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PLTENTE
DE
INVENCION

por wPROCEDIMIENTO PARA PREPARAR 2ARTL-4,6-DIHIDROXI-
=1,3,5-TRIAZINAS®, a favor de la firma suizae CIBA SOCIETE
ANCNYME, demiciliada en BASILEA (Suiga).

= . =

WEMORIA DESCRIPTIVA
Como se _ge.b‘e; las 2-arile4,6-diamino-1,3,5-tria-
zinas se pueden hidrolizar con hidréxidos alcalinos para for-
mar las 2-aril-4,6-dihidroxi-1,3,5~triazinas (véase la paten-
te alemana 1.026.456). Pero por otra parte se sabs, tanto por
la patente nor?eamericana 1,734,028 como por la patente ale~
mana 963,331, que el anillo tzjiazinico de la 2,4,6-trifenil=~
1,3,5=triazina se disocia con el dcido sulfirico acuoso for-
mendo cuentitetivamente écido femilcarboxilico. En consecuen—
cia, parecien existir pocas perspectivas de lleger, por hi-

drélisis de 2-eril-4,6-diamino-1,3,5-triazinas por medio de
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deido sulfﬁrico,Aa las 2-aril-4,6-dihidroxi-1,3,5-triazinas,
Sorprendentemente se ha descubierto ahora gue el
anillo triazinico queda intacto en grado muy elevado si la
hidrélisis de las 2-aril-4,6-diamino=-1,3,5-triazinas y de les
2-aril~4~amino-6-hidroxi=-1, 3, 5~triazinas se efectda con dcido
sulfirico de alta concentracién, De esta manera se obtienen
las aril-dihidroxi-triazinas con gran pureza y con buen ren-~
dimiento. Ademés, este hidrélisis Acida tiene todavia diver-
sas ventajes en comparacién con 1z slealina, Asf, es tembién
poeible 1a‘preparaeién de'aril-dihidroxi—trigzinae con subs-
tituyentes en el radioal arflico, como por ejemplo nitro o
benzoflo, que son atacados en la hidrélisis alcaline, Asimis-
mo, las eril-~diaminotriszinas de diffcil solubilidad en los
alcoholetos alcalinos, como por ejemplo la 2-(antraguinonil-
2t)=4,6-diamino-1,3,5-triazina, en 4cido sulfirico concentrado,
gracigss el buen poder de disolucién de éste, se pueden trans-
formar mejor en compuestos dihidroxi, Gracias también al buen
poder de disolucidén del dcido sulfdrico concentrado, se
necesitan recipientes relativamente pequefios para prepara-

cionee mayores, 1o cual tiene importancia técnica con-

. siderable. Por ejemplo, es posible hidrolizer limpiamente y gin

dificultades téonicas 1 perte en peso de 2-fenil-4,6-dismino-
1,3,5=triazina con s6lo 1,4 voldmenes de dcido sulfdrico al
90%, En qemhinacién con el procedimiento de le patente fran-
cesa 1,268,091, recientemente aparecida, segin la cuel las ma~-
terias de partida parae el nuevo procedimiento, o ses las aril-
diamino-triazines, pueden prepararse de manere muy racional
alin sin ayudae de disolventes orgénicos, el proocedimiento del
invento equi expuesto, que actie asimiemo en ausencia de di-
solvente orgénico, tiene particuler interés,
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Las aril-diamino-triazinas o arilfamino-hidroxi-
triezinas que se han de emplear como materiales de partida con-
tienen de prefersncia como radical ar{iico un radical bencéni-
co, que eventuslmente puede estar substitufdo, por ejemplo por
dtomos de halégeno o grupos de alquilo,alcoxi, carbonilo, car-
boxilo, trifluorometilo, nitro o sulfonilo. BEntran también en
consideracién como radicales arflicos los radicales de hidro-
carburoe polic{clicos o sus productos de substitupidén, como
por ejemplo del difenilo, de la naftalina, del antraceno, de
la antraquinona, del pireno, del fluoranteno o del criseno,

Se hidrolize ventajosamente con dcido sulfirico
del 70 al 96% y se actda convenientemente & temperatura de
90 a 150%, teniendo en cuenta que & mayor concentracidn del
4cido sulfirico el peligro de hidrélieis del anillo triazf-
nico es menor, y en cambio es mayor el peligro de sulfonacidn
del radical ariiico., Sorprendentemente, en estas agudas con-
diciones de reaccién pueden hidrolizarse muchfsimos productos,
y as{ también la 2-fenil-4,b6-diaminoe-1,3,5-triazina, sin sul=
fonacidén perceptible. Sin embargo, en ciertos casos puede tam=
bién ser deseable una sulfonecién,

El tratamieptb final de los productos de hidrd-
lisis es extremsdamente sencilloc y se efectda virtiendo sobre
hielo y sgua, separendo luegoe por filiracidn y lavando hasta
neutralidad, Los productos suelen ser ansliticamente puros;
pero si no lo son, pueden depurarse todavia por disolucidn
en dlcalis dilufdos y precipitacidn eon dcido acético.

En los ejemplos gue siguen, las partes signifi-
can, en tanto no se indigque otra oosa,.partes en peso, y los
porcentajes, porcentajes en peso; las temperaturas estédn ex-

presadas en grados centigrados.
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EJEMPLO 1.

Se agita a temperatura de 120 & 1252, durante
15 horass, una mezcla de 50 partes de dcido sulfdrico al 90%
y 14 partes de 2-fenil-4,6-diamino-1,3,5-triazina, Después
del enfriamiento hasta unos 702, se vierte la solucién en una
mezcla de 400 partes de mgua y 100 partes de hielo y se la
agita durante una hora aproximedasmente, Se separa por fil-
tracién la 2-fe'nil-4,6—dihidroxi-1,3, S5-triazina segregada,
Be la exime del dcido sulfirico. lavédndole con 'agué. y se la
geca, Funde a temperatura de 259 e 200¢ (correégida), con des-
composicidn, y es précticemente pure. Rendimiento: 12,3 partes,
correspondientes al 86,9 % de la teoria,

09H702N3 : 0 caleculado, 16,92% hallado, 17,13%
N caleulado, 22,21% hallado, 22,33%.

EJEMPLO 2,

81 se hidrolizan como en el ejemplo t 40 partes

de 2-fenil-4,6-dlemino-1,3,5-triazina en 100 partes (corres-
pondientes & 55,6 volimenes) de dcido sulfirico sl 90%, se
vierte la solucidn, & 1102 y asgitando biem, en 350 partés de
hielo/agua (alrededor de 1:1) y se ecaba, se obtiene 2-fenil-
4,6-dihidroxi-i,3,5~triazina también précticamente pura, de
punto de fusidn 286 a 2879 (corregido), con descomposicién,
y contenido de nitrdgeno del 22,33%. Rendimiento: 90,2% de
la teoria, |
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EJEMNPLO 3.

[

Se agite a tempdbatura de 140 a 1452, durante

25 hores, una mezcla de 28,2 partes de 2-feﬁil-4,6-diamino-
1,3,5-triazing y 100 partes de dcido sulfdrico al 94%, Des-
pués de enfriar hasta 1108, se vierte la solucién en 350 par-
tes de hielo/agua (alredeéor de 1:1)p se aceba, Rendimiento:
24,8 partes de 2-fenil-4,6-dihidroxi-1,3,5-triazina, corres-
poudientes a 87% de la teoria, Punto de fusién, 286 a 287¢

{corregido), con descomposicidn.

EJEMPLO 4,

Se aglite en recipiente cerrade, a temperatura

de 130 & 135¢ y durante 25 hores, una mezcle de 100 partes
de dcido sulférico al 94% y 28,2 partes de 2=fenil=4,6-diamino-
1,3,5=triazina, Después del enfrismiento, se vierte la mezcla
reaccional en unas 600 partes de agua, Agitando, se deja en~
friar hasta la temperatufa ambiente, se sepaia por filtracién
el producto precipitado y se disuelve &ste en 600 partes de
lojia sbdica al 4,%%. De la solucién se precipita, por adi-
cidn de 47 partes de &cido acético glacial, la 2-fenil-4,6-
dihidroxi-1, 3,5-diagina, que luego se separa por filtracidn,
se lava hasta neutralidad y se seca, Rendimiento: 24,1 partes,
correspondientes'al 84,5% de la teoria. Punto de fusidn, 289
8 290¢ (corregido), con deacdmposicién.

" Sepdn el andlisis, se obtiene un producto bruto

ya ny puro,
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CgHp05: 0 caleulado, 16,92%  hallado, 16,99%
N calewlado, 22,21% hellado, 22,17%.

BEJEMPLO 5,

En 500 partes de #&cido sulfiirico al 90#% se in-
troducen, asghtando, 140 psrtes de 2-fenil-4,6-diamino-1,3,5-
triazina, con lo que, al mismp tiempo queé aumente le tempers-
tura hasta 908, se produce disolucidn, y se agita 15 hores a
temperatura de 120 a 1252, Despuds del enfriamiento hasta 95¢,
se vierte la solucidn, sgitando, en una mezcla de 650 partes
de hielo y 1100 partes de sgua, Se agita bien la mezcla, se
separa por filtracién le 2-fenil-4,6-dihidroxi=-t,3,5-triazins

precipitada y se lava ésta con egua. Se le remueve luego bien

. en una solucién de 84 partes de acetato sbédico y 2000 partes

de agua, Se la vuelve a separar por filtracién, se la lava con
agua y se la seca.

El producto funde a 286-2879 (corregido), con
descomposicidn., Rendimiento: 90% de la teoria,

Se egita en reflujo durente 3 horas uns mezcla de
169 partes de oxicloruro fosférico, 84 pértea de pentacloruro
fosférico y 37,8 pertes de le 2-fenil-4,6-dihidroxi-1,3,5-

_triazina obtenida en este ejemplo, y luego se fraccione la so-

lucién obtenida., Se obtiene asi, con un rendimiento del 86,7%
de la teorfa, 2-fenil-4,b-dicloro=-1i,3,5-triazina pricticamente
pura, de punto de fusidn 122 & 1232 (corregido) y de punto de
ebullicién 162 2 1642 (10 mm). )

_Enmpleando 2-fenil~4,6-dihidroxi-1,3,5-triazine

de la nmayor puresza, se obtisne la diclorotriezina con un ren-

dimiento del 88,4% de la teoria.
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EJEMPLO 6.

Se agita durante 20 héras a temperatura de 118 a
1229 una mezcla de 30 partes de 2-(4'enitro-fenil)-4,6-diamino-
1,3,5-triazina (de punto de fusién 3342 corregido) y 300 par-
tes de dcido sulfﬁrico al 80%. Se deja enfriar un poco y se
incorpora la mezcla reaccional, por agitacién, & 1000 par—
tes do hielo/agua. Se separa nitidamente por filtracién la 2-
(4'-nitrofenil)-4,6-dihidroxi-1, 3,5~triazina precipitada y
se la purifica por medio de la sal sédica, Con este objeto
se agita el producto himedo en 500 partes de ague y se alca-
linize con unos 50wlimenes de lejia sédica al 30% la sus-
pensién finamente distribufda, Se separa tembién nitidamente
por filtracién la sal sédice formada, y luego se la dispersa
en 500 partes de agus ¥ se la acidifics, egitando, con unos
50 volfmenes de écido acédtico glacial. Después de filtrar por
succidn, lavar con ague y secar, se obtienen 22,1 partes de
2-(4f~nitro-fenil)~4,6-dihidroxi-1,3,5-triazina précticamente
purs, de punto de fpsién 3182 (corregido), con descomposicidn,
No se la puede obtener por el procedimiento de la patente ale-
mena 1,026,456, '

Este compuesto, por reaccidén con Pcls, puede
transformarse en la 2~(4'-nitro-fenil)-4,6-dicloro-1,3,5-
triazina, que funde a 1899 (oorregido).

EJEMPLO 1.

Se agita durante 15 horas 'a temperatura de 105

4

& 1102 una mezcla de 34 partes de 2-(2'-nitro-fenil)-4,6-dia-

© mino-1,3,5-triezina (punto de fusién, 2369, corregido) y 120

bartes de 4cido sulfidrico el 80%. Después del enfriamiento



la mezcla reaccional se vierte, agitando bien, en 400 partes
de hielo y agua y luego se acaba de elaborar en frio. Se obe
tienen 18,1 partes de 2-(2'-nitro-fenil)-4,6-dihidroxi-1,3,5-
triazinge, de punto de fusidn 266 8 2682 (corregido), con des-
5, composicibn. '
En la reaccidén con Pcl5 proporeiona con buen rene.

dimiento la 2-(2'-nitro-fenil)-4,6-dicloro-1,3,5~-triazine, que
funde & 119~1202 (corregido).

EJEUPELO 8.

10.

Une mezcla de 10 partes de 2-(4'-benzoil-fenil)-
4,6,-diamino~1,3,5-tfiazina { de punto de fuslén 2802 corregido)|
¥ 100 partes de &cido sulfdrico sl 75% se exite durante 21 ho-
res 8 temperatura de 100 & 1052 y se vierte esta mezcla reac~

15, ‘cional, con buena agitacién, en 400 partés de hislo y agua,

Se separa el producto precipitadomfiltrando por succidn y se
le lava con agus hasta neutralidad, Para purificar, se calien-
ta 1a torta himeda del filtro de succién (unos 30 g) en une
solueibn de 70,voidmenes de dimetilformamida y 50 partes de
20. agua y se eéparan por filtracién las impurezes insolubles.
Al enfrier, crigtaliza del filtrado la 2-(4'~bengoil-fenil)=
4,6-dihidroxi-1,3,5-triazina, con un rendimiento del 81% de
la teoria. Este producto‘fundé a temperatura de 294 & 2959
(corregido), con descomposicidén, y proporciona la 2-(4'~ben-
o5, 2z0oil=fenil )-4,6-dicloro-1,3,5~triazina, de punto de fusién
1532 (corregido)s
o Este compuesto no puede obtenerse por el proce-
dimiento de }a patente alemana 1,026,456,
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EJEMPLO 9.
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Se agita durante 16 horas a temperaturs de 130
2 1358 una mezcla de 10 partes de 2-(antrgquinonil-2')-4,6-
diamiho~1,3,5-triazina (de punto de fusién superior & 360%)

¥ 150 partes de &cido sulfféirico al 90%. Después de enfirar

hasta 609, se vierte la mezecla, agitando bien, en 500 parfes
de hielo y agus. Se separa por filtracién en frio la 2-(antre-
quinonil-2')-4,6-dihidrozs-1, 3,5~triazina precipitade, se la
lave con agua y se la seca,

BBndimienxoﬁ 91% de la teorié.

Después de recristalizacién en dimetilformamida/

agua (5:1), este producto funde a 3009 (corregido), son dea-
composicién, y proporciona la 2-(entraquinonil-2t')-4,6-dicloro-
1,3,5~-triazina, de punto de fusién 2492 (corregidod.

' Este compuesto tampoco puede obienerse por el
proéedimiénto de la patente alemana mencionada.
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S8e agita durante 15 horas, a temperatura de 110

e 1152, una mezocla de 5 partes de 2~(4'-bencensulfofenil)-
4,6-diamino-1, 3,5~triazina (de punto de fusién 3002, corregido)
¥y 50 partes de 4cido sulfirico al 80%. Esta mezcla reaccional
gse vierte, con buena agitacién, en 250 partes de hielo y agus
¥y se acaba de slaborar en frio, Se obtiene, con un rendimiento
del 964 de 1a teoria, 2~(4'Qbencensulfo-fenil)-4,6-dihidroxi-
1,3,5«triazina ya muy pura, que por recristalizecién en dime-
tilformamida acuoss se obtiens con purezé analftica y funde

" entonces 2 330f (corregide), con descomposicién.

Le 2—(4'-bencensu1fo-fen11)~4,6—dioloro-1,3,5-
triazina que de ella se obtiene funde a 2322 (corregido.)

EJEMPLO 1.

Se agita durante 12 horas, a temperatura de 105 &
110¢, una mezcla de 15 partes de 2-(3'-irifluorometil-fenil)-
4,6-diamino-1, 3, 5-triazina- (punto de fusién 211° corregido)
¥y 66 partes de 4eido sulfdrico &1 55%‘ Se vierte lz mssa en
300 partes de hielo y sgus (1:1), se agita durante une hora
¥ ®se separa por filtracién la 2~(3'-trifluoromstil-fenil)-4,6-
dihidroxi-1, 3,5-triazina, Esta, después de lavada con egua y
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secada, funde e 305¢ (corregido) con descomposicién,

Rendimiento: 814 de la teoria,

Le 2-(3'~trifluorometil-fenil)-4,6-dicloro-1,3,5~
triazina que de ella se obtiene funde & 98¢ (corregido).

EJEXPLO 12,

Se agita durante 16 horas, & temperatura de 100
a 1052, una mezcla de 10 partes do 2-(4'-metoxi-fenil)e4,6=-
diamiﬁo—1,3,5-triazina (punto de fusién 2352 corregido) y
40 partes de dcido sulfiérico al 80%, Después del enfriamien-
to, se vierte la mezcla reaccional, agitando bien, en 150 par-
tes de hielo ¥y agua y se acaba el tratamiento en frfo. Se obS
tiene le 2-(4'-metoxi-fenil)-4,6-dihidroxi-1,3,5~triazina, con
una rendimiento del 90,2% de la teoria. Este producto funde &
306 - 3082 (corregido), con descomposicidn y estd ya, segin
se concluye por el anélisis, muy pura.

6103903 33 0 caloulado, 21,9% hallado, 22,1%
K calculado, 19,17% hallado, 19,33%,

La 2-(4'-metoxi-fenil)~4,6-dicloro~1,3,5-tria-
zina que de dicho producto se obtiene funde & 1382 (corregide).

EJEMPLO 13,



- 12 -

280574

Une megzcla de 7,5 partes de 2-(difenil-4!')-4,6-
diamino-1, 3,5=-triazina, de punto de fusidn 2772 (corregidoe),
¥y 50 partes de dcido sulfiirico al 80% se agita durante 15
horas & temperatura de 110 & 1152 y luego se remusve bien en
5. 300 partes de hielo y agua. La 2-(difenil-4')-4,6~dihidroxi-
1:3,5~triazine que entontes se precipita es separada por fil-
traddn, lavada hasta neutralidad y purificade por medio de
la sal sédioa, Para sllo se oalienta hasts temperatura de ebu-
1licién la torte himeda del filtro, en unes 500 partes de agua,
10. Yy se la disuelve, agitando bien, por adicién cuidadose de so-
lucidn de cerbonato sédico, Se separa por filtracién unos po-
cos componentes insolubles y se deja enfriar el filtrado alca-
lino, 12 sal sbdica que entonces cristaliza es filtrada limpie~ -
mente por succibén y luego agitada en agua y acidificada con 15
15. do clorhidrico. Después de filtrar, lavar con agua y secar,se
obtiene lg 2-(difenil-4!)~4,6-dihidroxi-1,3,5-triazina, de pun-
to de fusidn 326 a 3309 (corregido),vcon descomposicidén, en un
rendimiento del %2% de la teoria,
La 2-(difenil-4!)-4,6-dicloro~1,3,5~-triazina fun-
20, de a 1612 (corregido).

EJEMPL O 14,

Se agita durante 15 horas a temperature de 120

a 1252 una mezcla de 15 partes de 2-(2',5'-dicloro-fenil)-4,6-
25, diamino-1,3,5-triazina (de punto de fusién 2692, corregido) ¥y

75 partes de écido sulfirico al 90%. Después del enfiramiento

ae vierte 1la mezcla de hidrdlisis, agitando, en 300 partes de.

hiéio ¥y egua (1:1), se agita bien largo tiempo y se somete &

tratemiento final de la 2-(2',5'-diclorofenil)-4,6~-dihidroxi-
30. 1,3,5~triazine, Esta funde & 2682 (corregido), con descomposi-

cidn,
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Rendimientot fs% de la teorfa,

La 2-(2',5'~-diclorofenil)-4,6-dicloro-~1, 3,5-
triazins que de aquel producto se obtiene, funde a 1352 (corre=~
gido),

EJEMPT O 15

§% se hidrolizan 10 partes de 2-(4'-metil-fenil)-
4,6=-diamino~1, 3,5-triazina (punto de fusidn 242¢, corregido)
con 50 partes de 4cido sulfirico al 90#, durante 15 horas
¥y & temperatura de 120 & 1259, se obtiene 18 2-(4'-metil-fenil)~
4,6-a1hidroxi~1,3,5-triezina, con un rendimiento del 97% de
la teorie y los datos anal{ticos siguientes:

O1dﬂgozﬂé : R 0 calculado, ‘15,75% Hellado, 15,92%
_ N calculado, 20,68% hallado, 20,66%.

La 2-(4'-metil-fanil)=4,6-dicloro=1,3,5=1triazina
funde 8 150¢ (corregido).

EJEMPLO 16,

81 se hidrolizan 14 partes de 2-fenil-4-aminoe~
6-hidroxi-1,3,5-triazina (de punto de fusidén 3242, corregido,
con deacomposicién) en 50 parfas de doido sulfiirico al 90%,
durante 15 horeas f & temperatura de 120 a 1252, se obtiens
2-fenil-4,6-dihidroxi-1,3,5-triazina, de punto de fusién
289 a 2909 (corregido), con descomposicién,

La 2-fenil-4-amin-6-hidroxi-1,3,5-triazina que
se ha de emplear como material de partide en este procedimien-
to, puede obtenerse segin la patente alemana 543.112, por cae
lentamiento de 4cido benzoico, o su clorurc o anhfdarido, con
diciandiamide,
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Las 2-aril-4,6-diemino-1,3,5-triazinas utiliza-
des en los ejemplos 1 2 15 pueden obtenerse a partir de los
correspondienfes cianuros de arilo por métodos conocidos, por
ejemplo de la menera siguiente:

Agitando, se calienﬁa’gradualmente s temperatura
de 30 & 1002 una mezcla de 0, 184 moles de hidréxido potésico
1 mol de benzonitrilo, 1,1 & 1,2 moles de diciandiamida y 2,71
moles de &ter monometflico de glicol, hasta que, con calentae
niento esponténeé, ge inicia la condensacidén, por lo que hay
que proourar une buena refrigeracién. Despuéds de remitir la
reaccidn, se calientg durente 4 horas a temperatura de ebu=-
11icién y se deja enfriar, Por lo general cristalizan enton-
ces las 2-aril-4,6-diamino-1,3,5-triazinas; pero si '
no es asf, se las precipita con esgue. Son féciles de purificar
por recristalizecidn en soluciones de dimetilformamide y agua,

Con los cianuros de arilo de diffeil solubilidad,
como por ejemplo la 2-cianocentraquinons, debe aumentarse en el
procedimiénto la cantided de éter monometflico de glicol, pero
g8lo hasta un punto tal que pueda desarrollarse todavie ls cone-

densacidn,
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NOTA

Hecha le descripecién del presente inweﬁto, se decle-
ren nuevas y de propie invencidn, las sigulentes reivindica-
ciones, con prioridad de las demandas de patentes suizas
nim, 8027/62, depositads el 3 de Julio de 1,962, y n®

depogitada el 20 de Junio de 1,963, oxistiendo en ambas

unidad de invencién.

1. Procedimiento para preparar 2-aril-4,6-dihidroxi-
1,3, 5ytriazinas, por hidrélisis de las correspondientes 2-aril--
4,6-diamino~1, 3,5~-triazinas o 2-aril-4-amino-6-hidroxi=1,3,5=
triazines, caracterizadec por el hecho de eféctuarse le hidré-
1isis en deido sulfdrico. ’

2. Procedimiento seglin se define en la reivindica~
cién 1, caracterizado por el hecho de que se emplea &cido sul-
firico a1 70 a 96%.

3. Procedimiento segin se define en las reivindica-
ciones 1 y 2, caracterizado por el hecho de que se actis &

temperaturas entre 90 y 150¢.

4. Procedimiento segin ge define en las reivindica-
ciones 1 & 3, caiacterizado ror el hecho de que por 1 parte
de 2faril-4.6—diamiho-triazina se emplean por lo menos 2 -par-
tes en peso de fcido sulfirico.
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5, Procedimiento segin se define en las reivindica-

tiones 1 & 4, caracterizado por el hecho de que me parte de
2-fenil-4,6-diamino~-triazinas,

6. Procedimiento para preparer 2-aril~4,6-dihidroxi-
1,3,5-1riezinas,

Sogin se describe y reivindice en la presente memo-
ria que conste de dieciseis hojas, foliadas y escritas a

néquina por una sola de sus carae.
Madrid, & 2 de Julio de 1.963

CIBA SOCIETE ANONYME
p. a' .
;";Qm ISERN MIRALLES
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