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PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE DERIVADOS 

DE IMIDAZOL.

IMPERIAL CHEMICAL INDUSTRIES LIMITED, entidad in glesa , 

residente en Imperial Chemical House, Millbank,

Londre s , S . W. 1 ., Inglate r ra .

Esta invención se relaoiona con un procedimien­

to para preparar nuevos derivados de imidazol que poseen 

v a lio sa s propiedades an tib acteria les.

De acuerdo con la  invención se proporciona un 

derivado de imidazol de fórmula!
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en l a  que R̂  y 1^ son átomos de hidrógeno, o R̂  y R̂  conjun­

tamente f  o imán un an illo  bencénico fusionado; es un rad i­

cal alquilo  de 6 a 14 átomos de carbono, un rad ica l benoilo 

que lle v a  0 - 5  sustituyentes cloro en e l an illo  bencénico 

del mismo, o un rad ical 3-alcoxi-2-hidroxlpropilo en e l cual 

l a  parte alcoxi tiene de 4 a 8 átomos de carbono; R!̂  as un

átomo de hidrógeno o un rad ical amino o un rad ica l alquilo
1 —2 \2 Ode 1 a 3 átomos de carbono; (X .X* )̂ representa dos mono- 

aniones o un di anión; y A es un grupo de enlace seleccionado 

entre:

1. -(CHg)^-

2. -CHg.CHÍ 0H).CHg-

3. - ( C H g l a .t O C H g C H g l p .O Í C H a l g -

4. -(CHg^.CONHÍCHgln.m.COfCHg)^
5 . - C H g C O N H - í  C H g ) ^ 0 ( C H g ) ^ N H C O C H g -  ó

6. -(CH^y.Z.ÍCHg)^-

en donde n es 2-12, m es 1-2, p es 0-2, r  es 1-4 y Z es un 

rad ica l fenileno, naftileno o fen ilendioxi, o un rad ica l 

. alquilendioxi de 2 a 12 átomos de carbono.

Cuando R̂  es un rad ical a lq u ilo , éste es con pre 

ferencia un rad ica l alquilo  de cadena reota, por ejemplo, 

un rad ica l n -ootilo , n-decilo ó n-dodecilo.

Cuando R̂  es un rad ical benoilo opcionalmente 

su stitu id o , es preferiblemente un rad ical 4-cloro- ó 2 ,4-
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dicloro-bencilo

Cuando es un rad ical 3**^lcoxi-2-shidroxipropilo,

la  parte alcoxi ea con preferencia un rad ical alcoxi de cade­

na recta de 4 a 8 átomos de carbono, por ejemplo, un rad ical 

n-heptiloxi.

aniones adecuadoa son, por ejemplo, loa iones haluro, por 

ejemplo aniones cloruro o bromuro, o aniones derivados de un 

ácido sulfónico, por ejemplo, lo s aniones metanosulfonato o 

tolueno-p-sulfonato, o aniones derivados de un ácido carbo-

representa un dianión, un dianión adecuado e s , por ejemplo, 

e l  anión su lfato  o hidrogenofosfato.

valo r particularmente adecuado de n es 2, 4, 6, 8, 10 ó 12.

Cuando A es un grupo de enlace de fórmula 3, un 

valor particularmente adecuado de q es 0.

Cuando A es un grupo de enlace de fórmula 4, un 

valor particularmente adecuado de m es 1 y de n es 4, 6, 8,

10 ó 12.

Cuando A es un grupo de enlace de fórmula 6, un va­

lo r  particularmente adecuado para r e s  1, 2 ó  3 y un valor 

especialmente adecuado para Z es un rad ical fenileno, fonilen- 

dioxi o n aftilen o , cada uno de e llo s  opcionalmente sustituido 

por átomos de cloro o por rad icales metoxi o m etilo, por ejem­

plo, un rad ica l o- ó p-fenileno, 2,5-dim etil-1,4-*fenileno,

2 .5- dimetoxi-1,4-fenileno, 2 ,4 ,5 ,6-tetracloro-1 ,6-fen ilen o , j
1.5- naftileno ó 1,4-fenilendioxi, ó Z es un rad ical alquilen- }

Cuando R̂* es un rad ical a lq u ilo , es preferiblemente

un rad ical metilo

Cuando A es un grupo de enlace de l a  fórmula 1, un
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dioxi de cadena recta con 2 a 12 átomos de carbono, por ejem­

plo,. un rad ica l hexilendioxi.

Un grupo p articu lar  de compuestos de la  invención 

son aquellos de fórmula I  en la  que R̂  y R̂  son átomos de h i­

drógeno o R̂  y forman conjuntamente un an illo  benoénico 

fusionado; R̂  es un rad ica l alquilo de cadena recta de 8 a  10 

átomos de carbono, un rad ical 4-clorobencilo o un rad ical 

2 ,4-diclorobenoilo; R̂  es hidrógeno o un rad ical m etilo; 

( x \x ^ ) ^ ^  representa dos aniones cloruro, bromuro o me taño-  

sulfonato; y A es un grupo de enlace seleccionado entre grupos 

de enlace de fórmulas 1-6.

Un subgrupo particu lar dentro del grupo anterior,
1 —2 i 1 '3 2comprende aquellos compuestos en donde R , R^, R" y (X .X*) 

se definen como anteriormente y A es un rad ical o-, m- ó p- 

fenileno, cada uno de e llo s  opcionalmente sustitu ido  por 1 ó 

más átomos de cloro o rad icales metoxi o m etilo.

Otro subgrupo particu lar dentro del grupo anterior,

x2)=e

se definen como anteriormente y A es un grupo de enlace de 

fóm ula 4 en la  cual m es 1 y n es un número entero entre 4 y 

12.
Todavía otro subgrupo p articu lar  dentro del grupc 

an terior, comprende aquellos compuestos en donde R ,̂ R ,̂ R** 

y ( x \ x ^ ) ^ ^  se definen como anteriormente y A es un grupo de 

enlace de fórmula 1 en la  cual n es un número entero entre 4

comprende aquellos compuestos en donde , R^, R̂  y (X^

y 12.

Los derivados de imidazol particu lares de la  inven­

ción se describen en lo s  ejemplos 1 a 5 y de é sto s , lo s  deri­

vados especialmente preferidos son aquellos en lo s  cuales 

( x \ x ^ ) ^ ^  se e lige  entre dos iones oloruro y dos iones bromuro



y e l  catión diimidazolio es bromuro de 1 ,1 '- ( l ,2 -x il i le n )d i(3 -  

n-deoilimidazolio) (por ejemplo, e l  compuesto 12), cloruro 

de 1,1 '-octametilenbis(carbamoi3metil)di(3-n.-deoilimidazolio) 

(por ejemplo, e l compuesto 21), cloruro de 1 ,1 '-decarnetllen- 

b ia (carbamoilmetil)di(3-n-octilim idazolio) (por ejemplo, e l 

compuesto 22) y bromuro de 1 ,1 '-decametilenbia(3-n-deoil-2- 

metilimidazolio) (por ejemplo, e l  oompuesto 47)*

De acuerdo con la  invención, ae proporciona un pro­

cedimiento para la  preparación de loa derivados de imidazol 

en donde A, R \  R^, R̂  y R̂  se definen como anteriormente, 

cuyo procedimiento comprende:

a) l a  cuatem ización de un derivado de imidazol de fórmula:

tivamente que tienen valores pk in ferio res a 2, por ejemplo,

R

I I

con un agente o agentes cuate m i zantes de fórmula R^Y ,̂

donde Ŷ  e Y ,̂ que pueden se r  Iguales 

o d iferentes, son rad ica les monovalentes e Y^.Y^ es un rad i­

cal divalente derivado de ácidos HY\ HŶ  y HgY^Y ,̂ respec-

b) para la  preparación de aquellos compuestos en loa cuales 

I *  y 2^ son aniones monovalentes, l a  cuatemizaoión de un de­

rivado de imidazol de fórmula:
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3 '! Q '< !
R-^-N^,N-

R" R'

ir Ír^ /-y1. ( ^ ) 0 n i

R̂

1 1  1con un agente cuatemizante de fórmula R^Y , en donde Y se 

define como anteriormente;

c) para l a  preparación de aquellos compuestos en lo s  cuales 

X̂  y X? son aniones monovalentes, l a  cuate m izaoión de un de­

rivado de imidazol de fórmula:

2

IV
R -

,4R

con un agente cuatem izante de fórmula Y^-A-Y  ̂ en l a  que Y* 

e Y^, que pueden ser  iguales o d iferentes, se definen como 

anteriormente;

c) para la  preparación de aquellos compuestos en lo s  cua­

le s  X̂  y x f son aniones monovalentes, la  cuatem ización de un 

derivado de imidazol de fórmula IV oon un agente cuatem izante 

de fórmula:
R< R1

eyl-A -I^^N -R-

r1en l a  que Y se define como anteriormente; o

e) oon e l fin  de convertir un derivado de imidazol de la

invenoión en otro derivado de imidazol, l a  reacción de un de-
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rivado de f  ó m o la :
.2 R'

/
R' R'

RJ-NY ''é '" e
VI

con una sa l  de fám ula D ^ .(x ^ )0 ,  D ^ .(X ^ )^  6 D ^B ^ .

(X^.X°)^ , en donde (X^.X^)^ y (X**.X representan gru­

pos diferentes de dos aniones monovalentes o de un anión d i- 

valente que cae dentro de la  definición anterior de ( x \ x ^ ) * ^ ,  

en una reacción m etatétioa; la  sa l  de fórnula D ^ .(X ? )^ ,  

D@.(X^)*^ ó D@B@.(X**.X^)^^ puede se r  una sa l  soluble, 

por ejemplo, una sa l  soluble en agua o puede se r  una sa l  in ­

soluble, por ejemplo, una resina intercambiadora de iones.

Las reaeoiones a ) , b), c) y d) se realizan  prefe­

rentemente calentando lo s reactantes conjuntamente con o sin  

un diluyante o disolvente adicional.

Los compuestos de la  invención poseen v a lio sas pro­

piedades an tibacteria les ya que destruyen una amplia gama de 

baoterias Gram-positivas y Gram-negativas, según se ha demos­

trado por e l ensayo de dilución en se rie . Por consiguiente, 

estos compuestos son ú t i le s  como antisépticos y desinfectan­

te s ambientales generales, como antisépticos pre-operativos 

de la  p ie l y también son ú tile s  en la  higiene dental, por 

ejemplo, para in h ib ir la  formación de plaquetas dentales o 

en e l tratamiento o prevención de la  g in g iv it is .

Por lo  tanto, y de acuerdo con otra carac terística  

de la  invención, se proporciona una composición que comprende 

un derivado de imidazol de la  invención junto con un diluyen- 

te o vehículo in erte .

La composición de la  invención puede ser  una compo-
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sioión  farmacéutica, por ejemplo, en forma de un comprimido 

adecuado para administración oral, un e l ix i r ,  pasta , ge l o 

suspensión flu id a , e s té r ile s , para la  boca, adecuadas para 

u tiliz a rse  en l a  higiene dental a l  objeto de in h ib ir l a  fo r­

mación de plaquetas dentales y en e l tratamiento de l a  g in gi­

v i t i s ,  o un ungüento, crema o una solución o suspensión acuosa 

u o le o sa ,e s té r il , para uso to p ica l; o puede se r  una composi- ¡ 

ción no farmacéutica, por ejemplo, una solución o suspensión 

acuosa u oleosa, o un aerosol, para u tiliz a r se  como antisép­

tico  o desinfectante ambiental general.

La composición puede oontener lo s  excipientes y 

vehículos convencionales y puede prepararse mediante la  a p li­

cación de técnicas convencionales.

Las oomposioiones farmacéuticas preferib les de la  

invención son comprimidos de 1 grámo que oontienen cada uno 

de 1 a 10 mg de un compuesto de la  invención; polvos o tab le­

ta s  para la  disolución en agua para dar una soluoión acuosa 

adecuada para u tiliz a r se  como an tisép tico ; e l ix ir e s  de la  bo­

ca que contienen entre 0,05 y 0,5 % (en la  dilución del usua- ¡ 

rio ) de un compuesto de la  invenoión; pastas para dientes y 

ga les dentales que oontienen entre 0,05 y 1*0 % p referib le­

mente entre 0,1 y 0,5 % de un compuesto de l a  invención; y 

una solución acuosa adeouada para u tiliz a rse  como antiséptico 

y que contiene de 0,02 a 1,0 % de un compuesto de la  invención.

Una composición no farmacéutica preferida consiste 

en una solución acuosa en forma de un concentrado que contiene 

desde 1 % hasta e l  porcentaje que proporciona solución satura­

da de un compuesto de la  invención.

La invención se i lu s t r a ,  pero no se lim ita , por lo s  

sigu ientes ejemplos;



EJEMPLO 1

Una mezcla de 1-n-decilimidazol (2,08 g) y dibromuro 

de etileno (0,94 g) se calienta sobre un baño de vapor de agua. 

Se in ic ia  una fuerte reacción durante la  cu a l.la  temperatura

5. interna de la  reacción se eleva a 160SC aproximadamente. La

mezcla ae calienta sobre e l baño de vapor de agua durante 10 

minutos para asegurar la  reacción completa del bromuro de 1- ( 2-  

bromoetil)-3-n-decilimidazolio formado in  s itu . y a continua­

ción se en fria , y e l  residuo se tr itu ra  con é te r  para dar un 

10. sólido blanco o r ls ta lin o . La c r ista lizac ió n  de este sólido en

aceto n itillo  proporciona e l dibrómuro de 1, 1' -e tile n b is(3-n- 

deoillm idazolio), p . f .  250-253^0 (con descomposición) (compues­

to No. 1).

Se repite e l procedimiento an terior, reemplazando e l  

-¡5, di bromuro de etileno por una cantidad equivalente del dihaluro

apropiado y e l  1-deoilimidazol por una oantidad equivalente 

del imidazol 1-sustitu ido  apropiado, para dar lo s  siguientes 

compuestos.

( x l .X ^ * *

No. A x i= F Disolvente de 
c rista lizac ió n

P .f .
(SC)

2 -(CHg)^- n-decilo Br acetona/acetato 
de e tilo

63-65

3 —(CHg)^** n-deoilo Br - 91-92

4 -(O H ,),- n-decilo Br acetona/acetato 
de e tilo

55-58

5 -(CHg)g- 4-clorobenoilo Br - 125-128

6 2, 4-d icloro-
bencilo

Br acetona/ 
aceton itrilo

145-146
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No. A x i = x ^ Disolvente de 

crista lizac ión
r . f .
( S C )

18 -CH^CO.NH(CH^).- 
NHfcoCHg-  ̂ ^

n-dacilo C1 acetona/agna 129--! 32

19 -CH,CO.NH(CHL),.- 
NHtCOCHg-  ̂ °

n-oetilo C1 acetona/
aceton itrilo

112-114

20 -CHpC0.NH(CH,)6- 
NHtCOCHg-  ̂ °

n-decilo C1 acetona/agua 115-118

21 -CH-CO.NH(CH.)a- 
NHfCOCHg-  ̂ °

n-decilo C1 acetona/
aceton itrilo

101-104

22 -CH,C0.NH(CH^),-,- 
NHtCOCHg- ¿ ^

n-oetilo C1 acetona/agua 98,5-100

23 -CHpCO.NH(CH^)^- 
NHtCOOHg-  ̂ 10

n-decilo C1 acetona/agua 83-85,5

24 -CHpCO.NH(CHp)^- 
NHtOOCI -̂  ̂ 10

n - C ^ O .
CĤ .CH(OH
01^-

)-
C1 acetona/

aceton itrilo
112-113

25 -CH,C0.NH(C&,).,9- 
NHYCOCHg- ^ ^

n-ootilo C1 aceton itrilo 138-140

26 -0H-C0.NH(CÍL,)^- 
NHÍCOCHg-  ̂ ^

n-deoilo 01 aceton itrilo 144-146

El 1-p-clorobencllimidazol empleado como m aterial 

de partida en e l proceso anterior, puede prepararse como s i ­

gne:

5. Se lava hidmro sódico ( 1,584 g  de una dispersión

a l  50 % en a c e ite ) , hasta l ite ra r io  de ace ite , con éter de 

petróleo (p .e . 60-80SC), se ag ita  entonces bajo nitrógeno en 

dimetilfonnamida (100 mi) durante la  adición gota a gota de 

una soluoión de imidazol (3,54 g) en dimetilformamida (10 mi). 

Después de la  adición y una vez cesado e l desprendimiento de 

hidrógeno, se aRade gota a gota bromuro de p-elorobencilo y

10.
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la  temperatura se deja elevar a 60SC. Después &e la  adición del 

bromuro, la  mezcla se deja en reposo durante l a  noche, se f i l ­

tra  y e l disolvente se evapora destilándose e l  aceite  amarillo 

residual para producir 1-p-clorobencllimidazol como un aceite  

incoloro, p . f .  142-146SC a 0,01 to rr.

De foima sim ilar, pero empleando bromuro de n-deoilo, 

cloruro 3-n-heptiloxi-2-hidroxlpropilo o bromuro de 2 ,4-d iclo- ! 

robencilo, en lugar de bromuro de p-clorobenoilo, se obtiene i 

e l  1-n-decilimidazol, p .e . 117-120SC a 0,01 to rr , 1-(3-R.-hep- !

tiloxi-2-hidroxipropil)im idazol, p .e . 170-18030 a 0,05 to rr y ! 

1-(2,4-diclorobencil)im idazol, p . f .  53-5600 d esp u és de la  re- 

c rista lizao ió n  en éter de petróleo (p .e . 60-80oc]¡y, re sp ecti-  ' 

vamente. i
i

El cloruro de 3-n-heptilox±-2-hidroxipropilo, p .e . ¡ 

80-8200 a 0,02 to rr , puede obtenerse mediante l a  reacción de j 

epicloih idrina y alcohol n-heptilico siguiendo e l  método des- ! 

crito  en J .  Org. Chem.. 1943y 3) 189.
La N,N'-decametilenbis(ot.-oloroacetamida) empleada 

como m aterial de partida puede obtenerse como sigue:

Se disuelve 1,10-diamino-n-deoano (8,6 g) en l a  can 

tidad mínima de metanol fr ío  y se añade oloroaoetato de metilo ¡ 

(10,8 g ) .  La mezcla se ag ita  durante 18 horas, se añade agua ,

en exceso y e l  precipitado blanco se r e c r is ta l iz a  en isop ro j^- [ 

nol para dar N,N' -decametilenbis(c^-cloroacetamida), p . f .  i2.3- j 

123,500. ,

De foima sim ilar, pero empleando 1,12-diamino-n- j 

dodecano en lugar de 1,10-diamino-n-decano, se obtiene la  

N,N'-dodecame*^ilenbis(o¿-cloroacetamida), p . f .  122-12400 en 

isopropanol.
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Se repite e l  proceso descrito en e l ejemplo 1 em­

pleando un dihaluro apropiado en lugar de dibromuro de e t i le -  

no y un benoimidazol 1-sustitu ido ó 1-su stitu id o-2-aminoben- 

cimidazol, apropiado, en lugar de 1-n-decilimidazol, para 

dar lo s siguientes compuestos:

.2BrO

IT

n Disolvente de 
crista lizac ión

P .f .
(30)

4 H n-oetilo aceton itrilo 115-118

4 H n-decilo aoetonitrilo 117-121

6 H n-oetilo acetona 160- 16i , 5

6 H n-decilo acetona 179-181

4 NH- n-decilo - 314-315

6 NHp n-deoilo ace to n itr ilo /
agua

265-268

Los 1-alquilbencimidazoles empleados como m aterial 

de partida pueden obtenerse mediante un proceso sim ilar a l  

descrito en la  segunda parte del ejemplo 1 para l a  prepara­

ción de 1-p-clorobencilimldazol, pero partiendo del beneimi- 

dazol apropiado y del bromuro de alquilo  apropiado. De este 

modo, se obtuvieron:

1-ei-decilbencimidazol, p .e . 158- 160BC, a 0,01 torr. 

1-n-ootilbencimidazol, p .e . 148- 16030, a 0,02 to rr .

El 2-amino-1 -n-decilbencimidazol, p . f .  59-6130, 

empleado como m aterial de partida, puede obtenerse mediante 

e l proceso descrito en la  última parte del ejemplo 1 para la
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preparación de 1-(2,4-diolorobencil)im idazol, reemplazando e l 

imidazol por 2-aminobencimidazo1 y e l bromuro de 2 ,4-dicloro- 

bencilo por bromuro de n-decilo.

EJEMPLO 3

Se repite e l proceso descrito en e l ejemplo 1 usando 

un dihaluro apropiado en lugar de dibromuro de etileno y un 

imidazol sustitu ido adecuado en lugar de 1-n-deoilimidazol, 

para dar lo s  siguientes compuestos:

¿4

No, A R 3
Disolvente de 

c r ista liz ac ió n
P  f  ' 
( S C )

33 n-oetilo H Br acetona 90-93

3 4 n-C^H^O-
CHp-CH(OH)-
c i q -

H C 1 90,5-92

35 -(CHg)i2- n-deoilo H Br agua 65-68

36 - C H g C H f O H lC H g - n-oetilo H Br acetona/aceto-
n itr i lo

152-154

37 -CHgCH(OH)CHg- n-decilo H Br ace tona/ace to- 
n ítr i lo

158-160

38 -CHgCH(OH)CHg- n-decilo H Br acetona/aceto-
n itr i lo

154-157

39 n-decilo H 0 1 acetona 63-65

4 0 -CH-00.NH(CIL,). 
NHtCOOHg- ^  °

n-oetilo H 0 1 acetona/aceto- 
n itr i lo

97-101

41 - C H p C O . N H ( C H p ) ^  
N H t C O C I ^ -  ^

2 ,4-d iclo­
ro benoilo

H ! C1
¡

acetona/agua 252,5-253,5

: -------------- ..
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No. A * 7 " Disolvente de 

crista lizac ión
P .f .
(se)

42 -CH,C0.NH(CHp).,9 
NHfcoCHg ^ ^

2 ,4-d iclo-
robencilo

H C1 acetona/agua 237*238,5

43 -0HgC0.NH(CHg)^0
(CHg)^NH.COCHg-

n-decilo H C1 58-61
!

44 -CHgC0NH(CHg)^0
(CHglgOÍCHg)^
NHCOOHg-

n-oetilo H 01 acetona 85,5-8?

!
¡

45 CHg- n-decilo H 01 aceton itrllo 201-205

46 -(CHg)g n-decilo cĤ Br aceton itrilo 296-298

47 -(CH g),,- n-decilo ^ 3 Br acetona 77-79
48 -CHgCO.NH(CHg)g

NH.COCHg-
n-deoilo ^ 3 01 acetona 104-106

49 - C H ^ y  C g - n-decilo ^ 3 Br aceton itrilo 210-213

J

*  Solvato de acetona.

La N ,N '-(4,l1-dioxatetradeoam etilen)bis( ^ -c lo ro -  

ace t  ami da) y la  N,N'-(6-oxaundecametilen)bia( c/.-oloroacetamida) 

5. empleadas como m ateriales de partida, pueden prepararse r e p i ­

tiendo l a  última parte del ejemplo 1 empleando 1 ,14-diamino- 

4,11-dioxa-n-tetradecano y 1,11-diamino-6-oxa-n-^mdecano, 

respectivamente, en lugar de 1 ,10-dismíno-n-decano. Los produc­

tos tienen un p . f .  da 91,5-92,5^0 tra s  la  recrista lizac ión  en 

10. é ter de petróleo (p .e . 60-80eC)/aoetato de e t ilo  y de 116-120BC, 

respectivamente.

EJEMPLO 4

Se calientan conjuntamente a.l30aC, metanosulfonato 

de n-decilo (10,3 g) y 1,1'-ootam etilenbis(carbam oilm etil)di-
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imidazol (7,2 g ) , elevándose la  temperatura interna a 165SC. 

Después de 15 minutos, se en fria  la  mezcla y l a  goma se d i­

suelve en acetona hirviendo. La solución se deja durante 48 

horas y e l sólido blanco resultante se f i l t r a  y se lava con 

acetona y éter para darmetanosulfonato de 1,1 ' -ootametilen- . 

bia(carbam oilm etil)di(3-n-decilim idazolio), p . f .  84-8730 

(compuesto No. 50).

Se repite e l proceso an terior empleando 1 ,1 '- (1 ,2 -  

x ili le n )  di -imidazol y bromuro de n-deoilo en lugar de 1 ,1 '-  

octametilenbis(carbamoilmetil)di-imidazol y metañosulfonato 

de n-decilo respectivamente, para dar bromuro de 1 ,1 '- (1 ,2 -  

x ililen )d i(3-n -deoilim idazolio), p . f .  198-200BC tra s  la  re­

c r ista lizac ió n  en aceton itrilo  (compuesto No. 12).

El 1 ,1 '-ootam etllenbis(carbam oilm etil)di-im idazol 

y e l 1 ,1 '-(1 ,2 -x ililen )d i-im id azo l, empleados como m ateriales 

de partida en e l proceso anterior, pueden prepararse rep i­

tiendo l a  segunda parte del ejemplo 1 pero empleando medio 

equivalente molecular de N, N' -octam otilenbis( -oloroacetami-  

da) y 1,2-bisclorometilbenceno, respectivamente, en lugar de 

un equivalente molecular de cloruro de p-clorobenoilo. Los 

productos tienen un p . f .  de 128-12930 tra s  l a  recrista lizac ió n  

en aceton itrilo  y de 91,5-92,530 tra s  l a  recr ista lizac ió n  en 

é te r  de petróleo (p .a . 60-80aC)/acetato de e t i lo ,  respectiva­

mente.

EJEMPLO 5

Se añade una solución de benzoato sódico (0,58 g) 

en agua (5 mi) a una solución de cloruro de 1 ,1 '- (1 ,2 -x ili le n )  

d i(3-a-decilim idazolio) (1,18 g) en agua (20 mi) y l a  suspen- ¡ 

sión resultante se a g ita  durante 30 minutos. El sólido se 

f i l t r a  y se recrL sta liza  en acetona para dar benzoato de 1 ,1 '-
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(l,2-xililen)d i(3*-n-decilim idazolio), p . f .  105-115BC (compues­

to No. 51).

EJEMPLO 6

Las composiciones que contienen lo s  derivados de 

imidazol de la  invención, pueden prepararse a p a rt ir  de cual­

quier derivado de imidazol de la  invención descrito en lo s  

ejemplos anteriores, mediante procedimientos convencionales 

como lo s  ilu strad os más abajo, en donde, y como debe entender­

se, e l  derivado de imidazol p articu lar indicado pueden re ampia 

zarse por una cantidad equlpotente de cualquier otro derivado 

de imidazol de la  invención.

COMPRIMIDO

Una mezcla de sucrosa (92,5 g ) , estearato de magne­

sio  (1 g ) , goma de acacia (3 g ) , agua (3 mi) y cloruro de 

1,1 '-ootametilenbis(carbamoiImetil)di(3-m-decilimidazolio)

(0,5 g ) , se mezcla y se comprime en comprimidos duros de mo­

do que cada uno de lo s  mismos pesa 1 g  y contiene 5 mg de 

derivado de p irid in a an tib acteria l.

ANTISEPTICO

Se disuelve cloruro de i,1 '-decam etilenbis(carba- 

moilmetil)d i(3-n-octilim idazolio) (0,5 g) en agua destilada 

e s t é r i l  (99,5 mi) para dar una composición líqu ida adecuada 

para u tiliz a rse  como antiséptico .

PASTA DE DIENTES

Se prepara una solución agitando sacarina sódica 

(0,2 g) en agua purificada (30,8 mi) añadiéndose a conti­

nuación isopropanol (4 ,0  g) y g licerin a  (20 g) (solución I ) .

Una mezcla de aceite de pipermín (0 ,6  g) y aceite  

de hierba buena (0,3 g) se añade a Pluronio P75 (0,6 g ; 

KLuronic es una marca registrada) seguido por bromuro de
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1,1 ' -decam etilenbis(3-n-decil-2-m etilim idazolio) (0,5 g) y 

se continúa l a  agitación  hasta formarse una solución homogénea 

(solución I I ) .

La solución I  se añade lentamente a la  solución I I ,  

con agitación , y a continuación se añade Natrosol 25CHH (1 g; 

Natrosol es una marca reg istrad a), se continúa la  agitación  

hasta completarse l a  hidrataoión. Entonces, se añade una maz­

óla de fosfato  dicálcico (20 g ) , Neosyl E .I . (10 g ) , dióxido 

de titan io  (1 g) y ge l de hidróxido de aluminio seoo (1 g) 

y se continúa e l mezclado hasta que se. forma una pasta l i s a  

y uniforme.
N O T A

D escrita suficientemente l a  naturaleza del invento, 

a s i  como la  manera de realizarse  en l a  práctica , dehe hacerse 

constar que la s  disposiciones anteriormente indicadas son sus. 

ceptih les de modificaciones de detalle  en cuanto no alteren  

su principio fundamental. También se hace constar que e l in ­

vento corresponde a una so lic itu d  de patente presentada en 

Inglaterra oon e l ns 47.796/71 de 14 de octubre de 1.971, acó 

giéndose por lo  tanto a lo s beneficios que conceden lo s  Conve 

nios Internacionales en vigor, siendo lo  que constituye la  

esencia del referido invento por lo  que se so l ic i ta  Patente de 

Invención por 20 años en España, sobre: PROCEDIMIENTO PARA LA 

OBTENCION DE DERIVADOS DE IMIDAZOL; caracterizándose por lo  

sigu ien te:

1 .-  Procedimiento para preparar derivados de imida- 

¡z o l , de fórmula general:

I
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en l a  que R* y son átomos de hidrógeno, o R̂  y R̂  conjun­

tamente forman un an illo  benc ártico fusionado; R̂  es un rad i­

cal alquilo  de 6 a 14 átomos de carbono, un rad ical bencilo 

que lle v a  0 - 5  sustituyentes cloro en e l an illo  bencónioo

del mismo, o un rad ical 3-alcoxi-2-hidroxipropilo en e l cual
4la  parte alcoxi tiene de 4 a 8 átomos de carbono; R es un 

átomo de hidrógeno o un rad ical amino o un rad ical alquilo 

de 1 a 3 átomos de carbono; representa dos mono-

anioneB o un dianión; y A es un grupo de enlace seleccionado 

entre;

1. - « 3 ^ -

2. —CHg.CH(OH).CHg-

3. -(CHglg.íOEÍgCHalp.OfCHglg-
4. -(CHg)^.CONH(CHg)^.I!H.CO(CHg)^-

5. -CHgC0NH-(CHg)^0(CHg)^NHC0CHg- ó

6. -(CHg)p.Z.(CHg)p-

en donde n es 2-12, m es 1-2, p es 0-2, r  es 1-4 y Z es un 

rad ical fenileno, naftileno o fenilendioxi, o un rad ical 

alquilendioxi de 2 a 12 átomos de carbono; caracterizado por­

que comprende la  cuatemizaoión de un derivado de imidazol 

de fórmula:

N ^ /N -

R' R .1

- N ^ N
I I

con un agente o agentes cuatem izantes de fórmula R^Y ,̂

R̂ Ŷ  ó Rg(Y^.Y^) en donde Ŷ  e Y^, que pueden se r  igu ales 

o d iferentes, son rad icales monovalentes e Y^.Y^ es un rad i­

ca l divalente derivado de ácidos HY ,̂ HŶ  y HgY^Y ,̂ respee-* 

tivamente que tienen valores pk in ferio res a 2, por ejemplo,
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Ŷ  e Ŷ  pueden se r  átomos de halógeno o rad icales metañosul- 

fonato o tolueno-p-sulfonato e Y^.Y^ puede se r  un rad ica l 

su lfa to .

2 .-  Procedimiento según l a  reivindicación 1, carac­

terizado porque para la  preparación de aquellos compuestos 

en lo s  cuales X̂  y X̂  son aniones monovalentes, se cuatem iza 

un derivado de imidazol de fórmula:

con un agente cuate m i zante de fórmula R^Y ,̂ en donde Y* se 

define como anteriormente.

3 .-  Procedimiento según la  reivindicación 1, carac­

terizado porque para la  preparación de aquellos compuestos en 

lo s cuales X̂  y X̂  son aniones monovalentes, se cuatem iza un 

derivado de imidazol de fórmula:

con un agente cuate m i zante de fórmula Y^-A-Y  ̂ en la  que 

e Y^, que pueden se r  igu ales o d iferentes, se definen como 

anteriormente.

4 .-  Procedimiento según l a  reivindicación 1, carac­

terizado porque para la  preparación de aquellos compuestos en 

lo s  cuales X̂  y X  ̂ son aniones monovalentes, se cuatem iza un 

derivado de imidazol de fórmula IV oon un agente cuatam izan- 

te de fórmula:
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R' .R'

yl-A -N ^N -R ^

r1en l a  que Y se define como anteriormente.

5 .-  Procedimiento según l a  reivindicación 1, c a t e ­

terizado porque con e l f in  de convertir un derivado de imida- 

zol de l a  invenoión en otro derivado de imidazol, se hace 

reaccionar un derivado de fóimala:

^ R̂  R**

R ^ -N ^ ' N----- A-------'N-lP
.(X^.X^)^

e

' í Y 71

con una sa l de fóimula D @ .(x5 )^ , D ^ .(X ^ )^  ó B ^ .  

(X^.X^)^^, en donde (X^.X^)^^ y (X^.X^)^^ representan 

grupos diferentes de dos aniones monovalentes o de un anión 

divalente que cae dentro de la  definición anterior de 

(X^.X^)^ en una reacción m etatética.

6 . -  Procedimiento según la s  reivindicaciones ante­

rio re s, caracterizado porque se rea liza  preferentemente calen 

tando lo s  reaotantes conjuntamente con o sin  un diluyante o 

disolvente adicional.

7 .  -  Procedimiento según la s  reivindicaciones 1 a 5* 

caracterizado porque Ŷ  e son átomos de halógeno o radica­

le s  metanosulfonato o tolueno-p-sulfonato e Y^.Y^ es un rad i­

ca l su lfa to .

8 .  -  Procedimiento según la  reivindicación 5, carac­

terizado porque la  sa l  de fóxmula D ^ .(X ^ )^ .D ^ .(X ^ )^  ó 

D^B^.(X^.X^)^ ** es una sa l soluble o una resina interoam-
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biadora de iones.

9 .-  Prooedijmiento paya la  obtención de derivados.de 

imidazol, t a l  y como queda sustanoialmente desorito en la  pre 

sente Memoria.

Esta Memoria consta de 22 hojas e sc r ita s  a máquina 

por una so la  cara.

IMPERIAL CHEMICAL INDUSTRIES LIMITED 
1. GOMEZ ACEBO Y MQ38f
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