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por "PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR AGENTES PARA COMBATIB“LOS
MICROORGANISHOS NOCIVOS", a favor de la firma suiza CIBA
SOCIETE ANONYME, residente en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

Objeto de este invento son agentes para
combatir los microorganismos nocivos, que contienen como

materia activa a 10 menos un 2-(2'-hidroxifenil)-oxazol

Tnoa v

de la férmula -

(1) Rl C-X y

donde

PGOR
QUALITY
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R significa un sistema cfclico aromatico
con 2 anillos hexagonales a lo sumo, yuxfam
condensado de la manera que indican las
rayas de valencia, y
X significa un radical bencénico, substituide
ulteriormente en posicidn orto respectO‘alr
enlace con el anillo oxazdlico por un grupo
hidroxilico,
0 una sal alcalina respectiva.
Particular interés presentan los agentes
que contienen como materia activa a lo menos un 2-(2'=

hidroxifenil)-oxazol de la férmula

Me-0
. - X
\ \ \ /l .
@ X
0 X2
donde _
R tiene el significado que le ha atribuido

antes,
Me representa un dtomo de hidrdgeno o de metal
alcalino
¥y uno a lo menos de los simbolos

representa un atomo de haldgeno, un grupo
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aminico 0 un grupo alquilico con 4 Atomos
de carbono a lo sumo, mientras el otro reﬁ;a—
senta un atomo de hidrdgeno, un dtomo de hat.
1légeno o un grupo alquilico con 4 atomos
de carbono a lo sumo.
Se reivindican en especial 10s agentes

que contienen como materia activa un 2-(2'-hidroxifenil)—

oxazol de la férmula

Rl
\ Me-0
RQ\\~ N§\ l X3
(3) S =
, No ~,
R
30
4

donde

Me tieme el significado que se le ha atribuido
antes, .

uno a lo menos de los simbolos

representa un dtomo de haldgeno o un grupo al-
gquilico con 4 4tomos de carbono a 1o sumo,
mientras el otro representa un 4tomo de hi-
drégeno, un Atomo de haldgeno o un grupo al-

quilico con 4 atomos de carbono a lo sumo,
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mientras que uno a cuatro de los simbolos_;,.
Ry, R2, R3 y R4 significan dtomos de hidrdgeno o de haléf
geno

y dos de los simbolos
Ry, 3?, Ry ¥ R4 que no significan dtomos de hidrdgeno o

de halégeno representan grupos fenflicos,
grupos alguilicos, grupos alcoxilicos, Sri=-
pos fenilalquilicos, grupos ciclohex{licos,
grupos nitro, grupos aminicos primarios,
grupos~alquilaminicos, grupos acilaminicos,
grupos trihalogenmetilicos, grupos amino-

0 metilamino-sulfonilicos o grupos de deido
sulfénico (eventualmente, en forma de las
sales alcalinas)

0 bien dos simbolos vecinos

Rl a R4, juntos, significan el complemento de un anillo
carbociclico yuxtacondensado, en cuyo caso
Presentan a 1o sumo 12 Atomos de carbono
en las cadenas de alquil-carbono presentes
en los substituyentes.

Dentro de las condiciones que se han in-
dicado, Rl’ RZ’ R3 ¥y R4 pueden elegirse independientemente
unos de otros, o sea que, por cjemplo, en la misma molé-
cula pueden hallarse de 1 a 4 &tomos dc haldgeno junto a
0 a 3 atomos de hidrdégeno y 0 a 2 (de preferencia, 0 a 1)

0tros substituyentes del tipo que se ha indicado.



Se prefieren aqui los 2-(2'-hidroxifenil)- -

benzoxazoles de la formula .-
(4) H-
5. ~
5
R
7
‘ L -t ]
10, donde
Me, significa un atomo de hidrdgeno, de sodio

o de potasio,
uno a tres de los simbolos
Rgs Rg y Ry significan atomos de hidrdgeno o de halégeno,
15. mientras que hasta dos radicales
Rgs Re ¥ R7 que no representan atomos de hidrégeno
o de haldgeno significan grupds fenilicos, ..
grupos alquilicos, grupos alcoxilicos,
grupos fenilalquilicos, grupos ciclohex{licos,
20, grupos nitro o grupos de dcido sulfénico,
en cuyo caso presentan a lo sumo 12 Atomos
de carbono en las cadenas de alquil-car-

bono presentes en los substituyentes;



X representa un dtomo de hidrdgeno, un dtomo

de haldgeno o un grupo alquilico con 1 a

4 dtomos de carbono y

5 representa un 4dtomo de haldgeno.

Sumamente aptos para el fin indieado

son los compuestos de la férmula e

(5) 4
10.

donde une de los simbolos

e e
AR

-
wage

’

R8 y R9, 0 ambos, significan atomos de hidrégeno, de cloro

15.

20.

0 de bromo o grupos de metilo, de metoxilo

0 de nitro y, en el caso de que uno de es-
tos simbolos no corresponda a esta defini-
cidn, representa un grupo fenilico, un grupo
ciclohexilico o un grupo fenilalquilico con 9
dtomos de carbono a lo sumo,

significa un dtomo de hidrdgeno o de halégeno,
significa un dtomo de hidrdgeno, de cloro

© de bromo o0 un grupo metilico y

significa un dtomo de cloro o de bromo.
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Entre estos 2—(2'—hidroxifenil)—benzoxa-

-

zoles, tienen particular interés como materias activas

en los agentes antimicrobianos los de 1g férrula

R, HO Tg
x\\//\w/qxb ‘ f//
(6) Rlz\gj\ /'<-_\% ’
" \o
| %,
R

donde
Ry, significa un 4tomo de hidrégeno, un atomo
de cloro o de bromo, un grupo alguilico con
1 a 4 3tomos de carbono, un grupo fenilico,
un grupo ciclohexilico o un grupo metoxilico,
R,, significa un dtomo de hidrdgeno, un dtomo
de cloro o de bromo o un grupo metilico,
R13 significa un dtomo de hidrégeno o un 4tomo
de cloro o de bromo,
misntras que
X5 ¥y L significan cada uno un dtomo de cloro o de
bromo,
Se prefieren en especial, a causa de su
buena accidn antimicrobiana, los 2-(2'-nidroxifenil)-

benzoxazoles de la fdrmula
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Ry, significa wn atomo de hidrdgeno, un &tomo
de clorc o de bromo, un grupo metilico,
uit grupo fenilico o un grupo ciclohexilico,
mientras que

0. R Lg ¥y X9 tienen el significado que se les

R ..
127 713°
ha atribuido antes. .
Extraordinariamente activos en la lucha
contra los micrcorganismos se han revelado los 2-(2'-

hidroxifenil)-benzoxazoies de la férmula

5. H

15 N I 8
N
® \ o<

20, 13



donde
15 Y Rjg significan cada uno un dtomo de hidrdgeno,
un 2tomo de cloro o de bromo o un grupo
metilico,
5 ’ mientras que
Rygs Xg X9 tienen el significado que se les ha atribuido

antes,

Principalmente cabe destacar aqui, a ti-

tulo de ejemplos, los compuestos de las férmulas

10. (9) c1 HO Cl
A 7

- ,<;‘\\ ,

15. (10) '
c1
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Cl HO Ccl
N
\/ /7 \\\c ,
(1) J D

. . N '\O// '

| c1
C1
5. que manifiestan excelente accidn contra los microorganismos,

sobre todo contra las bacterias.
Los 2-(2'-hidroxifenil)-oxazoles de la
férmula 1 pueden prepararse por métodos ya de si conocidos

si se condensa, cerrando el anillo, un compuesto o-hidroxia-

10, minico de la férmula
H ’
(12) O\ 2
R ’
OH
15, donde
R tiene el significado que se le ha atribuido antes,

con un derivado funcional de un dcido 2-hidroxibencen-1-~

~ecarboxilico (HOOC-X) ¥, eventualmente, se introducen en

el coméuesto oxazdlico as{ obtenido otros subs tituyentes
20, mas (por ejemplo, Atomos de haldgeno o grupos de dcido

sulfénico) y/0 se convierte ol compuesto en su sal alcalina.
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Muy sorprerdente en los compuestos de L
la férmula (1) es el amplic campc de acciodn antibacteria-
na, gque en muchog de sztos oxazoles se extiende tanto a
las bacterias grammositivas como a las bacterias gramae-
gativas. Tiene agnui particular valor en el aspecto téenico
de lag apliescionszs 1o falta de olor y de color de los
compuestos de las férmulas (1) a (11).

Esfe invento abarca asimismo la utilizacién
de los 2-(2'hidroxifenil)-ozazoles en la lucha antipara-
sitaria, en términos muy generales. El empleo de los com-
puestos antimieorobianos es posible sobre muy amplia base,
particularmente vara proteger los substratos orgdnicos
contra el atague de los microorganismos destructores y
patdgenos (fambién fitopatdgenos). Dichos agentes antimi-
crobianos se prestan por lo tanto lo mismo como agentes
de conservacién guc como agentes ds desinfeccidn para
los géneros texiiles y oiros productos técnicos de toda
clase, en la proicceidn de lag plantas, en la agricultu-
ra, en la medicina vebtcrinaria y en la cosmética.

Entre los productos técnicos no textiles

que pueden conservarse con ayuda de los oxazoles, cabe desta-

car como ejemplos los siguientes: agentes auxiliares y agentes
de acabado para los géneros texties, colas, adhesivos,
pinturas, pastas para tefiir y estampar y preparaciones
semejantes a base de colorantes o pigmentos organicos e

inorganicos, ineIns: Lot gue contienen como mezclas com-
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plementarias casefna u otros compuestos organicos. Tamhién
las pinturas para paredes y techos, por ejemplo las gue con-
tienen aglutinantes para pinturas provistos de albﬁmig?;
guedan protegidas del ataque de los parasitos por una.

20 ~

adicidn de los nuevos compuestos. Asimismo es posible

el empleo para la proteccidn de la madera.

a -

a

Los oxazoles pueden utilizarse ademas para

el apresto conservador y desinfectante de fibras y Sneros

.y

textiles, con cuyo fin pueden aplicarse tanto a las Tibras
naturales como a 1las fibras sintéticas, an las cuales
despliegan una accién duradera contra los microorganismos
nocivos (incluso los patogenos), por ejemplo hingos y
bacterias. Ia adicidn de los compuestos puede en tal caso
efectuarse antes del tratamiento, al mismo tiempo que el
tratamiento o después del tratamiento de estos generos
textiles con otras materias, por ejemplo pastas de teflir

0 de estampar, aprestos, etc.

Tos géneros textiles asi tratados quedan
también protegidos contra la aparieidn del olor sudoral,
tal como el que ocasionan los microorganismos,

Los oxazoles pueden utilizarse asimismo
en 1la industria de la celulosa y del papel como agentes
de conservacidn, entre otros aspectos para prevenir la
conocida formacidn de mucilago ocasionada por los microor-
ganismos en las instalaciones empleadas para la fabrica-

cidén de papel.
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Ademds, por combinacidén de los oxazoles
con materias temsioactivas, en particular detergentes,
se obtienen agentes de lavado y de limpleza con excelente
accidn antibacteriana y antimicdtica. Los compuestos de
las férmulas (1) . a (11) pueden incorporarse, por ejemplo,
a los jabones 0 combinafse con materias detergentes (o
en todo caso tensioactivas) exentas de jabdn, o combinarse
junto con mezclas a base de jabdén y materias detergentes
sin jabon, y en estas combinaciones comnservan en plena
extensidn su actividad antimicrobiana.

Los agentes de limpieza gque contienen
los compuestos de las formulas citadas pueden utiiizarse
tambidén en la industria y en los usos domésticos, lo mismo
que en las industries de la alimentacidn, por ejemplo gran-
jas lecheras, fsbricas de cerveza y mataderos, Asimismo
pueden emplearse estos compuestos como'componentes de
preparaciones destinadas a fines de limpieza o desinfeccidn
en los hospitales y en la practica médica.'qLa accidn de
los oxazoles puede aprovecharse también en los aprestos de
conservacidn v desinfeccidn para los plasticos.” Cuando se
emplean ablandadores,'es ventajoso afiadir al pldstico el
complemento antimicrobizno disuelto o disperso en el ablan-
dador. Conviene cuidar de que la distribucidn en el plastico

sea 10 mas uniforme posible. Los plasticos de propiedades

antimicrobianas pueden emplearse para objetos de uso de
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toda clase en los que se desee actividad contra los mds
diversos gérmenes, como por ejemplo bacterias y hongos;
asi por ejemplo, para esterillas, cortinas de cuarto de
bafio, guarniciones de asientos, rejillas de piso en las
piscinas, colgaduras de las paredes, etc. Incorporando
las materias antimicrobianas a las masas respectivas para
encausticos y encerados, se obtienen agentes para el

cuidado del suelo y del mobiliario dotados de accidn

desinfectante.

Ias materias activas antimicrobianas
pueden aplicarse de la mas diversa manera a los materiales
textiles que se han de protegers por ejemplo, se aplican por
impregnacidén o rociado con soluciones o0 suspensiones que
contienen como materia activa los compuesios antes indica-
dos. ElL contenido de materié activa puede en este caso ha-

llarse, segin la finalidad de empleo, entre 1 y 30 g de

‘substancia activa por litro de liquido de tratamiento., ILa

Mayoria de las veces, 1los materiales textiles, tanto de origen
natural como sintetico, gquedan suficientemente protegidos
contra el ataque de los hongos y las bacterias por un conte-
nido de 0,1 a 3 % de substancia activa. Dichas materias ac-
tivas pueden utilizarse junto con otros agentes auxiliares
textiles, como agentes de acabado, aprestos contra las arru-

gas, ete.

Las formas de empleo de las materias ac-
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tivas de este invento pueden corresponder a las formulacio-
nes usuales de los agentes antiparasitarios; por e¢jemplo,
los agentes que contienen dichas materias activas pueden
contener también, eventuzlmente, otros aditivos tales como
materias de vehiculo, disolventes, dilucntes, dispersantes,
humectantes o fijadores, etec., 1o mismo que otros agentes

antiparasitarios.

Ias partes que se mencionan en 1as recetas
de preparacion y en los ejemplos que siguen son partes

en peso, siempre que no se indique otra cosa.

Receta de preparzaciodn

A. Se calienta a temperatura de 195 a 2002 C,
en atmésfera de nitrdgeno y agitando, una mezcla de 20,7
partes de acido 3,5-diclorosalicilico, 12,3 partes de 2-
amino-4-metilfenol y 100 partes de 4cido polifosférico,
durante 3 horas. ILuego se vierte la mezcla reaccional, en

chorro +tenue, en 2000 partes de agua helada y se agita

durante 1 y 1/2 horas todavia la suspensién resultante’

Se separa por filtracidn el compuesto A,

de la férmula
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H3C HO C1

(13)

Cl

se le lava con agua hasta neutralidad y se le seca. EL
rendimiento es de 28 partes; punto de fusidn, 158 a 1602 C.
Purificando por recristalizacidn en cloroformo/éter de

petrdleo, el compuesto funde a 160-161¢ C.

B. A 1302 C y en el curso de 30 minutos,
se tratan 20,7 partes de dcido 3,5-diclorosalicilico, 14,4
partes de 2-amino-~4-clorofencl y 0,4 partes de cloruro de
aluminio en 140 voliumenes de o-diclorobenceno con una so-
lucidn de 12 partes de tricloruro de fésforo en 10 voli-
menes de o-diclorobenceno. Se hierve la mezcla reaccional
en reflujo durante 2 horas todavia y luego se la vierte en
agua helada. Se decanta la c2pa acuosa y se lava la capa
organica varias veces con agua. Después de eliminar el o-

diclorobenceno por destilacidn con vapor de agua, queda

el compuesto B, de la férmula
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con un rendimiento de 22 partes; punto de fusidn, 199 a’

"

2012 C, Imezd de recristalizado en dioxano-metanol, el .

compuesto funde a 204-2052 C,

C. A una solucidn de 21,1 partes de 2-
(2'-hidroxifenil)~benzoxazol en 150 volumenes de acido
acético glacial se afladen, a temperatura de 50 a 60¢ C y
en el curso de 80 minutos, 32,0 partes de bromo en 50
volumenes de dcido acesizo glacial. Se calienta a 602 C
la suspensidn resultanse, durante 2 horas todavia, se

la enfria y se la trats, & 2582 C, con 200 partes de agua.

Se separa por filtracidén el compuesto C, de la formula

HO Br

(15) ¢ >

VO

que se lava con agua v se seca. El rendimiento es de 34 par-

tes. Después de recristalizado en dioxano-acetonitrilo o en
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dimetilformamida, el compuesto presenta un punto de fﬁsién

de 203 a 2042 C.

ﬁ. Agitando y en 2l curso de 40 minutos,

se introducen 56,0 partes del compuesto de la Fdrmuls

OH Cl

I (= compuesto F de la
\QD/&\O/, e tabla)

Cl

en 130 volumenes de 4cido clorosulfdnico. La temperatura
de la mezcla sube gradualmente hastz 45-502 C y sé origina
una solucidn limpida. Se calienta égta durante 2 horas a
temperatura de 105 a 1102 ¢ y a continuacidn se la vierte

en chorro tenue sobre 2gua helada. Se separa por filtracidn

el compuesto precipitado, de la firmula

r OH cl
(17) \\c NN
€10,8 - 5 / —
Cl

se le lava con agua y se le seca. Rendimiento, 70 partes.

Después de recristalizacidn en dioxano, el compuesto mues-
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tra un punto de fusidn de 264 a 2662 C,
C13H604NSC13
calculado: C 41,24 H 1,60 ¥ 3,70

hallado: C 41,36 H 1,73 N 3,70.

Se hierve en reflujo durante 3 horas una
solucién de 18,9 partes del sulfocloruro en 50 volﬁmengs
de dimetilformamida. Con el enfriamiento hasta 252 C,. se

v

precipita el compuesto de la férmula e

(18) NH.HO.,S

en forma de hojuelas de color amarillo claro, que funden

a 226=-2282 C. Rendimiento, 17 partes.

Se calientan en bafio de Maria durante 15
minutos 4,05 partes de la sal dimetilaminica con 20 vOIU="
menes de lejia 2-n de sosa cdustica, con lo que'se despren-
de dimetilamina. Se enfria la solucidn hasta 258 C y se la
acidifica con 4cido clorhidrico 2-n. Se separa por filtra-
cidn el producto precipitado y se le recristaliza una vez
en sgua-alcohol. Se obtienen asi alrededor de 2,6 partes

del compuesto D, de la férmula
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/Y\:} / \ . 1/2 B0
(19) | \w/*\d/ |

NaO3S
que funde por encima de 400¢ C.

E. Se trata una solucidn de 6,29 partes del
compuesto de la formula (13) en 100 volumenes de dime?il—
formamida, a 902 C, con una solucidn de 0,80 partés de hi-
dréxido sdédico en 3,0 volimenes de agua. Se aparta el bafio
calefactor y se afladen, a 45¢ C, 100 volimenes de alcohol.

El compuesto E, de la formula

Ccl ONa Cl
(20) 4 ‘ \t 7N
Cl

empieza a precipitarse despacio. Después del enfriamiento
de la mezcla reaccional hasta 52 C, se separa el producto
por filtracién y se le scca. El punto de fusién del pro-
ducto es superior a 4002 Cj el rendimiento es de 5,4 par-

tes.

Siguiendo las recetas de preparacion A a B
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pueden prepararse los 2-(2'-hidroxifenil)-benzoxazoles F a
% y AL a BB de la tabla que sigue, los cuales corresponden
a la férmula (2) indicada al principio y en los que Ry
Rys Rys Rys X3 ¥ X, tienen el significado que se eprgei

en la tabla.
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De manera aniloga pueden prepararse también

los compuestos siguientes:

Com- Punto de Andlisis
puesto Formula fusion, ! C cal. |H cal. [N cal.
en @ C | C hall.|H hall. !N hall.
HO C1 61,84 | 2,75 | 4,24
BC N J :
/l \c- y | 230-231 | 61,86 2,81 4,15
NN/ |
c1
D H o B % 61,10 7 1
B V. Vi §3 ’ [ ) 3,92 4,19
| < > 204-205 | 61,11 [ 4,14 | 4,12
0 -
o1
HO s | 10
Ny ‘ 59,90 | 3,48 | 10,75
BE |01~ N\ ’ ’ ’
c-@-mz 272-273 | 59,77 | 3,77 | 10,53
o/
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EJEMPLO 1

Determinacidén de la concentracidn inhipidora minima (CIM)

respecto & las bacterias en 1la prueba de dilueidn

Ia determinacidén de la CIM (concentracidn
inhibidora minima) se realiza por medio de una prueba ba-
sadz en normas tipificadas, que permite una aproximacién
a los valores absolutos de inhibicidn minima de una materia

activa.

Se vierten en tubitos con caldo glucosado
estéril una solucién al 1 ¢ y una solucidén al 0,3 % de las
materias activas en sulfdxido de dimetilo y con estas solu-
ciones sc preparan series de dilucidn con soluciones que se
diluyen cada vez a2l décuplo. Combinando ambas series, se

obtiene la serie continua de dilucidn siguiente;
1000, 300, 100, 30, 10, 3 ppm, etcétera.

Se inoculan las soluciones con Staphylococcus
aureus y a continuacidn se incuba durante 48 horas a 37¢ C
(bacteriostasis).

Transcurrido dicho tiempo, sec obtienen los

minima
valores de inhibicidn/en ppm) de la tabla que sigue.
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Compuesto

Concentracidn inhibidora minima (CIM)
en ppm
Bacteriostasis

Staphylococcus aureus

N oK M S 49 d B8 n o =2 =2 H o @ = OB o

10
0,1
0,1

300

10

100

100
100
300
10
10
300
300
30




20.

25-

BJEMPLO 2

Parz vpreparar piezas de jabdén antibacterisno,

se afiaden 1,2 g de los compuestos de la férmula (1) 2

la mezcla siguiente:

120 g de jabdn base en forma de escamas .

0,12 g de sal disddica del dcido etilendiaminte-

- -

traacético (dihidrato) ,

‘o

0,24 g de didxido de titanio

6 g de etilenglicol

Las virutas de jabdn obtenidas por lamina-
cidén se pulverizan con un agitador rdpido y a continuacidn

se comprimen en piezas.

Se disuelven 2,5 g de 1ds jabones antimi-
crobianos en 50 cc de agua del grifo, estéril, y se afiaden
de la solucidn 1 cc a 4 ce, y respectivamente 1,5 cc a
3,5 cc, de caldo estéril ée Brain Heart Infusion. Mediante
dilucidén continuade cada vez al décuplo, se obtienen dos
series que, por combinacidn, dan la siguiente serie conti-~

nua de dilucidn:

100, 30, 10, 3, l..... ppm, etcétera, de substan-

cia activa.

Se inoculan las scluciones con las bacterias
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Staphylococcus aureus o0 respectivamente Escherichiz

coll y se incuba a 37¢ C durantc 24 horas. Transchv%ido
este tiempo, se toman con la pipeta 0,05 cc de las ‘solu-
ciones y se dejan deslizar sobre agar oblicuo de épain ‘
Heart Infusion. Se incuban luego los tubitos de agir a
372 C, durante 24 horas mas, y se determina la concentra-

« 7 . 7 .
cidn exterminadora minim2 (en ppm).

Compuesto Staph. aureus Bsch, coli
ne
A 100 100
B 10 100
G 10 100
J 100 100
EJEMPLO 3

Se impregnan con una solucidn al 0,1 %
de los compuestos de la formula (1) en dioxano unas mues-
tras de tejido de lana, que a continuacidn se fulardean
con una absorcidén de liquido del 100%4. Las muestras de

tejido desecadas contienen 0,1 % de materia activa res-
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pectc @ su propio peso.

il

Para comprobar la accidn contra las bac-

terias, se depositan arandelas de 10 mm de didmetro del

tejido impregnado sobre placas de agar glucosado gque Se

han inoculado previamente con Staphylococcus aureus. A

continuacidn se incuban las placas a 372 C durante 24

horas.

Se evalia de una parte la zona de inhibi-

cidn que aparece en torno a las arandelas (ZI en mm) y de

otra parte el desarrollo observable microscépicamente

debajo de ellas (D #%):

Staphylococcus aureus

Compuesto 2T {en mm) D%
B 4 0
G 4 0
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NOTA

Doserito ol objzto del presconte invento, sc decla-
ran nuevas y do propia inveoncién las siguientces rcivindicacio-
nes con prioridad do la solicitud de patentcs suizes néms.,

17154/66 dcl 30.11.66 ¥ dol 31.10,67.

5. 1. Procgdimicnto para proparar agentes para combatir
1os microorganismos nocivos, caractcrizado por comprender como
matoria activa un contenido de a lo monos un 2-(2'-~hidroxifenil)- -

»oxazol dec la férmula

.\‘/,N_;
10. R 15

}
a4

—-X

o

dondc

R significa un sistema ciclico aromitico con
15, 2 anillos hexagonales a lo sumo, yuxtacon-
densado do la mancra indicada por las ra&as
de valencia, ¥
X significa ua radical beneénice, ulterior-
montc substituido on posicidn orto  respecto
20, al cnlace con el anillo oxazdlico por un

grupo hidroxilico,.
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1l

alcalina respectiva.

2, Proccdimicnto scgin la reivindicacidén 1, carac-

torizado por conboncr los agontes como matoria activa o 1o

donde

Mc

X v

"T* nchos un o-(2t-hidroxifenil)-oxazol do la férmulo

reprosonta un dtomo de hidrdgeno o de metal
alcalino, ,
ropresenta un sistoma ciclico aromdtico
con 2 anillos hoxagonales o 1o sumo, yuXe
tacondensado do la manora indicada porrlas
rayas de valeneis,

micntras que uno a lo mcnos de los simbolos
reprosenta un dtomo dc haldgeno, un grupo
aminico o un grupo clquilico con 4 4tomos
de carbono 2 lo sumo, on tanto que ¢l otro
roproscenta un dtomo de hidrégono, un Atomo
de halbgeno o un grupo alquilico con 4 dto-

mos dc¢ carbono & lo sumo,



3. .Proccdimicnto segin la roivindicacidn 1, carac-
torizado por contoner los agentos como maberia activa o lo me-

nos un 2-(21-hidroxifenil)-oxazol do¢ lai £érmula

R, |1 _ Me-0 X,

AN -
5. | \7—</M:\> ,

ANAS T

. z,

7 iO. donde
Mc significa un &tomo do hidrégeno o de motol
alcalino,
uno o cuatro do los simbolos

R, R,, R, ¥ R

172 73 4
15. gono,

significan Atomos de hidrdgeno o de hald-

micntras quo hasta dos de los simbolos

R R2, que no represcntan dtomos de hidrégenc o ...

1’ 4

dc halégono significan grupos fonilicos,

R yR
3

grupos alquilicos, grupos alcoxilicos, gru-
20, pos fenilalquilicos, grupos ciclohcxilicos,
grupos nitro, grupos aminicos primarios,

grupos olquilamfinicos, grupos acileminicos,-

grupos trihalogenmetilicos, grupos amino-
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o motilamino~sulfonilicos o grupos dc dcido
sulfénico (cventualmente, on forma de las
salcs alcalinas)

o dos gimbolos veeinos

Rl a R4, juntos, significan ol copplcmonto de un anil}o

carbociclico yuxtacondensado, cn cuyo caso
presentan 12 4dtomos do carbono a lo sumo cn
las cadcnas de alguil-carbono prescntos en
los substituycentes,

¥y uno a lo monos de los simbolos

y X4 roproscenta un dtomo de haldgono o un grupo

alguilico con cuntro dtomos de¢ carbono a 1o
sunc, niontras ol otro represonta un atono

de hidrégono, un dtomo d¢ haldgeno o un grupo
alguilico con cuatro Atomos d&¢ carbono a lo

SUKo,

4. Proccdimicnto scgin la roivindicacidn 3, carac-

terizado por contoner los agentos como materia activa a lo

nenos un 2-(2!=hidroxifenil)-~benzoxazol de la férnula



He
Re
>
R7
SQ
donde
Mol
10.
R5, R6 Y R7
15,
20,
%3
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significn un Atomo do hidrdgeno, de

o &¢ potasio,

'

sodio

uno a tres de log gimbolos

gienifican dtomos de hidrdgono o de haldgeno,

miontras quc hasta dog

do los radicales

ve no sisnifican Atomos do hidrdgeno o
[

de haldgeno represcentan grupos fonllicos,

grupos alguilicos, grupos alcoxilicos, gru-—--.

pos fonilalquflicos, grupos ciclohcxilicos,

grupos nitro o grupos do deido sulfébnico,

en cuyo cago las cadecnas de alquil-carbono

gue sc hallan on los substituycntes presontan

a lo suno 12 4dtomos de
ropresenta un dtomo de

de halébgeno o un grupo

arbono,
hidrégeno, un atomo

alquilico con 1 a 4
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dtomoz d¢ enrbono y

X5 ropresente un dtomo de haldgeno.

2

5. Procadimicnto segun lo roivindicacidn 4, carao-

terizado por contencr los agoentes como matorig activa un 2-(2'~

5.

15.

20,

hidroxifenillbonzoxazol de 1a Férmuls

donde unode los

RB HO X6
A l /
VAVAN
s ,
N \\O/
X
R 7
10
gimbolos ‘

Rg ¥ R9, 0 ambos, significan 4tomos do hidré-

10

geno, de cloro o do bromo, grupos metilicos,
grupos metoxilicos o grupos nitro ¥, on ol
CGso do que uno de astos simbolos no corrcs—
ponda a esta definioién, represonta un grupo
fenilico, un grupo ciclohexilico o un grupo
fonilelquilico con 9 4tomos de carbono o lo
sumo,

significa un 4tomo do hidrégeno o de halégeno,
significa un dtomo de hidrégeno, de cloro

0 dc brono o un grupo netilico y



4l =

Xr

; significa un 4tomo de cloro o do bromo.

6. Procodinionto segin la reivindicacidn 5, caracto-
rizado por contencr los agentcs como matoria activa un 2-(21-

hidroxifenil)-bonzoxazol de 1la férmulo

HO

YN *
\X9

10.

donde
Rll significa un 4tomo de hidrégono, un dtomo
de cloro o de bromo, un grupo alquilico con
1 a 4 4dtonos do carbono, un grupo fonilico,
15, un grupo cieclohexilico o un grupo metoxi-
lico,

19 significa un dtomo do hidrégeno, un dtpm9
de cloro o de bromo o un grupo mctilico,
R13 significa un Atono do hidrégono o un dtomo
20, de cloro o de bromo,

mnicntras que

X8 ¥y X9: significan cada uno un Atomo de cloro o de brouo.

T. Proccdimiento scgun la roivindicacién 6, carac—

terizado por contencr los agentes como nateria activa un



5.

10,

15.

2-(2'~hidroxifcnil)-bonzoxazol de la férmula

H
Ry, g B Xg
oy \

- ‘ \}- N ,

%.( 0
R X
12 ] 9

13

donde
Rl4 significa un 4tomo @o hidrégeno, un étgmo
de cloro o de bromo, un grupo natilico,
un grupo fenilico o un grupo ciclohexilico,
an tanto que ’
Rlz; Rl3’ X8 y Xé tinen ol significado que se les ha

atribuido antes,

8. Procodimiento segin la reivindicacién 7, carace
terizado por contenor los agentes como materia activa un 2-

(2r-nidroxifenil)-benzoxazol de la férmula



donde
RlS y R16 gignifican cada uno un 4tomo deo hidrégeno,
_un 4tomo de cloro o de bromo o un grupo neti-
lico,
10. mmicntras que

X8 vy X, ticnen el significado que sc les ha atri-

Ry 0 9

buido antes.

9, Proccdimicnto para proparar agentes para combatir

los microorganisnos nocivos,

15, Segin sc doscribe y reivindica cn la presente nic-

noria descriptiva que consta de 43 hojas folladas y cscritas

a miquina por una sola cord.

Yadrid, a 2% de Novicmbre 1967

Fismados JOSE RODRIGUEL
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