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MEMORIA DESCRIPTIVA

La presen te  invención se  r e f i e r e ,  conforme se in d ic a  en 

su enunciado, a  un procedimiento p ara  l a  obtención de l a s  O - jl-  

(m -tr iflu o ro rn e tilfe n il)-In d azo 1 -3 -iíj -O ^-alquil-oxiacet amidas y 

su s s a le s  de ad ic ió n , especialm ente de l a s  0-jjL-(m -trifluorom e- 

5 . t i l f e n i l ) - I n d a z o l- 3- il j-C (-a lq u il-N , N -d ialq u ilam in oalqu il-ox iac  e-

tam idas, como un grupo de su b stan c ias  nuevas que son p o te n c ia le s  

an tiin fla m a to r io s  y que responden a  l a  fórm ula g e n e r a l : ------------

[OI
CF
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(i)

en donde: R puede se r  un hidrógeno o un grupo a lq u ilo  b a jo , como

m etilo , e t i l o .  -----------------------------------------------------  -

R puede se r  un hidrógeno o un r a d ic a l  d ialqu ilam in o- 
1

15. a lq u ilo , como N ,N -d ie tilam in oetilo  o N ,N -dietilam ino-

p ro p ilo . --------------- ------------------------------------------------

R puede se r  un r a d ic a l  d ia lq u ilam in o a lq u ilo , como N,N- 
2

-d i  e t ilamino e t i lo  o N,N -dietilam inopropilo  y puede d ife -
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414 44
r i r  o no d e l otro su stitu y an te  R . ------ ---------------------

1

Los compuestos que tienen  l a  fórm ula gen era l ( I )  pueden 

se r  preparados con un método que es p a rte  de e s t a  invención y que 

c o n sis te  en l a  reacción  de un compuesto de fórm ula g en era l: -------

(II)

en donde: R puede se r  un hidrógeno o grupo a lq u ilo  b a jo , como me-

10. t i l o  o e t i l o .  -----------------------------------------------------------

X puede se r  un átomo de halógeno, preferentem ente, cloro  

con un compuesto de fórm ula g en era l: ----------------------------------------

HN

R
1

R2

( I I I )

15 .

en donde: R puede se r  un hidrógeno o un r a d ic a l  d ialq u ilam in o- 
1

a lq u ilo , como N ,N -d ietilam in oetilo  o N ,N -dietilam ino- 

p r o p i l o . ------------------ ---------------------------------------- --
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. R pueder se r  un r a d ic a l  d ia lq u ilam in o a lq u ilo , como2
N ,N -d ietilam in oetilo  o N ,N -dietilam inopropilo  y puede

d i f e r i r  o no d e l otro  su stitu y en te  R . ---------------------
1

en p re se n c ia  de un agente n eu tra lizan te  d e l ácido que se  forme 

durante l a  reacc ió n , t a l  como un carbonato a lc a lin o  o una amina 

t e r c i a r i a .  También es adecuado u sar p ara  e s te  propósito  un exce­

so de l a  amina p rim aria  o secundaria de r e a c c i ó n .--------- -----------

E l compuesto I I ,  cuya obtención forma p arte  de e s t a  in ­

vención, puede se r  preparado a p a r t i r  d e l compuesto de fórm ula 

10. g e n e r a l : --------------------------------------------------------------------------------

(IV)

en donde R ya ha sido  defin id o  anteriorm ente, por reacc ión  con un

agente halogenante, como C1 SO,PCI en e l  d iso lv en te  anhidro ade-
2 5

c u a d o .---------------------------- ----------------------------------------------------------

E l procedimiento p ara  l a  obtención de lo s  compuestos de 

fórm ula gen eral IV ya ha sido  d e sc r ito  en l a  paten te  na 411.811 por 

"Procedimiento p ara  l a  obtención de ác id o s 0- ¡ l- (m -tr if lu o r o m e til-  

fe n i l ) - In d a z o l- 3- i l] - o (- a lq u il- o x ia c é t ic o s  y su s á s t e r e s " ,  de l a  que20
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5.

4 1 4 4 4 9
es t i t u l a r  e l  propio s o l ic i t a n te ,  o en C .A ., v o l .  71, 613&Om (196S

Para f a c i l i t a r  l a  comprensión de l a s  precedentes id eas 

se describen  seguidamente unos ejem plos de r e a liz a c ió n  d e l pre­

sente procedim iento, lo s  c u a le s , dado su c a rác te r  meramente i lu s  

t r a t iv o , deberán ser in te rp re tad o s como d esp ro v isto s de todo a l ­

cance lim ita t iv o  respecto  a l a  p ro tecc ión  le g a l  que se recab a . -

10.

15.

20.

25 .

EJEvlPLO I

x ia c e t  a m id a .------------ -------- ----------- —  -

-N,N -dietilam ino e t i lo

In icialm ente se prepara e l  cloruro  d e l ácido jl- (m - tr i  

f lu o r o m e t ilfe n il)- In d a z o l- 3 - i l j- o x ia c é t ic o . P ara e l lo ,  se  suspen 

den 5)9 g del ácido en 100 mi de benceno anhidro y se l e  a d ic io ­

na lentamente y g o ta  a g o ta , una so lu ción  de 4 ,2  g  de cloruro  

de t io n ilo  en 10 mi de benceno anhidro. La m ezcla se  re flu y e  du­

ran te  2 horas y a l  cabo de e ste  tiempo se  elim ina e l  exceso de

C1 SO y posteriorm ente todo e l  d iso lv e n te . Queda un residu o  oleo 
2

so , de co lor oscuro, que d isu e lto  en é te r , decolorado con carbón 

a c tiv o , f i l t r a d o  y evaporado e l  d iso lv en te  rinde c a s i  c u a n t ita t i  

vamente e l  cloruro d e l ácido l- (m -tr lf lu o ro m e tilfe n il)- In d a z o l-  

- 3- i l j - o x ia c é t i c o ,  como un líq u id o  ac e ito so  c la ro , que es p u r i f i  

cab le  por d e s t ila c ió n  a l  a lto  v ac ío , aunque tien e  l a  su f ic ie n te  

pureza como p ara ser usado t a l  cual en l a  s igu ien te  reacc ió n . -

Se d isuelven  8 g de cloruro d e l ácido l- (m -tr if lu o r o -  

m e t i l f e n i l )- In d a z o 1 -3 - il j-o x ia c é t ic o  en 100 mi de é te r  anhidro y 

l a  so lución  a s í  obtenida se  t r a t a ,  lentamente y en f r í o ,  con 2 ,4  

g de N ,N -dietilam inoetilam ina en 20 mi de é te r  anhidro. La so lu ­

ción obtenida se  re flu y e  durante 2 horas y a l  cabo de e s te  tiempo 

se e n fr ía  y f i l t r a .  E l só lid o  obtenido se  seca  y posteriamente se re-



c r i s t a l i z a  en acetato  de e t i lo  p ara  ren d ir  7 ,3  g de c lo rh id rato

de l- ( 'm -tr if lu o ro m e tilfe n il)- In d a z o l-3 - ilj  -N,N d ie tilam in o e- 

t ilo x ia c e ta m id a , de p . f .  169-171s C. E l rendimiento aproximado 

es d e l 60%. - ---------

EJEMPLO I I

0 - l-(m -tr iflu o ro m etilfen il)- In d azo l-3 - in J-C (-m etil-N ,N -d ie tilam i- 

n o e t i lo x ia c e ta m id a .------------------ -- ------------------------- -----------------

Se p repara in ic ia lm eate  e l  c lo r a r ,  l e í  ácido 0 -[l-(m -

- tr if lu o ro m e tilfe n il)- In d a z o l-3 - il] -0 (-m e til- o x ia c é t ic o , por re ac­

ción de 5,5 g d e l ác id o , d isu e lto s  en 100 mi de benceno anhidro, 

con 3,74 g de cloruro  de t io n ilo  d isu e lto s  en 10 mi de benceno 

anhidro y p o s te r io r  r e f lu jo  durante 2 h oras de l a  m ezcla re a c c io ­

n ante. Operando como en e l  ejemplo I  se obtiene e l  c loruro  prác­

ticam ente con rendimiento c u a n t i t a t i v o .-------------------------------------

Se d isu elven  5 ,8 g d e l cloruro  d e l ácido 0 - j l - ( m - t r i -  

f lu o ro m e t ilfe n il)- In d a z o l-3 - il j- ^ -m e t il-o x ia c é t ic o  en 100 mi de 

é te r  anhidro. Se ag itan  y se  l e  añade en f r í o ,  una so lu ción  de 

1 ,7  g de N ,N -dietilam inoetilam ina en 20 mi de é te r  anhidro. Se 

re flu y e  durante 2 h o ra s . Se a lc a l in iz a  con exceso de NaOH a l  5%.

Se decanta l a  capa e té re a  y se  ex trae  l a  capa acuosa con é te r  va­

r i a s  v e c e s . Se juntan lo s  e x trac to s  e té re o s , se  decoloran  con car­

bón a c tiv o , se  secan sobre Na SO anhidro, se  f i l t r a  y  se  evapora
2 4

e l  d iso lv en te  p ara  dar un residuo  a c e ito so  que p esa  3 ,3  g  y  que 

es l a  0 l- (m -tr if lu o ro m e tilfe n il)- In d a z o l-3 - il j-^ -m e til-N ,N -d ie -  

tilam in o e tilo x iace tam id a . Se d isuelven  lo s  3 ,3  g  de l a  base  l ib r e  

en 20 mi de e tan ol absoluto  y se  ad icionan  sobre una so lu ción  con­

centrada de 0 ,8  g de ácido o x á lico  en etan o l ab so lu to . Se a g it a  y 

se  e n fr ía  en l a  n evera.Se  f i l t r a  e l  só lid o  formado y se obtiene a s í



un producto blanco, c r i s t a l in o  que funde a  93-96R C. R e c r i s t a l i ­

zado en e tan o l absoluto  rinde 2 g de hemioxalato de l a  0- jl- (m -  

- t r i f lu o r o m e t il fe n il- In d a z o l) - 3 - i l  -0 (-m etil-N ,N -d ietilam inoetilo - 

-x iacetam ida de p . f .  92-94^ C y con un rendimiento aproximado 

d e l 60%. - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

De manera s im ila r  a  lo s  ejem plos I  y I I  se  obtienen l a  

0 - [ l - ( m - t r i f ln .M m e t l l f e n l l ) - I n d ^ . l - 3 - i l ] - N ,B - d l . t i l a m in .p r . , i -  

lox iacetam ida, hemioxalato p . f .  156-15SB C (e ta n o l) , l a  0^1-(m- 

- t r i f lu o r o m e t il fe n il- In d a z o l- 3 - i l j-C(-m etil-N ,N -dietilam inopropilo- 

- x i a .6tM dda, hemlaxaLato , . f .  123-125= C (e tan o l) y l a  0-[l-(nP- 

- t r l f lu .r o m e t i l f^ l l ) - I n d a a o l- 3 - i l } - N ,N - M .- d i .t l la m in o e t l lo x ia -  

cetam ida. ----------------------------------------------------------------------------

D e sc r ita s  convenientemente l a s  caracterjsb icas de l a  

invención, se hace constar que en l a  misma se  podrá in tro d u c ir  

cuantas v a r ia n te s  de d e t a l le  puedaaconsejar l a  exp erien cia , 

siempre que con e l lo  no se  m odifique su e se n c ia lid a d , que e s  l a  

que se resume y concreta en l a s  re iv in d ic ac io n e s  que sigu en : —

N O T A

Se declaran  de novedad y propiedad p ara  España, su s 

t e r r i t o r io s  y p la z a s  de soberan ía, l a s  s ig u ie n te s : ------------------

R E I V I N D I C A C I O N E S

1. -  Procedimiento p ara  l a  obtención de l a s  0- jl- (m -  

- t r i f lu o r o m e t il fe n il ) - In d a z o l- 3 - il j  -^ -a lq u il-o x iace tam id a s  y su s 

s a le s  de ad ic ió n , caracterizad o  porque en una prim era f a s e ,  se  ha­

ce reacc ion ar un ácido de fórm ula g e n e r a l : --------------------------------
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4 1 4 4 4 9

C-O-CH-COOH 
)! !
N R

N

(IV)

en donde: R puede se r  un hidrógeno, o un grupo a lq u ilo  b a jo . -  

con un agente halogenante, p ara  obtener h alu ro s de ácido o [ l -  

- ( m -tr if lu o ro m e tilfe n il)-Indazo 1 - 3 - il j  - ( ¡(-a lq u il-o x iacé tico s , de 

fórm ula g e n e r a l : ---------------------------------------------------------------- -

( I I )

en donde: X e s  un halógeno, preferentem ente c lo ro . ---------------

R e s  un hidrógeno, o un grupo a lq u ilo  b a jo . ----------

y , en una segunda f a s e  se  hace re acc io n ar , en medio d iso lv en te  

anhidro, un haluro de un ácido de fórm ula gen era l I I ,  como una 

amina s u s t itu id a  de fórm ula g e n e r a l : ---------------------------------- --



( I I I )

5 . en donde: R_̂  puede se r  un hidrógeno, o un r a d ic a l  d ialquilam ino

alquilo. ---------------------------------

R puede se r  un r a d ic a l  d ia lq u ilam in o a lq u ilo , que pue- 
2

de d i f e r i r  d e l otro  su b stitu y a n te . --------------------- -----

10. p ara  obtener un compuesto de fórm ula g en era l: ------------------------

15.

en donde: R puede se r  un hidrógeno, o un grupo a lq u ilo  b a jo . -

R puede se r  un hidrógeno, o un r a d ic a l  d ia lq u i la -  
1

-mino a l q u i l o . --------------------------------------------------------

R puede se r  un r a d ic a l  d ia lq u ilam in o a lq u ilo . ----------
2

todo e l lo  en p re sen c ia  de un agente n eu tra lizan te  d e l ácido que 

se  forma durante l a  r e a c c i ó n .-------- -- -------- ----------------



- 10-

2 . -  "PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE LAS 0- [ l- (m -  

-TRIFLUOROMETILFENIL)-INDAZOL-3-ilj -^-ALQUILOXIACETAICDAS Y SOS 

SALES DE ADICION". ------------------------------------------------------------------

Todo e l lo  conforme se d escrib e  y r e iv in d ic a  en l a  p re- 

5 . sente memoria que consta de d iez  h o ja s  fo l ia d a s  y m ecanografia­

das por una s o la  de su s c a ra s .

P. A-

0 ,
M.

1973.
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