.

Los intermedios de la férmuls IV pueden -
prepararse de modo conocido a partir de los compues-
tog de la férmula II; por ejemplo, por reaccidén com
la hidrecina.

Los ejemplos siguientes ilustran el invenw

to

EJEMPLO 1

Se afiade por porciones en 5 minutos a una
megcla agitada y.pueéta a 1652 de 120 cm3., de glice-
rina y 10 g. de polvo de vidrio, una meéela de 20 g.
de metil-3 (bencenosulfonil-2'hidracinocarbonil )-4
isotiazol, 6 g. de carbonato de sodio anhidro y de
6,2 g. de tiosemicarbacida. Se agita durante 5 minu

tos més a 1652, se enfria y se filtra. Se diluye el

- filtrado con 200 om3. de agua, se filtra y se deja

reposar 24 horas a 02, Se recoge el sdlido que se -
separa y se le hace cristalizar en etanol. Se obtig
ne 1,0 g. de la tiosemicarbazona del metil-~3 formil-
-4 isotiazol, primas incoloros de punto de fusidn
198-201¢,
EJEMPLO 2

Se afiade unavsoluci6n de 1,0 g. de metil-3



5 .

10,

15.

20.

25.

30.

- 11 -

285028

formil-4 isotiazol en § cmj, de etanol a una solu--

cién de 1,0 g. de tiosemicarbacida en 1 om3. de dei
do clérhidrico concentrado y 5 cm3. de agua. Se re-
coge por filtracién el sélido que se separa y se le
hace recristalizar el etexi-2 etanol acﬁoso. Se oh-
tiene 1,0 g. de tiosemicarbazona de metil-3 formil--
-4 iaétiazol; Prismas incoloros de punto de fusidn
202-2042,

EJENPIO 3

Operando como en el ejemplo 2 se afiade =
una solucién de 1 g. de metil-3 acetil-4 isotiazol
en 5 cm3. de metanol a una solucidn de 1 g. de tio-
semicarbacida en.1 em3. de écido clorhidrico concen
trado y § cm3. de agua. Se obtiene O,fS g. de tiose
micarbazona de metil~3 acetil-# isotiazol., Despuds
de recristalizacién en metanol acuoso, se presenta

el producto en forma de. prismas amarillo palido de

punto de fusidn 232-2342 (des).

EJENPIO 4 |

' Opefando como en el ejemplo 2, por reac-
ciénldel formil-4 isotiazol y de la $iosemicerbaci-
ds, se obtiene la tiosemicarbagons dé formil-4 iso-

tiazol que funde a 205-2062 con desqomposicién.l
EJEMPLO 5

] Se preparan comb sigue, cuatroesolucio-
nes A, B, ¢, D.
Solucidn A: Se afinde gote a gota unae solucidn de -
Ts7T & ﬁe nitrito de sodio en 20 cm3. de agua a una
solucién agitede de 12,5 g. de amino~-4 metil-3 iso-
tiazol en 40 cm3. de éecido sulférico 12 W a 02,



.J\"(

Se

10,

15

- 20,

25,

30.

- 12 - 3
' f'ﬂ" ‘.{',i @ & N “‘:‘: -

. ' f’s ‘
Solucion B: Se disUelVen,1 g. de paraformaldehi
do y 10,8 g. de clorhidrato de hidroxilamina en 40
cm3. de agué caliente y se afiaden 22,5 g. de aceta
to de sodio., Se mantiene a reflujo durante 15 minu

t08 y se hace enfriar.

Solucidn C: Se disuelven 5,3 g.‘de sulfeto de co-

bre en 17 cm3, de agua.

Solucién D: Se disuelven 72,5 g. de acetato de so-

dio y 0,45 g. de sulfato de sodio en 40 cml. de ~
agua. Se mezclan las soluciomes C y D y se las afia
de gota a gota & la solucién B, manteniéndose la -
températuré a 108, Se afiade por debajo de la super
ficie la)soluciéﬁ, A, de la sal de diamonio mante-

niendo le temperatura a 102, Se agita durante 1 ho-

"ra més y se acidifica & pH'1 con deido sulfirico -

2 N. Se errastra al vepor hasta que se recoge un -
volumen de destilado de 500 cm3. Se afiede el desti
lado una solucidn de 10 g. de clofhidrato de tiosemi
carbacide en 50 em3. de agua. Se obtienen 3,5 g (16%)
de tiosemicarbazona de formil-4 isotiazol gue se -
aisla por filtraecién. Punto de fusidn 200-202% -
(des. ).

EJEMPLO 6 _ _
' . Operando comoden el ejemplo 3 con acefil—4
isotiazol y tiosemicarbacida se obtiene la tiosemi-
carbazone de acetil-4 isotiazol de punto ée fusién

203-2062 (des.).

EJEMPLO 7
Operande como ern el ejemplo 2 gon el di-—

metil-3,5 formil-4 isotiazol y la tiosemicarbacida,
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se obtiene 1a tiosemicarbazona de dimetil-3,5 fore-
mil-4 isotiazol de punto de fusidn 237-238¢ (Gem.).

Le mayor parte de los derivados de isotia

- ol wtilizados como productos de pertide son nuevos

y como tales forman parte de la invencién.
Los ejemplos siguienmtes ilustran su proce

dimiento de preparacién.

EJEMPIO 8

Preparacién del metil-3 (bencenosulfonil-
-2' hidracinocarbonil)-4 1sotiazol (producto de par
tida del ejemplo 1.)

Se mantiénen a reflujo durante 4 hores, -
46 g. de (metil-3 isotiamzol-4) carboxilato de meti-
lo, 21 g. de hidrato de hidraecina, 90 cm3. de etanol
¥ 20 cm3. de agua. Por enfriamiento se aislan 28 g.
de métil-} hidracino carbenil—4_isotiazol de punto
de fusidn 149-1529, " o

Por cristalizacidn‘en agua se le obtiene ~
en forma de agujes incoloras de punto de fuéién 154~
1572,

Se ponen en suspensidén 28 g. de met11-3 -
hidracinocarbon11—4 isotiazol en 200 cm3. de pir1d1
na a =52 y se afiaden en 30 minutos 33,5 g. de cloru
ro de benceno~sulfonilo, manteniendo la mezecla reac
cional a -52, Se deja volver a la temperatura ambien
te y se vierte sobre una mezcla de hielo y de dcido
clorhidrico comcentrado (200 cm3.). Se obtienen 49 -
g. de metil-3, (bencenosulfonil-2'hidracinocarbonil)
-4 isotiazol de punto de fusidén 191-1938,

El (metil-3 isotiazol-4) carboxileto de -
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. metilo utilizado como intermedio se ha preparado -

del modo siguiente:

| Se hacen calentar a 1008, 298 g. de metil-
-3 isonazol [ (Adams et Slack, Jpurn. Chen. Soc. -
613 3061-3072 (1959i]en.700 cal. de écldo acético
y se afiaden en 2 horas 320 g. de bromo.

Se calienta la mezola a 1002 durante 6 ho
res més y luego se enfria y se vierte-sobre hielo.
Se extrae la mezcla con éter, se seca el extracto -
etéreo sobre sulfato de magnesio y se fiitra. Sé -
evapora el filtrado en seco y se destila el aceite
residual & presién reducida. Se obtienen 214 g. -
(60%) de bromo-4 metil-3 isotiezol de punto de ebu~
1licién 84-85¢ a 22 mm, de mercurio.

" Se caliente al bafio de aceite a 2002 uns
mezcle dé 184 g. de bromo-4 metil-3 isétiazolfy 130
g. de cianuro cuproso. Se produce una reamecidn enér
gica y la temperatura se eleva a 2302, Despuéds de -
30 minutos, se destila la mezcla reaccional a pre--

sién reducida y se obtienen 116 g. (90%) de ciano-4

]

metil-3 isotiazol de punto de ebullicidn 81-832 g

10 mm.

Se calientan 116 g. de ciano-4 metil-3

isotiazol y 700 cm3. de sosa 2N a reflujo Qurante
30 minutos. Se enfria la mezela, se la acidifica y
se obtiene 122 g. (91%) de decido (metil-3 isocig—-
tol-4) carbox{lico de punto de fusién 230-2342,

; Se calientan a reflugodurante 1 hora, 22
g. de dcido (metil-3 isotiazol-4) carbox{lico ¥y 50

cn3. de cloruro de tionilo. Se evapora el exceso de
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cloruro de tionilo y se rectifica el ;iquido regi—-
dual. Se obtiensn 19 g. (77%) de cloruro de (me-~
til-3 isotiazol-4) carbonilo de punto de ebullicidén
94-95¢ & 11 mm, de mercurio.

Se afiaden 55 g. de cloruro de (metil-3 -
isotiazol-4) carbonilo disueltos en &ter e 100 em3.
de metanol caliente. Por destilacién fraccionads se
obtienen 44,5 g. (79 %) de (metil-3 isotiazol-4) car
boxilato de metilo de punto de ebullicidn 101-1022 &

12 nm,

EJEMPIO 9 _
Preparacién del metil-} formil-4 isotiazol (Producto

de partida del ejemplo 2).

Se intreduce una soluciénwﬁeVB,O g. de clo
rurc de (metil-3 isotiazol-4) parbonilo {preparado -
como se ha descrito en ellejemplo 8) en 30 cm3. de -
dietilenoglicol dimetiléter en un recipiente de 500
om3. de provisto de un condensador, de un termometro
pera bajas temperaturas, de un agitador y de una ame
polle de vertido. Se hace cireular por el recipiente
una corriente de nitrdgeno seco y se enfria el re--
oipieﬁfe a -l'7IOg por un.baﬁo de nieve carbénico-aceto
na. Se afladen entonces, en 45 minutos, una soluciéh
filtrada de hidruro de tri t.butoxisluminiolitic =
(preparada s partir de 11,1 g. de t.butanol y de 2,0
g. de hidruro de litio-aluminio en 150 om3. de dieti
lenoglicol dimetiléter. Se vierte la mezcla obtenida
en alrededor de 600 g. de hielo y se extrae con 3 Ve
ces 200 cm3, de éter. Los extractos etéreos se reu=-

nen y se secen sobre sulfato de magnesio anhidro. Se
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obtienen 4,0 g. de metil-3 formil-4 isotiazol de -

punto de ebullicién 52¢ a 0,05 mm, de mercurio.

EJEMPIO 10

Preparacién del acetil-4 metil-3 isotia-
zol (producto de partids del ejemﬁlo 3).

Pare este producto se puede emplear uno
d_eios métodos siguientes: B | .

a) - Se afiaden a la temperatura ambisnte
en 10 minutos, 12 g. de cloruro de (metil-3 isotig
zol~4) carbonilo a una solucién de dimetilcadmio -
(preperede seglin los métodos conoeidos & partir de
7,2 &. de cloruro de cadmio) en 300 cm3. de benceno.
Se calienta a reflujo durante 2 horas y luego se -
enfria y se va vertiendo sobre uns mezcla de hielo
y de 4cido éulfﬁrico 2 N (300 cm3.). Se separa una
capa orgdnica que se aisla, gse seca en sulfato de -
ﬁagnesio anhidro y se evapora. Se obtiene un resiff
duo aceitoso que se fracciona., Se obtienen 2,5 g. -
de acetil-4 metil-3 isotiazol de punto de ebulli-
cién 106-1082 a 19 mm, de mercurio. "

| b) - Se prepara una solucién etérea de -
yoduro de»metilmagneéio en dter & partir de 4,38 g.
dé magnesio, 25,4 g. de yoduro de metilo y 100 cm3.
de éter y se la. afiade en 45 minutos & une mezcla de

cloruro de (metil-3 isotimzoles) carbonilo, 0,5 g.

" de eloruro férrico anhidro, 75 em3. de tolueno y

75 om3. de éter a -209 en une atmésfera de nitrége-
no. Se ggita 1 hora y se deja elevar la temperatura

a 082, Se afiaden 50 cm3. de sgue y se acidifica la -
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mezela con dcidoe clorhidrico 2 N. Se separa la ca-

pa orgénica_formada y se lava sucesivamente con =
una solucién saturada de bicarbonsto de sodio, de
agua, de tiosulfato de sodio N y de agua. Se seca
en sulfato de magnesio y se fracciona. Se obtlenen
11,0 g. (59%) de acetil-4 metil-3 isotiazol de pun
t0 de ebullicién 56-579 a 0,25 mm.

EJEMPIO 11

Preparacién del formil-4 isotiazol (pro-
ducto de partida del sjemplo 4).

Se afiaden gota & gota 16,85 g. de cloru~-
ro de (isotiazol-4) carbonilo en 3 horas a una meg
cla agitada de 14,8 g. de quinoleina, 13,0 g. de -
cianuro de potasio, 125 em3. de cloruro de metile-
no y 60 cm3. de agua. Se agita la mezcla durante -
12 hores més a la temperatura ordinaris. Se separa
la capa orgénica, se la lava sucesivemente con =~
egue, con dcido clorhidrico,.2 N, con agua, con sg
sa 2 N y con agua y luego se la seca en sulfato de
magnesio. Se evapora y se ohtiene el compuesto de
Reissert en forma de un aceite marrén oscuro que -
no cristaliza. Se calienta este aceite al bafio de
vapor con 80 cm3., de 4cido sulfirico 9 N y se le -
arrastra simultédneamente con vapor. Por extracddn
con 4 veces 100 cm3. de &ter del liquide arrastra-
do se obtienen 2,3 g. (18 %) de formil-4 isotiazol.

El cloruro de (isotiazol-4) carbonilo de
punto de ebullicién 76-772 a 11 mm. de mercurio se
prepafa segin Adams y Slack (loc. cit.) a partir -
del dcido (isotiazol-4) carboxilico segin el método
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del ejemplo 8. - 22__, 8 8@2 8 |

EJEMPLO 12 |
Preparacidn del acetil~4 isotiazol (pro
dueto de partida del ejemplo 6).
Este producto se prepare (bunto de ebu~
1llicién 962 a 12 mm, de mercurio) partiendo de -
cloruro de (isotiazol-4) carbonilo segin el ﬁéto-

do descrito en el ejemplo 10b).

EJEMPIO 13 |

Preparacién del dimetil-3,5 formil-4 isg
tiazol (producto de partida del ejemplo é).

Este producto de punto de fusidén 77-79%
se'prepara partiéndo'del cloruro de (dimetil-3,5
isotiazol-4) carbonilo éegﬁn el método deserito =~
en el ejemplo 11,

Bl cloruro de (dimetil-3,5 isotiazol-4)
carbonilo se prepars como sigue & partir del bro~
mo-4 dimetil-3,5 isotiazol: Se opera como en el -
ejemplb 8. Ia aceidn del éianuro cuproso sobre el
bromo-4 dimetil-3,5 isotiazol da el ciano-4 dime~
til~3,5 isotiazol de punto de fusidén 50-542 que =~
se hidreiiza;con sosa 2 N. Se obtiene el 4cido =~
(dimetil~3,5 isétiazol-4) carboxilico de punto de
fusi6n 184-1892,

Por reaccién del cloruro dettionilo, se
obtiene el cloruro de (dimetil-3,5 isotiazol-4) -
carbonilo de punto de ebullicién 750 a 0;3-55, de

mercurio.

Fo&Ta

Degserita suficientemente la naturaleza -
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del invento, asi como la manera de realizarlo en
la préctica, d;be hecerse constar que las disposi
ciones anteriormente indicadas son susceptibles -
de modificaciones de detalle en cuanto no alieren
Do su principio fundemental., También se hece constar
gue el invento se refiere & una solicitud de pa~;
tente britdnica, presentada con fecha 16 de Mayo
de 1.962, n? 18.872/62, acogiéndose, por lo tanto,
& los beneficios que conceden los Convénios Ine-
10. ternacionales en vigor y siendo lo que constituye
la esencia del referido invento y por lo que se -
solicita Patente de Invencidn por 20 afios en Espa
fin: PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE NUEVOS DE
RIVADOS DE ISOTIAZOL"; varacterizéndose.por lo si
15 guiente: . | ~
18.~ Procedimiento para la obtenocién de

nuevos derivedos de isotiazol, de la férmula gene

ral:
S
B i
31 =NwlHa=(- NH2
|3 4 '
2 15

A

en la que 31 Yy Ra idénticos‘o difefentes represen
20, tan un dtomo de hidrégeno o un radical alcohilo -~

que comprende todo lo mds seis 4tomos de carbono;
R3 representa un ﬁtomo de hidrégeno o un radicel

metilo, caracterizado porque se hace resaccionar un

compuesto



R 0 X

WA, 288028

con la tiosemi-carbacida o una de sus sales de adi
cién con los 4oidos definiéndose R, y R, como ante
riormente y X representa el grupo R3 definido como
anteriormente o el grupo - NH ~ NH - SoaAr.
5e 28,- Procedimiento segin la reivindicge—
cién 1o, carécterizédo porque cuando X representa
el grupo R3 se utiliza el producto en forma de uno
de sus derivados acetal, diaceto, oxima o semicarba
zZona. |
10.. 38,~ Procedimiento segin la reivindica-
eién 12, caracterizado porque cuando X representa
el grupo R3, se.reemplaza la accidn de la tiogemi--
carbacida por la accidn de.la hidracina o su hidra-
to seguido de un tiocianato alcalino en medio dei-
15. do. _ ‘
48,- "Procedimiento para la obtencidn de

nuevos derivados de isot‘:z-l";‘tal y como queda -

a presente Memoria.

substanciélmente desceritq en

20.. eritas.a-méquina por una sgla hoja. . ‘%§§§t
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