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por "PROCEDIMITNTO PARA LA PREPARACION DE NUEVOS DERIVADOS
NITRO-FURILICOS", a favor de la firma suiza J, R. GBIGY,

A, G., residente en BASILDA (Suiza).

MEMORTA DESCRIPTIVA

La presente invencidn se rcfiere a un procedi-
miento para la preparacidn de nuevos derivados nitrofuri-
licos de oxazolidininas, activos farmecéuticamente, en
egpecial de S-nitro-2-furfurilidcenaninc-oxazolidinonas

5 de la férmula geuneral I
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QUALITY
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en la que
R significa un grupo alquilico con 1-12 dtomos
de carbono, un grupo alquenilico con 3-6 dto-
* mos de carbono, un grupo cicloalquilico con
3-10 --itomos de carbono de anillo, un grupo al-
coxialquilico o alecoxialeoxialquilico, un grupo
bisaleoxialquilico o un grupo alqueniloxialqui-
lico, cn donde cada uno de los radicales R ci-
todos no conticnen mds de 12 dtomos de carbono
y cada parte alqueniloxi contiene de 3 a 6 dto-
mcs 4¢ carbono, N
Cuondo R significa un grupo alquilico, uno de os-
tos grupos pucde sor por cjemplo, un grupo metilico,
et{lico, n-propilico, isopropilico, n~butilico, isobu-
tilico, butilico sccundario, toercibutilico, n-omilico,
isoamilico, n~hoxilico; n~octilico, iso-octilico, n-do=
decflico o n~dodeceilico. Sin embargo son en cspecial

ventajosos los grupos alquilicos de cadena rectilinea
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rapificada con 1 o 6 dtcmos de enrbeno, on especial
con 1 2 4 Stowmog de earbono.

Si R gimificn un grupo olguenilico, pucde tra-
tarse, por c¢jomplo del grupo clilico, 2-motalilico, 2-
vubtenil-(crotilico), 3-butenilico, l-pontenilico,
2-pentenilico o l-hexenilico. Sin cmborgo, son cspe-
cialmente vomtajoscs los grupos alaucnilicos de cade-
na rectilinea o romificada con .. de 3 a 4 dtomos de caLrho-
no.

Si R sigrifica un grupo cicloalquilico, s¢ trata
por cjomplo del grupo ciclopropilico, ciclobutilico,
cidlopenténicn. ciclohexilico, ciclohcptilico, ciclooe-
tilico o cilclodecilico, pers de profoercncia un grupo
cicloalquilico con d¢ 3 a 6 dtomos 4o carbono.

Si R significa wn grupc sleoxialquilico, alco-
xicleoficlauilisco o unsarupo dialeoxialquilico, puede
tratarse por cjomplo del grupo metoxictilico, ctoxieti-
licc, n~propoxinctilico, isopropcxinctilico, n-butcxime-
tilico, isobuboximctilico, butoximetilico secundario,
tereibutoximetilico, n-penteximetilico, n-hexiloximotili-
co n-octiloximctilico, iso-cctiloximotilico, - --n-deciloxi-
netilico, n-dodeciloximetilicc, l-motoxictilico, l-cto-
xietilico, l-n~propoxietilico, l-isopropoxietilico, l-n-
butoxietilico, l-tercibutoxietilicec, 2-metoxietilico,

.

2~etoxicti{lico, 2-n~propoxictilico, 2-isopropoxiectilico,



De

10,

15,

20,

25,

342152 -

v 3

2-n-butoxietilico, 2~tercibutoxietilico, 2-n-hexiloxi=-
etiliCO; 2-n-deciloxiet{lico, l-netoxipropilico, l-eto-
xipropilico, 2-metoxipropilico, 2-etoxipropilico, 3-me=
toxipropilico, 3~etoxipropilico, l-metil-l-metoxi-etili-
co, l-metil-i-etoxi~etilico, l-metil-2-metoxi-et{li- .

co, l-metil-2-ctoxi-etflico, dimetoxi-metilico, 1:14;3'

4

dimetoxietilico, l:2-dimetoxietilico, 2:2-dimetoxietiii-
co, l:l-dimetoxipropilico, l:2-dimetoxipropilico, l:2-
dimetoxipropilico, l:3~dimetoxip?opilico, 2:2-dimetoxi-
propilico, 2:3—dimetoxipropilico,'3:3~dimetoxipr0pi—
lico; l-metil-l:2-dinetoxietilico, l-metil-2:2-dimeto-

xietilico o dimetoximetilmetilico,

Si R significa un grupo alcucniloxialquilico, se

trate en la parte alquenilica, por cjempnlo de un grupo
alilico, 2-metalflico, 2-butenil-(crotilico), 3-bute-~
nilico, l-pentenilico, 2-pentenflico ¢ l-hexenilico,

sin embargo son ventajosos ospocialgpntc como sustituyen-
tes finales, grupos alquenilicos dc cadena rectilinea

o ramificads con dc 3 a 4 dtomos do carbone. De ogta
forma R pucde scr por ejoemplo un grupo aliloximetili-
co, 2-aliloxictilico, 3-aliloxipropilico, 4-aliloxibuti-
lico, 5-aliloxipentilico, 6-aliloxiexilico, %-aliloxi-
hoptilico, 8waliloxioctilico, 9-aliloxinonilico, 2-
metaliloxi~-netilico, crotiloximctilico; 3~butoniloxime-
tilico, l-ponteniloximetilico, 2-~penteniloxinotilico o

1-hexeniloximotilico,

s ——— ik ek et it gt 57 ]
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"Para la proparacién de wne S-nitro-2-furfurilidena~-

mino-oxazolidinona de la férmula I sc condensa el 5-

nitro-2-furfurol o wno do sus derivados funcionales con

la oxazolidinona corrcspondicnte de lo férmula II

€0 —— 0
HoN-N ] (1)

!
CH,OR

o una sal de un dcido inorganico u orgdnico,
en la que R ticne la significacidén precedente.

Si sc wtiliza una sal de la oxazolidinona de 1la
férmula II en cl procodimicnto segin la invencidn, puc-
de tratarsc por cjomplo de una sal del Acido elorhidrico,
dcido bromhidrico, dcido sulfirico, acido fosférico,
deido metdnsulfonico, Acido metandisulfénico, deido
acético, acido tricloroacético, dcidc oxdlico, dcido
suceinico, Acido mdlico, dcido fumarico, deido maleico,
acido tartdrico, dcido citrico o acido mandélico.

51 se utiliza como agentc reaccional en lugar
de 5-nitro-2-furfurol un compucsto que libera 5-nitro-
furfurocl bajo las condiciones reaccionales oxistentes,
este pucde administrarsc como material de partida para

la preparacidn de S5-nitro-2-furfurcl, como por cjemplo
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ol diacetato u otro derivado funcional de 5-nitro-2- v
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El proccdimicnto s¢ realiza convonientemente de.
forma que los roaccionantes sc calicntan juntos en el
disolvento orgdnico. EL disolvente de profcroncia wtili-

zado se¢ concentra cn forma csoncialmente incrte bajo

L]

las condicionos rcaccioneles y pmede sor por cllo, por..

cjomplo, motanol, ctonol, isopropanol, n-butanol u e
otro alecanol inforior o una mezecla dec dos o varios

de ellos o beneono; tolueno o bien otros disol-

ventes aromdticos o una mozela de dos o varios de

ollos, La reaccidén pucde acelerarse cn caso deseado

de forma gque la mescla reaccional contenga dcido clor-
hidrico y/o mincral acucso o dcido acdtico glacial,

La oxazolidinona de la formulo IT utilizada en
el procedimionto sogin la invencidn, pucde prepararse
modiante cicrre del anillo de un compgcsﬁo l-hidrazi-
no~2-hidroxi-propinico corrospondionﬁe; sustituido en
posicidn 3, segin métodos conocidos, por ejemplo me-
diante reaccidén del carbonato dietilico y un alcoho-

lato sodico., La propia oxazolidinona no precisa ais-

larse y el reaccionante de la foérmula II puede utili-

zarse segin la preparacidn por cierre de anillo como
producto intermedio, on caso deseado tras purificaoién

parcial,



Los compucstos scgin la invencidn, de acuerdo
con la férmula genoral I poscen proviedndes farmacold—
gicas utiles y en cspecial antimicrobicnas v re-
prescntan un agente antibactorico, antihelmintico,

5; coccidiostatico, y tripanocida y un agente contra la
materia de significocidn en la medicine humana y veterina-
ria. Como espccialmentc valiosos sc muestran los compucs—
tos en el tratomicnto de infecciones del trocto inteos-—
tinal o urinario. Adomds pucden utilizersc para prote—

10, gor materiam hidrofobos u otras materins orginicas con

peso moloeular clevado, que sc somcton a descomposicidn

por bacterias u otros microbios, por lo cual csitas mate-

rians s¢ unen con log compucstos, sc¢ impreogunan o so traton

de otra forma., Los compucstos también . hallan utiliza-

15, cién como accleradores de croeimionto on piensos para animales.

De acucrde con la invencidn taibidn sc obticne uma
combinacidén de matoriz terapdutica, guc consta de una par-
te dec actividad antimicrobiana de una S-nitro-2-furfuril-
idenamino—oxazolidinona de la formula I 7 un vchiculo sé-

20, lido o dilucnte liguido admisible farmacoldégicamentc,

Ias combinnciones dec matcrias farmaccuticas sogﬁn
1la inveneidn, conticncn por lo menos un compucsto de la
férmula gencral I como matoric activa junto con vehiculos
farmaoeitticos usualos. ILa clase de los vehiculos se

25.  determina vastamontc gegin la zona de aplicacidn. Para
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la aplicacidén cxtorior, por cjomplo para la desinfec-

cidén de la piel sano, como tombidn para desinfeccidn

d¢ heridas y para trotanmicento de dermatosis ¢ infeceio-
nes de mucosas, gue son originadas por bactoerias, -
pucden entrar cn consideracidn. on cspecial pomadas, e
polvos, tinturas, Ias bascs para ponados pueden ser Ej .
exentas do agua; por cjemplo a partir dec mezclas que
constan de lanolina y vasclina, o pucde tratarse asi- W
mismo do cmulsioncs acuosas, en las que sc suspende

la materia activa, Como vehiculos para polvos son apro-
piados, por ojom@lo; almidones, como almiddn de arroz,

que on caso descado pucden hacersc espccificamonte

mas ligeros por cojomnlo, mediante adicidn de deido

silicico altamcntc disperso, o hacersc mds pesados me-
diante adicidn de talco.

Las tinturas conticnen por 1o menos uvna materia
activa de la férmla general I on ctanol acuoso, en
especial del 45 al 75%, al quo sc adiciona eventual-
nente de 10 o 20% de zlicorina. En cepocial para la
desinfeceidn de la picl sana pucden cntrar on conside-
racidn asinismo soluciones, que sc claboran con ayuda
de disolventes usuales, como por cjomplo polietilen-
glicol, as{ como oventualmente omulgontes, E1 conteni-
do de materia activa de las formas de aplicacidn cxtor-

na arriba citadas sec hallas de prefercacia entre 0,1y 5%
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Pare la Cesminfoceidn ds 1a boca y ée la garganta
son apropiados, por una parto, gnrgarismos o bien conecntras

dos para su elaboracifn, or especial cmulziones alcoho-

Eh

|

icas con aproxinadamonte dol 1 al 5% de contonido en
matoria activa; o los guc pucde adicionarse glicerina y/0
matorias aromdiicas, y por otra parte, tabletas pora
chupar, c¢s Geeir formas uwnitorias dc dosig sélidas con
un contenido rolotivamonte elovado on osucar o cn mate-
rias similarcs y un contonido en moicorio activa rela-
tivamcnte bajo dc aproximadamonte 0,2 & 20%, asi como

los aditivos usuales comd excipicntes y matcerias aromd-
ticas,

Para la desinfoeccidn do log intcstinos y para ol
tratamicnto orcl de infccciones del tzato urinario,
pucden entrar con ceagideracidn cn esuceicl formas de
dosificacidn unitarin sdlidas, como tablotos, grageas
y capsulas, que conbicuen de preforcencia cemtre cl 10
v ol 90% dc unc matoria active de la £éxmula general
I, para facilitar la administroeidn de dosie diarias
centre G,1 y 2,5 £ on hombres adultos o cn dosis redu-
cidas apropiadas vora nifics. Pore preporacidn de table-
tas ¥ nmicleos do grageas sc¢ combinn la matoria activa
de 1la férmula goneral I, con vchiculos s6lidos cen forma
de polvo, como lactosa, sacarosa, sorbita, alridon de

maiz, almiddén de patata o amilopectina, derivados de
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colulosa o gelatina, de proferencia hajo adicidn de Tee

Iubricantes, comc cstearato magnéﬂioo o calecico o po-
fietilenglicoles de peso molccular apropiado. Los mieleos . .

&

de gragea so rooubren a continuamcidn, wor cjemplo con

"ax oy,
’
1

soluciones do agucar concentradas, que pucden contcner,
por ojomplo todavia goma ardbiga, talco y/o anhidrido

titdnico, o con una laca disuclta on disolventes 0 mez-

e

A

clas de disolvemtos orginicos féollmente fluidificables.
A ostos rccubrimiontos se pucde adicionnor colorantes,
por cjomplo parc la doturminacidn de dosis de materia
activa difcrontos. Ias perlas y otras cépsﬁlas cerradas
constan como pdr ejonplo, de una nmezcla de gelatina y
glicerina y conticnen, por cjomplo, mézgias de una mé~
toria activa de lo férmula genoral I con polietilen~
glicol. ILas cépsulas abribles, conticnon, por cjcmplo,
granuwladcs de una materia activa con vohiculos sdlidos,
en forma de polve, como por ojomple lacjosa, sacarosa,
sorbita, manita; almidones, como almiddn de patata,
alniddn de moiz o cmilopcctina, dorivados de celulosa
0 golatina, asi ccmo cgtearato magndsico o deido ested-
rico,

En todas catas formas de ubilizacidn pucden
aplicarse los compucstos de-la formula general I como
matorias getivas cxclusivas, pero asimismo pueden combi-

narse con otras materias conocidas ontimicrobianas,
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en cspecial antihactlériecas y/o ontimicdticas, por
cjemplo, para la difudién de 12 zona Ge aplicaeidn,
Pucden combino fSC, por cjcmplo, con ,f~diclor042-motil-
8~quinolinol u otrox durivados de S~cuinolinol, con
5 sufamerazing o sulfafurazol u otres dcrivoados de sul-
famclomida con cloranfenicol o totraciclina u otros
antibidticos, con 3,4‘,B-tribrOmosalicilanilida u
otras sallcllanll das halogenados, con carbanilidas
halogenadas, con benzoxazoles o honzoxazolonas halo~
10; gonadas, con policloro-hidroxi-difenilmcetano, con

sulfuros halogcno-dihidroxi-difenilicos, con 'étcrcs

Id

444'=dicloro=2=nidroxi-difenilicos o Steres 21,4,
41=tricloro-2-iidrodifenitico u otros dtores poliha-
logenohidroxidifen{licos, o con compucstos cuaternarios

o

Gitiocarbdmicos

rJ\

15, beeterianos o con dorivades de dcido
deseados, como disulfuro de tetramctil-~tiuram. Pucden
utilizarse como matcrias dc vehiculo, que poscen por si

mismas propic&ados formaealdgicas apropiadas, como por

jcmplo azufre, como ba de polve o costearato de cine
20, como’. un compononto de 1a basc pera unglicntos,

Finalmentc, lo inveneidn vrove asimismo un proce-
dimicento para proteger matorias orgénicas cxpuestas al
ataque mediantc bacterins u otros microbios, que se

caracteriza porque las materias sc trotan con un 5-ni-

25, tro~2-furfurilidenaomnino~oxazolidinona de la férmula I.
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Ia materia orginice puede ser por ejomplo un material ..

polimero natural o sintético,; una substancia conteniendo - *»+

proteina o conteniendo hidrato de corbono o una materia ot

LN

textil o fibrosa sintitica o natural prepars.da a partir
A E Y .“.

de esta sustonecia, -

a < . <2 . P I."~,¢
De acuerdo con la invencion sc obtiene asimismo .

~

-

une. composicidn de pienso para animeles, que contiene .. '

-

5-nitro~2-furfurilidenamine=-oxazolidinena de la Férmala’®
I en dosis suficientes para favorecer ¢l desarrollo del
animnl con ayuda do la composicién de materia,

Los ojomplos siguiontes aclaran mas de cerca la

inveneidn, Las temperaturas se indican en grados Celsius.

»
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67 £ de carbonato dietilico y una solucidn de ¢£9

EJEMPLO 1

g de sodio en 100 cc de metanol cxento de agua se adicio-
nan a 60,3 g dc 3~ctoxi-l-hidrazino-2-hidroxi-propano.
Ia mezela se calicnta durante 3 horas a 1202 ¢, Du~
rante este ticmpo se arrastra por destilacion metanol
y ctanol, ELl residuo sc disuelve en 200 cc de acido acéw
tico glacial y sc adicionan 30 g de S-nitro-2-furfurol, ..
Al reposar sc separan cristales amerillo, que se fil-
trem y Sc scean,

Como producto so obtiene la S-etoximetil~3-(5~
nitrofurfurilidenamino )-2-o0zaxolidinona, punto de fusidn

1752, tras rocristalizacidén on etanol,
BIEMPLO 2

Sc cfectia el procedimicnto doscrito en el ejemplo
1 bajo utilizacidén de l-hidrazino~2-hidroxi-3-n-pro-
poxi-propano cn lugar de 3-etoxi~l~hidrazino~2-hidroxi-
propano, con lo cual permanccen cn cscncia las mismas
condiciones reaccionales,

Como producto se obticne tras recristalizacidn on
etanol, la 3~(5-nitro-furfurilidenaming)~5-n-propoximetile

~2-0xazolidinona, punto de fusidn 1482
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EJEMPLO 3

Se reéliza ol procedinmicnto descrito en el ej@@p
plo 1 bajo utilizacidn de l—hidrazino—z-hidroxi-3—isopidl§
poxi~propano on lugar de 3~etoxi-l-hidrazino-2-hidroxi-.

L

propano, con lo cual permanecen cscncialmente las misggﬁﬁ
condiciones roaccionales.

Como producto se¢ obticnc bajo recristalizaqi%ﬁAgn
etanol, la 5—isopropoximetil—3-(5~niﬁrofurfurilidenami%g)L

VN

2-0xazolidinona, punto de fusidn 156¢,
EJENMPLO 4

Sc¢ realiza ¢l procedimicento descrito en el ejom-
plo 1, bajo utilizacidén de 3~n~-butoxi-l-hidrazino-2-
hidroxi-propano cn lugar de 3~ctoxi-l-hidrazino~2-hidro-
xi-propano con 1o cual permanece cn cscncia las mismas
condicionesVreaccionales.

Como producto sc obticne, tras recristalize-
cibn cn etanol, la 5-n-butoximetil-3~(5-nitro~furfurili-

denamino )-2~0xazolidinona, punto de fusidn 1439,
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EITIPLO 5

Sc realiza el procedimicnto deserito cn el eje¢~
plo 1 bajo utilizacidn de 1-hidrazino-2~hidroxi-3-isobuto-
xi-propano on lugar de 3~ctoxi=-l-hidrazino-2-hidroxi~pro-
Dano, con lo cual permancecen on cscncia las mismas condij_
ciones reaccionales.

Como producto sc obtlcne tras la recristalizé;f
cidn cn ctanol, la S~isobutoximetile3=(5~nitro-furfuril-

denamino )~2-oxazolidinona, punto do fusidn 171,
BIEMPLO_6

Sc rcaliza el proccdimicnto descritc en el ¢jem—
plo 1 bajo utilizacidén de l-hidrazino~2-hidroxi-3-metoxi-
propano en lugar dc 3~etoxi-l-hidrazino-2-hidroxi-pro-
pano con lo cual permanccen csencialmente las mismas con-
diciones reaccionales,

Como producto sc¢ obticue tras rccristalizacidn
en ctanol, la S-motoximetil~3—(5~nitrofurfurilidenamino)-

2-oxazolidinona, punto de fusidn 185e,
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Sc realiza el procedimicnto deserito on el =

cjomplo 1 bajo utilizacidn de 1—hidrazino-2~hidroxi—1-ié6~
octiloxi-propano en lugar de 3-ctoxi-l-hidrazino-2-hidro<

Xi-propano con 1o cual son en escncia las mismas las .

condiciones reaccionalos. Tam

. W

Como producto se obticne tras la recristaliza-

cidén on etanol, la 3-(5-nitrofurfurilidensmino)e=5- fiﬁ

H

(]

iso~octiloximotil~2~0xazolidinona, punto de fusidn {1 ‘
LR X
103¢,

EJEMPLO 8

S¢ ronliza ¢l proccdimionto descrito en cl ejem~
plo 1 bajo utilizacidn de 3-ciclohexil-l-hidrazino-
2-hidroxi~propanc on lugar de 3~&toxi-l-hidrazino-2-
hidroxi~propano, con lo cudl son cn csencia las
mismas las condicioncs reaccionaloss

Como producto se¢ obticne tras la recrista-
lizacidn on etancl, la 5-ciclohoximetil~3-(5-nitrofur—

furilidon-amine)-2-oxazolidinona, punto de fusidn 1779,
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EJEMPLO 9

Se realiza ol procedimiento descrito en el
ejemplo 1, bajo wiilizacidn de 3-aliloxi-l-hidrazino-2-
~hidroxi-propeino en lugar de 3-etoxi~l-hidrazino-2-hi---.
droxi-propano, con lo cuzl son escucialmente 129 mismas -
las condiciones reaccionales.

Como producto se obtiene tras la recristaliégﬁi

cion en etanol, la 5-aliloximetil-3--(5-nitrofurfurildena-

mino)~2-oxazolidinona, punto de fusidn 1412,
EJENMPLO 10

Al2 g de'l—hidrazino—2~hidroxi~3~metoxi—propano
se adiciona 15,5 g de carbonato dietilico, 20 cc de meta-
nol y 1,1 g de metilato sdédico., Ia mezcla se calienta
paulatinamente durante 3 horas a 1202 Durante este
tiempo se destila metanol y ctanol. El residuo se di~
suelve en 50 cc de deido clorhidrico 2n y a la mezcla
reaccional sc adicionan 12,2 g de diacetato de 5-nitro-
2-furfural. DLa nozcla se agita y calienta bajo reflujo
durante 45 minutos. Tras el enfriado y reposo, preci-
pitan cristalcs amarillos que sc filtran y se secan.

Como producto sc¢ obticne tras la recristalizacidn
en etanol, la Bfmctoximotil~3~(5-nitro-furfurilidonamino)~
2-oxazolidinonn, punto de fusidn 1882, Es iddntico

como el producto objenido del cjomplo 6.
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EJEMPLO 11 R
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i
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»

v ane

A 73;7 g de l-hidrazino-2-hidroxi-3-(2-metoxietil)s.s
propano se adicionan 67 g de carbonato dietilico y una’f'
solucidn de 4,9 g de sodio en 100 g de metanol exento de..
agua. La mezcla se calienta paulatinamente durante 3 ﬁg&}
ras a 1202, Durente este tiempo se arrastra por destifﬁfi
lacidn moetanol y etanol, El residuo se disuelve :en 200 °
g do deido acético glacial y se trata con 30 g de 5~nit;o~
o-furfurol, En el reposo y tras la dilucidn del
disolvente con agua precipiran cristales amarillos que
se filtran y sccan,

Como producto se obtienc tras la recristalizacién.
en etanol; la 5-(2—metoxietoximetil)—3~(5-nitrofurfuriliden;

amino )-2-oxazelidinona con el punto de fusidn de 1509

Ejemplo 12

=y

El procedimicento descrito cn ¢l c¢jemplo 15 se realiza
bajo utilizacidn de 3-(2-etoxietoxi)~l-hidrazino-2-hidroxi-
propano en lugar de l-hidrazino-2-hidroxi-3-(2-metoxietoxi)
~propano, con 1o cual con las mismas las condiciones reac—
cionalos,

Como producto sc obticne tras 1la reeristalizacidn
on teanol, la 5-(2-etoxi~ctoximetil)=3-(5-nitrofurfurit-

denamino)-2-oxazolidinona pura, punto dc fusidn 12509,
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EJEMFLO 13

El wrocedimientc descrito en cl ojeﬁplo 15 se rea~
liza bajo utilizacidn de 3-(2~butoxietoxi)ml-hidrazino;'
2-hidroxi-propano on lugar de l-hidrosino-2--hidroxi~
5. 3~(2-metoxietoxi)~propano con lo cual las condiciones
reaccionales con las mismas.

Como producto se obticne tras la recristalizq;
cidn en etanol, la 5~(2-butoxictoximetil)-3-(5-nitro-

furfurilindenamino)~2~oxazolidinona; punto de fusidn 782.
10, EJEMPLO 14

Se reoliza el procedimicnto descrito en el ejem~
plo 15 bajo utilizacion l-hidrazino-2-hidroxi~3-(2-me-
toxi~l-metil-ctoxi)-propano en luzar de l-hidrazino-2-
hidroxi-3~(2-motoxietoki)-propano, con lo. cual las

15, condiciones rcaccionales son esencialmente las mismas.

Como producto final so obtiene tras la recrista-
lizacidn en metanol, la 5-(2-metoxi-d-metiletoximetil)-3~
~(5-nitro-furfurilidenamino)-2-mazolidinona pura con el

punto de fusidn de 105¢,



5.

10,

5.

20,

BIEMPTO 15
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s

Se rcoliza el procedimicnto deserito en el ejéﬁ;
plo 15 bajo u#ilizacién de 3~(2~eoboxi~l-metil~otoxi)-

. s
Y

l-hidrazino-2-hidroxipropano en lugar de l-hidrazino-l-

hidroxi-3~(2~motoxiectoxi)-propano, con lo cual son "

esencialmente las mismas condiciones reaccionales, E~ :
Como producto final se obtienen tras la recéigi

talizacidén on metanol, la 5-(2-etoxi~l-metil-2-etoxi-~

netil)e3-(5-nitrofurfurilidenamino )~2-oxazolidinona pura

con ol pmnto de fusidn de 919,

EJEMPLO 16

So realiza cl proéedimiento descrito en el c¢jen~
plo 3, bajo utilizacidén l-hidrazino~2-~hidroxi-3-(l-me-
til-2-propoxictozi)-propano en lugarvde l-hidrazino-2-
hidroxi-3~{metoxictoxi)~propano con 1lo cual son esen-
cialmonte las miecmas las condiciones recaccionales.,

Como producto final sc obtiene tras la recrista-
lizacidén en motanol, la Bua ( 1100 b4 Lo 2mPrO POX I et OXAMO 1] ) m

3-(5~nitrofurfurilidenamino)-2-oxazolidinona, punto de

. fusién 879,
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EJENPLO 17
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Se reoliza el procedimiento descritb en el ejem~
plo 15 bajo utilizacidn de 3-(2-isopropoxi-l-metil-etoxi)~
~1—hidrazin052~hidroxi—propano en lugar de l-hidrazino-2-
hidroxi-3~(2-netoxi~etoxi)-propano, con lo cual son esen-
cialmente las mismas las condiciones reaccionales,

Como producto final se obtlene tras la recrista-
lizacidn en etanol, la 5-(2-isopropoxi~le-etil-etoximetil)-
3= (5=nitrofurfurilidenamino)-oxazolidinona con el

punto de fusidn de 92¢,
EJEMPLO 18

Se recliza el procedimicnio descrito en el ejem~
plo 15 bajo utilizacion de 3~(2~zliloxi-l-metil-etoxdi)-l-
hidrazino-2-hidroxipropano en lugar de l-hidrazino-2-
hidroxi-3~(2-metoxietoxi)-propano, con lo cual las con-
diciones reaccionales son e¢specialmente las mismas,

Como producto final se obtiene tras la recris-
talizacidn cn ctanol, la 5-(2-aliloxi~l-metiletoximetil)~
2w (5-nitrofurfurilidenanino )~-2-oxazolidinona con el

punto de fusidn de 762,
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EJENPLO 19
Se¢ roaliza el procedimicnto deserito en el ejémlf

plo 15 bajo utilizacidn de l-hidrazino~2-hidroxi-3-(2- 'f*
metoxi-l-metoxi-metiletoxi)~propano en luger de l~hidragzino
—2-hidroxi-3-(2-metoxi-etoxi)-propano, con lu cual 1as{sb§—
diciones reaccionales son esencialmente las mismas, _ h

‘ Como producto se obticne tras la recristalizé~-
cién en etanol, la 5—(E-metoxinl—metoxietoxi-etoximetii3:3—
(5-nitro~furfurilidenamino)-2~oxozolidinona, punto de

fusidén 101¢.
EJEMPLO 20

Se¢ realiza ¢l procedimionto descrito en el c¢jemplo -
15 bajo utilizacidn de 1-hidrazino~2-hidroxi-3-[2-(2-
metoxietoxi)-ctoxil-propano en lugar”de l-hidrazino-2-
hidroxi~3~(2-motoxietoxi)-propano, con lo cusl las con-
diciones rcaccionalcs son esencialmonte las mismas.

Cono producto se obtiono_tras la recristalizacidn
en motanol la 5-[2-(2-metoxictoxi)=ctoximetilJ-3—(5-ni~
trofurfurilidopamino)-2-oxazolidinona con el punto de

fusidn de 1019..
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Se realizaxel procedimiento descrito en el ejemé'
plo 15 bajo utilizacidn de 3-[2-(2-ctoxictoxi)-etcxil- |
l-hidrazino-g-hidroxi-propano en Jugar de l-hidrazinoe-2-.
hidroxi-3~(2-netoxietoxi)~propanc, con lo cual la So-
lucidn recaccional son csencialmente las mismas.

Como »roducto final sc obticne tras la recris-
talizacidn on ctanol, la 5-[2~(2~ctoxictoxi)-etoximetille
3w (Benitrofurfurilidenamino )-2-oxazolina con ¢l punto

de fusidn do O69,
EIEMELO 22

Se¢ romliza el procedimicntc doscrito on ¢l ejem-
plo 15 bajo uiilizmacidn de 1-hidrgzino~2-hidroxi-3-metoxi-
netoxi-propano on lugsr de l-hidrazino~2-hidroxi-3~(2-
metoxictoxi)-prepano, con lo cual las condicioncs reac~
cionales son oscneialmente las mismas,

Como producto final sc obticne la S-motoximctoxi-

metil=3,5-nitro~-furfurilidenamino )~2~oxazolidinona,
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Descrito ¢l objeto del »presente invento, se declaran
nuevas y de propia invencion las sigvientes reivindicaciones,
con prioridad de la sollcltud de patonte britdnica nim.

27 818/66 del 22 de Junio de 1966,

5. 1, Procedimiento para la preoparacidn de nuevos
derivados nitro-furilicos, en especial de 5-nitro-2-fur-

furiliden-amino~oxazolidinona de la fdérmula general I

i

OHp- CH
’ .QHQ OR

/co -0
02N-< \—-CH =N -N ‘ (1)

10,

en la que
R significa wn grupo alquilico con 1-12 dtomos de carbo-
no, un grupo alquenilico con 3-6 atomos de carbono, un
grupo cicloalquilico con 3-10 Atomos de carbono del
15, , anillo, un grupo alcoxialquilico o alcoxialcoxialquili~
co, un grupo biselcoxialquilico o alqueniloxialquilico,
cn donde cadac radical R citado nc conticne mds de 12 adtomos de

carbono y cada perte alqueniloxi contione de 3 a 6 dtomos de

™ 4
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carbono, caractorizado porque so condensa 5-nitro-2-furaldehido -

0 uno de sus derivados funcionaleg con la oxazolidinona co-—
N " . . .
rrespondicnte 0 wna do sus gmlos con un dcido organico o inor.

gdnico de la férmla general II

€0 -0
1/ ,
HoW ~ N\ ;
CH,~ CH (IT)
)}
CH..OR

2

en la que

R tiene le gignificacidn srriba indicada.

2. Proccdimiento para la proparacidn

de nuevos derivados nitro-furilicos,

Segun se deseribe y roivindicn con la prescumte
memoria descriptiva gue consta de 25 hejas foliadas ¥y

sola carag.,

escritas a miquinc por uida

Madrid, a 21 do Jynio de 1967
po a, ‘\\ !
\ CAME 1SERM
D ,
P

. B
Firmwaoq JOSE RODRIGUEZ

ze
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