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MEMORIA DESCRIPTIVA
para solicitar
PATENTE DE INVENCION
en
EsPala
por VEINTE afios
a nombre de KOJI MIURA, de nacionalidad japonesa, resi-
dente en 28, Tobiume-cho, Kanszawa=-ghi, Ishikewa-ken, 3_%
pén, por
"METODO PARA LA PREPARACION DE NUEVOS COM-

§g§STOS HETERQCICLICOS DE NITROFURILVINI-

Esta invencidén se refiere a nuevos compuestos hetg
rociclicos de nitrofuril-vinilo y a métodos para la pre~
paracién de los mismos. Esta invencidn se refiere toda-
via en particular, a nuevos compuestos heterociclicos de

nitrofuril-vinilo de la férmula general

OpN- ~CH = CH-R cvvevveneses (I)
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en la cual R representa un grupo residual de un compueg

T N A A € R A

to heterociclico nitrogenado que puede tener de uno a

“tres sustituyentes seleccionados del grupo gque consiste

en dtomos de haldgeno, grupo nitro, grupo amino, grupos
acilamino, grupos alcohilo, grupos alcoxi; y a métodos
para la preparacién de los mismos.

Los téenicos hen estado ooupados en intensas inves
tigaciones sobre compuestos con actividades antibacterig
nas y han descubierto que el grupo de compuestos en el
que los grupos vinilo unidos & anillos de nitrofurano o8
tén sustitufdos con diversos grupos residuales heteroci-
clicos, poseen actividades antibacterianas excelentes
que han dado como resultado la presente invencidn.

Los compuestos de la invencidén representados por la
férmula anterior pueden ser producidos por reaccidn de
S-nitro-furfural con un compuesto heterociclico de la
férmula general CH3-R, donde R tiene el mismo significa=
do que arriba. Como tales compuestos representados por
la férmula general CH;-R, pueden menciconarse, por ejem-
plo, metil piridinas tales como alfa-picolina, metil quing
linas, tales como lapidins o0 quinaldina, metil pirimidi-
nas, metil tiadiszoles. Los compuestos arriba menciona-
dos son igualmente ¥tiles cuando estdn sustitufdos con
haldgeno, con grupos nitro, amino, acilamino, slcohilo o
alcoxi. Son ejemplos de estos compuestos sustitufdos la
5-nitroquinaldina, 8-nitro-quinaldina, 2-amino~6~metil-
pirimidina, 2-acetilamino=6-metile-pirimidina, 4-acetila-
mino-quinaldina, 2-acetilamino-lepidina, 4,6-diacetilami
no-quinaldina, etc.

Ia reaceidn se realiza calentando los reaccionan-
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tes oon dcido acético glacial como disolvente s una tem
peratura de 100-1502C, preferiblemente a unos 1202C, du
rante un espacio de tiempo desde algunos minutos haste.
algunas horas, El uso de un catalizador no es siempre
necesario, pero en el caso de gue sea utilizado, eé ade
cuado un catalizador neutro tal como cloruro de zinc.
Después de terminada la reaccidn se separa el cataliza-
dor utilizade por destilacién s vacfo y sfindiendo carbo
nato sédico al resto del sistema de reaceidn, precipitan
cristales que ge recristalizan seguidamente con el usb
de un disolvente orgdnico.

En el caso de que el grupo metilo del compuesto
de la férmula general precedente CHy-R sea activo, la
reaccidén transcurre con facilidad particular. Cuando se
reconoce una tendencia a que la actividad del grupo me-
tilo sea perjudicada por la presencis del grupo amino,
se puede inhibir la actividad del grupo amino controlan
do el grado ds acides del disolvente. Altérnativamente,
se puede convertir primeramente el grupo amino del com-
puesto OH3fR en un grupo aclilemino y, seguidamente, se .
puede hacer reaccionar el compuesto con S-nitrofurfural
de tal manera que la actividad del grupo amino no intexr
fiera con la reaccién. ﬁespués de terminada la reacéidn
se puede convertir de nuevo el grupo acilamino del prof
ducto en un grupo amino, si se desea, mediante précti-
cas conocidas en si, tales como hidrélisis utilizendo
deido olorhfdrico u otros doidos minerales o una solu-
cién scuosa de dcido clorhfdrico alecohdlico. Esta opera
cidn se ilustra en los ejemplos que aparecen mds tarde.

Los compuestos gue contienen un grupo acilo por si mis-
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mos poseen también una excelente actividad antibacte~-.
riana. |

Asi, los compuestos obtenidos de la fdérmula pre=
cedente (I) de la invencién pueden ser fdcilmente con-
vertidos en N-§xidos por oxidacién. la oxidacidn se lle
va a cabo preferiblemente, utilizando deido acético gla
cial como disolvente y perdxido de hidrégeno como agen-
te oxidante.

Los compuestos de la férmula (I) y sus N-dxidos
tienen la propiedad de actuar contra la infeccidén del
Staphylococcus, Streptococcus, Bacillus_subtilis, B.co~
1i, Shigella dysenteriae, Mycobacterium tuberculosis,
Eberthella typhosa (bacilo tifoideo), etc. Ia actividad
antibacteriena y la toxicidad de la 2-/(5nitro-2'-fu-
ril)-vinil/-quinolina se comparan, por ejemplo, con las
de la tetraciclinae antibidtica y ocon las de un derivado
de nitrofurano conocido como furazolidona como en la Ta

bla 1 a continuacidn,
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Tabla 1
2-(5'—pitro-2: | Tetre- | Purazo-
~furil)-vinilj=| ciclina | 1idona
quinolins
Staphylococcus 0.098 0.?8 1.56
Streptococcus 1.56 0.’%8 50.00
Actividad | B. subtilis 0.012 6.25 —
antivacte -
riana, ] '
BE. coli . 0.39 3.13 0.78
meg/ml
S. dysenteriae 0.195 1.56 0.78
M, tuberculosis 0.39 -— -
Maergen de infeccidén produci
da por el Streptococcus he- 50 - 100 200-500 500
molyticus,
DE ng/kg
50
Margen de toxicidad
Dbsq ng/kg > 5000 >5000| 500-
1250

Nota: Ia actividad antibacieriana fué determinads

en tubo de ensayo. El margen de infeccidn y

el margen de toxicidad fueron determinados

mediante una sola administracion oral a ra-

tones.
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Los compuestos de la férmule (I) de esta invencién -
forman fécilmente sales de dcidos minerales cuando se tra-
tan con un dcido mineral. También formsn sales de dcidos -
orgdnicos cuando a las soluciones en disolventes orgdmicos
de los compuestos o de sus sales de dcidos minerales se -
afiade un dcido orgénico, por ejemplo dcido ldctico, dcido
acético, ecido gluednico, ete. Mediante las operaciones de
separar el disolvente utilizado por destilacidn bajo presidn
reducida, tratar los cristales precipitados con un disolven
te drgdnico inerte, tal como éter o éter de petrdleo, para
eliminar el exceso de dcido y, seguidamente, si se desea,
recristalizar el producto mediante un'tratamiento con un -
disolvente orgeanico tal como etancl, se puede purificar el
producto. O bién, las sales do deoidos minerales pueden ser
convertidas en sales de dcidos orgdnicos mediante reaccidn
de intercambio con sales de dcidos orgdnicos, tales como -
gales de sodio, sales de potasio, sales de caleic en agua
0 en un alcohol.

Entre los nuevos derivados de nitrofuranc obtenidos
de acuerdo con esta invencidn, son utilizables en perticu-
ler lag sales de dcidos orgdnicos, tales como lactatos y -
acetatos, no solamente para aplicaciones externas y como -~
germicidas o desinfectantes, sino tembién como inyecciones
debido a gue son fécilmente solubles en agua. Tomando pPOTr
ejemplo los lactatos, sus actividades antibacterianas y su

solubilidad en agus se indican en la Table 2.
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Solubilidad

Actividad antibacteria

na ¥/ml de concentra-
en ¢idn minime inhibidore
agua del crecimiento (MIC)
Staphylocoe~- | S. Dysen
cus teriae
lactato de 2-[{(5'-ni-
tro~2'~furil )-vinil 1:100 0.098 0.098
«4=gmino=quinolina
Lecteto de 4—[(5'-n1a..
tro-2'=furil)-vinii)
~-2~2mino-quinolina 1:100 0.098 0. 39
“Dilactato de 2-[(5'-
nitro-2'-furil)-vinil)
-4,6-diamino-quinoli~ 1:50 0.049 0.098
na.

Unicemente con fines de ilustracidn se explicard a

continuacidén esta invencidn con referencia a los siguien-

tes ejemplos, entendiéndose que la invencién no debe ester

limitada a ellos.

Ejemplo 1

Preparascion deAg;[15'-nitro-Z'-furil)eviniél-guinolina

En 60 cc de dcido acético glacial, se disolvieron -

6,0 ¢ de nitrofurfural y 6,8 g de quinaldina y se hicieron

reaccionar durante 2,5 horas a ebullieidn. E1l liquido de

reacoidn se volvid negro y, seguidamente, se separd de és
te el disolvente por destilacidn bajo presidn reducida. El

residuo se extrajo en caliente con deido clorhfdrico Ny -

el filtrado resultante se dejd enfriar. Se obtuvieron asi,

-7 -
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ceristales amarillos aciculares que son el clorhidrato del
producto objeto de le invencidn (punto de descomposicidn
209-210¢C). Ia sal as{ obtenida fué mezclada con agua amo
niacal y aceteto de etilo con agitacidn, separdndose la -
capa de acetato de etilo, lavdndola oonjagua, secandola y
concentrdndole bajo presidn reducida, con lo cual precipi
taron cristales amarillos, Después de recristalizacidn de
éstos en acetato de etilo, se obtuvieron cristales purifi
cados de color amarillo y de forma acicular con un rendi-
miento de 6,4 g ¥y con un punto de fusidn de 179-18090.
uv: 7\ mdx 216,5 267 300

Resultado del andlisis 01531003N2
Valor tedrico (%) ¢ 67,66 H 3,79 N 10,52

Velor experimental (%)C 67,55 H 3,88 N 10,88

Ejemplo 2 _ A
Preparacidn de 2= [(5' -nitro-2! -furil)-vinil} =5-ni-
tro:guinolina

En 30 cc de decido scético glaoial, se disolv1eron -
3,8 g de S5-nitro-quinaldina (P.F. 65-7590) y 2,8 g de ni-
trofurfural y se calentaron durante 10 minutos & 120-125
2C hasta preoipitécién de cristales amarillos. Después del
enfriemiento se separé el precipitado por medio de un f£il
tro de succién,'se lavé con agua, etanol y éter por el or
den indicado, y se recristalizd en éter monomet{lico de -
etilén glicol. Se obtuvieron cristales transparentéa de ©o
lor amarillo y de forme acicular, que tenfen un punto de -
fusién de 266-2692C (punto de descomposicién) con un ren-
dimiento de 3,8 g. |
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Resultado del andlisis

Valor tedrico (%)
Valor experimental (%) C 57,98 H 3,05 N 13,44

Ejemplo 3

Preparacién de 2- [( St-nitro-2*'-furil )-vinil] ~8=
nitro-quinolina

Se hizo reaccionar 8-nitroquinaldina (Punto de fu~-
sidn 137-1388C) con nitrofurfural de una manera similayr
a la del Ejemplo 2, para obtener cristales de color na-

ranje (punto de fusidén 228-2292C)
Resultado del andlisis 0153905N3
Valof tedrico (%) K 13,50 ¢ 57,88 H 2,91
Valor experimental (%)N 13,38 ¢ 57,63 K 3,25

Ejemplo 4

Preperacién de 2-[(5'-nitro-2*~furil)-vinil]- piri
ding.

En 20 cc de dcido acético glacial se calentaron 3,3
gramos de alfa-picolina y 5,0 gramos de nitrofurfural, -
durante 8 horas a una temperatura de 120-1302C, El liqui
do se volvié negro y se depositd un precipitado. Despuds
de separar el decido acético glacial por destilacidn ba-
jo presidén reducide se extrajo el precipitadoc por dos ve
ces en caliente con 30 cc de dcido clorhfidrico N y, des~
pués, se hizo el filtrado débilmente slcalino con carbo
nato sédico, para obtener cristales de color pardo amari
1lento. Despuds de recristalizaciln de los mismos en etz

nol, se obtuvieron cristales amarillos de forma acicular

-9 -



10

15

20

25

30

( punto de fusidn 17890) con un rendimiento de 1,0 gr;mos;
Resultado del andlisis C44Hg05,
Valo¥ tedrico (%) ¢ 61'11 H 3'73 N 12'96
Valor experimental (%) € 61'28 H 3'99 N 13' 11

Ejemplo 5

Preparacion de 2-amino-6-[25'-nitro-2'-furil)-vini;]
=1, 3= pirimidina

En 15 cc de dcido acético glaciasl se disolvieron 2,1

gramos de 2-amino-6-metilpirimidina (punto de fusidén 159-
1602C) y 2'6 de nitrofurfural y se calentaron durante 4 ho
res & una temperatura de slrededor de los 1202C, E1 liqui-
do verid su color del amarillo hasta el perdo rojizo y pre
ciritdé materie insoluble. Después de separar el disolven~
te por destilacidn bajo presidn reducide, se extrajo el -
precipitado por dos veces con 30 cc de dcido clorhidrico N
y se hizo el filtrado débilmente alcalino con carbonato -
s8dico. Se separdé un precipitado parde emarillento que pro-
porciond cistales amarillos aciculares (punto de fusién -~
19;-19890) después de recristalizacidn en acetato de etilo
o etanol. El rendimiento fué de 0'7 gramos.

Resultado del andlisis C4 038031' 4
Valor tedrico (%) C 51172 H 3'47 N 24*13
Valor experimental (%) C 51'94 H 3'62 N 24*31

Ejemplo 6

. ‘ i '
Preperacidn de 2—amino-4-]2" -nitro-Z'-fuﬁ.J) -vini:}]
=1,3-pirimidina

- 10 -
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En 50 cc de doido a2cético glacial se disolvieron -
1'5 granos de 2-acetilamino-6-metilpirimidina (punto de -
fusidn 148~149¢C) y 3'2 g de nitrofurfural y se calentaron
durante una hora. Depués de enfriamiento precipitaron cis-
tales que fueron seperados por filtracién y recristalize-
?os en dioxano para former cristales pulverulentos con un

rendimiento elevedo que tenian un punto de fusidn de 270

a 2728C ( punto de descomposicidn).
Resultadé del andlisis
Valor tedrico (%) C:52'55 H 3'68 N 20'43
Valor experimental (%) ¢ 52'76 H 3'82 N 20'19

Se disolvieron 2'0 gramos del producto arribe mencio
nado_en'100 cc de etanol de 99% y 50 cc de deido clorhi-
drico concentrado, y se calentaron durante unos 20 minutos
hasta que fueron desacetilados. Después de esto se enfriéd
el sistema de reaccidn, se separaron por filtracidén los -
cristales precipitados que eran de color naranje amari-
llento. (Los cristales eran el clorhidrato del producto -

objeto de este ejemplo y una vez recristalizados en etanol

- presentaron un punto de fusidén de 2269C), “gte clorhidra-

to fué disuelto en agus y adicionado con solucidn acuosa
concentrade de amonfaco hasta hacerlo alcalino, pere ser - -
convertido as{ en base libre. Después, se extrajo con ace
tato de etilo, se seod y se separd el disolvente por des-
tilacién pare dar cristeles amarillos aciculares con un -
punto de fugidén de 1989C. (Punto de descomposicidn).

Resultado del andlisis:

Valor tédrico (%) C51'7T2 H 3'47 N 24'13
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Valor experimental (%) C 51'56 H 3'56 N 23'99
De una manerz similar se puede preparar la 5-(}5'—
nitro-2' ~furil)-vinil]-3,6-d4cloro-1,2-piridacina que -
tiene un punto de fusidn de 215%C.

Ejemplo 7

.Preparacién de 2-{k5'-nitro—2'-furil)-vinié]-quiqg
lina-N-dxido

Se disolvieron 2'7 g del producto del Ejemplo 1 en
50 cc de dcido acético glacial, calentando, a los cuales
se afiadieron primeramente 1'3 cc de solucidén de perdxido

de hidrdgeno al 30% seguida por un calentamiento de 3 hg

. yas a 65-70¢C y se afiadieron 1'5 cc de solucidn de perd-

xido de hidrdgenc al 30% y 10 cc de dcido acdtico glacial
seguidos por 6'5 horas de calentamiento a unos 702C. El
1{quido de reaccidn se volvid de un color rojo transpa-
rente. Seguidamente, se concentrd el disolvente bajo pre
8ién reducida. Despuds de la adicidén de agua’al liquido
precipitaron cristales rojos. Después de recristalizacidn
de los mismos en ‘etanol, tomaron la forma de cristales -
de color naranja amarillento y de forma de largas agujas.
El rendimiento fué de 1'é g ¥ los cristales tenfan un -
punto de fusién de 209-2102C (punto de descomposicién).

Resultado del endlisis 01531004N2
Valor tedrico (%) C 63'83 H 3'57 N 9'93

Valor experimental (%) C 64'15 H 3'84 N 9'79

Ejemplo 8_

Preparacidn de 2- 5’-nitro-2'-furil)—viniiy—4-ace-
tilamino-quinol ) »
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En 35 ml de doido acético glacial se disolvieron
3'9 g de 4-acetilamino-quinaldina y 3'1 g de nitrofur-
fural a una temperatufa oelevada, y se calentaron durane
te 5 horas a 1202C., Despuds de separar el disolvente por
destilacién bajo presidn reducida se lavé el sistema de
reaccidn con agua y con una pequefla cantided de etencl,
gseguida por recristalizacidn en éter monometilico de -
etilédn glicol. Se obtuvieron 3'5 g de cristales amari-
1los aciculares con un punto de fusidn de 2762¢ (punto

de descomposicidn).
Valor del andlisis CqqHy 30,8,
Valor tedrico (%) C 63'15 H 4'05 N 12'20

‘Valor experimental (%) © 63'05 H 4'01 N 12'24

Bjemplo 9 :
Se calentaron 0'5 g de 2-|(5'-nitro-2'-furil)-

vinii} -4-gcetilamino~quinolina junto con 70 ml de deido
clorhidrico al 6% durante una hora, y se convirtieron -
en el clorhidrato correspondiente gque e separado se-
guidamente por filtracidén. A continuacidén se introdujo
el producto en agua amoniacal al 10% y se extrajo con -
acetato de etilo. Despuéds de se—parar el acetato de eti-
lo por destilacidn se recristalizaron en etanol los cris
tales precipitados. Se obtuvieron 0,3 gramos de cristales
aciculares de color naranja amarillento, con un punto -

de fusidn de 2402C (punto de descomposicién).
Resultado del andlisis 0153"03113

Valor tedrico (%) C 64'05 H 3'g4 N 14'98
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Yalor experimental (%) C 64'11 H 3'83 N 14'91

Ejemplo 10 ’ .

Preparacidn de 4- (5'—nitro-2'-furil)-vini%}-2-
acetilamino-quinolina

Bn 20 m1 de decido acético glacial se disolvisron

a una temperatura elevada, 2,5 g de 2-acetilamino-le-
pidina 1,8 g de nitrofurfural, y se calentaron durante
5 hores a 120 2C. Después de esto se dejé enfriar el 1
quido y los cristales asi precipitados fueron recristali
zados en etanol para obtener 2,0 g de cristales amarillos

aciculares con un punto de fusidn de 217-2182C.

Resultado del andlisis C47H

13%%3
Valor tedrico (%) C 63'15 H 4'05 N 12'20
Valor experimental (%) C 63'22 H 4'15 N 12'22
Ejemplo 11
Preparacidén de [4- (5‘-nitro-2'-furil)-vini]] -2-
amino-quinolina,

Se calentaron 0,5 gramos de ¢-[k5-nitro-2'-furil)-
viniﬂ -2-gcetilamino quinolina junto con 70 ml de dcido
clorhidrico al 6% durante dos horas, separdndose por fil
tracidn el precipitado resultante de cristales de clorhi
drato. Despuds de iratamientos similares a los del Ejem=—
plo 9, se recristalizaron los oristales en benceno pars -
obtener 0,2 g de cristales de color anaranjado rojizo y
de forma acicular, con un punto de¢ fusidén de 2282C (punto
de descomposicidn). -

Resultado del andlisis Cy5Hy40,8,

Valor teérico (%) C 64,05 KE 3,94 N 14,98

- 14 -
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Valor experimental (%) C 64,01 H 4,11 ¥ 14,81

Eiemplo 12

Preparacidn de 2- (5'-nitro—2'-furil)-vinil] 4 o 6=
diacetzlammozguikolina

En 20 m1 de dcido acético glacial, se disolvieron
a2 una temperatura elevada, 2,0 g de 4,6-diacetilamino-
quinaldimy 1,2 g de nitrofurfural, y se calentaron du-

rante 5 horas & 1202C. Después de ésto, se obituvieron -
mediante una serie de tratamientos como los del Ejenplo
8, 1,8 g de cristales amarillos que tenfan un punto de

fusidn por encima de los 2802C.
Resultado del andlisis CygH16050,
Valor tedrico (%) ¢ 58,99 H 4,24 N 14,73

Valor experimental (%) C 60,12 H 4,31 N 14,80

. Bjemplo 13

Preparacidp de clorhidrato de 2-U 5‘-nitro-2'-fu-
rili-viniﬂ =4,6-diamino-quinolina

Calentando 1,8 g de 2-[(5'-n1tro~2'-furil) vinlg
-4,6—dlacetilamino-quinolina con 180 ml de deido elor-

hidrico al 6% durante 5 horas, se obtuvo el correspon-
diente clorhidrato gue exran cristales amarillos con un

punto de fusidén por encime de los 280%C.

Resultado del andlisig 015111 403N 4012
Valor tedrico (%)  © 48,79 H 3,82 N 15,42

Valor experimental (#)C 48,88 H 3,30 N 15,51

Ejemplo 14
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Preparacidén de lactato de 2-{(5'—nitro-2'-fur11)-vinil]
4-amino=-guinoling.

Se disolvieron 0,5 gramos de 2-[(5'-nitro-2'-fur11)
-vinll:.] ~4-amino-quinoline en etanol caliente y después de
la adicidn a esta solucién de una cantidad equivalente de
deido ldotico mormal, se separd el disolvente por destila
¢ién bajo presidén reducida. El exceso de componente dcido
fué extraido por lavado con éter, obteniéndose as{ 0,4 g
de oristales amarillos con un punto de fusién de 171-1729C.

Resultado del andlisis C18H170¢N3
Valor tedrico (%) ¢ 58,22 H 4,61 § 11,32

Valor experimental (%) ¢ 58,31 H 4,68 N 11,42

Ejemplo 15

Pre cién de lactato de 4- [(5'-nitro-2'-furil)-
viniﬁ ~2~-amino=quinolina

0,5 gramos de 4{(5'-nitro-2'-mu)-vinﬁ] ~2-amino-
quinolina se disolvieron en etanol caliente y se adiciona
ron con la cantidad equivalente de dcido ldctico normel,
seguido por los tratamientos del Ejemplo 14. Se obtuvie- -
ron 0,5 gramos de cristales amarilios con un punto de fu-
aién de 195-196¢2C,

Resultado del andlisis 0183170633

Valor tedrico (%) C 58,22 H 4,61 N 11,32

Valor experimental (%) C 58,33 H 4.';2 N 11,40

Ejemplo 16

Preparacidn de dilactato de 2~ [(5'-nitro-2‘-furil)-
vinil) —4,6~diamino-guinolina
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0,5 gremos Qe 2—[{5'-nitro—2'-furil)4vinii]-4,6-
dianmino-quinolina fueron disueltos en etanol caliente, -

0 o e s

adicionados con la cantidad equivelente de dcido léctico
normal y tratados como en el Ejemplo 14. Se obtuvieron -
cristales amarillos con un punto de fusidn por encima de
los 2909C,

Resultado del andlisis 021Hé309N3
Valor tedrico (%) C 54,66 H 5,02 K 9,11

Valor experimental (%) C 54,81 H 5,16 N 9,23

Esta solicitud, que corresponde a la presentads en
Japén, con fecha 5 de octubre de 1.962, bajo el mimero -
43.063/62 y el 14 de junio de 1.963, bajo el nimeroe -
30.501/63, se acoge a los beneficios del articulo 51 del
vigente Estatuto sobre Propiedad Industrial

NOTA

Los puntos de invencién, propia y nueva, que se pre
sentan para que sean objeto de esta solicitud de Petente -
de Invencién en Espefia, por VEINTE afios, son los siguien-
tes:

12.- Método para la preparacién de nuevos compuestos
heterociclicos de nitrofurilvinilo de la férmmla general

ol

¢

-CH = CH-R

en que R significa un grupo residual de un compuesto he-

terociclico que contiene nitrégeno que puede tener de uno
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a tres sustituyentes seleccionados del grupo que cousta de
dtomos de haldgeno, grupo nitro, grupo amino, grupos acilg
mino, grupos alcohilo y grupos alcoxi, gque comprende reac-
cionar S5-nitrofurfural con un compuesto de la férmula ge-
neral CH;-R, en que R tiene el mismo significado que antg
riormente.

22.~ El1 método del punto 1 que comprende reaccionar
5-nitrofurfural con un compuesto de la Férmula éeneral CH3~R,

en que -R es un grupo seleccionado del grupo que consta de

0 .0
a0y

KHOCH

30
NHOCH,C

3%, El método del punto 20 gp que la reaccidn es -
efectuada en presencia de dcido acético glacial, como disol-
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véente a una temperatura de 100-1508C. 7

42,- E1l método del punto 32 en que se uss cloruro -
de cinec como catalizador.

5%.- Método para la preparacidn de ssles de deidos -
orgdnicos de compuestos heterociclicos de nitrofurilvini-

1o que comprende tratar un compuesto de férmula general

OZN [:;:ﬂ -CH = CH=R

en que R significa un grupo residual de un compuesto he~
terociclico que contisene nitr6geno que puede tener de 1
a 3 sustituyentes seleccionados del grupo que consta de -
dtomos de halégeno, grupo nitrd, grupo amino, grupes aci-
lamino, grupos alcohilo y grupos alcoxi, con un dcido orgd
nico.
69.- Método del punto 52 en que el dcido orgdnico es

#4 seleccionado del grupo que consta de dcido 1ldctico, doi
do acético y doido gluednico.

~ T79.- Método para la preparacién de N-Oxidos de los -
compuestos heterociclicos de nitrofurilvinilo que compren
de oxidar un compuesto de la férmula general

O, N H:;:H ~CH = CH-R

en guo R significas un grupo residual de un compuesito hete-
roc{clico que contiene nitrdgeno gue puede tener de uno 2
tres sustituyentes selecocionados del grupo que consta de -
gtomos de haldgeno, grupo nitro, grupo amino, grupos acilg
mino, grupos alcohilo y grupos alcoxi.

82.- El1 método del punto 79 en que el doido acético -

- 19 -



10

15

20

25

30

glacial es usado como disolvente y el perdxido de hidrége-
no es usado como agente oxidante.

ge,- Método para la preparacidén de compuestos hete-
roefolicos de nitrofurilvinilo de la fdérmula general

0,8 U ~CH = CH-R

en que R significe un grupo residual de un compuesto hete-
rociclico que contiene nitrdgeno que tiene un grupo amino
¥y puede tener tembién de unc & dos sustituyentes seleccio-
nados del grupo que conste de Stomos de haldgeno, grupo -
nitro, grupos zlcohilo y grupos alcoxi, que comprende la
desacilecidn de un compuesto de la férmula general

0,8~ U - CH = CH-R'

en que R' representa un grupo residual de un compuesto he-
terociclico que contiene nitrégeno que tiene un grupo sci-
lemino, que puede tembién tener de uno a dos sustituyentes
seleccionados del grupo que conste de dtomos de haldgeno,-
grupo nitro, grupo amino, grupos aleohilo y grupos alcoxi.

108,- E1 método del punto 92 en que la desacilacién
es realizada por hidrolisis usando una solucidn acuosa que
contiene dcido clorhidrico.

112,- Método para la preparacidn de nueves compues-
tos heterociclicos de nitrofurilvinilo.

Tal y como se ha desorito en la Memoria que antecede,

¥y con los fines que se han especificado.
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