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P A T E N T E  D E  I N V E N C I O N  

P O R  V E I N T E  A N O S  

E N E S F A N A

¡solicitada a favor de NENA TOVARNA SD1AVIL, sociedad yu 

goeclava, con domiciDo en Novo Resto (Yugoeelavia).

p o r

puoCEDINiIENTO B&RA LA PREPARACION DE 

1 -(2 ' -IUDROXIETILO )-2-i.ETILO-5-NITRCIRIDASCLE"=" =s" ="=" =" -

i,. E R O R I  A D E S C R I P T I V A

La presente invención concierne a un procedimiento 

para l a  preparación de 1 -(2 '-hidroxietilo)-2-m etilo -5 -n itro i 

midazole de l a  fórmala I
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El procedimiento conforme a l a  invención está  caracterizado 

por que en e l  compuesto de l a  fórmula general II)

H-.C -N

OgN-(

N

C-CH.

XIgCHgX

( I I )

en donde X es un átomo halógeno, por h id ró lis is  se hace e l 

cambio del átomo halógeno con e l  grupo h id ro lix ilic o .

El procedimiento de acuerdo con la  invención es 

conducido preferiblemente de t a l  forma que l a  h id ró lis is  

sea llevada a cabo con formamide en presencia de agua y áci 

do fórmico.

En l a  h id ró lis is  arr ib a  mencionada con fo rmamide 

en presencia de agua y ácido fórmico, l a  relación  mas favo 

rabie de formamide : agua : ácido fórmico es aproximadamen 

te 1 : 20 : 100.

Una gran influencia sobre e l resultado de este 

procedimiento l a  tiene e l agitado de lo s  componentes, lo  

cual contribuye esencialmente a l  rendimiento del producto 

f in a l .

El procedimiento de acuerdo con l a  invención com­

parado con lo s  métodos actualmente conocidos, representa un 

considerable progreso técnico, puesto que e l rendimiento de 

1-(2 '-h idroxietilo)-2-m etilo-5-n itroim idazole es del 68- 70%,
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mientras que lo s  rendimientos por lo s  métodos conocidos son 

como máximo del 2<%.

El 1-(2 '-h idroxietilo)-2-m etilo-5-nitroim idazole 

es ampliamente usado en medicina para e l tratamiento de in  -  

$ fecciones causadas por diversos protozoos patógenos y amebas

como por ejemplo Andamoeba h is to ly tic a  y Tricnomonas vagina- 

l i s .

El procedimiento según l a  invención será descrito 

mas específicamente mediante un ejemplo, pero éste  no podrá 

10 considerarse en modo alguno como lim itativo  del procedimiento.

E J E M P L O

En un irasco  (de tre s  cuellos) de 10o mi. se ponen 11.7 gr. 

de 1-(2'-brom oetilo)-2-m etilo-5-nitroim idazole (M.p.=78-803(3), 

30 ml.de i'ormamide, 1,8 mi. de agua y 0,3 mi. de ácido fórmico 

15 90-100%. Entonces se in ic ia  e l calentamiento y e l agitador se

pone en acción, lo  cual asegura un mezcla in tensiva de la  mez 

c ía  reactiva durante todo el tiempo de duración de l a  reacción. 

La mezcla es calentada a H0-1153C y se calien ta a es*ca tempe­

ratura durante 3 horas mientras se agina constantemente e in  -  

20 tensivamente. Entonces se d e st ila  formamide (27-28 mi) al va­

cio de 0 .7-0.8 mm Hg (08-902(3). Al en friarse , e l residuo oleo­

so marrón-oscuro empieza a c r is t a l iz a r .  El residuo es disuelto 

en 20-25 mi. de agua, adicionada de 0.5 gr. de carbono nocivo 

y f i lt r a d o . El f i l t r o  e^ lavado con 5-8 Hil de agua, de manera 

25 que la  canridad to ta l de f i lt ra d o  no exceda de 30 mi. Entonces



e l i i it ra ü o  es adicionado con solución de hiaroxido de sodio 

dilu ida cte valor pH de 5 .5 , con lo  cual e l producto, ya en 

calien te, c r is t a l iz a  en forma de c r is ta le s  am arillentos. 

Después de en friarse , lo s  c r is t a le s  son n it r a d o s  bajo vacío 

y se obtienen o .9 gr. (78 % teórico) de producto bruto,

M.p. = 15b.O - 160,5SC.

Mediante re c r ista liz ac ió n  de 20 mi de agua o de 

175 mi de e tiia ce ta to  bajo adición de 5-0 % de carbono a c t i­

vo, b.15 gr. (69 % del teórico) de 1-(2 '-n iaroxietilo)-2-m e- 

tilo-5-n itroim idazole son obtenidos, M.p. = 160-16230.

N O T A

En e sta  Patente de Invención se reiv in dica:

1 .-  Procedimiento para la  preparación de 1 -(2 '-ñ i-  

droxietilo)-2-m etilo-5-nitroim idazole de l a  formula I

H-C --------- N

Ô N-C ̂ \  /  3
Nt
/ I T T  / I T ?  / \ T T

(I)

caracterizado porque e l componente de la  fórmula general
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en donde X es un átomo halógeno, por h id ró lis is  tiene lu­

gar e l cambio del átomo halógeno con e l grupo h id ro x ilico .

2 . -  Procedimiento de acuerdo con reivindicación

1 ,caracterizado porque l a  h id ró lis is  es llevada a cabo con 

formamide en presencia de agua y ácido fórmico.

3 . -  Procedimiento de acuerdo con la  reivindica ­

ción 2, caracterizado porque la  relación  de formamide :agua 

: ácido fórmico es alrededor de 1 : 20 : 100.

4 . -  " PRCCEDIiilH'iTO PARA LA PREPARACION DE 

1-(2'-HIDROXIETILO)-2-METILO-5-NITROImIDA2;CLL " , de confor­

midad en un todo en lo  esencial y fin es in d u stria le s a lo  

descrito en la  precedente memoria descrip tiva.

Esta memoria consta de CINCO hojas e sc r ita s  o 

mecanografiadas por una so la  cara a doble espacio.

madrid, § JUN. 196)
Por autorización de la  interesada.
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