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La presente invención tiene por objeto la amino-2- 

oxazol-(4,5 b) piridina y sus derivados de la fórmula 

general I:
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C - NH - R C = N - R

(I)

30

en la que;

R representa:

- l) yasea un átomo de hidrógeno)

- 2) ya sea un grupo carbonilo del tipo: - C 0 -  R^, donde

R^ representa:

a) ya sea un radical alquilo inferior, o cicloalquilo,

b) ya sea un grupo fenilo substituido de la fórmula ge­

neral

en la que Rg, R^, R^, R^ y/o Rg 

son id^énticos a diferentes y re- 

R^ presentan, ya sea un átomo de hidro­

geno o de halógeno, ya sea un radical 

alquilo inferior, alcoxi, trifluoro- 

metilo o nitro.

c) ya sea un grupo diarilalquilo, aralquilo eventual­

mente substituido por el núcleo arilo en posición 

orto, meta y/o para, por uno o varios átomos de ha­

lógeno s;

d) yasea un radical estirilo eventualmente substitui­

do en posición orto, meta y/o para, por uno o varios 

átomos de halógenos, uno o varios radicales alquilo 

inferior, alcoxi, niti?o;
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e) ya sea un r^DIcal estirilo vinilo, tiofeno-2 vinilo, 

furilo, nitro-2 furilo, tiofenilo, puridilo en posi­

ción orto, meta o para, cromenilo;

f) ya sea un grupo fenoxialquilo de la fórmula general:

en la que Ry, Rg, R^t ^10 

Rll son idénticos o diferentes y, 

cada uno, representa ya sea un 

átomo de halógeno, ya soa un radi­

cal alquilo inferior, alcoxi, ali- 

lo, naftilo, cinamoilo efentual- 

mente substituido, en e3 núcleo fe 

nilo en posición orto, meta y/o 

para, por unoó varios átomos de 

halógenos.

g) ya sea un radical feniltioalquilo, eventualmento subs­

tituido, en el núcleo fenilo en posición orto, meta y/ 

o para, por uno o varios radicales alquilo.

h) ya sea un radical amino del tipo -HH - R' donde R' re­
presenta :

- ya sea un radical alquilo inferior;

- ya sea un radical fenilo substituido de la fórmula ge­
neral:

* "  1 ,  qu e R ^ ,  R ^ ,  R ^ ,  y / .  R ^

son idénticos o diferentes y represen­

tan, cada uno, ya sea un átomo de hidró 

geno o de halógeno, ya sea un radical 

alquilo inferior, alcoxi, nitro, ya sea 

un radical alilo, para-alquilo-fenilosul 

fo, fenoxialquilo, cicloalquilo,naftilo, 

cromonilo, piridilo, ya sea un grupo es



tirilo eventualmente substituido, en 

el núcleo fenilo en posición orto, meta 

y/o para, por uno o varios átomos de ha­

lógenos, o radicales alcoxi, nitro.
3) ya sea un grupo sulfonado del tipo:

donde representa, ya sea un átomo de hidrógeno, ya

sea un átomo de halógeno, ya sea un radical alquilo in­
ferior.

Finalmente, puede haber la unión de la amino-2-oxazol 

(^'5 b) piridina por su radical aminado con un ácido dicar- 

boxilico, como es el ácido ftádico con ciclización.

Los derivados, de acuerdo con la invención, son com­

puestos útiles desde el punto de vista farmacológico} algu­

nos de entre ellos poseen, en efecto, notables propiedades 

analgésicas, antiinflamatorias, anticonvulsivas. Además, po­

seen propiedades relajantes musculares que, por sí solas o 

añadidas a las propiedades ya citadas son muy útiles y tie­

nen numerosas aplicaciones en terapéutica, en el tratamien­

to de contracciones de origen reumático y neurológico, de cié 

ciertas affacciones neurológicas, de las hemiplegías de ori­

gen traumático o post-operátorio, paraplegias espasmódi- 

cas, molestias del carácter y del comportamiento, excita­

ción y agitación sicomotriz, asi como en obstreticia.

Además, algunos derivados de la invención poseen pro­
piedades diúreticas .

Se preparan todos los derivados de la invención, a 

partir da la máteria prima de partida, la hidroxi-3 amino
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-2 piridina, en dos etapas:

Primera etapa: Se obtiene la amino-2 oxazol-(4,5 b) 

piridina por la acción del bromuro de cianógeno sobre el 

producto de partida, según el esquema de reacción siguien- 

5 te:
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I + Br — CN

NHa

\

(II)

Todos los derivados de la invención se preparan a 

partir de este compuesto después de pasar por esta prime­

ra etapa, que se describe más adelante, de forma más de­
tallada, en el ejemplo 1.

Segunda etapa: Para la obtención de los derivados 

de la invención, se recurre a tres tipos de reacciones po­

sibles:

lü,— Cuando R es un átomo de hidrógeno, el derivado 

de la invención es el compuesto obtenido en la primera eta­

pa en forma de sal de adición con un ácido mineral no tó­

xico, farmacéuticamente aceptable, y que presenta la ven­

taja de ser soluble en el agua, por ejemplo, el clorhidra­
to .

2B,— La acción de un cloruro de ácido, o de un anhí­

drido de ácido, sobre el producto de la fórmula II, permi­

te obtener los derivados del tipo:-

NHg +
Rl - CO C1

(R^Co)gO ---
C-NH-CO-R,

30 (II)



- 6 -

donde R^ y R*^ tienen el significado ya mencionado? te­
niendo R^ valores diferentes de -NH-R".

5 3^.- Si se hace reaccionar un isocianato o un azida

de ácido carboxilico sobre el compuesto de la fórmula II, 
se obtiene:
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R'-NCO ---y*
R'-CO-N^— ^

C-NH-CO-NH-R*

Teniendo R el significado ya mencionado.

La invención se comprenderá mejor mediante la lec­

tura de la descripción detallada que se da a continuación, 

con la ayuda de varios ejemplos de realización que sólamen­

te se dan a titulo puramente explicativo, de ninguna ma­

nera limitativo.

EJEMPLO I Amino—2 oxazpl—(4,5 b) piridina.

NHg

(II)
Bajo una campana de chimenea, bien ventilada, se co­

loca un reactor de 2000 mi,, provisto de un agitador y un 

refrigerante, y se carga en aquel, por medio de un embu­

do de gran curvatura, 2oo gramos de bromuro de cianógeno 

y 800 mi. de agua.

Bajo agitación vigorosa, se añaden 200 gramos de hi— 

droxi—3 amino—2 piridina en el espacio de una hora trein­

ta minutos (la temperatura del medio ambiente será, ápro—



ximadamente, de 502 a 6o9 C), y se pone después en 

reflujo 15 mn. en presencia de"carbón black" (negro 

de carbón.)

Se filtra en caliente en filtro plisado, se deja 

revenir a la temperatura ambiente; después, se neutra­

liza con precaución el ácido bromhidrico formado en el 

curso de la reacción, mediante 170 gramos de carbonato 

ácido de sodio. Se filtra el precipitado obtenido, se 

lava con agua; después, con tres partes de 150 mi. de 

acetona, se termina el lavado con éter y se deja se­

car en una estufa. El análisis da los resultados si­

guientes:

Teoría: C % = 53,30 H % = 3,74 N % = 31,10

Hallado: C % = 53,27 H % = 3,78 N % = 31,33

Rendimiento: 77 % F! (Kofler) = 2419 C (con sublimación

Este compuesto es un producto intermedio en la pre­

paración de los derivados de la invención.

— Amino—2 pxazpl — (4,5 b piridina, clorhidrato.
Véase la Tabla, compuesto N 9 1

C - NHg . HC1

Se pone en suspensión 15 gramos de amino.2 oxazol 

(4,4 b) piridina en 300 mi. de alcohol absoluto, y se 

lleva a reflujo. Se trata en caliente con negro de car­

bón; después, a través del filtrado caliente, se hace 

pasar una corriente seca de cloruro de hidrógeno hasta 

la obtención de un precipitado. Se termina la precipi­

tación colocando el producto dentro de un congelador;
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-luego, se filtra, se lava con éter de petróleo y se se­

ca en vacios
EJEMPLO II,- Acetamido-2 oxazol -(4,5 b) piridina., 

(Véase la Tabla, compuesto NS 6).

Se ponen en suspensión 13,5 gramos (o,l mol) de

amino-2 oxazol (4,5 b) piridina, en 250 mi, de anhídri­
do do acético que se pone a reflujo una hora. Se deja en­

friar y se coloca dentro del congelador para acclorar 

la cristalización} después, se filtra y se seca en va­

cio o

Operando de forma idéntica, se obtiene el defiva-
15

do siguiente:

Propionamida-2 oxazol -(4,5 b) piridina,

(Véase la Tabla, compuesto NS 8)

Utilizando el anhídrido propiénico:

2o EJEMPLO III,- Hexanpamida-2 oxazol -(4,5 b) piridina. 

(véase la Tabla, compuesto NS 75).

Se ponen en suspensión 13,5 gramos (o,l mol) de 

amina-2 oxazol (4,5 b) piridina en 200 mi. de piridina 

anhidro. Se añaden, de una sola vez, 13,45 gramos (o,l 

25 mol) de cloruro de hexamoilo, se pone a reflujo 5 minu­

tos y se agita durante dos horas a la temperatura am­

biente. Se vierte después en una mezcla de hielo-agua, 

se filtra el precipitado obtenido, que se lava varias 

veces con agua, después con acetona y se seca en la es- 

30 tufa.
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Operando según estas condiciones generales, se 

obtienen los compuestos típicos siguientes, cuyas ca­

racterísticas físicas se dan en la Tabla.

a) (Dicloro-2,4 fenilocarbonamido)-2¿oxazolo'- 4,5 b^
piridina.

(Compuesto N9 90.)

b) Heptanamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina.

(Compuesto NS 74.)

Utilizando el cloruro de heptanoilo.

c) Parabromofenilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿*"4,5 b /

piridina.

(Compuesto NS 89.)

Utilizando el cloruro de parabromobenzoilo.

d) Fenilcarbonamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina. 

(Compuesto NS 14)

Utilizando el cloruro de benzoilo.

e) (p. clorofenilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b_7

piridina.

(Compuesto NS ll).

Utilizando el cloruro de p. clorobenzoilo.

f) (o. fluorofenilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b_y 
piridina.

(Compuesto NS 4).

Utilizando el cloruro de o. fluorobenzoilo.

g) (p. fluorofenilcarboniamido)-2 exazolo ¿"4,5 b_J7
piridina.

(Compuesto NS 2).

Utilizando el cloruro de p. fluoro benzoilo.

h) (P. tolueno carbonamido)-2 oxazolo ¿"4,5 b_7
piridina.
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(Compuesto NS 3.)

Utilizando el cloruro de metil-4 benzoilo.

i) (m. trlfluorometilfenilcarbonamido)-2 oxazolc- 

^ 4 , 5  b__7 piridina.

(Compuesto NS 13).

Utilizando el cloruro de m. trifluometileno benzoilo.

j) (p. nitrofenilcarbonamido)-2 oxazolo- /"4,5'b 7 

piridina.

Compuesto nS 16).

Utilizando el cloruro de p. nitrobenzoilo. 

le) (p. metoxi fenilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿(*"4,5 b_J7 

piridina.

(Compuesto N9 59).

Utilizando el cloruro de p. metoxibenzoilo.

EJEMPLO IV.- Benceno sulfonamido-2 oxazolo- (4,5 b) pi­

ridina.

(Compuesto NB 36).

7 Y

Se ponen en suspensión 13,5 gramos (o/l mol) de 

amino-2 oxazolo (4,5 b) piridina, en 250 mi. de piri­

dina; se añaden 17,65 gramos (o,l mol) de benceno sul— 

focloruro y se lleva a reflujo una hora. Se concentra 

en la mitad, en vacio; después, se vierte sobre una 

mezcla de hielo—agua/HCl (de manera que el medio sea 

netamente ácido). Se filtra el precipitado obtenido, 

que se lava varias veces con agua, para terminar, lue­

go, el lavado, con azetona y que se seca en una estu­
fa.



Se obtienen de la misma forma, los productos si­

guientes :

a) (p.clorobenceno sulfonamido)-2 oxazolo- /*4,5 b__7

piridina.

(Compuesto NB 17.)

por acción del p. clorobenceno sulfocloruro.

b) (p. tolueno sulfonamido)-2 oxazolo- /"4,5 b_7 piridi­
na.

(Compuesto NB 3.)

por acción del cloruro de p. tolueno sulfonilo.

c) Fenilacetamido)—2 oxazolo— ^ 4,5 b 7 piridina. 

(Compuesto NB lo).

por acción del cloruro de fenilacetilo.

d) (Difenilacetamido)—2 oxazolo— ^ 4,5 b 7 piridina. 

(Compuesto NB 7).

por acción del cloruro de difenilacetilo.

EJEMPLO V.- (p. fluoro fenilacetamido)-2 oxazolo- 

/ 4,5 b 7 piridina.
(Compuesto NS 68).

Se ponen en suspensión 4,6 gramos (o sea, 0,033 

moles) de amino—2 oxazolo—(4,5 b) piridina en loo mi. 

de piridina anhidro. Se añaden, gota a gota, a la tem­

peratura ambiente y bajo agitación vigorosa, 5*9 gramos 

(o*033 moles) de cloruro de p. fluorofenilacetilo solu- 
bilizado en 15 mi. de acetona anhidro.

Terminada la adición, se lleva a reflujo 5 minu­

tos, y se agita durante dos horas a la temperatura a<g
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biente. Se vierte en una mezcla de hielo-agua, se 

filtra el precipitado obtenido, que se lava con agua 

y, después, con acetona, y se seca en una estufa^ 

EJEMPLO VI.- (Fenilmercaptoacetamido)-2 oxazolo- 

/"4,$ b 7 piridina.
Compuesto NS 18).

Se ponen en suspensión lo gramos (0,074 moles) de 

amino. 2 exazolo-(4,5 b) piridina, en 200 mi. de piri­

dina anhidro. Se añaden, gota a gota, bajo fuerte agi­

tación y a una temperatura ambiente, 13,8 gramos (0,074 

moles) de cloruro de fenilmercapto-acetilo. Se mantie­

ne la agitación durante una hora; después, se vierte 

en una mezcla de hielo-agua. Se filtra el precipitado 

obtenido, que se lava sucesivamente con agua, aceto­
na y hexano, y se seca en una estufa.

Los productos siguientes se obtienen por medio de 

un procedimiento idéntico al descrito en el Ejemplo VII.

a) p. clorofenilmercaptoacetamido-2 oxazolo-(4,3 b) pi­
ridina,

(Compuesto N$ 44).

Obtenido por la acción del cloruro de p. clorofenil 

mecaptoacetilo.

b) p. metilfenilmercaptoacetamido-2 oxazolo-(4,5 b) pi­
ridina.

(Compuesto NS 69).

por acción de una disolución da cloruro de p. metil 

fenilmercaptoacetilo en la acetona.
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EJEMPLO VII.- Fenoxiacetamido-2 pxazolo-(4,5 b) pi­

ridina.

(Compuesto NS 19)

Se ponen en suspensión 13*5 gramos (o*l mol) 

de amino-2 oxazolo-(4,5 b) piridina en 200 m.l, de 

piridina anhidro y se le añade* gota a gota, 17*05 

gramos (o*l mol) de cloruro de fenoxiacetilo* agi­

tando vigorosamente. Termina la adición, se calien­

ta para conseguir la solubilización. Se mantiene des- 

puép bajo agitación y a la temperatura ambiente, una 

hora; después, se vierte en una mezcla de hielo-agua. 

Se filtra y se lava el precipitado varias veces con 

agua, terminando luego con un lavado con acetona y 

exano* y se seca en una estufa.

Se prepara de la misma forma;

a) p. clorofenoxiacetamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina. 

(Compuesto NS 2o).

Por la acción del cloruro de p. clorofenoxiacetilo.

b) p. fluorofenoxiacetamldo-2 oxazolo-(4,5 b) piri­

dina.

(Compuesto NS 21).

por laacción del cloruro de p. fluorofenoxiacetilo.

c) (Metil-3' fenoxiacetamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b_7

piridina.

(Compuesto NS 38).

Por la acción del cloruro de metil-3 fenoxiacetilo.

d) (Metoxi-2' fenoxiacetamido)-2 oxazolo- ¿**4,5 b 730
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(Compuesto N9 83).

por la ación de), cloruro de o. metoxifenoxiace- 
tilo.

e) (Dicloro-2', 4' fenoxiacetamido)-2 oxazolo-^"4,5 b 7

piridina.

(Compuesto NS 35(.

por la acción del cloruro de dicloro-2,4 fanoxia 

cetilo.

f) (Dicloro-2', 6' fenoxiacetamido)-2 oxazolo- /"4,5 b 7
piridina.

(Compuesto N9 77).

Pot la acción del cloruro de dicloro-2', 6 ' fenoxi 

acetilo.

g) (Dimetil-2', 3^ fenoxiacetamido)-2 oxazolo- /*"4,$ b 7
piridina.

(Compuesto NS 22).

Por la acción del cloruro de dimetil-2', 3' fenoxia 
cotilo.

h) (Dimetil-2', 4'fenoxiacetamido)-2 oxazolo-/"4,5 b_7

piridina.

(Compuesto NS 73)

Por la acción del cloruro de dimetil-2,4 feñoxiace 
t i lo.

i) (Dimetil-2', 6' fenoxiacetamido)-2-oxazolo-^ 4 ,5 b 7

piridina.

Compuesto nS 79).

j) (Alil-4' metoxi-2' fenoxiacetamido)-2 oxazolo- 

/^4,5 b_7 piridina.

(Compuesto NS 4o).30
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Por la acción del cloruro de alilo-4-metoxi-2 feno 

xiacetilo.

k) (^-naftoxiacetamido)- oxazolo- /**4,5 b_7 piridina. 

(Compuesto NS 78).

Por la acción del cloruro de y-naftoxiacetilo.

l) Z P (<<-oxo-^B-propileno- / (o. clorofenil)_7 fenoxi 
acetamido_7 - 2 oxazolo- Z 4,5 b 7 piridina,
(Compuesto NS 8o).

Por la acción del cloruro p. Z*^ -oxo- y  -propileno- y

(c. clorofenil)_7 fenoxiacetilo.
m) p. 7 °(-oxo-y -propileno- y (dicloro-2', 6'fenil)_7 

fenoxiacetamido_7 - 2 exazolo- /"4,5 b 7 piridina. 
(Compuesto NS 81).
Por la acción del cloruro de p. Z"^ oxo- ̂  -propile 

no- y  -dicloro-2', 6')_ 7 fenoxiacetilo.

n) Tricloro-2^ 4', 6' fenoxiacetamido)-2-oxazolo-/"*4,5 b 7 
piridina.

(Compuesto NS 87).

Por la acción del cloruro de tricloro-2, 4, 6 fenoxi 

acetilo.

EJEMPLO VIII .- Estiril-carbonamido-2 oxazolo- /"4,5 b 7 

piridina,

(Compuesto NS 9).

Se ponen 13,5 g. (0,1 mol) de amino—2 oxazolo—

Z 4,5 b_7 piridina y 16,65 gramos (o,l mol) de cloruro 

de cinamoilo en suspensión en 150 mi, de piridina an­

hidro y se calienta ligeramente hasta la solubiliza-30
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ción total. Se mantiene bajo agitación a la tempera­

tura ambiente durante dos horas y, después, se vier­

te en una mezcla de hielo-agua con agitación, S6 fil­

tra el precipitado obtenido, The se lava con agua va­

rias veces y se seca en la estufa.

Los productos siguientes se preparan según el pro­

cedimiento descrito anteriormente:

a) (cloro-2'estirilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7
piridina.

(Compuesto NS 72)

Por la acción del cloruro de cloro-2 cinamoiloo

b) (p. clorometirilo carbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7
piridina.

(Compuesto NS 49).

Por la acción del cloruro de p, cíoroeinamoilo.

c) (p. fluoroestirilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,3 b 7

piridina.

(Compuesto NS 54).

Por la acción del cloruro de p. fluorocinamoilo.

d) (p. metilatirilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7
piridina.

(Compuesto N9 56)

Por la acción del cloruro de p. metilcinamoilo. 

á) p. metoxiestirilo- carbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7 

piridina.

(Compuesto NS 51).

Por la acción del cloruro de p. metoxicinamoilo. 

f) (m. nitrocinamoilo)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7 piridina. 

(Compuesto N 8 62).

Por la accigon del cloruro de m. nitrocinamoilo.



/

5

io

15

2¡B

25

g) (Dicloro-2', 4'estiril carbonamido)-2 oxazolo- 

Z"4,3 b 7 piridina.

(Compuesto NS 4$),

Por la acoión del cloruro de dicloro-2,4 cinamoilo.

h) (Estiril<-3^ acrilil^-2 oxazolo- ^/"4,5 b_7 piridina. 

Compuesto NS 57)

Por la acción del cloruro de estirilo-3 acrililo.

i) /^Furil-2^)-3^ acrilanido_7 -2 oxazolo- /"4,5 b_7
piridina.
(Compuesto NS 50)

Por la acción del cloruro de (furil-2')-3 acrililo.

j) ZlTiofen°**2')-3* acrilil_7 -2 oxazolo - /***4,3 b_7
(Compuesto NS 58).

Por la acción del cloruro de (tiofeno-2')-3 acrililo.

k) (Furano carbonamido-2')-2 oxazolo- /"4,5 b_J7 piridina. 
(Compuesto NS 13).

Por la acción del cloruro de furoilo-2.

l) (Tiofeno-2'carbonamido)-2 oxazolo- /"4,5 b 7 piridina. 

(Compuesto NS 82).

Por la acción del cloruro de tiofeno—2 carbonilo.

m) (cromono carbonamido-2')-2 oxazolo- /"4,5 b 7 piri
dina .

(Compuesto NS 46).

Por la acción del cloruro del ácido cromono carbo— 
xilico-2.

n) (Nitro-3^furano carbonamido-2')-2 oxazolo- /"4,5 b_7 

piridina.

(Compuesto NS 88).

Por la acción del cloruro de nitro—5 furoilo.

o) (Piridil-3'carbonamido)-2 oxazolo- ^*"4,5 b 7 P̂ rji30



dina
(Compuesto N9 70).

Por la acción del cloruro del ácido nicotiuico. 

p) (piridil-4' carbonamido)-2 oxazolo- /^4,5 b_J7 

piridina.

(Compuesto NS 7 1).

Por la acción del cloruro del ácido isonicotínico 

EJEMPLO IX

(-N'metil ureido)-2 oxazolo- ^ 4,5 b_7 piridina. 

(Compuesto N9 12).

Se ponen en suspensión 6,75 gramos (0,05 moles) 

de amino-2 oxazolo- ^ 4,5 b_7 piridina, en 250 mi. 

de benceno anhidro, en presencia de 0)1 gramo de trie 

tilenodiamino y de un gran exceso de metil isociana 

to (0,2 moles) y se lleva a reflujo durante ocho días 

Después de enfriarse, se filtra elproducto obtenido, 

que se lava sucesivamente con benceno y éter de pe­

tróleo y se seca en una estufa.

De la misma manera, se preparan los compuestos 

siguientes:

a) (-N* etil-ureido)- oxazolo- 4,5 b_7 piridina. 

(Compuesto NS 23)

Por la acción del isocianato de etilo. (Tiempo de 

calentamiento, 15 horas).

b) (-N* propil-ureido)-2 oxazolo- ¿7*4,5 b_7 piridina. 
(Compuesto NS 24).
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Por la acción del isocianato de propilo. (Tiempo 

de calentamiento^ 8 horas).

c) (-N' bdtil-ureido)-2 oxazolo- / 4,5 b_7 piridina. 
(Compuesto NB 25).

Por la acción del butilisocianato (en reflujo 8 

horas).

d) (-N'. alilo-ureido)-2 oxazolo- 7*4,5 b_7 piridina, 

(Compuesto NB 26)

Por acción del alililcianato (en reflujo 8 horas).

e) (-N' . octadecilureido)-2 oxazolo- 7 4,5 b 7 piri.

dina.

(Compuesto NB 37)

Por la acción del octadebilisocianato (en reflujo 

2o horas).

f) (-N^o fenilureido)-2 oxazolo- 7 4,5 b_J7 piridina. 

(Compuesto NB 27)

Por la acción del fenilisocianato (en reflujo 1 hora).

g) (-N', cloro^'' fenilureido)-2 oxazolo- /*"4,5 b 7

piridina.

(Compuesto NB 43)

Por la acción del o. clorofenilsocianato (en reflujo 

1 hora).

h) (-N', cloro-3' fenilureido)-2 oxazolo- 7^4,5 b*"7
piridina.

(Compuesto NB 63).

Por la acción del cloro- 3 fenilisocianato (en re­

flujo 1 hora).

i) (-N', p. clorofenilureido)-2 oxazolo- 7*4,5 b_7
piridina.

(Compuesto NB 34).30
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Por la acción del p. clorofenilisocianato (en reflujo 

lhora).

j) (—N', p. fluorofenilureido)—2' oxazolo- ^ 4,5 b_7 piridina. 

(Compuesto N9 55)

Por la acción del p. fluorofenilsocianato (en reflujo 2 

horas).

k) (-N*, p. metoxifehilureido)-2 oxazolo- ^"4,5 b_y piridi-

na.

(Compuesto n9 68).

Por acción del p. metoxifenilisocianato (en refJujo 2 
horas).

l) (-N*, o. etoxifenilureido)-2 oxazolo- /"*4,5 b 7 piridina. 

(Compuesto N9 28)

Por la acción del o. etoxifenilisocianato (en reflujo 24 
horas).

m) (-N*, dicloro-3', 4^ fenilureido)-2 oxazolo- /"4,5 b_7

piridina.

(Compuesto N9 2p).

Por la acción del dicloro-3,4 fenilisocianato (en reflujo 
2 ho r a s) .

n) (—N*, dicloro—2  ̂ , 5* fenilureido)—2 oxazolo— ^ 4,5 b 7

piridina.

(Compuesto N9 76)

Por la acción del dicloro-2,5 fenilisocianato (en reflujo 
2 horas).

o) (-N*, dimetil-2*, 5* fenilureido)-2 oxazolo- /"4,5 b 7

piridina.

(Compuesto NC 3o).

Por la acción del dimetil-2,5 fenilisocianato (en reflu­

jo 5 horas).30
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p) (-N', ciclohexilureido)-2 oxazolo- /"*4,5 b_7 piridi­
na.
(Compuesto 32)
Por la acción deí ciclohexilisociato (en reflujo 24 
horas).

q) (-N*, naftil-1' ureido)-2 oxazolo- ^**4,3 b_7 píridi-
na.
(Compuesto N' 31)
Por la acción deí naftil-1 isocianato (en reflujo 1 
hora).

r) (-N', fenoximetilureido)-2 oxazolo- /"4,3 b_7 piridi-
na.
(Compuesto N* 67)
Por la acción del fenoximetilsoclanato (en reflujo 3 
horas) .

s) (-N*, p. tolueno sulfonilureido)-2 oxazolo- ^**4,5 b_7 

piridina.
(Compuesto N' 33)

Por la acción del p. toluenosulfonilisocianato (en re­
flujo 1 hora).

EJEMPLO X.-

Ftalimldo—2 oxazolo—) ^/"4,3 b_y piridina 
(Compuesto N* 83)

0

Se ponen en suspensión 0,2 moles (27 g.) de amino-2 
oxazolo-(4,5 b) piridina en 200 mi. de piridina anhidro.

0

30



5

10

15

2o

25

Sa añade lentamente, a la temperatura ambiente, una 

disolución da 2o,3 g (0,1 mol) de cloruro de ftaloilo 

en $0 mi. de acetona anhidro. Se lleva a reflujo, lue­

go se agita durante dos horas a la temperatura ambien­

te y se vierte en una mezcla de hielo-agua. El produc­

to obtenido, que se lava con agua y, después, con ace­

tona, se filtra. Después de secarse en la estufa, se 

recristaliza en el nitrometano.

EJEMPLO XI.- (—N* , m-fluorofenilureido)—2 oxazolo— 

/"4,5 b_7 piridina.

(Compuesto NS 42)

F

O
Se ponen en suspensión 8 ,1 g, (o,ó6 moles) de ami— 

no-2 oxazolo- /"4,5,bJ? piridina, en 25o mi. de benceno 

anhidro. Se añaden (o,073 m) lo gramos de azida del 

ácido m-fluorobenzoico y 0,2 gramos de trietileno dia­

mina. Se lleva a reflujo una hora. Se deja revenir a 

la temperatura ambiente y después se filtra. Se lava con 

benceno y luego con acetona, Se seca en la estufa.

Los productos siguientes se obtienen de la misma for­
ma :

a) (—N* , p. nitrofenilureido )-2 oxazolo— ^"4,5 b/^piri—
dina.

(Compuesto NS 4l)

Por la acción de la azida del ácido p. nitrobenzoico.

b) (-N', dimetoxi-3', 4' fenilureido)-2 oxazolo- /"4,5 b 7
piridina.30



(Compuesto N* 48)
Por la acción del azida de dimetoxi-3,4 benzoilo.

c) (-N', estirll ureido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b_J7 piridina. 

(Compuesto N* 39.)

5 Por la acción del azida del ácido cinámico.
d) (-N*, o. Cloroestirilureido)-2 oxazolo- ¿"4,3 b__7

piridina.
(Compuesto Na 84),
Por la acción del azida de e. clorocinamoilo.

10 e) (-N*, p. fluoroestirilureido)-2 oxazolo ¿*4,5 b]7 
piridina.
(Compuesto N* 6l)
Por la acción del azida de p. fluoroeinamoilo. 

f) (-N*, m-nitroestirilureido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b_7 
15 piridina.

(Compuesto N" 64)
P<,r la acción del azida de m, nitrocinamoilo. 

sr) (-N*, dicloro-2* , 4' estirilureido)-2 oxazolo-
¿"4,5 b¿7 piridina.

20 (Compuesto N* 53)
Por la acción del azida del dicloro-2,4 cinamoilo. 

b) (-N*, dimetoxi-3* , 4* estirilureido)-2 oxazolo- 
¿*4,5 b_7 piridina.
(Compuesto Na 65)

25 Por la acción del azida del dimetoxi-3,4 cinamoilo.
i) (-N', trimetoxi-3' , 4', 5' estirilureido)-2 oxazolo- 

^ 4,5 b piridina.
(Compuesto NS 66)
Por la acción deí azida del trimetoxi-3,4,5 cinamoilo.

j) (**N<, piridil-3 * ureido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7 piridina.30



(compuesto nS 52).
Por la acción del azida aicotínico.

k) (-N*, cromono-2' ureido)-2 oxazolo- /**4,5 b 7 
piridina,

5 (Compuesto Na 47),
la acción del azida de cromono carbonilo—2, 

EJEMPLO XII.-

Ciclopropano carbonamida-2-oxazolo- ^"4,5 b_7 
piridina.

10 (Compuesto NS 86).

Se ponen en suspensión 13,5 5. (o,l mol) de 
oxazolo- /"4,3 b_7 piridina en 200 mi. de piridina 
anhidro. Se añaden 10,45 g (0,1 mol) de cJ.órhro de 
ciolopropano carbonilo; luego, se lleva a reflujo du- 

15 rante dos horas. Se deja enfriar y después se vier­
te en 500 mi. de alcohol ansoluto. Después de cris­
talización en el congelador, se filtra el precipita­
do sobra vidrio calcinado y se lava con alcohol y, 
después, con acetona.

Después se seca en la estufa hasta un peso cons­
tante, se lava el producto en etanol hirviendo.

20
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TABLA

R

Producto R Fórmula bruta F*C c %
Cs

1 H. HC1 C ^ C l ^ O 230* 4i,S

2 - C O - ^ ^ - F C^HgFN^Og 253* 6o,1

3 - S O g - ^ h C H ^ C ^ H ^ N ^ O ^ S 2 6 6* 54,(

4 C^HgFN^Og 223 ' 6o,1

5 - C O - ^ ^ - C H ^ Ci4**ii^3°2 249* 66,4

ó - C O - C H g C g H ^ O g 28o* 54,3



Análisis elemental.
c% H % N % c % H % N %
Calculado Hallado

4i,95 3,53 24,50 41,69 3,69 24,8o

6o,75: , ' 3,14 16,33 60,25 3,31 16,25

54,00 3,84 14,55 53,87 4,07 14,02

6o,75 3,14 16,33 60,33 3,28 15,98

66,4o 4,39 16,60 66,22 4,45 16,60

54,2o 3,99 23,70 54,07 4,12 23,84
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TABLA (Continuación)

Producto R Formula bruta F'C

C ! 
C

7 / d** CO — CH \ / ^20^15^3^*2 - 2 7 5 ' 73

8 - C O - C H g - C H ^ C^HpN^Og 2223 ; 56

9 ^ 1 5 ^ 1 1 ^3 ^ 2 *>2 8 oc ' 00\o

lo - C O - C H g - ^ ^ J ^ ^14^11^3^2 28o' - 66

11 - C O  - < ^ ^ - C l C ^ H g C I ^ O g 275' 57,

12 - C O - f N H - C H ^ CgHgN^2 24o'
D*c.

; . J 50,



Análisis elemental.
c % H % N % c % H % N %
Calculado Hallado

73,06 4,6o 12,77 72,81 4,73 12,68

56,55 4,75 22,00 56,08 4,71 22,02

68,00 4,18 15,85 67,64 4,2o 15,73

66,4o 4,38 16,60 65,69 4,32 16,89

57,05 2,96 15,35 56,94 2,98 15,4o

5o,oo 4,2o 29,15 49,84 4,21 29,34





-rv

TABLA (Continuación)

Producto R Fórmula bruta FSC
C %
Ca

-

13 **00*** C^HyN^O^ ^  275S 57

14 -co
í v

Ci^HpN^Og 223! 65

15 C ^ H gF ^ O g ' 249! i 54

16 —c o — ^13^8^4^4 > 280! 54

17 -SO g- e l C^gHgCHÍ^O^S 356! 46

18 -co ** ° = 2 - S C i 4 ^ n ^ ^ s 2 1 3 !; - 3.

; " <

'4  :^  ,



Análisis elemental.

C %'= - H% 

Calculado

N % c % H %
Hallado

N %

57/65 3,o8 18,33 57,71 3,26 18,18

65,3 o 3,80 17,57 65,45 4,24 17,55

54,75 ' 2,63 13,68 54,49 2,62 19,49

54,45 2,84 19,70 54,83 2,87 19,47

46,5o 2,61 13,57 46,50 2,55 13,07

59,00 3,90 14,72 58,36 4,oi 14,33

)
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p  ti
TABLA (continuación)

Producto R Formula bruta F*C
'* 3 * ;

19 ^ C O - C H g  - 0 ^  ^ ^14^11^3°3 235*

2o - C O - C H g  - O ^ J ^ C l "  263* -

21 " C O ^ C H g  —0 — ^ i^F C^HioFNg03 233*

22 - c o - C H g Ci6^5^^3 " 250*
.

CH^

23 -CO - N H - C g H g CpHio^Og 195*

24 - C O - N H - C g H y ° 10^12^4^2 178*

2$ -CO - NH - C^Hp ^11^14^4^2 166*

26 - C O - N H -  C H g - C H  - C H g ^10^10^02 193*



Análisis elemental
C %  H %  

Calculado
N % c % H %

Halllado
N %

62,50 4,13 15,6o 62,65 4,30 14,86

55,40 3,33 13,85 55,6o 3,46 13,64

38,50 3,52 14,65 58,71 3,6o 14,34

64,6o 5,io 14,15 64,5o 5,05 13,92

52,5o 4,9o 27,20 52,37 5,o6 27,20

54,55 5,51 25,47 54,70 5,51 25,80

56,45 6,05 23,9o 56,19 5,8o 23,96

55,05 4,63 23,70 54,92 4,6? " 26,39

i
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TABLA. (Continuación)

Producto R Formula bruta F*C
(

27 „ C 0 - N H < ^ " ^ ^13^10^4^2 24oS : 
Dec*

(

28

OC-He

- C O - N H ^ 5 ^ 1 4 ^ 4 ^ 22o*
Dec*

<

29

C1
/

- C O - N H _ ^ ¿  \\_C1 °13= s " W z ^28o*
- i

3o

CH^
\

- C O - N H  __

CH^

C ^ H ^ O g 210*
Dec.

(

31 - C O - N H  — C17V 4O2 220* ? 
Dác,



Análisis elemental.

0% ° 
Calculado

H % N % C % H %
Hallado

N %

61,45 3,97 22,05 61,74 4,05 21,90

6o,4o 4,75 18,78 60,37 4,82 18,6?

48,3c 2,50 17,32 48,55 2,45 17,20

63,8o 5,02 19,95 63,22 4,98 19,62

67,10 3,99 18,42 66,80 3,96 17,91





3o

L  ' Sr-
: . R -

TABLA (Continuación)

Producto R Formula bruta F*C

32 - C O - N H C^HigN^Og 2o4s -

33 - C O - N H  -SOg^J^-CH^ ^l4^12^4°4^ 190*
Dác.

34 - C Q * N H C^H^CIN^Og 2Ó0*
Dác.

33 C O - C H g - O ^ ^ - C l C-^^H^ClgN^O<^ 275*
Déc.

36 s°2 * ^ I y CigHpN^O^S 236*

37 C O - N H  -(CHg)^-CH^ ^25^42^4^2 130*



C% H% 
Calculado

N%
Análisis

0%

elemental,
H%

Hallado
N%

60,00 6,22 21,50 60,16 6,32 2o,93

50,6o 3,65 16,85 50,47 3,56 16,75

54,10 3.15 19,4o 53.91 3,07 19,94

49,70 2,68 12,42 50,73 2,96 12,95

52,4o 3,3o 15,27 52,51 3,39 15,07

69,80 9,85 13,02 69,66 9,96 13,02
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TABLA (Continuación)

Producto R Fórmula bruta F9C

CH-/ 3
38 - CO- CH,  - O  // \ ^15^ 13^3 ̂3 ^°3*

39 - C O N H - C H  = CH __ C13H 12V 2 -P-2509
Dtc.

OCH,
\

4o -CO-CH 1879

4l - C O - N H  - NO ^ 1 3 ^ 5 ^ 4  ^ ̂ 59

F



Análisis Elemental.

c %

Calculado
H % N % c % H %

Hallado
N %

63,55 4,64 14,82 63,46 4,46 14,92

64,30 4,33 20,00 64,69 4,50 19,46

63,75 5,07 12,4o 63,33 5,03 12,4o

52,20 3,14 23,4o 51,68 3 ,lo 24,25

57,4o 3,34 20,60 57,64 3,30 21,08

54,lo 3,15 19,4o 54,45 3,oi 19,84





i

í
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TABLA (Continuación)

Producto R Formula bruta F9C 7

44 - C O - C H 2 - S  ci C^H^CI^O^S ; 239*

45
Cl
\

- C O - C H  = CH /  \  Cl
" L / "

Ci^ClgN^Og %285e

46
0!

^1 6^ 1 1 ^3 ^ 5
vu26o*Déc.

47
0N

- CO - NH ^ ¡1 J °i6^io^4°4 JT.2709
DÓCe

48
OCH-
/

- C O - N H ^15^14^4^4 rt- 230*Déc.

49 - C O - C H  = Cl ^ 5^1 0^ 3^ ^ 28597

i



Análisis elemental.

c %
Calculado

H % N % c % H %
Hallado

N %

52,60 3,16 13,14 52,14 2,99 13,34

53,90 2,72 12,57 53,58 2,83 12,73

59,io 3,42 12,92 59,71 3,21 12,92

59,65 3,14 17,38 59,16 3,26 16,66

57,4o 4,5o 17,83 56,99 4,45 18,00

60,10 3,37 14,03 59,8o 3,79 l4,o6
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TABLA (Continuación)

Producto R Fórmula bruta FSC

50 - C 0 - C H  = CH {j ! c13^9^3^3 )- 28$c

51 - CO - CH = CH _ ̂ * ^ _ Q C H ^ ^16^13^3°3 > 285^

52 - CONH __/Í"A -A 26o"

5?
C1

-C0NH-CH=CH __ /T1^_C1 ^15^10^^4°2 2754

54 C ^ H i ^ O g . >2854

55 **C0**NH __^  ^ __ p C^^HpFN^Og A  2604 
Dec.



c %
Calculadc

H %
Análisis 

N %
elemental.
C % H %

Halíade
N %

6l,2o 3,56 16,47 6o,42 3,37 16,16

65,10 4,45 14,23 64,58 4,44 13,97

56,50 3,56 27,45 56,20 3,62 27,11

5i,6o 2,90 16,05 51,44 2,89 15,64

63,60 3,57 14,83 63,39 3,67 14,79

57,4o 3,34 20,60 57,15 3,03 2o,30

!
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TABLA (Continuación)

Producto R Formula bruta yac

56 - C 0 - C H  = CH _ ^ * ^ _ C H ^ ^16^13^3^2 )  275s

57 - C O - C H  = CH -CH=CH C^?H^N^Og -^ 275*

58
- C 0 - C H  = CH ^ 1 3 ^ 3 ^ 2 ^ ^275s

59 -CO __ _OCH^ ^14^11^3^3 24oa

6o -CO *- NH ^14^12^4^3 j*t-24oa
Aéc.

6i - C O - N H  - CH . C H - ( % ^ - F -f\.250S
Dec.



Análisis elemental .
c %

Calculado

H %
)

N % c % H %

Hallado

N %

- 68,90 4 ,71 15,05 68,33 4,73 15,09

70,10 4 ,51 14,43 69,31 4,51 i4,4c

57,55 3,35 15,5o 57,25 3,28 15,45

62,50 4,13 15,60 62,39 3,85 15,66

59,20 4,27 19,70 59,21 4,33 19,84

60,45 3,73 18,8o 60,06 3,68 18,17





TABLA (Continuación)

Producto R Formula bruta FSC

63 /

64 CO -NH CH=CH C 13K 11N3O4 -^*26o9
Dec.

65 CO-NH-CH=CH

OCH^
/

C17H 16V 4 -/T- 2409 
Déc.

66
^18^ 8^405 ^ 0"

67 -co NH CH C14H 12V 3 1909



Análisis elemental.
C %  H %  N % C% H % N %
Calculado Hallado

58,1o 3,26 18,05 57,56 3,26 17,72

54,10 3,15 19,4o 54,76 3,36 19,43

35,4o 3,42 21,5o 59,2o 3,34 21,60

6o,oo 4,78 16,46 59,35 4,59 16,24

58,4o 4 ,9 1 13,13 38,58 4,62 15,96

59,2o 4 ,2 7 19,70 59,72 4,21 19,%  '
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TABLA (Continuación)

Producto R Formula bruta F*C

68
- C O - C H g __ \ __F C l ^ l 0̂ 3°2 259!

69 - CO - CHgS _ C ^ H ^ O ^ S 213!

70 - C O — \ / 
\_N

CigHgN^Og 2 7 0*

71 *9 00 **?/ N
V-/

Ci^HgN^Og 285*

72

Cl

- C O - C H ^ C H ^  y - 285 y

73

CH-
__

9- CO - CHgO —  ̂  ^-CH^ ^16̂ 15̂ 3̂ 3 244*



)

Análisis elemental.
C % H % 

Calculado
N % c % H % N % 

Hallado

62,00 3,73 15,50 61,71 3,55 15,66

60,25 4,39 14,05 59,89 4,3o 13,89

60,00 3,37 23,33 59,99 3,36 23,53

60,00 3,37 23,33 6o,45 3,4i 23,4o

6o,10 3,37 14,03 59,36 3,32 13,78

64,7o 5,10 14,15 64,16 5,05 14,o4



CH:
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TABLA (Continuación)

Producto R Formula bruta FSC

74 - C O  - (CHgls -CH^ ^13^17^3^2 198a

73 - c o  - ( 0^ ) 4 - 0 1 3 ^12^ 1 5^3^2
199a

C1
\

\
77 - c o - c H - o __¿y v¡ C14H9C W 3

238e

78 — CO^CHgO****^ °is"l3**3°3 212.

7P "ií^5"3°3 253*



Análisis elemental

C % H % 
Calculado

N % c % H%
Hallado

N %

63,10 6,95 17,00 63,16 6,89 17,4o

61,80 6,50 18,00 61,91 6,52 17,91

48,3o 2,50 17,35 47,71 2,43 17,08

49,75 2,69 12,43 49,64 2,61 12,48

h 67,70 4,12 13,15 66,90 4,l4 13,13

M - a 64,7o 5,io 14,15 64, o4 4,87 14,13

í
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TABLA (Continuación) '

Producto R Fórmula bruta F9CJ

80

C1
\

-CO-CHgO C O -C H = C H ^ ) ^ 2 3 ^ i6 ^ *^ 3 ^ 4 2329

81

C1
\

-CO^-CHgO CO-CH.CH ^ 23^ 1 5 * ^ 2^ 3^4 2 4 3 "

82 - . . - p C n ^ O g S 273C

83

OCH^

-CO -  CHgO — ^ 13^ 13^304
1999

84

C1

-CO-NH-CH=CH— \  ) C ^ H u M N ^ O g 2 7 0 '

cielisaeión

C

85 C14H7N3O3 223c



Análisis elemental.
C % H % 

Calculado
N % c % H % N % 

Hallado

63,70 3,73 9,70 63,4o 3,57 9,87

59,oo 3,24 8,98 58,91 3,14 9,oo

53,90 2,88 17,13 53,83 2,96 17,2o

60,25 4,39 14,05 59,79 4,3o 14,25

57,25 3,54 17,81 57,18 3,25 17,92

63,4o 2,66 15,85 63,29 2,49 15,90
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^ ŝ' <¿

TABLA (Continuación)'

Producto R Fórmula bruta F*C

86

87

co
/

"Ha

CH
\ CHg

CO

Cl
\

CHgO Cl
/C1

C10H9N302 2534

C^^HgCl^O^ 270S

88 CO - ! ' 
^  0 ^

NOg C^HgN^O  ̂ 28oa

89 CO
\
/ \ Br C^HgBrN^Oa 275* i

C1 
\__

9o *-CO**y y*<*Cl C^^ClgN^Og 248*

t



C % H %
Calculado Hallado

59,10 4,48 20,70 58,71 4,4o 2o ,88

45,20 2,17 11,28 45,36 2,83 11,o4

48,20 2,21 20,45 47,97 2,13 20,31

49,10 2,54 13,20 49,25 2,48 12,97

30,70 2,30 14,63 50,56 2,4o 13,21
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EJEMPLO XIII.- Actividad analgésica.

Esta actividad se pona da manifiesto con la 
pruaba de Siegmund, "SIEGMUND B.A., CADEUS R.A. 
"Procedimiento para valorar tanto los analgésicos 
narcóticos, como los no narcóticos". Proc+ Soc. JExp.
Biol. 1937, b, 729-731.

La inyección de un agente irritante, la fenil- 
benzoquinona (en una disolución al 0,02 por ciento) 
en el peritoneo del ratón determina movimientos de 

10 estiramiento o de torsión (síndrome de Writhing),
cuya frecuencia se hace disminuir mediante la admi­
nistración preventiva del analgésico. Las substan­
cias se administran, per os, 3o minutos antes de la 
inyección de un agente irritante. Se cuenta el ndme- 

15 ro de tirones entre el quinto y el décimo minuto des­
pués de la inyección de fenilbenzoquinona. SE calcu­
la el porcentaje de animales protegidos. Se conside­
ra que el ratón esté protegido si realiza menos de 
cinco tirones en 5 minutos.

20 Producto Toxicidad aguda 
Núm. po Ratón 

mg/kg.

Dosis administra 
da PO mg/kg

Porcentaje 
de animales 
protegidos.

Ó 1200 300 70
8 1200 300 80

23 9 1200 300 4o
11 1200 300 4o
14 1200 200 3o
56 1200 300 6o

Estos productos, cuya toxicidad es particular-
30 mente débil, presentan, en dosis suficientes, una ac-
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6  ^
tividad analgésica muy neta o clara.
EJEMPLO XIV.— Actividad antiinflamatoria.

Esta actividad se ha puesto de manifiesto por 
la prueba del edema a la Carragénine, Winter C.A. ,
Risley E.A.,. ""Carrageenin-induced edema in hind
paw of the rat as an assay for anti-inflammatory drugs".
Proc. Soc. Exp. Biol. N.Y. 111, $44, lpó2".

La rata recibe la inyección, en la bóveda plan­
tar, de 0,05 mi. de una disolución al 1% de Carraga- 
nina en el suero fisiológico. mide el volumen de la 
pata antes y tres horas después de la inyección del 
agente flogógeno con la ayuda del pletiesmógrafo APELAB. 
Todas las substancias se administran por vía oral, una 
hora antes de la inyección de la carrageniua.
Producto Toxicidad aguda Dosis administrada Porcentaje 
Num, po ratón Po mg/kg. de actividad

mg/kg. con relación
a los testi­
gos.

12 1000 120 30
24 6oo 90 30

Estos compuestos poseen una actividad antiinfla<
matoria bastante destacada.
EJEMPLO XV.— Actividad anticonvulsiva.—

Se busca la protección ante crisis convulsivas, 
provocadas por el pentetrazol en el ratón.

Los productos a comprobar y el medicamento de 
referencia, la trimetadiona, se administran por vía 
oral, una hora antes de la inyección de pentetrazol, 
en una dosis de 100 mg/kg. IP.

30 Se nota el porcentaje de sobrevivientes



Producto Toxicidad aguda Dosis adminis­ Porcentaje
Núm. PO. ratón trada de protec­

mg/kg. PO. mg/kg. ción
25 800 80 4o
36 900 90 60

Estos productos tionon una actividad anticonvul­
siva muy destacada4

Hay que hacer observar que todos los derivados 
de la invención provocan una relajación muscular a 

10 partir de una dosis de 300 mg/kg per os. Estas dos 
actividades unidas son útiles en el tratamiento de 
molestias o trastornos neurológicos.
EJEMPLO XVI.- Actividad diurética.-

Se busca la actividad diurética en %ataa machos 
15 de un peso cercano a los 200 gramos, en ayunas des­

pués de 24 horas, pero disponiendo de agua azucarada 
a voluntad.

Los productos a experimentar y el medicamento de 
referencia (furosemida 5o mg/kg) se administran por 

2o vía oral, en un volumen constante (1 ml/100 g.), a los 
diferentes lotes. Simultáneamente, los animales reci­
ben, como atracón, 3 ml/loo g. de suero fisiológico.

Se retira el volumen de los orines emitidos por 
cada lote todas las horas y durante 4 horas. Por otra 

25 parte, los porcentajes de sodio, potasion y cloro ex­
cretados en 4 horas se determinan por caada lote de 
animales.

En estas condiciones experimentales, el deriva­
do N* 24 provoca, con la dosis de 50 mg/kg., dosis 

30 inferior a l/lo de la DL 30, per os, un claro aumen-
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h F ^-"{f U  ^  ^to de la diuresis.
EJEMPLO XVII.— Se utilizan, en la terapéutica hu­
mana, comprimidos que presentan, ventajosamente, la 
composición siguiente:

Por comprimido: 
Compuesto N" 2$
Kie selguhr 
Azúcar 
Talco 
Almidón
Estearato de magnesia

0,100 gramos. 

0,100 gramos. 

0,o4o gramos. 

0,015 gramos. 

0 ,0 1 5 gramos. 

0,015 gramos.

30

Las dosis son de tres a cuatro comprimidos por día. 
EJEMPLO XVIII.— Se utilizan, en la terapéutica hu­
mana, pildoras que presentan, ventajosamente, la com­
posición siguiente:

Por pildora:
Compuesto NS 25 0,200 gramos.
Las dosis son de 2 a 3 pildoras por día.

EJEMPLO XIX.— Se utilizan, en la terapéutica por 
vía rectal, supositorios que presentan, ventajosamen­
te, la composición siguiente:

Por un supositorio:
Compuesto NS 8 0,100 gramos.
Excipiente q.s.p. 3 gramos.
La dosis medicinal es de un supositorio por la 

noche, al acostarse; eventualmente, un segundo por 
la mañana.

Debe entenderse que la invención no se limita, 
de ninguna manera, a los ejemplos descritos; es sus­
ceptible de numerosas variantes accesibles al enten-



dido en la materia, siguiendo las aplicaciones vis­
lumbradas y sin apartarse, para ello, del alcance de 
la invención.

N O T A

5 Se reivindican como propios y nuevos para que
sean objeto de una Patente de Invención en España, 
por veinte años, reivindicándose la pdoridad de la 
Patente depositada en Francia el 11 de Agosto de 1971, 
bajo el NS 71-29.317) los puntos siguientes:

10 1.- Procedimiento de preparación de compuestos

Amino-2-oxazolo-(4,5 b)-piridina, y sus derivados, ca­
racterizados por la fórmula general:

15
NH - R ^

(I)

R

20

25

en la que:
R representa:

1) ya sea un átomo de hidrógeno,
2) ya sea un grupo carbonilo del tipo CO - R^, don­

de R^ representa:
a) ya sea un radical alquilo inferior, o ciclo- 

alquilo ,
b) ya sea un grupo fenilo substituido de la fór­

mula general

en la que Rg, R^, R^, R¡- y/o Rg son 
idénticos o diferentes y representan, 
ya sea un átomo de hidrógeno o de halo- 
geno, ya sea un radical alquilo infe-30
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rior, alcoxi, trifluo roma tilo o nitro,.
c) ya sea un grupo diarilalquilo, aralquilo even­

tualmente substituido en el núcleo arilo en posición 
orto, meta y/o para, por uno o varios átomos de haló­
geno s .

d) ya sea un radical estirilo eventualmente subs­
tituido en posición orto, meta y/o para, por uno & va­

rios átomos de halógenos, uno o varios radicales alqui­
lo inferior, alcoxi, nitro,

e) ya sea un radical estirilo vinilo, tiofeno-2 
vinilo, furilo-2 vinilo, furilo, nitro-2 furilo, tio- 
fenilo, pirldilo en posición orto, meta o para, cromo 
nilo.

f) ya sea un grupo fenoxialquilo de la fórmula 
general:

R*y Ro 
/ *

en la que Ry, Rg, R^, R^^ y/o R ^

CHg-0
V = /
/ \
^11 ^10

son idénticos o diferentes y re­

presentan, cada uno, ya sea un áto­

mo de hidrógeno, ya un átomo de ha­

lógeno, ya un radical alquilo in­
ferior, alcoxi, alilo, naftilo, cinamoilo eventualmen— 
te substituido por el núcleo fenilo en posición orto, 
meta y/o para, por uno o por varios átomos de halóge­
nos.

g) ya sea un radical feniltioalquilo eventual­
mente substituido en el núcleo fenilo en posición orto, 
meta y/o para, por uno o por varios radicales alquilo.

h) ya sea un radical amino del tipo -NH - R', don­
de R* representa:

- ya sea un radical alquilo inferior,



- ya sea un radical fenilo substituido, de la 

fórmula general:

en la Que R^g, R^^t ^l4  ̂ ^1$
son idénticos o diferentes y

5
^12 R 13

representan, cada uno, ya sea un 

átomo de hidrógeno, 0 de halógeno,

ya sea un radical alquilo inferior 

alcoxi, nitro, ya sea un radical

10 Rió
\
Rl5

alilo, paraalquilo-fenilo-sulfo, 

fenoxialquilo, cicloalquilo, naf-

tilo, cromonilo, piridilo, ya sea 

un grupo estirilo eventualmente 

substituido en el núcleo fenilo en posición orto, meta 

y/o para, por uno o por varios átomos de halógenos, o 

15 radicales alcoxi, nitro.

3) ya sea un grupo sulfonado del tipo:

2o donde R'j_ representa, ya sea un átomo de hidrógeno, ya 

un átomo de halógeno, ya un radical alquilo inferior.

2. - Procedimiento de preparación de compuestos 

Amino-2-oxazolo-(4,5 b)-piridina y sus derivados, de 

acuerdo con la reivindicación 1 , caracterizados por

2$ el hecho de que la amino-2-oxazolo (4,5 b) piridina

se une por su radical aminado con un ácido dicarboxi- 

lico, con ciclización,

3. - Procedimiento de preparación de compuestos 

amino-2-oxazolo-*(4,5 b)**piridina y sus derivados, de

30 acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 2,
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y especialmente! Amino—2 oxazolo— (4,5 b) piridina, 

clorhidrato.

Acetamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina.
Propionamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina.
Hexanamido—2 oxazolo— (4,5 b) piridina.

(Dicloro-2,4 fenilcarbonamido )-2 oxazolo- /"*4,5 b_7 

piridina.

Heptanamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina.

(Parabromofenilcarbonamido)-2 oxazolo- /*"4,5 b_J7 
piridina.

Fenilcarbonamido—2 oxazolo— (4.5 b) piridina.

(p. clorofenilcarbonamida)-2 oxazolo- /**4,5 b 7 

piridina.

(o.fluorofenilcarbonamido)-2 oxazolo- ¿ 4,5 b_J7 

piridina.

(p. fluorofenilcarbonilamido)-2 oxazolo- /"*4,3 b_7 
piridina.
(p,tolueno carbonamido)—2 oxazolo— ^ 4,5 b_7 piridina. 
(m. trifluometilfenilcarbonamido)-2 oxazolo- ^ 4,5 b_7 
piridina.
(p. nitrofenilcarbonamido)-2 oxazolo- 7*4,5 b_7 Piri 
dina.
(p. metoxi fenilcarbonamido)-2 oxazolo- 7 4,3 b_7 
piridina.

Benceno sulfonamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina.

(p. clorobenceno sulfonamido)-2 oxazolo- /*"4,5 b 7 
piridina.
(p. tolueno sulfonamido)-2 oxazolo- 7*^*5 b_J7 piridina. 
(Fenilacetamido)-2 oxazolo- 7 4,5 b_7 piridina. 
(Difenilacetamido)-*2 oxazolo- 7*4,5 b 7 piridina.
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(p. f Inoro fenilac*tamido)-2 oxazolo- Z**4,$ b_7 piri- 

dina.

(Fanilmarcaptoacotamido)-2 oxazolo- /"4,5 b_7 piridina. 

p* clorofanilmarcaptoacatamido-2-oxazolo- j(4,$ b) piri­
dina.

p. metilfanilmarcaptoacetamido-2 oxazolo-(4,3, b) piri­
dina.

Fanoxiaeetamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina. 
p. clorofanoxiacatamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina. 
p. fluorofenoxiacatamido-2 oxazolo-(4,5 b) piridina. 
(Metil-3* fenoxiacatamido)-2 oxazolo- ¿*"4,5 b__7 piridina. 
(Metoxi-2! fanoxiacatamido)-2 oxazolo- /**4,$ b_y piridina. 

(Dicloro-2' , 4* fanoxiacatamido)-2 oxazolo- ^"4,5 b_7 
piridina.

(Dicloro-2', 6* fanoxiacetamido)-2 oxazolo- Z^4,5 b_7 
piridina.

(Dimatil-2', 3' fenoxiacetamido)-2 oxazolo- ^*4,5 b_J7 
piridina.

(Dimetil-2* , 4' fenoxiacetamido)-2 oxazolo- /*4,5 b_7 
piridina.

(Dimetil-2', 6' fenoxiacetamido)-2 oxazolo- ^"4,5 b 7 

piridina.

(Alil-4* tnetoxi-2' fanoxiacatamido)-2 oxazolo- /"4,5 b 7 

piridina.

(jp-naftoxiacetamido)-2 oxazolo- /"4,5 b_7 piridina.
Z"*P (<^-oxo-^ - propilano - Y (o.clorofenil)_Z fenoxiace 
tamido_7 -2 oxazolo- ^"4,$ b_7 piridina.

Z P* Z ¿^-oxo- ̂ 3 - propileno - Y  (dicloro-2', 6' f.nil) 7 

fenoxi-acetamido_7 -2 oxazolo- /*4,$ b_7 piridina. 

(Tricloro-2', 4', 6* fenoxiacetamido)-2-oxazolo- /"*4,5 b 7



-49 -

5

lo

15

2o

25

30

piridina.

Estiril-carbonamido-2 oxazolo- /"4,3 b7piridina.

(Cloro-2* estirilcarbonamido)-2 oxazolo- /"4,3 b_/* piri­
dina.

(p. cloroestiril carbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b_7 pi­
ridina.

(p. fluoroestirilcarbonamido)-2 oxazolo- /**4,3 b 7 pi­
ridina.

(p. metilestirilcarbonamido)-2 oxazolo- /"4,3 b 7 piri­
dina.

(p. metoxiestiril carbonatnido)-2 oxazolo- /"4,3 b_7 pi-ri- 
dina.

(tn. nitrocinanioilo)—2 oxazolo— 4,3 b 7 piridinao

(Dicloro-2!, 4* estiril carbonamido)-2 oxazolo- /"4,5 b 7 
piridina.

(Estiril—3* acrilil) —2 oxazolo— 4,3 b_7 piridina.

Z (Furil-2' )-3' acrilamido_7 - 2 oxazolo- /*4,5 b_7 pi­
ridina.

Z (Tiofeno-2*)-3* acrilil_7 - 2 oxazolo- /"4,3 b__7 piri­
dina.

(Furano carbonamido—2*)—2 oxazolo— ^ 4,3 b_J7 piridina.

(Tiofeno-2* carbonamido)-2 oxazolo- /"4,3 b 7 piridina.

(Crotnono carbonatnido-2')-2 oxazolo- /"4,5 b 7 piridina.

(Nitro-5* furano carbonamido-2*)-2 oxazolo- /"4,5 b 7 
piridina.

(Piridil-3* carbonamido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7 piridina.

(Piridil—4^ carbonamido)—2 oxazolo— ^*"4,3 b 7 piridina.

(-N* m.til-ureido)-2 oxazolo- /**4,5 b_7 piridina.

(—N* etil—ureido)—2 oxazolo— ^ 4,3 b_7 piridina.
(-N* propil-ureido)-2 oxazolo- /*4,3 bJ7 piridina.
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(-N'butil-ureido)-2 oxazolo- X ^*5 b_7 piridina.
(-N*, alil-ureido)-2 oxazolo- /4,5 b_7 piridina.
(-N*, octadecilureido)-2 oxazolo- /"4,5 b_7 piridina. 
(-N*, fenilureido)-2 oxazolo- ^"4,5 b_7 piridina.

(-N*, cloro-2' fenilureido)-2 oxazolo- / 4,5 b_7 piri- 

dina.

(-N', cloro-3* fenilureido)-2 oxazolo- ^/"4,5 b_7 piri­

dina.

(-N*, p. clorofenilureido)-2 oxazolo- ^"4,5 b__7 piridina. 

(-N*, p. fluorofenilureido)-2 oxazolo- / 4,5 b_J7 piridi­

na.

(-N*, p. metoxifenilureido)-2 oxazolo- ^"4,5 b__7 piridi­

na.

(-N*, o. etoxifenilureido)-2 oxazolo- ^ 4,5 b_7 piridina. 

(-N*, dioloro-3'^ 4' fenilureido)-2 oxazolo- ^/"4,5 b_7 
piridina.

(-N*, dicloro-2t, 5* feniluraido)-2 oxazolo- /*"4,5 b_7 
piridina.

(-N*, dimetil-2', 5* fenilureido)-2 oxazolo- / 4,5 b_7 

piridina.

(-N*, ciclohexilureido)-2 oxazolo- ^"4,5 b_J7 piridina. 

(-N*, naftil-1* ureido)-2 oxazolo- 7*4,5 b_7 piridina.

(—N*, fenoximetilureido)—2 oxazolo— 7*4,5 b_7 piridina. 

(-N*, p. tolueno sulfonilureido)-2 oxazolo- 7*4,5 b 7 

piridina.

(Ftalimido-2)oxazolo- 7*4^5 b_J7 piridina.

(-N*, m-fluorofenilureido)-2 oxazolo- 7*4*5 b__7 piridi­

na.

(-N*, p. nitrofenilureido)-2 oxazolo- 7*4*5 b_7 piridi­
na.



(-N*, dimetoxi-3*, 4' fenilureido)-2 oxazolo- ¿"4,3 b_7 
piridina.

(—N*, astiri1—uraido) —2 oxazolo— ^^4,5 b 7 piridina.

(-N*, o. cloroestirilureido)- 2 oxazolo- ^*4,5 b 7 piri- 
5 dina.

(-N*, p. fluoroestirilureido)-2 oxazolo ¿"4,3 b 7 piri­
dina.

(—N*, m—nitrostirilureido^—2 oxazolo— ¿ 4,5 b 7 piridina. 
(**N*, dicloro-2', 4* estirilureido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b 7 

10 piridina.
(-N*, dimetoxi-3*, 4^ estirilureido)-2 oxazolo- ¿***4,5 b_7 
piridina.

(-N*, trimetoxi-3', 4*, 5* estirilureido)-2 oxazolo- 

¿ 4,5 b_7 piridina.

15 (—N*, piridil—3* uraido)—2 oxazolo— ¿"4,5 b__7 piridina.
(-N', cromona-2' uraido)-2 oxazolo- ¿"4,5 b_7 piridina. 
Ciclopropano carbonamido-2-oxazolo- ¿"4,5 b 7 piridina.

4.- Procedimiento de preparación de compuestos 

amino—2—oxazolo— (4,5 b)—piridina y sus derivados, de 

20 acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3,

caracterizado por el hecho de que se realiza en dos eta­

pas, a partir del hidroxi-3 amino—2 piridina, que se 

transforma, en el curso de la primera etapa, en amino—

2 oxazolo-(4,5 b) piridina, por la acción del bromuro 

25 de cianógeno sobre el producto de partida, según el es­
quema reaocional;

3o
11
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5*- Procedimiento de preparación de compuestos 

amino-2-oxazolo-(4,5 b)-piridina y sus derivados, de 

acuerdo con la reivindicación 4, caracterizado por el 

hecho de que se obtienen los compuestos de la Fórmula 

5 I, en los que R es un átomo de hidrógeno, en forma de 
sal de adición con un ácido mineral, farmacéuticamen­

te aceptable y soluble en el agua, tratando, en la se­

gunda etapa, el compuesto II obtenido en la primera eta­

pa, por el mencionado ácido mineral.

10 ó.- Procedimiento de preparación de compuestos

amino-2-oxazolo-(4,5 b)-piridina y sus derivados, de 

acuerdo con la reivindicación 4, caracterizado por el 

hecho de que se obtienen los compuestos de la fórmula 

I, en los que R representa un grupo carbonilo o su2.fo- 
15 nado, tratando, en la segunda etapa, el compuesto II 

obtenido en la primera etapa, mediante un cloruro de 

ácido o un anhídrido de ácido, según el esquema raac- 
cional;

20
C R- - CO C1

NH- +
(RiColgO N'

\
C-NH-CO-Ri

(II)

25

R 'l - i ^ - S O g C l

donde R^ y R'^ tienen el significado ya mencionado, te­
niendo R^ valores diferentes de -NH - R*.

7*- Procedimiento de preparación de compuestos 

amino-2-oxazolo-(4,5 b)-piridina y sus derivados, de30
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5

acuerdo con la reivindicación 4, caracterizado por el 
hecho de que se obtienen los compuestos de la Fórmula I, 
en los que R representa un grupo carbonilo, tratando, 
en la segunda etapa, el compuesto II obtenido en la pri­
mera etapa, por un isocianato o un azida de ácido carbj— 
xilico, segdn el esquema reacciona1:

Teniendo R' el significado ya mencionado.
8 .- PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE COMPUESTOS AMINO- 

13 2-0XAZ0L0-(4,5 b)-PIRIDINA Y SUS DERIVADOS.
Todo conforme se describe en la Memoria que antecede 

y se reivindica en su Nota,
Esta Memoria consta de cincuenta y tres hojas folia­

das y escritas a máquina por una sola cara.
Madrid, 9 de Agosto de 1.972
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