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(Clase Internacional C07d)
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La presante invención s e  refiere a un procedimien­

to para la  producción de 3-amino-2-oxazolidonas.

El compuesto 3-amino-2-oxazolidona es ú t i l ,  en­
tre otras aplicaciones, como producto intermedio en la  pre­

paración del compuesto veterinario N-(5-nitro-2-fu rfu rili-  
den)-3-amino-2-oxazolidona. La presente invención se refie­
re a un nuevo procedimiento para la  preparación de 3-amino- 

- 2-oxazolidona y alcohil-derivados de la  misma a partir de 
la s correspondientes beta-hidroxietil-hidrazinas.

Conforme a ello, la  presente invención proporcio­
na un procedimiento para la  preparación de una 3-amino-2- 
-oxazolidona de la  fórmula general

15 R<= N ----- NHr

R3---- c E
l \  /
R̂

2o donde R \ R ,̂ R̂  y R̂  son igualas o diferentes y cada uno 

de ellos es hidrógeno o alcohilo inferior (por ejemplo al- 
cohilo de 1 a 5 átomos de carbono ta l como metilo, -"tilo, 
propilo o butilo), procedimiento que comprende tratar una 
sa l de metal alcalino o de amonio de un derivado de su lfa- 

2$ to de beta-hidrazinoetilo que tiene l a  fórmula:
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donde R**, R ,̂ R̂  y R̂  tienen la  definición dada arriba, 

y lí* es un catión de metal alcalino o el ión amonio, con 
1o un bicarbonato de metal alcalino o de amonio, o con dióxi­

do de carbono en presencia de un hidróxido de metal a lca li­

no o de amonio, para formar el correspondiente carbazato 

de la  fórmula:

15

2o

¿5

donde es un catión de metal alcalino o el ión amonio, 

que puede ser igual o diferente de M**, y calentar al car­

bazato para originar la  cid ización  a la  correspondiente 
3-amino-2-oxazolidona.

La cid ización  del carbazato tiene lugar con la  
eliminación del sulfato de metal alcalino o sulfato de amo­
nio de acuerdo con la  ecuación:

¡385525
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15

2o

En una realización preferida de la  presente in­

vención, la  sa l de metal alcalino o de amonio del derivado 

de sulfato de beta-hidrazinoetilo se forma neutralizando 

el correspondiente sulfato de beta-hidrazinoetilo con un 
á lca li que contiene iones de metal alcalino o de amonio, 

ta l como M̂OH,MgCÔ  ó La sa l de metal alcalino o
de amonio del sulfato de beta-hidrazinoetilo se hace reac­
cionar luego adecuadamente in s itu  con el bicarbonato de 
metal alcalino o de amonio M̂HCÔ , o con dióxido de carbo­
no en presencia del hidróxido de metal alcalino o de amo­
nio M̂OH.

Si el sulfato de beta-hidrazinoetilo se neutrali­
za con una solución de hidróxido de metal alcalino o de 
amonio M^H, .1 bicarbonato AcO., a .  puedo aSadir i lr .c ta -  
mente a la  solución en forma de una solución acuosa o en 

forma solida.

bicarbonato se puede formar in s itu  haciendo pasar una co­
rriente de COg a través de la  solución.

Por adición de un exceso del hidróxido OH, el

La neutralización por el carbonato MgCÔ  da lugar 

a bicarbonato, como sigue:

1.12.7o -  4 -



R3 1 *

C— -C-
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R* F?

R3 R1

R̂  R2 
b

Asi, s i  se aHade 1 mol de carbonato a 1 mol de sulfato de 

beta-hidrazinoetilo, no hay neoesidad de la  adición separa­
da de bicarbonato, ya que éste se forma in situ  y reaccio­

na directamente para formar el carbazato. Se comprenderá 
1o que en este caso M1 y son iguales.

La neutralización por 2 moles del bicarbonato de 
metal alcalino o de amonio M HCÔ  tiene un efecto similar, 
evitando la  necesidad de una adición separada del bicarbo­
nato M̂HCÔ .

15 La adición de bicarbonato se lleva a cabo prefe­
riblemente a temperaturas de 106 C a 406 c, preferiblenmn- 

te a 306 C aproximadamente. Si la  neutralización se lleva 
" *  a cabo por separado, ta l como un hidróxido de metal alca li-

- ' no o de amonio, la  temperatura durante la  neutralización. * * *
2o* - está comprendida preferiblemente entre 106 C y la  ambiente, 

más preferiblemente entre 106 c y 156 C.

*1* Preferiblemente, la  sa l del sulfato de beta-hi­

drazinoetilo se hace reaccionar con bicarbonato en una re ­

lación molar de 1 : 3- 10, preferiblemente 1 : 4- 6, y más 
25 preferiblemente de aproximadamente 1 : 5.

S i la  sa l de metal alcalino o de amonio del sul­

fato de beta-hidrazinoetilo se forma por neutralización 
del sulfato de beta-hidrazinoetilo con un bicarbonato de 
metal alcalino o de amonio, entoncea, la  adición d^síos 

3o 3 a 10 moles de bicarbonato neceaar ioaJv^a^al^e&cMon
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de acuerdo con esta realización puede hacerse simultánea­
mente o después de l a  adición del bicarbonato necesario pa­

ra la  neutralización. En el primer caso, la  neutralización 
y el tratamiento de acuerdo con la  invención pueden efec- 

5 tuarse tratando 1 mol de sulfato de beta-hidrazinoetilo 

con 4 a 11 moles de un bicarbonato de amonio o dé metal 

alcalino.

1o

15

2o

25

La ciclización del carbazato puede llevarse a ca­

bo sin  la  separación del carbazato de la  solución en l a  

que se forma. La solución sé calienta preferiblemente has­
ta  por encima de 603 C pero no por encima de 8oa O, prefe­
riblemente no por encima de 702 C, durante un periodo de 
por ejemplo O,5 a 5 horas, y convenientemente durante un 
periodo de aproximadamente una hora. Alternativamente, la  

solución puede calentarse a una temperatura intermedia a 
30 a 503 c, por ejemplo de 35 a 453 c, durante aproximada­

mente una hora, y calentarse después a una temperatura de 

60 a 803 C, por ejemplo de 65 a 75° C, durante aproximada­

mente una hora más.

En una realización preferida de la  invención, 
el derivado de sulfato de beta-hidrazinoetilo se prepara 

calentando el correspondiente sulfato de beta-hidroxietil- 

-hidrazina en una atmosfera inerte ta l como nitrógeno, a 

una temperatura de 100 a 1203 c, y a presión reducida, por 

ejemplo a una presión de 0,5 a 5 mm. Hg, ta l como aproxi­
madamente de 1 mm. Hg, hasta que cesa prácticamente el des­
prendimiento de agua. El sulfato de beta-hidroxietilo se 
prepara preferiblemente tratando una beta-hidroxietil-hidra- 
zina de la  fórmula: ¡385525
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3o
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R3

HO c --------------C ---------NH NĤ2

con HgSÔ  del 40-60%. La temperatura de la  reacción nopa- 
rece ser critica  y puede variar desde la  ambiente hasta 
el punto de ebullición de la  solución.

En una realización particularmente preferida, 

en la  que R ,̂ R ,̂ R̂  y R̂  son hidrógeno, el sulfato de 
beta-hidrazinoetilo se prepara tratando beta-hidroxietil- 
hidrazina con ácido sulfúrico en un medio acuoso, y sepa­

rando el agua libre y el agua de reacción por destilación 

azeotrópica con un disolvente inerte para formar sulfato 

de beta-hidrazinoetilo.

Se prefiere u tilizar  la  beta-hidroxietil-hidra- 

zjna y el ácido sulfúrico en proporciones sustancialmente 

estequióme tr ica s , pero puede u tilizarse , s i  se desea, un 

exceso de ácido sulfúrico. Los reactivos se mezclan con­
venientemente en forma de sus soluciones acuosas; por ejem­

plo, una solución acuosa que contiene 30 a 70%,preferible­

mente 40 a 60%, en peso, de beta-hidroxietil-hidrazina, pue­
de mezclarse con ácido sulfúrico acuoso que contiene 30 a 
70%, preferiblemente 40 a 60%, en peso, de Ĥ SÔ .

La destilación azeotrópica se efectúa añadiendo 

a la  mezcla de reacción un disolvente inerte que forma un 

azeotropo con el agua, y destilando. El disolvente se pue­

de añadir a la  mezcla de reacción "n cualquier etapa antes 
del mezclado o durante el mismo, pero se añade conveniente-

t*
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mente después del mezclado. En una realización preferida, 
el disolvente añadido es inmiscible con el agua, y se se­

para del azeótropo condenaado de dos fases, por ejemplo 

en un colector de destilado de Dean y Stark, haciéndolo 

regresar al recipiente en ebullición que contiene l a  mezcla 

de reacción. La destilación se lleva a cabo preferiblemente 

a la  presión atmosférica, pero se pueden u tilizar , s i  así 
se desea, presiones mayores o menores.

Preferiblemente, el disolvente y el agua forman 
un azeótropo que tiene un punto de ebullición de 703 &

1153C. Disolventes adecuados incluyen ciclohexeno e hidro­

carburos aromáticos tales como benceno, tolueno y xileno; 
prefiriéndose el tolueno.

Después de terminada la  destilación azeotrópica, 

el producto sulfato de beta-hidrazinoetilo queda general­

mente en forma de un aceite. Puede disolverse en agua pa­

ra separarlo del disolvente, y la  solución acuosa así for­

mada se puede u tiliza r  como ta l en procedimiento subsiguien­

tes o bien se puede precipitar a partir  de la  misma el sul­

fato de beta-hidrazinoetilo.
Los ejemplos que siguen se dan únicamente a t í ­

tulo de ilustración.

Ejemplo 1

Se disolvió beta-hidroxietilhidrazina (15,2 g,
0,2 moles) en 15 mi de agua y se enfió a 10SC. Se añadió 

gota a gota ácido sulfúrico (50%) hasta que el pH llegó 
a 5, y se agregó después una cantidad igual de ácido. Se 
calentó la  solucipn a 80SC bajo una presión de 15 mm Hg 

para separar el agua. El producto se calentó luego a 1103C

¡5855?''
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en atmósfera de nitrógeno puro seco a la  presión de 1 mm 

Hg hasta que se hubo separado la  totalidad del agua forma­

da.
Se dejó enfriar el sulfato de beta-hidrazinoetilo, 

y se disolvió luego en 35 mi de agua, enfriándolo a 10SC.

Se añadió gota a gota una solución de hidróxido sódico al 

37, 5%peso/volumen (18,5 mi) mientras que la  temperatura 

se mantuvo por debajo de 14SC. Se añadió bicarbonato sódi­

co (15,7 g, 0, 18M) y la  mezcla se agitó a la  temperatura 
ambiente hasta que todo el bicarbonato se hubo disuelto y 
luego durante 2 horas más.

Se calentó l a  solución a 402C durante 1 hora, 
y después a 702C durante 1 hora. Se separó un precipitado 

blanco de sulfato sódico. La solución se evaporó a seque­

dad y el sólido se extrajo con etanol caliente. La separa­

ción del etanol dio un líquido viscoso del cual cristalizó  

por enfriamiento, 3-amino-2-oxazolidona cruda (11,5 g).

La 3-amino-2-oxazolidona cruda contenia 5,8 g de 3-amino- 

2-oxazolidona; un rendimiento del 29%.

Ejemplo 2

25

3o

1.12.7o

Se añadieron 19,6 partes de ácido sulfúrico del 

50% a 7,6 partes de beta-hidroxietil-hidrazina en 8 partes 

de agua. Se añadieron 50 mi de tolueno y se destiló la  mez­

cla, a la  presión atmosférica, utilizando un colector de 
destilado de Dean y Stark, para separar el agua del desti­
lado de dos fases, haciéndose regresar la  fase más ligera 
de tolueno al recipiente de ebullición. La reacción se 

oompletó en 2 horas.

El producto aceitoso se disolvió en 15 mi de

- 9 -
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agua, se separó del tolueno, y se precipitó el sulfato de 
beta-hidrazinoetilo por adición de metanol. El rendimiento 

de sulfato de beta-hidrazinoetilo fue 85%.
Se añadieron gota a gota 10 g del sulfato de beta- 

5 hidrazinoetílo, disueltos en 15 mi de agua, en el transcur­

so de 0,5 horas, a 29.61 g de bicarbonato sódico en 150 mi 
de agua destilada a 302C. La solución se agitó a esta tem­

peratura durante 0,5 horas más y se tra to ' luego a 703 du­

rante 1 hora. La solución se evaporó a sequedad y el sólido 
lo  se extrajo con etanol caliente. La separación del etanol dió

un líquido viscoso a partir del cual se cristalizó  por en­

friamiento 3-amino-2-oxazolidona cruda (10,0 g). El material 

crudo contenida 4,9 g de 2-amino-2-oxazolidinona; un ren­

dimiento de 75%.

15 Bjemplo

Se disolvió beta-hidroxietilhidrazina (228 g, 3M) 
en agua destilada (228 g) y se enfrió a 152C. Se añadió 

lentamente ácido sulfúrico (50% peso/peso 822 g), manteniendo 

2o l a  temperatura por debajo de 202C. Se añadió tolueno (300 

mi) y se calentó la  mezcla a reflu jo . El azeótropo agua/to- 

lueno se recogió en un colector de Dean y Stark, del cual 
se recogió el agua y se hizo volver el tolueno al recipien­
te de reacción. Durante la  reacción se hizo borbotear len- 

25 tamente nitrógeno a través de la  mezcla de reacción. Cuan­

do ya no destilo más agua como azeótropo, la  mezcla se en­

frio  a 902c y se añadió agua (690 mi) para disolver el 

sulfato de beta-hidrazinoetilo. Lá capa acuosa se separó 
luego de la  capa de tolueno.

3o Se agitó bicarbonato amónico (1374 g) con agua

!c r1.12.7o -  1o



(1.420 g) y se calentó a 308 0. La solución de sulfato de 
beta-hidrazinoetilo se añadió al bicarbonato durante 30 

minutos, manteniéndose la  mezcla de reacción a 308 C duran­

te todo este tiempo. La mezcla de reacción se agitó luego 
5 a 30a C durante 30 minutos más y se calentó luego a 703 C 

durante una hora. La mezcla de reacción se enfrió y se aci­
dificó con ácido sulfúrioo concentrado (500 g). Por análi­
s i s ,  se comprobó que la  solución resultante contenia sulfa­

to de 3-amino-2-oxazolidlnona (295 g), lo que representa 

1o un rendimiento de 65 % basado en la  beta-hidroxietilhidra- 

zina.
La presente solicitud que corresponde a la  pre­

sentada en Gran Bretaña el 14 de Noviembre de 1.969 con el 

número 55805/69; el 30 de Enero de 1.970 con el número 

15 4474/70 y el 19 de Febrero de 1.970 con el número 7915/70,

se acoge a los beneficios del articulo 51 del vigente Esta­
tuto sobre Propiedad Industrial.

2o N O T A

Los puntos de invención propia y nueva que se 

presentan para que sean objeto,de esta solicitud de Paten- 

25 de Invención en España, Por VEINTE años, son los siguien-

18.- Un procedimiento para la  preparación de un 
derivado de 3-amino-2-oxazolidona de la  fórmula general:



R4

donde R*, R ,̂ y R̂  son iguales o diferentes y cada uno 

de ellos es hidrogeno o alcohilo inferior, procedimiento 
que comprende tratar una sa l de metal alcalino o de amonio 
de un derivado de sulfato de beta-hidrazinoetilo que tiene 
la  fórmula:

1 R**
t

<*
t

0 — —  s — —  o R4 R̂

0M1

donde R ,̂ R ,̂ R̂  y R̂  tienen la  definición dada arriba, y 

es un catión de metal alcalino o amonio, con un bicarbo­
nato de metal alcalino o de amonio, o dióxido de carbono 

en presencia de un hidróxido de metal alcalino o de amonio 
para formar el correspondiente carbazato de la  fórmula:

-  12
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0M1
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NHr

donde es un catión de metal alcalino o amonio, que pue­
de ser igual o diferente de y calentar el carbazato 
para causar la  ciclización a la  correspondiente 3-amino-2- 

-oxazolidona.
2a.- Un procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 1 en el que la  sa l de metal alcalino o de amonio 
del derivado de sulfato de beta-hidrazinoetilo se forma 

15 neutralizando el correspondiente sulfato de beta-hidrazino- 

etilo  con un á lca li que contiene iones de metal alcalino 

o de amonio.
33.- Un procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 2 en el que el derivado de sulfato de beta-hidra- 

2o zinoetilo se neutraliza con un hidróxido de fórmula 

donde es metal alcalino o amonio.
43.-  Un procedimiento de acuerdo con la  reivin- 

I dicación 3 en el que se añade un exceso del hidróxido al 

derivado de sulfato de beta-hidrazinoetilo y se hace pasar 
dióxido de carbono a través de la  solución para formar in

*̂* -ritu  el bicarbonato para su reaccipn con la  sal'^del deriva­
do de beta-hidrazinoetilo que se forma.

53.-  Un procedimiento de acuerdo con la  reivindi­

cación 2 en el que el derivado de sulfato de beta-hidrazi-

noetllo se neutraliza con un carbonato de fórmula Mico y
!

.12.7o
! 1 0  K  E  9 K
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donde M** es metal alcalino o amonio.
6S U n  procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 5 en el que se añade un exceso del carbonato al 

derivado de sulfato de beta-hidrazinoetilo para formar in 

s itu  el bicarbonato para su reacción con la  sa l del su lfa­

to de beta-hidrazinoetilo que se forma.
7 2 Un procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 2 en el que el .derivado de sulfato de beta-hidra­
zinoetilo se neutraliza oon un bicarbonato de fórmula
M**HOO , donde es metal alcalino o amonio.

3
8s .-  Un procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 7 en el que la  neutralización del derivado de 
sulfato de beta-hidrazinoetilo se efectúa a una temperatu­
ra comprendida entre 102 c y la  ambiente.

92.- Un procedimiento de acuerdo con l a  reivin­

dicación 3 ó la  reivindicación 5 en el que la  neutraliza­
ción del sulfato de beta-hidrazinoetilo se efectúa a tem­

peratura inferior a 152 C.

102.-  Un procedimiento de acuerdo con cualquie­

ra de la s reivindicaciones anteriores en el que la  reac­

ción de la  sa l del derivado de beta-hidrazinoetilo con el 

bicarbonato se efectúa a una temperatura de 102 C hasta
402 c.

25

2.7 o

112.-  Un procedimiento de acuerdo con l a  reivin­
dicación 10 en el que dicha reacción se efectúa a 302Capro-

,Rimadamente.

/  . /  122.- Un procedimiento de acuerdo con cualquie­
ra de las reivindicaciones anteriores en el que la  sa l del 
derivado de sulfato de beta-hidrazinoetilo se hace reaccio­

nar con el bicarbonato en una proporción molar de 1 : 3 a

{385596
-  14 -
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13^.- Un procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 12 en el que la  proporción molar es 1 : 4 a 6.

143.- Un procedimiento de acuerdo con cualquiera 
5 de las reivindicaciones anteriores en el que el carbazato 

se cicla sin su separación de la  mezcla de reacción.
153.- Un procedimiento de acuerdo con cualquiera 

de la s reivindicaciones anteriores, en el que el carbazato 

se c ic la  calentando a una temperatura de 603 c a 809 C du-
lo

15

2o

25

rante 0,5 a 5 horas.
163.- Un procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 15 en el que la  temperatura es de 603 c a 803 c.
173.- Un procedimiento de acuerdo con cualquie­

ra de las reivindicaciones 1 a 12, en el que el carbazato 
se cicla calentando a 303 c hasta 503 c durante aproxima­
damente 1 hora, y calentando luego a 603 hasta 803 C duran­

te una hora más.
183.- Un procedimiento de acuerdo con cualquie­

ra de las reivindicaciones anteriores en el que el deriva­

do de sulfato de beta-hidrazinoetilo se prepara calentando 

el correspondiente sulfato de beta-hldroxietilhidrazina a 
una temperatura de 1003 a 1203 a presión reducida.

193.- Un procedimiento de acuerdo con cualquie­
ra de las reivindicaciones anteriores en el que se prepa­

ra sulfato de beta-hidrazinoetilo tratando beta-hidroxie- 

ytilh idrazina con ácido sulfúrico en un medio acuoso, y se­

parando el agua libre y el agua de reacción por destila­

ción azeotrópica con un disolvente inerte.
203.- Un procedimiento de acuerdo con la  reivin­

dicación 17 en el que el disolvente inerte es ciclohexano

- ' 5 -  ¡3855^



o un hidrocarburo aromático.

213.-  Un procedimiento para la  preparación de 
un derivado de 3- amino-2-oxazolidona.

Tal y como se ha descrito en la  Memoria que an- 

5 tecede y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de dieciseis hojas escritas 

a máquina por una so la  cara.

' Madrid, .......  "

P. A.
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