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Objeto del Invento son nuevos 2-(tienil-3'- 
amino)-1.3-diazocioloalquenos de la fórmula general

10
en que R̂ , R̂  y significan hidrógeno, aloohilo de 
bajo peso molecular, halógeno, ciano o fenilo;

Rg y Rg conjuntamente significan una cadena 
trimetileno o tetrametileno; Z significa un radical al 

15 cohileno de cadena recta o ramificada oon 2 a 4 átomoa 
de carbono de los cuales 2 a 3 átomos de carbono se en 
cuentran en el anillo, 
asi como sus sales por adición de ácido.

Objeto del invento es además un prooedimien 
20 to para la preparación de los compuestos citados, el 

cual está caracterizado porqués
Se hacen reaccionar tienil-3-sales de isotio 

uronio, -tioureas, -guanidinas, -nitroguanidinas o -cia 
namidae de la fórmula II
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Rg significa alcohílo de bajo peso molecular y X signi 
fioa un anión de ácido, preferiblemente el de un ácido 
halohídrico, con aleohilendlaminas de la fórmula III

5 HgN-Z-NHg III

eventualmente en forma de sus mono-sales; eventualmente 
so halogenan los compuestos obtenidos, en los que al me 
nos uno de los radicales R̂ , Rg o R^ significa hidróge 

10 no, y/o se transforman los productos del procedimiento, 
con ayuda de ácidos fisiológicamente compatibles, en sa 
les por adición de ácido.

La preparación de los nuevos compuestos de la 
fórmula I segdn el procedimiento puede llevarse a cabo 

15 por simple calentamiento (durante &-3 horas), de las 
sales de isotiouronio de la fórmula 11a con alcohilen- 
diaminas de la fórmula Illa temperaturas entre 80 y 
20030. En calidad de alcohilándiaminas, se consideran, 
por ejemplo, etilándlamina, 1.2-propilándiamina o 1.3- 

20 -propiléndiamina, 2.3-dÍaminobutano, 1.3-diaminobutano 
y 1.2-dlaminobutano. Sin embargo, la reacción se puede 
llevar a cabo tambián en presencia de un disolvente a 
temperaturas entre 60 y 140BC. En calidad de disolven­
te, se pueden utilizar sobre todo los que contienen gru 

25 pos polares, tales como agua o alcoholes inferiores, por
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ejemplo metanol, etanol, n- e lso-propanol* No obstante, 
en presencia de un disolvente ae debe calentar durante 
largo tiempo (5-20 horas) y se debe trabajar preferible 
mente bajo presión. Bn ambos casos se utiliza convenían 

5 temante un exceso de (110-150%) de aleohilendiamina.
Las sales de isotiouronio de la fórmula III 

son preparadas de manera oonoolda por calentamiento de 
las correspondientes tioureas de la fórmula II oon un 
halogenuro de aloohilo inferior o oon un sulfato de di 

10 aloohilo en un disolvente, por ejemplo un alcohol infe 
rlor. Las tioureas pueden ser preparadas tambión segdn 
mótodos conocidos en la bibliografía (vóase Houben-Weyl, 
volumen 9* páginas 887 y siguientes) a partir de los 
aminotiofenoa adecuadamente sustituidos.

15 Bn lugar de las sales de Isotiouronio se pue
den calentar tambión directamente las tioureas de la 
fórmula II b juntamente oon las alcohilóndiaminas de 
la fórmula general III, preferiblemente en vacio, a 
temperaturas entre 100 y 200SC. En este oaso, se utili 

20 za preferiblemente tambión un exoeso de 1,2-aloohilón- 
diamina,

Igualmente, se pueden obtener los productos 
del procedimiento tambión por acción de aloohilóndiami 
ñas de la fórmula general III o de sus mono-sales so- 

25 bre tienil-3-guanidinae de la fórmula 11o o sus sales
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con ácidos orgánicos o inorgánicos, También en este cg 
so la reacción se puede llevar a cabo tanto con como 
también sin disolvente. Las temperaturas necesarias se 
encuentran entre 100 y 200SC, preferiblemente entre 130 

5 y 15030. En calidad de disolvente# se utilizan alcoho­
les superiores, nitrobenceno, etc. Ejemplos de sales 
inorgánicas son clorhidratos, bromhidratos, yodhidratos, 
sulfatos y nitratos; para las salea orgánicas son aprb 
piados bencenosulfonatos o toluenosulfonatos.

10 En lugar de las tienil-3-guanidinas se pueden
emplear también las correspondientes nitroguanidinas de 
la fórmula lid en calidad de sustanoias de partida, y 
se pueden calentar con alcohilendiaminas de la fórmula 
general III en disolventes apropiados, tales como por 

15 ejemplo etanol, propanol, butanol o alcohol amílico.
Los productos de partida se pueden obtener por reacción 
de un correspondiente aminotiofeno con N-metil-N-nitro- 
so-N'-nitro-guanidina de acuerdo con Journal of the 
American Chemical Society, Volumen 69, página 3028 

20 (1947).
. La reacción de las tienil-3-cianamidas de la 

fórmula lie con aloohlléndiaminas o sus mono-sales se 
lleva a cabo preferiblemente a temperaturas entre 50 y 
20030, especialmente de 100 a 15030, en presenoia o en 

25 ausencia de un disolvente. En este caso, es ventajoso

18-12-72 -  6 -



744
trabajar con un exceso de aleohilóndiamina o de sus sa 
les, y elegir el disolvente de modo que la reacción pue 
da tener lugar en fase homogénea. En calidad de disolven 
te, se consideran alcoholes superiores, tales como bu- 

5 tanol, alcohol amílico o hexanol? sales apropiadas de
alcohilóndiaminas son, por ejemplo, los mono-yodhidrar- 
tos o mono-para-tolueno-sulfonatos. Las tienil-3-ciana 
midas pueden ser preparadas a partir de las correspon­
dientes tienil-3-tioureas y sulfato de cobre en solución 

10 alcalina.
En caso deseado, se puede halogenar compues­

tos de la fórmula I, en los que al menos uno de los sus 
tituyentes R̂ , Rg o R̂  signifioa hidrógeno. Se llega en 
ente caso a compuestos en los cuales R̂ , y/o Rg y/o 

15 significan uno o varios átomos de halógeno. En calidad 
de agentes de halogenaoión se consideran en este caso 
bromo elemental, cloro, cloruro de sulfurilo, N-cloro- 
suocinimida, bromosucoinimida, 1.3-dioloro-5-5.dimetil- 
-hidantoina, y monocloruro de yodo. En este caso, segdn 

20 los agentes de halogenaoión se trabajará en óter, cloru 
ro de metileno, cloroformo, tetraoloruro de carbono, sul 
furo de carbono, ácido acótioo glacial, nitrobenceno, 
oloruro de tionilo y cloruro de sulfurilo, a temperatu 
ras entre 03C y el punto de ebullición del disolvente 

25 correspondiente, eventualmente con adición de cataliza
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dores, tales como por ejemplo cloruro Ae aluminio o ele 
ruro de hierro trivalente.

Los compuestos de la fórmula general I pueden 
ser transformados según métodos usuales en las corres­
pondientes sales por adición de ácidos. Para la forma­
ción de sal, se consideran ácidos orgánicos e inorgáni­
cos, por ejemplo ácido acético, ácido láctico, ácido pro 
piónico, ácido maleioo, ácido fumárico, ácido tartárico, 
ácido cítrico, ácido aoetúrico, ácido ascórbico, ácido 
oxietánsulfónico, ácido clorhídrico o ácido btromhídri- 
00.

Los oompuestos obtenidos de acuerdo con el in 
vento, tanto en forma libre oomo también en forma de sus 
sales, constituyen valiosos agentes terapéuticos con in 
teresantes propiedades farmacológicas, especialmente re 
ductoras de la presión sanguínea. Pueden ser transforma 
dos con las sustancias auxiliares y excipientes usuales 
en todas las formas de preparado utilizadas para fines 
farmacéuticos.

Los siguientes ejemplos deben explioar el in 
vento oon más detalle:

Ejemplo 1
a) 2-(tienil-3'-amino)-l. -̂diazaoiolopente-

no-(2).
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30,0 g de yodhidrato de 3'-tienil-S-metil-iso 
tiouronio (p. de f. 113-115*0), ^e se obtiene a partir 
de N-3-tienil-tiourea (Planto de fusión 185-18730 y yodu 
ro de metilo en metanol absoluto, son agitados con 10,8 

5 mi de etilóndiamlna y 125 mi de metanol, durante 20 ho­
ras a 100SC, en un autoclave. Después del enfriamiento 
se separa el metanol por destilación en vaoio, se disuel 
ve el residuo en ácido clorhídrico diluido, se separa 
por filtración de la porción insoluble y se extrae por 

10 agitación con cloruro de metileno varias veces la fase 
de ácido clorhídrico acuosa. A continuación, la fase 
acuosa es filtrada con carbón y es aloalinizada, bajo 
enfriamiento, oon lejía de sosa concentrada. La base 
precipitada es filtrada con succión, es secada y es re 

15 cristalizada en benceno (punto de fusión: 155-15630).
A partir de la base libre se obtiene, oon ácido clorhi 
drioo etáreo, el olorhidrato del 2 - (3'-tienilamino)- 
-1.3-diazaciclopenteno-(2), que es recristallzado en 
lsopropanol/óter de petróleo (punto de fusión 187-18830), 

50 De manera análoga, se obtiene:
b) 2-(4'-metiltienil-3'-amino)-1.3-diazaoiolo 

penteno-(2) (punto de fusión: 156-15830); olorhidrato 
(punto de fusión: 200-202BC).

c) 2- (4' -metiltlenil-3' -amino )-l. 3. diaza-4- 
25 metilciolopenteno-(2) (punto de fusión 172-173*0); olor
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hidrato (panto de fusión 132-1333C).
d) 2-(4'-clorotienil-3'-amino)-l.3-diazaciclo 

penteno-(2) (punto de fusión 174-17530); Clorhidrato; 
punto de fusión 20530.

5 e) 2-(2'.4'-dimetiltienil-3*-amino)-1.3-dia-
zaoiolopenteno-(2).

f) 2- (2'. 4' -diclorotienil-3'-amino)-l. 3-dia 
zaoiclopenteno-(2). Punto de descomposición del olor- 
hidrato 2953.

10 g) 2-(2'-oloro-4'-metil-tienil-3'-amino)-1,3-
diazaoiolopenteno-(2) (punto de fusión 15200); clorhi­
drato: punto de fusión 228-22900.

h) 2-(5'-metiltienil-3'-amino)-l.3-diazaciclo 
penteno-(2).

15 i) 2-(4',5'-dimetiltienil-3'-amino)-1.3-diaza
ciolopenteno-(2),

k) 2-(4'-etil-5'-metiltienil-3'-amino)-1.3- 
diazaoiclopenteno-(2)

l) 2-(5'-feniltienil-3'-amino)-1.3-diazaciclo
20 penteno-(2),

m) 2-(4'¡5-tetrametllóntienll-3'-amino)-1.3- 
diazaoiolopenteno-(2).

n) 2- (4'-fenil-5'-metiltie,ní 1-3' -amino )-l. 3- 
diazaclolopenteno-(2).

25 o) 2-(2'-oloro-4'-metiltienil-3'-amino)-l,3-

18-12-72 -  10 -



diaza-4"-metilciclopenten-(2); punto de fusión del clorhi 
drato 168-16930.

p) 2-(2',5'-dicloro-4'-metiltienil-3'-amino)-
1.3- diazacÍclopenten-(2); punto de fusión del clorhidra 

5 to 167-16830.
q) 2-(2'-clorotienil-3'-amino)-l, 3-diazaoiclo 

penten-(2); punto de fusión del clorhidrato 181-18230.
r) 2-(2'-yodo-4'-metiltienil-3'-amino)-l,3- 

díazaoiclopenten-(2); punto de fusión del clorhidrato
10 215-21630.

s) 2-(2',5'-diyodo-4'-metiltienil-3'-amino)-
1.3- diazaoiclopenten-(2); punto de fusión del clorhidra 
to 204-20530.

15 Ejemplo 2
2-(4'-metiltienil-3'-amino)-l.3-diaza-4-metil- 

ciclopenteno-(2).
31,3 g de yodhidrato de 4'-metiltienil-3'-S- 

metil-isotiouronio (punto de fusión 119-1203C) que se 
20 obtiene a partir de 4-metil-tienil-3-tlourea (punto de

fusión 158-15930) y yoduro de metilo en metanol abso­
luto, son calentados juntamente con 8,2 g de 1.2-diami 
nopropano durante una hora a 130-15030. En este caso 
se puede observar un vigoroso desprendimiento de metll 

25 meroaptano. Despuós del enfriamiento, se trata el resi

16-12-72 —  11 —
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dúo con ácido clorhídrico diluido, se separa por fil­
tración de la porción insoluble, se extrae la solución 
ácida por agitación varias veces con cloruro de moti­
le no y se filtra con carbón. A continuación, se alca- 

5 liniza, bajo enfriamiento con hielo, con lejía de so­
sa concentrada. La base precipitada es filtrada con 
succión, es lavada con un poco de agua helada, es se­
cada y es reoristalizada en isopropanol (punto de fu­
sión 173-1743C). El clorhidrato, que se obtiene a par 

10 tir de la base con ácido clorhídrico estáreo, funde a 
132-133SC (en isopropanol/Óter de petróleo).

Análogamente al Ejemplo 2, se pueden prepa­
rar tambión los compuestos enumerados bajo el Ejemplo 
1.

15
Ejemplo 3
a.) 2-(2' .5'-dibromo-4'-metlltienÍl-3'-amino)-

1.3-diaza ciolonenteno-(2).
1,8 g de 2-(4'-metlltienil-3'-amino)-l.3-dia- 

20 zaololopenteno-(2) son disueltos en 15 mi de ácido acá 
tico glaoial y son mezclados bajo agitación a la tem­
peratura ambiente, gota a gota, con una solución de 
1,02 mi de bromo en 15 mi de ácido acátioo glacial. A 
continuación se sigue agitando durante 20 minutos, se 

25 vierte la suspensión en 50 mi de agua helada y se alca

18-12-72 -  12 -



liniza la solución obtenida, bajo enfriamiento con M e  
lo, La base que precipita es filtrada con succión, es 
lavada con agua helada, es secada y es transformada en 
el clorhidrato con ácido clorhídrico etóreo, Después de 
reoristalizar en Isopropanol/óter, el 2-(2',5'-dibromo- 
-4'-metiltienil-3'-amino)"-l. 3-diazaciclopenteno-(2) fon 
de a 224-22530.

Análogamente al Ejemplo 3 se pueden preparar 
también los siguientes compuestos:

b) 2-(2* ,5'-dibromo-tienil-3'-ajnino)-1.3-dia 
zaoiolopenteno-(2).

o) 2-(2'.5'-dibromo-4'-clorotienil-3'-amino)-
1.3- di azaoi elopent eno-(2).

d) 2-(2'-bromo-4'.5'-dimetiltienil-3'-amino)-
1.3- díazaciclopenteno- (2).

e) 2-(2'-bromo-4'-etil-5'-me tiltienil-3'-ami- 
no)l.3-diazaciclopenteno-(2)

f) 2-(2'.5'-dibromotienil-3'-omino)-1.3-diaza- 
ciolopenteno-(2).

Ejemplo 4
a) 2-(2'-cloro-4'-metil-tienil-3'-amino)-1.3.- 

dlazaciclopenteno-(2)
10 g de 2-(4'-metil-tienil-3'-amino)-l.3-diasa. 

oiolopenteno-(2) son disueltos en 125 mi de cloroformo



y a Ose se atlade gota a gota una solución de 7;5 Mi de 
cloruro de sulfurilo en 15 mi de cloroformo. Entonces 
se calienta a ebullición durante 2 horas. Despuós del 
enfriamiento se separan por destilación en vacio clo- 

5 roformo y cloruro de sulfurilo en exceso. El residuo es 
disuelto en ácido clorhídrico diluido, la fase en áci­
do clorhídrico es extraída por agitación varias veces 
con cloruro de metileno, y a continuación es filtrada 
sobre carbón. La solución ácida es alcalinizada, bajo 

10 enfriamiento con hielo, con lejía de sosa 6 N y la ba­
se es extraída inmediatamente despuós con cloruro de me 
tileno. La capa en cloruro de metileno es secada, se se 
para por destilación en vacio el disolvente, se disuel­
ve el residuo en mucho áter y oon ácido clorhídrico etó, 

15 reo se precipita el clorhidrato, el cual es recristali
zado en isopropanol/óter de petróleo y funde a 228-22930. 
El punto de fusión de la base libre es de 15230 (en me- 
tllciolohexano/benceno).

Análogamente, se obtiene:
20 b) 2-(2'.4'-diclorotienil-3'-amino-1.3-diaza-

oiclopenteno-(2), punto de descomposición del clorhidra 
to 2953.

o) 2- (2'-oloro-5'-metiltienll-3'-amino)-l.3- 
dlazaciclopenteno-(2).

25 d) 2-(2'-oloro-4.5-dlmetiltienil-3'-amino)-

18-12-72 -  14 -
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1.3-diazaciclopenteno-(2).
e) 2-(2'-cloro-4'etil-5'-metiltienil-3'-ami- 

no)-l.3"diasaciclopentenO"(2),
f) 2-(2'-oloro-4'-metiltienil-3̂ -amino)-1.3- 

diazaciolohexeno-(2),
g) 2-(2'-oloro-4',5'-tetrametilentlonll-3'- 

amino )-l. 3-diazaciclopenteno- (2),
h) 2-(2'-cloro-4'metiltienil-3'-amino)-l,3- 

diaza-4-metiloiolopenten-(2); panto de fusión del olor 
hidrato 168-16900.

i) 2-(2'-clorotienil-3'-amino)-l,3-diazaci- 
olopenten-(2); punto de fusión del clorhidrato 181-182BC.

k) 2- (2'-cloro-4'-etiltienil-3'amino)-l,3-dia 
zaciclopenten-(2),

Ejemplo 5.
a) 2-(4'-metiltienil-3*-amino)-l.3-diazaoiclo- 

hexeno-(2).
7.9 g de yodhidrato de 4'-metiltienil-3'-S- 

metilisotiouronio (punto de fusión 119-12000; prepara­
ción. váaae el Ejemplo 2), son agitados en autoclave a 
10030 durante 20 horas juntamente con 2,1 g de 1.3-dia 
mlnopropano y 25 mi de metanol. El tratamiento tiene lu 
gar análogamente al Ejemplo 1. La base libre, recrista­
lizada en lsopropanol, funde a 166-167BC; clorhidrato,

18-12-72 -  15 -



punto de fusión: 154-1559C.
De manera análoga se obtienes
b) 2-(4'-metiltienil-3'-aüdno)-1.3-diazaoi- 

clohexeno-(2).
5 o) 2-(tienil-3'-amino)-1.3-diazaciclohexeno-

(2).

d) 2-(4'-clorotienil-3'-amino)-1.3-diazaciolo 
hexeno-(2).

e) 2-(2'.4'-dimetiltienil-3'-amino)-1.3-diaza
10 oiclohexeno-(2).

f) 2-(2'.4'-diolorotienil-3'**amino)-l,3-diasa 
oiclohexeno-(2).

g) 2-(5'-metíltienil-3'-amino)-l,3-diazaoiclo- 
hexeno-(2).

15 h) 2-(4'. 5 '-dimetiltienil-3'-amino)-l. 3-diat-
zaoiclohexeno-(2).

i) 2-(4'-otil-5'-metiltienil-3'-amino)-1.3- 
diazaoiclohexeno-(2).

k) 2-(5'-feniltienil-3'-amino)-1,3-diazaeiolo
20 hexeno-(2),

l) 2-(4'.5'-tetrametilántienil-3'-amlno)-1.3- 
diazaoiolohexeno- (2 ) .

m) 2-(4'-fenll-5"-metíltienil-3'-amino)-l.3- 
diazaoiolohexeno-(2).

18-12-72 —  16
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Ejemplo 6
a) 2-(2'-yoáo-4'-metiltienil-3'-amino)-1.3- 

diazaciclopénteno-(2)
Se disuelven 1,8 g de 2-(4'-metiltienil-3'- 

amlno)-l,3-diazaciclopenteno-(2) en 30 mi de ácido acá 
tico y se añade gota a gota a la temperatura ambiente 
una solución de 1,63 g de monocloruro de yodo en 17 mi 
de ácido acático. A continuación se añade 75 mi de agua, 
en un periodo de 20 minutos se calienta a 80S y se deja 
a esta temperatura hasta que se elimina el color del yo 
do. DeápuÓs de enfriar se añade carbón activo, se filtra 
y se alcaliniza con sosa cadstica bajo refrigeración.
El residuo sólido se disuelve en óter y se acidula con 
ácido clorhídrico etóreo, se separa el disolvente, y se 
hierve con aoetona y se filtra con succión. El clorhi­
drato de 2-(2'-yodo-4'-metiltienil-3'-amino)-l,3-diaza 
ciolopenteno-(2) reoristalizado a partir de etanol/óter 
diisopropílioo funde a 215-216SC.

De manera análoga se obtiene:
b) 2-(2'-yodotienil-3'-amino)-1,3-dlazaclclo- 

penteno-(2).
o) 2-(2'-yodo-4'-met iltienil-3'-amino)-1,3- 

dlaza-4-metilciolopenteno-(2).
d) 2-(2'-yodo-4'-olorotienil-3'-aniino)-l,3- 

diazaciclopenteno-(2).
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e) 2-(2'-yodo-4'-metiltienil-j'amino)-l,3^dia 
zaciclohexeno-(2).

t) 2-(2'-yodo-5'-metilt ienil-3'-amino) -1,3- 
diazaoiclopenteno-(2).

5 g) 2-(2'-yodo-4',5'-dimetiltienil-3'-amino)-
1 .3- di asaciolopent eno-(2).

h) 2-(2'-yodo-4' y 5'-tetrametilontj.enjJ.-3'-ami 
no)-l,3-diazaoiclopenteno-(2).

i) 2-(2'-yodo-4'y 5'-tetrametilentienil-3'-ami
10 no)-l,3-diazaciclohexeno-(2).

k) Se utilizan en el ejemplo 6a 3t25 g de mo-
nocloruro de yodo y se obtiene así 2-(2',5'-diyodo-4'-me 
tiltienil-3'-amino)-l,3-diazaciclopenteno-(2), (Punto 
de fusión del clorhidrato 204-205BC).

15 Análogamente se obtienen:
l) 2-(2',5'-diyodotienil-3'-amino)-l,3-diaza- 

oiolopenteno-(2).
m) 2-(2',5'-diyodo-4'-metiltíenil-3'-amino)-

1.3- diaza-4-metiloiolopenteno-(2).
20 n) 2-(2'y5*-diyodo-4'-metiltienil-3'-amino)-

1.3- diazaoiolohexeno-(2).
o) 2-(2',5'-diyodo-4'-olorotienil-3'-amino)-

1.3- diazaoiolopenteno-(2).
p) 2-(2',5'-diyodo-4'-clorotienil-3'-ainino)- 

25 l,3-diazaoiolohexeno-(2).

18-12-72 18 -
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q) 2-(2',5'-idiyodo-4'-olorotiánil-3'-amino)- 
l,,3"*diaza-4*-metilciclopenteno-(2).

Ejemplo.1
a) 2-(2̂ ,5.' -dicloro-4'-metllt 1 enil-*3'-amino )- 

1.3^diazaclclopenteno^(2).
5 g de clorhidrato de 2-(4'-metiltienil-3'- 

amino)-l,3-diazaoiclopenteno-.(2) se suspenden en 10 mi 
de benceno y se añade gota a gota $ mi de cloruro de sul 
furilo. A continuación se oalienta a ebullición 2 horas, 
se separa por destilación el benceno, se hierve el resi 
dúo con acetona y se filtra con sucoión. Despuós de re- 
oristalizar a partir de etanol/áter dlisopropilioo el 
clorhidrato de 2-(2',5'-dicloro-4-metÍltlenil-3'-amino)- 
l,3"díazaclolopenteno-(2) funde a 167-168SC,

De manera análoga pueden obtenerse:
b) 2-(2', 5' -diclorotienil-3' -amlno )-l, 3*-dia- 

zaciolopenteno-(2).
o) 2-(2',4',5'-triolorotienil-3'-andno)-l,3-

dlazaclclopenteno-(2),
d) 2-(2' ,5'-diclorotienil-3'-amino)-l,3*-dia- 

za-4"-metilololopenteno-(2).
a) 2-(2' ,5'-dicloro-4'-metiltienil-3'-â nlno)- 

l ,3-diazaololohexeno-(2),
f) 2-(2',5'-dloloro-4'-metiltienll-3'-amlno)-



19 3"diaga-4-metilciclopenteno-(2).
g) 2- (2', 5' -diclorotienil-3' -amino)-l, 3-dia-

sao3 clohexeno-(2).
h) 2-(2",4',5'-triolorotienil-3'-amino)-!,3- 

diaza-4-metiloíclopenteno-(2),
i) 2-(2',4',5'-*tyiolorotienil-3'--amlRo)-l,3- 

diazaoiclohexeno-(2),

Ejemplo 8

2-(4'-metiltienil-3'-amino)-l.3-diasaoiclopen-
teno-(2).

Se alimenta a ebullición 2,4 g de 4-metiltie- 
nil-3-guanidína (punto de fusión del clorhidrato 201-260) 
y 4g de etilendiamin-Bíono-p-toluensulfato en 25 mi de 
etanol durante 48 horas. El disolvente se separa por des 
tilación en vacío, el residuo se diluyó con sosa cadsti 
ca diluida y se extrae varias veces con cloruro de metí 
leño. Despuós de secar sobre sulfato sódica se separa el 
disolvente y despuós de triturar con óter se filtra con. 
succión el residuo sólido. Con a clorhídrico etáreo se 
obtiene, a partir de la base libre el 2-(4'-metiltienil- 
3'-amino)-l,3-diazaciclopenteno-(2).

El compuesto obtenido se deja en libertad de 
manera análoga a la mencionada en el ejemplo 1.



Ejemplo $
2- (4' -met ilt ienil«. 1' -amino )-l. 3-d iazaoiclopen-

teno-(2)
Se calienta a ebullición 2,6 g de 4-metiltie- 

5 nil-3-nitroguanidina (punto de fusión 188-189^) y 0,85 g 
de etilendiamina en 50 mi de etanol durante 24 horas. 
Despuás de separar por destilación el disolvente en va­
cio, el residuo oleoso se lleva a cristalización con un 
poco de agua y se filtra con succión. Para la obtención 

10 del clorhidrato se disuelve la base en cloruro de meti-
leno, se filtra con carbón activo y se trata con ácido 
clorhídrico etáreo. Despuós de evaporar el disolvente 
el residuo oleoso se cristaliza por tratamiento con aoe 
tona. Punto de fusión 200-2028 a partir de isopropanol. 

15 El compuesto obtenido en el ejemplo 9 se de­
ja en libertad de manera análoga a la mencionada en el 
ejemplo 1.

Ejemplo 10
20 2- (4' -metiltienil-1'-amlno )-l. 1-diazacici

tenc-í2i,
Se disuelven en 20 mi de alcohol amílico 3,1 

g de mono-p-toluensulfonato de etilendiamina. En la so­
lución hirviendo se hace gotear una solución de 1 g ge 

25 4-metlltienil-3-ciañamlda (punto de fusión 97-9830) en

18-12-72 -  21 -



20 mi do albohol amílico y se calienta a ebullición $ 
horas más. Después da enfriar se separa por filtración 
la parto insoluble, se lava el residuo con áter y el fil 
trado se evapora en vacio. Se disuelve el residuo en áoi 

5 do clorhídrico diluido, se filtra con carbón activo y 
la base libre precipitada de allí con sosa cáustica bg 
jo enfriamiento, reeristalizada a partir de ísopropanol 
funde a 156-1589, Punto de fusión del clorhidrato 200- 
"20290.

10 Esta solicitud que corresponde a la preaeatg
da en la. República Federal Alemana, con fecha 16 de Agos. 
to de 1.969, bajo el Na P 19 41 761.9, se aooge a los 
beneficios del Artículo 51 del vigente Estatuto sobre 
Propiedad Industrial.

15

REIVINDICACIONES

20

Los puntos de invención propia y nueva que se 
presentan para que sean objeto de esta solicitud de Pa­
tente de Invención en España, por VEINTE años, son los 

25 que se recogen en la reivindicaciones siguientes!
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5

la,- Procedimiento para la preparación de 2-tie 
nil-3'̂ amino)-"l,3--diazaaiclopentenos-(2) de la fórmula 
general

Rg

R
3*\.

jn-pc ^  z 

::n— J

Rn

10

15

20

en que'R^, R2 y R^ significan hidrógeno^ alcohilo de ba
jo peso molecular, halógeno, cieno o fenilo; R2 y R^
conjuntamente, significan una cadena trimetileno o tetra
metileno} Z significa un radical alcohileno de cadena
recta o ramificada con 2 a 4 átomos de carbono, de los
cuales 2 hasta 3 átomos de carbono se encuentran en el
anillo, caracterizado porque: se hacen reaccionar tie-
ni1-3-sales de isotiouronio, -tioureas, -guanidinas,
-nitroguanidinas o -cianamidas de la fórmula II 

R2-_______ NH-R
II
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en que R significa los grupos

5
(a)

10

15

20

y ON

(b)

(o)

(d)

(e)

R,- significa aloohilo de bajo peso molecular y X signi 
fioa un anión de ácido, preferiblemente el de un ácido 

25 halohídrioo, con alcohilóndiaminas de la fórmula III

24 -18-12-72



HgN -  Z -  NHg III

5

10

eventualmente en forma de sus mono-sales; se halogenan 
eventualmente los compuestos obtenidos en los que al me 
nos uno de los radicales R̂ , Rg o R̂  significa hidró­
geno; y/o se transforman los productos del prooedimien 
to en sales por adición de ácido, con ayuda de ácidos 
fisiológicamente compatibles.

2a.- Procedimiento para la preparación de 
2-(tlenil-3'-amino)-1.3-diazaciclopentenos-(2). '

Tal y como se ha descrito en la Memoria que 
anteoe y oon los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de veinticinco hojas es­
critas a máquina por una sola cara.

26c¡C. 1972
Madrid̂

P.A.

Atberlo
Par Poder.

18- 12- 72 ,
JAR.
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