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La presente invencion se refiere a un

procedimiento para preparar nuevos derivados de

acetofenona, de férmula genersl I:

3 CO - ? = NOH (I)
Ccl
Ry

donde R, y R, representan un &tomo de hidrdgeno,
R2 representa un &tomo de cloro y R3 representa el
grupo hidroxilo, o bien R1, R2 N R4 representan un
dtomo de hidrdgeno y Ry representa el grupo nitro,
o bien Ry y R, representan un dtomo de cloro y R,
y Ry representan un atomo de hidrdgeno.

Los compuestos de formula general I es-
tan dotados de notables propiedades antibacterie-
nas y germicidas que les hacen aptos para utiliza-
cion como biocidas industriales, para luchar contre
las bacterias y los gérmenes gue pueden desarrollar
se en las aguas procedentes de la fabricacion de
diversos productos industriales.

En particular, los compuestos I son con-
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venientes paras evitaer y eliminar le formacidn de 1o
dos microbianos en los circuitos de papeleria, o
para el tratemiento de las pieles, liguidos de ocur
tido vegetales y cueros.

5 Los ensayos efectuados en presencia de
materiales tales como pasta de papel y cola de resi-
na, en condiciones anélogas a lax utilizadas en la
préctica, permiten poner en evidencia las propieda~
des biocidas de los compuestos de férmule general

10 I.
Fl procedimiento para preparar los nuevos
derivados de acetofenona de férmule general I, obje-
to de la invencidn, se caracteriza por hacer reac-

cionar un compuesto de formula general II:

15
Ry
R, Q 0O = CHy = C1 (11)
By, By
20
donde R1, Ry, R3 y R4 tienen el significado antes
citado, con un nitrito de alcohilo, para obtener
el compuesto deseado.
25 Pn une forma de realizecidn actuelmente

16,6.72 -3 -
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preferida se utiliza el nitrito de isopropilo, y se
trabaja en presencia de un disolvente organico, tal
como éter sulfurico, y en presencia de acido clor-

hidrico geseoso.

Ia invencion tiene igualmente por objeto
un procedimiento pare preparar composiciones bioeci-
das industriales, caracterizado por poner en forma
conveniente para el empleo de tales compuestos como
biocidas industriales la materia active constitufda

por &l menos compuestos de formula general If:

R

6 :
€O - C = NOH (17)
c

1
_35

donde Ry representa un gtomo de hidrdgeno y Ry re-
presenta el grupo nitro o el grupo metoxi, 0 bien
R5 represen%a un atomo de cloro o el grupo hidroxi
lo y Rg representa el grupo nitro, el grupo metoxi,
un dtomo de cloro o el grupo acetoxi.

Los compuestos de formula general I' pue
den ser utilizados para constituir le materie ac-

tive de composiciones biocidas industriales.
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Estas composiciones pueden presentarse en
forma de polvos, granulados, suspensiones, emulsio-
nes, soluciones, que contienen la materia activa,
por ejemplo en mezcla con un vehiculo y/o un agen-
te tensioactivo anidnico, catidnico o no idnico que
asegure, entre otras cosas, una dispersion uniforme
de las sustancias de la composicicdn. El vehiculo
utilizado puede ser un liguido tal como agua, alco-
hol, hidrocarburos u otros disolventes organicos,
un aceite mineral, animal o vegetal, o un polvo tal
como taleco, arcillas, silicatos o Kieselguhr.

Las composiciones solidas, presentadas en
formae de polvo pare espolvorear, polvos humecta-
bles o granglados, pusden ser preparagas por tritu
recidn del compuesto activo con un sélido inerte,

o por impregnacidn del soporte sélido con une solu
cidn del prineipio activo'en un disolvente que lue-
go es evaporado. Contienen de preferéncia de 10 a
100% en peso de materie activa.

| Como composicidn biocide se utilizars,
por ejemplo, un polvo humectable que contiene, én
peso, 25% de compuesto de férmule I', 15% de Eka—
persol "S5 (métan=dinaftil-disulfonafs gddico),
0,5% de Brecolane N.V.A. (alcohilnaftalensulfonato
s6dico), 34,5% de Zeosil 39 ( sflice hidratada sin

-5 -
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tética obtenida por precipitacidon) y 25% de Verco-
ryl *S" (caolin coloidal).

Los ejemplos sigulentes llustran la in-
vencidn sin limitarla.

Ejemplo 1.~ Preparacion de 3wW-dicloro=ti -isoni-

troso=4-hidroxiacetofenona,

Se introducen 35,4 g de 3w=-dicloro=~4-hi
droxiacetofenona (preparada segun el método desori
to por H.L. Hansen, J. Am. Chem. Soc. 59, 280,
1937) en 170 cu’ de dter sulfurico, se hace pasar
une corriente de acido clorhidrico anhidro durante
15 min, se introduce en 1 hora, siempre bajo co-
rriente de dcido clorhidrico, una solucidn de 18,6
g de nitrito de isopropilo en 62 cm3 de éter sulfi
rico, se deja borbotear el 4cido clorhidrico duren
te 2 horas, se Geja 1 hora en reposo, se elimina
el exceso de éeido clorhidrico bajo presidn reduci

da, se recoge en 300 cm3

de éter, se lava con agua,
se seca con sulfato sddico, se concentra a sequedad
bajo presion reducida a 502C. Por recristalizacidn
en cloruro de metileno se obtienen asi 29,3 g de
3W -dicloro~w —isonitroso-4-hidroxiacetofenona
que funde a 2028C,

Andlisis : CggCl,N05 = 234,038 ,

C_alclllado,i% : Cg 41g06; H’ 2915; Cls 30,3; N’ 5’98
Hellado % 3 C, 41,3 ; H, 2,3 ; Cl, 30,0; N, 6

m6—



10

15

20

- 25

16.6.72

Ejemplo 2.- Preparacidn de W -cloro- & -isonitro-

so-4-nitroacetofenona.

Se introducen en 300 cm> de ter sulfiri
co 58,6 g de 4~nitro-tpS~-cloroacetofenons /Prepara
da segun el método descrito por N. Sugimoto y otros,
Pharm.Bull. (Hapon) 1, 358-9 (1953)_7, se hace pa-
sar una corriente de doido elorhfdrico anhidro du-
rante 15 min, se introducen en 2 horas 31 g de ni-

3

trito de isopropilo y 100 cm” de éter sulfdrico, se

deje 2 horas a temperatura ambiente bajo corriente
de doido clorhfdrico, se afiaden 100 cm> de Ster sul
furico, se deja reposar durante 17 horas a tempera
tura gmbiente, se concentra hasta sequedad bajo pre
sién reducida e 402C. Por cristalizacidn con cloru
ro de metiléno se dbtienen 28 g de \w-cloro-LU~iso
nitroso-4-nitroacetofenona, que funde a 1514C.
C1N,0, = 228,597

5772%4
Celculado, % : G, 42,03; H, 2,20; N, 12,25; Cl1, 15,51

Andlisis ¢ CgH

Helledo , % 8 C, 41,9 ; H, 2,0 ; N, 12,2 ; C1, 16,4

Ejemplo 3o~ 2,5,04 =tricloro- (J/ ~isonitrosoacetofe-

e

nong.
Se introducen 33 g de 2,5,\W -tricloroace~

tofenona en 100 om3

de éter, se hace pasar una co-
rriente de dcido olorhfdrico anhidro durente 15 win,

se intreduce en 1 hora, siempre hajo corriente de

-7 -
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acido elorhidrico, una solucidn de 15,7 g de nitri~
to de isopropilo en 25 cn’ de éter, se deja borbo-
tear el decido clorhidrico durante 2 horas a tempe-
ratura ambiente, y se deja reposar durante una no-
che. Se lave con ague la solucion obteﬁida, ge seoa
sobre sulfato sodico, se filtra y se destila haste
sequedad bajo presidn reducida. Se purifica el re~
siduo por recristalizacion en éter de petrdleo, y
se obtienen 13,5 g de 2,5, =~tricloro- ~isoni-
troso-acetofenona que funde & 1252C, en forma de
eristales blancos solubles en clofoformo, etanol y
éter, poco solubles en agusa.
Andlisis 3 CgH,C13N0, = 252,49 |
Calculado, % : C, 38,06; H, 1,60; ClL, 42,13; N, 5,55
Halledo, % : C, 38,3 ; H, 1,7 ; Cl, 42,4 ; N, 5,7

La 2,5,w=tricloroacetofenona utilizada
como- producto de partida se prepara de la manera si
gulente: '

Se hace borbotear una corriente e c¢loro
en 240 g de 2,5-diclorocacetofenona, y se calienta
a 1302C. Se rectifica el.liquido formado bajo pre-
sidn reducida, y se obtienen 326 g de una mezcla de
2,5,W, M -tetracloroacetofenona, 2,5,w , W -
pentacloroacstofenone y 2,5,&&;-tricloroacetbfenonaa

Por cromatografia de 143 g de la mezcla, en gel de

-8 -
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silice, eluyendo con une mezcla de hexeno y benceno
(7-3), se afslan 26 g de 2,5,/ ~tricloroacetofenc~
ne en forma de cristales blancos solubles en ciéro-
formo y benceno, que funden a 502C,

Estudio de la actividad biocida de la 3,

W ~dicloro=- W -isonitroso~4-hidroxiacetofenona

(compuesto A) y de 1a W=cloro- t4/ —isonitroso—-4-ni-

troacetofenons (Compuesto B),

Ia inhibicidn del ensayo de bacterias
(Aerobagcter aerogenes) cultivadas en un medio de pas
ta de papel enriquecido en tdxico refleja la efica
¢ie biocida del compuesto.

Se utiliza pasta de papel en suspensidn
acuosa & 12,5 g/1itro, con cola de resina.

Se efectua la contaminacidén con una sus-
pensidn de bacterias (Aerobacter aerogenes) y se
tratae con el producto a estudiar, en concentracio-
nes de 50 y 25 ppum. Hay dos repeticiones por concen
tracion.

Se almacene o6l medio a estudiar durante
48 horas a 359, Se efectus el recuento de los gér-
menes antes del tratamiento con el producto a es-
tudiar, y luego 1, 4 y 7 horas tras el tratemien-
to.

Los resultados se expresan como tanto por

- 0 -
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ciento de disminucidn del numero de gérmenes, tenien
do en cuenta un control sin tratar.
Estos ensayos se efectian en paralelo con
el Piror 101 o . -bromoacetilacetato de etilo.
5 Log resultados experimentales obtenidos

se resumen en la tabla siguiente.

Compuesto A Piror 101
50 ppm 18 97,5 15,7
4 1 89,2 99,2
10 TH 99,7 100
1H 89,2 11,9
25 ppm 4 H 92,0 79,5
TH 95,1 96,5
15
Compuesto B Piror 10l
1H 94,3 7.4
50 ppm 4H 100 86,3
T H 1.00 100
20 -
l H 70,8 5’0
25 ppm 4 H 95,3 86,5
TH 97,7 98,3
25

16.6.72 - 10 -
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La presente solicitud que corresponde a
le presentada en Prancia, con fecha 26 de Mayo de
1097{, bajo el Numero 71~19048, se acoge & los be=~
neficios del Articulo 51 del vigente Bstatuto so-

5 bre Propiedad Industrial.

10

= REIVINDICACIONES =

15
Los puntos de invencidn, propia y nueva,
que se presentan para que sean objeto de esta so-
lioitud de Patente de Invencidn en Espafia por VEIN
20 TE afios, son los sigulentes:s
l.~ Procedimiento para preparar nuevos
derivados de acetofenone de férmula general I:
25

e

16.6.72 . @ 11 -
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Ry
33{\2.‘ € ~ ¢ = LoH (1)
- ", o1

donde R1 y Ry representan un dtomo de hidrdgeno, Ry

representa un dtomo de cloro y R3 representa el gru
po hidroxilo, o bien R1, 32 ¥y R4 representan un dto
mo de hidrdgeno y R3 repregenta el grupo nitro, o

bien R1 y R4 representan un dtomo de cloro' y R2 vy R3
representan un dtomo de hidrégeno, caracterizado por

hacer reaccionar un compuesto de férmula general II:
Ry
Ry CO - CHy, - C1 (11)

R
By, M

donde R1, Ry, R3 v R4 tienen el significado anteg c¢i-
tado, con un nitrito de alcohilo, para obtener el com
puegto deseado.

2.= Procedimiento para preparar nuevos de-
rivadoa de acetolfenona.

Tal y como ge ha desgcrito en la Memoris que

antecede y para los fines que se han especificado.

- 12 -
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