
Casa 162H^

3 01 710

R E T E N T E

D E

I N T E N C I O N

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE NUEVAS HIDRAZONAS 

TE 5-NITBO^PURFOBOL", a  favor de La firma, auiza J*R. GEIGY, A.G- 

domiciliada, en BASILEA (Su iza).

MEMORIA DESCRIPTI7A

Esta invento se refiere, a  un procedimiento para 

la  preparación de nuevas, hidrazonas de 5-nit ro-fu rfu ro l, dota­

das de.valiosas propiedades farmacológicas, y en particu lar 

antimicrobianas.

Se. ha descubierto que las 5-nitro-furfhrol-N^- 

- t r ia z in il hidrazonas de la  pínnula general I
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donde

R^y Rg significan, independientemente ano de otro, hi­
drogeno o radicales alleilo, elquenilo, hidroxi— 
alkilo, dlcoxialkilo, cicloalkilo, arilo o 
aralkilo, podiendo loe radicales arilo o arel- 
kilo estar substituidos eventualmente por .átomos 
de halógeno o grupos trifluorometilo, alkilo in­
ferior y/b; alcoxi inferior, y

R^y ̂  eigaifican, independientemente uno de otro, hi­
drogeno o grupos alkilo inferior o hidroxialkilo- 
inferior,

pudiendo R̂  y R̂ , o respectivamente R̂  y R̂_, siempre que signi­
fiquen radicales alkilo, eetar unidos entre s¡̂ directamente o por 
medio de un ¡átomo de Oxigeno,

y sus: sales con {ácidos: inorgánicos u orgánicos, manifiestan 
destacados efectos antimicrobisnos, en particular contra las 
bacterias como, por ejemplo, los estafilococos, los estrepto­
cocos y las bacterias, tuberculosas, lo mismo que contra los 
protozoos como,., por ejemplo, el Trichomonaa fOetua, y también 
actividad fungíBt,ática, antihelmíntica y cocoidiost¡áti­
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ca. Bar ejemí#a, ya en concentración de I  ppm.y menos, inhi­

ben e l desarrollo de diversas razas tuberculdsicas, entre óllas 

también ciertas razas resistentes a los medicamentos, en suero/ 

agar da Yo.uman (4m: Rev. Tbc. 530 (1947)* los compuestos 

siguiente*

S— ^^-etHamino^6^<-diet 11 ami no^l^ , 3 , 5 ^  

-3rlazin-&<42fj7*aidrazona,

5 nitro-furfurcl?^^/^*^sopropilamino-6^-dietiIanino- 

^^.3^^^*^riazin il-(^^h idrazona,

5—nitro—fUrfurol-y^-^T^, 6 *—b i ̂ e t ilamino—1*, 3̂ * 5^*trlazi— 

ni!r^2^¡¡/-hidrazona,

5 ^ ti^ -fb rfu ro IrN ^ -/ í^ , 6 n-bis-isopropilamino-1^,3^* 5^-- 

- tr ia z in il?  ( 2* j7*hidrazona *

5^tra-furfural?y^/T^aM t ilamino^6'-isopropilamino-l*,

4 ", 5 n-t r ia z in il^  (2 ' jJT-hidrazona,

5-nitro-iurinrol?-N^-etilaminQy-5^-isopropilamiDO-l' ,  3**

5 '-triaziniIü-( 2' j^-bidrazona,

5-n itro-furfu roI-N^-/^-aiilam ino-6 '—i8opropilam ino-l', 3* .

5 ̂ -triazin ilr ( 2*^/-hidrazona,

5-nitro- furfuicl-N*^/&^eti&amlmo-6'—eecubutilamina-3J,

3* * 5 ^ -tr ia z in il- (2^^-hidrazona,

sulfato 5-nitro-furfuroIyN*^/^'-'etilam ino.-5 *-^gamma?-metoxi- 

-propilam ino)-í^3^* 5 ^ -tria zm il-(2 * jj^iidrazona, y

5-nitro-ÍUrfurol-N^/^^amino-5^-i8opropilamino-I-^,.3^*5^-tria^ 

zin ilr ( 2.*^/-hidrazona.



B1 desarrolla del Trichomonas fostusr en medio pana 

Trichomonas se^dn G. JMmaan y R.B. Trussel, Broc. Seos. Expo 

Biol^ Mod. 54, 245̂  (1943) se inhiben pon ejemplo, por medio 

de. la

S-^itro-furfhrol^^^^^^-bis-isopropilam ino-l.', 3^,5'- 

-triazinil^- ̂ ^-h idrazona, y la

5-nitro-furfnroIrN^-/^**^^-bia-t ercibut iiamino-1 3' ̂ 5 -̂
-trlazinilr- (2.' ̂ -hidrazona,

en concentración de 10 ppm.

En los compuestos de la  p ínula general I ,  R̂  y R̂  

significan, además de hidrÓg^ao, por ejemplo radicales metilo 

e tilo , n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, butilo se­

cundario, butilo terciario, n-amilo, iaoamilo, n-hexilo, 

n-oetilo, 1-metil-heptilo, a lilo , cretilo , metaillo, betar 

hidroxi-etilo, bet a-hidroxipropilo, gamma-hidroxipropilo, 

beta-meto x i-e tilo , beta-etoxi-etile, beta?-n-butoxietilo, gam- 

ma-metoxi-propilo, gamma-isopropoxipropilo, ciclopentilo, 

cidohexilo, cidoheptilo, ciolooetilo, fenilo,; üuorofañilo, 

trifluorom etilfen ilo, dorofen ilo, diclorofenilo, bromofenilo 

m etilfenilo, dim etilfenilo, metoxifenilo, etoxifen ilo, iso- 

p ropo xi fen ilo , bencilo, clorobencilo, p-isopropil-bencilo,

3,4-dimetoxi-bencilo o b et a- fen ilet ilo . Además y Rg y/3 

y R  ̂pueden Significar respectivamente, junto con el (áto­

mo de nitrógeno vecino„ por ejespío radicales l-p irro lid in ilo  

piperidino, hexsmetilenimino o moríblino. y sigiifican^ 

ad^áa de hidrógeno, por ejemplo e l radical metilo, e tilo , 

propilo, isopropilo, butilo, isobutilo, butilo secundario o 

butilo, terciario o asimismo el radical betahidroxietilo o



al radical beta- o gamma-hidroxipropilo ̂  v  E a w  

Para: la  preparación de lea nuevo a compuesto a de 

la  Simula general ^ ae hace reaccionar 5-altxo-furfurolr- 

hidra^ona. con un cojmpuesto de la  Simula general V,

nal

(Y )

donde y Hal tienen e l significado expuesto antee,

en presencia, de un agente combinador de ¡ácido, y e l producto 

asó obtenido, de la  fórmula general VI

Eal-

aa haca reaccionar con un compuesto de la  Simula, generé IV

1*3
/E -  N
\

donde &, y R  ̂tienen el significado expuesto antea, eventaalmente,
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en presencia de un agente combinador de ^aldo.

S i ae desean lo e  compuestos de la  í^m u la  general 

I  obtenidoa ae tranafonman en ana salea con ácidos inorgáni­

cos u or^Snicos.

Bn concepto de ta le s  ¡ácidos inorándoos n orgá^

Ricos son aptos por ejemglo e l ¡ácido clorh ídrico, e l ¡ácido 

brom^Cdrioo, e l ¡ácido au lp írico, e l ¡ácido fo s fó rico , e l ¡ácido 

, metansulijínico, e l ácido etandisulfdnico, e l .áoido tr ie lo ro -

-aoático, e l ¡ácido oxá lico , e l ¡ácido succínico, e l ¡ácido malei-
{
10^ oo, e l ácido fumárico, e l ácido m élico, e l ácido ta rtá rica , 

e l ¡ácido c ítr ic o  y e l ¡ácido mandálico.

Das nuevas hidraacnas de l s  formula general Y pue­

den emplearse en l s  medicina, humana; y veterinaria , tanto para 

uso interno como externo, confoime a sus propiedades antimi- 

crobianas y demás propiedades b io lógicas, en particu lar como 

„ materias activas árnicas o adicionales de agentes entibaáteria-

nos, antim icíeicoe, ant ihda^ínticos y cocoid iostáticos, en 

íbima concentrada o l is t a  para e l uso, Además es las. pueda 

añadir en calidad! de materias protectoras a l m aterial orgáni- 

20  ̂ co atacado por bacterias u hongos.

Dos ejemplos que siguen explican l a  preparación de 

los  nuevos compuestos de este invento. Les temperaturas est¡án 

expresadas en grados centígrados.

. E J E M P L O  t+
25T̂  ---------------------------

6,¡5 partes de 5-nitro-furfurol!-N^-/%^-cloro-6*— 

-dietilam ino-1 ' ,  3*-, 5 ̂ -triaaíiniI-2¿^hidraK^na se disuelven 

en 71 partes de dim etilíbm am ids y ae calientan a  53-60^, con 

agitación. Se in s t ila  a  esta  solución, en e l áureo da ?  mi-

30  ̂ ñutos, una mezcla de 2,8 partes de p irro lid in a  y 24 partes de

-  6 -
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dimetilformamida. Terminada la  adición, se aumenta la  tem­

peratura hasta 85°̂ , durante 6 minutos, y se la  mantiene a 

80-&5*̂  durante 2-horas. Se d e ja la  solución-en reposo duran­

te  una noche y a continuación se l a  d e s tila  bajo prési^n re­

ducida, hasta haber destilado 30 partes del disolvente. Se 

añaden a l residuo 20 partes de agua, se separa por filtra c ió n  

e l producto crista lin o  precipitado, de color am arillo, y se 

le  lava  con agua. Después de recris ta lización  a  p a rtir  de- 

etanol, este produce .forma cris ta les  amarillos da 5-n itro- 

íU ríw i-N t-¿% '-d im et ilamino-5' -p irro lid in o -1 ', 3*, 5H -triazi- 

nil=-2^-hldrazona,. de punto de fusión 18 8- 189*50  (descomposi­

ción) .

La 5-n itro- furfurol-N  cío ro- 6 *-dietilam ino-

-1 *, 3", 5 ̂ -triaminiI=-2^/Lhidrazona se prepara de l a  manera s i­

guiente:

Mediante calentamiento a  50°, se prepara una so­

lución de Í.2,2 partes de 3 -n ltro-fu rfu ro l?-N '-^^ ,6 '-d ic loro-

t*,3 ^ ,5 '-tria z in il-y/ L h id ra zon aen  119 pactes de d im etilfor-
o

mamlda, A esta solución, mantenida a. 55 4 1 ,  se añaden 6 

partes de dietilam ina, diauaLtaa en 37,5 partes de c lo ro fo r­

mo, durante media hora y agitando. Se enfuisL la  solución y 

se la  deja en reposo por una noche; a continuación se la  des­

t i la  hasta haber separado 70 partes del d isolvente. Se deja 

reposar e l residuo y se separan lo s  cris ta les  del clorh idra­

to de dietilam ino. Se mezcla a l filtra d o  con 100 partes de 

agua, se separa por filtra c ió n  e l producto crista lin o  que 

aap rec ip ita , de co lor am arillo, y se la  lava con agua. Des­

pués de recris ta lización  a p a rtir  de metanol, este producto da 

agujas amarillas: de b u itre-íu rfu ro l-N *-¿? ' -c ío ro -6 '-d ie tila -  

m ino-l' ,3^ ,5 ̂ -tr ia z in il-  2^-hidrazona, de punto de fusión 

23.5—216^ (descomposición).



N̂ O T AL

Descrito e l  invento ae declaran nuevaa y de propia 

invención las siguientes reivindicaciones:

o

'  5

t . Procedimiento para, la  preparación de nuevaa h i- 

dramnas de 5 -n itro-fu rfu ro l, de la  p ín u la  general I

donde

R^y Ry lna.pM3ient...nt. m.. d.
hidrógeno o radicales a lqu ilo, alquenilo,

2Cr. h idroxialqu ilo, a lcox ia lqu ilo , c ic loa lqu ü o,

a rilo  o aralqu ilo, podiendo lo s  radicales 

a rilo  o aralqu ilo, eventualmente, estar 

substituidos por átomos de halógeno o grupos 

triflu orom etilo , alqu ilo in fe r io r  y/b alooxi 

25  ̂ in fe r io r , mientras que



Rg y R^, Independientemente uno de otro, sign ifican

hidrógeno o grupos alqu ilo in fe r io r o hidroxi- 

alquilo in fe r io r, pudiendo y Rg, o respec­

tivamente R  ̂y si^npre que signifiquen 

radicales a lqu ilo , estar unidos entre q i 

directamente o por medió de un (átomo de 

oxigeno,

asi como de sus sales con Acidos inorgánicos u orgánicos, carac­

terizado por hacerse reaccionar 5-nitro-furfurol-hidrazona 

con un compuesto de la  ípimula general V

N.
Hals-v^ ^  N (V)

donde R^, R^y "Hal" tienen e l significado expuesto antea, 

en presencia de un agente combinador de ácido y hacerse reac­

cionar e l producto asi obtenido, de la  fórmula general VI

O'̂ N—* ^ j ' -CH ^  N -  NH-, (V I)
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donde B^, B^ Y "Hsl" tienen e l sign ificado expuesto antes, 

con un compuesto de fám ula general 17

sal con un ácido inorgánico u orgánico.

2# Procedimiento para la  preparación de nuevas hidrazonas 

de 5 -n itro -fa rfu ro í.

Segán se describe y reivind ica en la  presente memoria 

descriptiva, que consta de diez páginas, fo liadas y escritas a 

maquina por una sola de sus caras.

Madrid, a  ̂ 383

J.B. GEIGY, A.G.

H -  N\ B4

JAME tSERM
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