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La presente Invención se refiere a un procedimiento de prepara­

ción de ciertos derivados de 4-oxo-3,4-dih¡dro-tieno{3,2-d^)¡r¡m!d¡na, 

portadores de un sustituyente funciona) en ia posición 4) dei grupo aiqui- 

)o de ia posición 3, y caracterizados por ia fórmuia genera! (!) siguien­

te

R

R.
(i)

en !a que ios sustituyentes R  ̂ y R^ representan, individua! e indistinta­

mente, hidrógeno o metiio, o bien, reunidos, una cadena poiimetíiónica 

de cuatro o de cinco esiabones;

n es un número entero que, según ios casos, es 2 ó 3; y 

X es un grupo aicoxiio inferior, de uno a tres átomos de carbono, o un 

grupo diaiquiiamino inferior de uno o dos átomos de carbono, o un radi­

ca! N-p!rro!idino, o un radica! N-piperidino, o un radica! N-morfoiino, 

o un radica! N-piperazino-N-sustituido.

E! procedimiento a que se refiere esta invención se caracteriza 

porque un compuesto, que tiene )a fórmuia genera! (ii) siguiente

R.

R^*
¿ 3

(ü)

en ia que ios sustituyentes R̂  y R^ tienen ia significación antes indica­

da, se hace reaccionar con una amina de [a fórmuia generai (!!!) siguien_ 

te

H g N -fC i-^ -X  ( " ')
en ia que tanto n como X tienen ia significación antedicha, en condiciones 

que faciiitan i a eiiminación, separación o aprovechamiento irreversi-
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bles de) agua formada;

y, s¡ así se desea, )os compuestos de fórmuta genera) (!) se transfor­

man en sates.

Atgunos de tos derivados de 2-metH-4-oxo-tÍeno{3,2-d](3,!)-oxa 

zina de fórmuta (O), que se emptean como materiates de partida en e) 

procedimiento de esta invención, han sido descritos previamente por V. 

i. Shvedov, A. N. Grinev (Khim. Geterotsikt. Svedin. Vot. 4, pag. 515, 

1966: Chem. Abstr. . 66, 37709, 1967) yporM . S. Manhas, S. D. Shar- 

m ayS. G. Amin (J. Medicina) Chemistry. Vo). 15, pag. 106, 1971), en 

tre otros autores. Ta! es, por ejempto, e) caso de ios compuestos (lia) 

y ())b), que se encuentran inciuidos dentro de ta fórmuta genera) (i!) de 

productos de partida.
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Otros, por e) contrario, no habían sido obtenidos previamente. Ta! es, 

entreoíros, e! caso de ta2-meti)-5,6-pentametiten-4-oxo-tÍenoj3,2-Jj- 

(3, !)-oxaz!na, de fórmuta ())!c)

O

' " 3
()!c)

que hubo de ser obtenida, para desarrottar esta invención, siguiendo un 

procedimiento simitar a) descrito por ios mencionados autores.

Cinco de tos compuestos que se ínciuyen dentro de ¡a fórmuta ge­

nera) (t) han sido obtenidos previamente por V. P. Arya (tndian Journat 

of Chemystrv. Vot. 10, pag. 1141, 1972), aunque por un procedimiento
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diferente ai de )a invención objeto de esta Patente. Se trata de ios com­

puestos (ia-e), cuyas fórmulas se dan a continuación 

O

J Ca)

10

O

N ̂ 3 - ^ 1 0
í!b)

15

N =^C H .
(id)
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(C H ,)^ N [C W ^

25

(!e)

todos eiios preparados por N-amínoatquiiación de ia sai sódica de iaco- 

respondiente 4-oxo-3,4-dihidro-tíeno^, 2-^)irimidina con ei adecuado 

cioruro de aminoaiquíio, y aisiados como taies compuestos o como saies 

de adición con ei ácido ciorhídrico o e] ácido maieico.

En ei procedimiento de ia presente invención, se condensa un 

compuesto de fórmuia (ii), perteneciente químicamente a ia famtiia de ia 

2-met¡i-4-oxo-tieno¡3,2-t[j(3, i)-oxazina, con una amina de fórmuia genê



1 r3 Í (!!!) antes indicada, según un esquema de reacción que, dependiendo 

de ias condiciones experimentaos utüizadas y de !a naturaieza de ios 

productos que intervienen, puede transcurrir directamente en.una soia 

etapa, o en dos etapas:
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Condiciones experimentaos adecuadas para üevar a cabo !a con­

densación son aquóiias en ias que se facitita !a etiminación de agua. En­

tre áüas; y sin que este aspecto pueda considerarse como [imitativo de 

[a invención, pueden mencionarse: a) La caiefacción de !a mezc!a de re­

activos en ei seno de un disoivente tai como benceno, to!ueno, xiienos o 

simiiares, con separación por destiiación azeotrópíca de! agua a medida 

que se forma; b) La fusión de ambos componentes, con posterior catefae- 

ción de ia mezcia en atmósfera de nitrógeno o a presión reducida; y c) La 

caiefacción de ambos componentes disuettos o suspendidos en ácido po!i— 

fosfórico o en especies químicas simiiares, ta!es como e! ester potifos- 

fórico o e! denominado agente PFK (una mezcia de ácido fosfórico y pen- 

tóxido de fósforo), ta) como se describe en e) trabajo de P. A. Petyunin 

y Yu. V. Kozhevnikov (Med. Prom. SSR. Voi. 20, pag. i 3, !966; resu­

mido en Chem^__Abstr ,̂ Voi. 65, pag. 7176b, 1966). Encuaiquieradees^ 

tas condiciones, y en otras simiiares inspiradas en ia necesidad de eiimi^
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nar et agua formada para facilitar e) desplazamiento de )a reacción 1!— *-! 

hacia et producto (1) deseado, tas temperaturas y. tiempos de reacción puê  

den oscilar entre ¡imites muy ampNos. Así, ¡as primeras se extienden, se 

gún tos casos, desde ¡os 50°C a ¡a de reftujo de! dísotvente o medio de re­

acción, pero deben eteglrse de forma que sea mínima ¡a descomposición 

de ¡a 2-metN-4-oxo-tieno¡3,2-d[j(3, l)-oxazína (N) empteada en cada caso. 

De¡ mismo modo, ¡os tiempos de reacción óptimos varían ampüamente y, 

según los casos, se extienden desde !a media hora a ¡as veinticuatro ho­

ras. No obstante, no existe ninguna dlflcuttad para fijar ¡as condiciones 

precisas de reacción, en cada caso, s! se controta et transcurso de) pro 

ceso por cromatografía en capa fina o por espectroscopia en e! Infrarro­

jo, tomando como criterio, en este úttlmo caso, ¡a desaparición de ¡a ban­

da atribulóte a ¡a vibración de tensión de) grupo carboníüco de ¡a porción 

-CO-O- del anHto de ¡a 4-oxo-tíeno^3,2-¿j(3,1)-oxaztna.

En ciertos casos, ta) como se ha Indicado anteriormente, puede 

ser preferlbte -— o Impuesto por ¡a naturateza de ¡a amina (!!!) emptea­

da ---- tíevar a cabo ¡a reacción que conduce a ¡a preparación de ¡os de­

rivados de 4-oxo-3(úó-sust!tuído atquH)-3,4-d!h!dro-t1eno3,2-dp!r1mÍd!- 

na (!) en dos etapas sucesivas, que son ¡as que corresponden a ¡a secuen

20 cía (!!) -----^  ( ¡V )-----^  (¡) antes formutada. La primera de estas etapas

(es decir, N -----p* IV) puede Nevarse a cabo ventajosamente catentando a

reftujo una dlsotuclón o suspensión de una mezcta de amina (!!!) y 4-oxo- 

-t!eno{3,2-cf](3, l)-oxaz!na (!!) en benceno, totueno, xltenos u otros dlsot. 

ventas orgánicos Inertes s!m!tares, controtando tas condiciones óptimas 

25 de tiempo de calefacción y temperatura de catefacclón mediante cromato­

grafía en capa fina, o espectroscopias uttravloteta o Infrarroja, o proce¡ 

dimlentos simltares, que han de resuttar obvios a¡ especlaNsta. La se­

gunda de ¡as etapas (es decir, !V ---- t) puede Nevarse a cabo sin ne­

cesidad de purificar previamente e¡ 2-acetNam¡no-3-(N-&)-a¡qu!¡ sustitu 

Ido carbamo!¡)-t1ofeno (tV), catentándoto tat como resutta de ¡a etapa an30
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terior, una vez separados e] disotvente y reactivos en exceso, o tat co­

mo resuita una vez purificado por recristatización, con un agente deshi­

dratante adecuado. Como ejempios iiustrativos, aunque no exciusivos, de 

tates agentes deshidratantes pueden mencionarse tos haturos y oxihaturos 

de) fósforo, et ácido pot¡fosfórico, et ester potifosfórico o e) agente co­

nocido con tas sigtas PFK.

Los siguientes ejemptos, que no deben considerarse [imitativos, 

itustran ta esencia)¡dad de ta invención.

10
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EJEMPLO 1

2 .5-Dimet!t-3(4-morfot¡no-etit)-4-oxo-3. 4-dihidro-tienoÍ3. 2-djoirimidi- 

na {!, R ^C H g, R^=H, X=NC^HgO, n=2)

a) 3)7 9 (0,02 Motes) de 2,5-dimetit-4-oxo-tienoj3,2-dj(3, 1)-oxa- 

zina, 2,6 g (0,02 Motes) de 4(2-aminoet!))-morfo!tna y 50 mt de benceno 

anhidro se cotocan en un matraz de 100 mt, provisto de agitación magné­

tica, refrigerante de reftujo y separador de agua (tipo Dean-Stark). La 

mezcta se caiienta en baño de aceite a 130°C durante 18 horas. At cabo 

de este tiempo, y una vez fría ta mezcta de reacción, se fittra et sótido

y se tava con benceno y éter de petróteo. Recrístatízado de acetonitrito, 

funde a 174°C. Otros disotventes, mas adecuados para su crista)ización, 

r:<̂n ta mezcta isooropanot-acetonitrito o et dioxano. Su espectro iR re­

veta que se trata de 4-meti)-2-acetitamino-3-(N-4-morfotino-etit)-tiofe- 

no. Anátisis: CatcutadoparaC^H^^N^O^S: C 54,01 %, H 6,75 %,

N 13,50. Encontrado: C 54,34 %, H 6,80 %, N 13,70 %.

b) 3,7 g det producto anterior, suspendidos en 70 g de ácido po­

tifosfórico, se catientan con agitación, a 100°C, durante 3 horas. At ca_ 

bo de este tiempo, se vierte ta masa de reacción en hieto picado, y se 

neutra]iza cuidadosamente con hidróxido sódico acuoso at 20 %. Et ace¿ 

te que se separa se extrae con ctoruro de metíteno y ta sotución obteni­

da se tava con agua y se seca sobre sutfato sódico anhidro. Por evapo­

ración det disolvente, se obtiene un aceite que sotidifica. Recristatiza-
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do de etano!, tiene un p.f. de 94°C. Su espectro Infrarrojo demuestra que 

se trata de! producto deseado. Anótisis: Caícutado para 

C 57,32 %, H 6,52 %, N 14,32 %. Encontrado: C 57,22 %,. H 6,41 %, 

N 14,45%.

EJEMPLO 2

2 ,5-Dimetit-3(N. N-diet¡ ¡aminoeti !)-4-oxo-3. 4-d¡h!dro-tleno!3,2—djpirimi- 

dína (!, R,=CH^, R^?=H, X -N (C ^ H ^ , n = 2)

3.7 g (0,02 Moles) de 2,5-dímetit-4-oxo-tieno^,2-d](3, !)-oxazina, 

y 2,4 g (0,02 Motes) de N,N-dletHamlno-etí!am!na, dísuettos en 50 mi de 

benceno anhidro, se ca!tenían a reftujo en un sistema que permite ]a sepa­

ración azeotrópica de! agua formada (tipo Dean-Stark). A! cabo de tas 18 

horas, se etimina e! dísotvente a presión reducida y e! residuo sótido se 

recrístatiza de etanot/agua. Se obtiene así e! producto deseado, que fun­

de a 76°C. Anátisis: Ca!cu!adoparaC^H^^N^OS:C 60,19, H 7,57,

N 15,04. Encontrado: C 60,33 % ,H  7,57 % ,N  15,30%.

EJEMPLO 3

2. 5-Dimetit-3(3-N.N-dietitaminopropit)-4-oxo-3. 4-dihidro-tieno(3.2-dl 

pirimidina (!. R^=CH^, R^ = H, X = N (C ^ H ^ , n=3)

3.7 g (0,02 Motes) de 2,5-d¡meti!-4-oxo-tienoj3,2-d](3, l)-oxaz!na 

y 2,6 g (0,02 Motes) de 3-N,N-d!etHam!no-l-propi!am!na, en 50 mt de 

benceno, se catientan a reftujo durante 20 horas en un sistema tipo Dean- 

Stark que permite ta destitación azeotrópica det agua formada. At cabo 

de este tiempo, se etimina et dísotvente y et residuo aceitoso se toma 

con éter de petróteo. La sotución se fittra y se concentra a vacío. E! 

aceite obtenido, que en cromatografía en capa fina (get de sítice como 

soporte y acetato de etito-cictohexano 1:1 como dísotvente) muestra

una pequeña impureza (espectro !R, 1770 cm ^), se cromatografía obte­

niéndose et producto deseado en forma de un aceite espeso, cromatográ- 
22ticamente puro. n^ 1,564. Anátisis: CatcutadoparaC^H^N^OS:

C 61,43 % ,H  7,85 % ,N  14,33 %. Encontrado: C 61,10%, H 7,63^
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N 14,45%.

EJEMPLO 4

2 ,5-Dimetit-3(N-pÍrrotidinoetit)-4-oxo-3. 4-d!hidro-t!enol3.2-dloirimidina

(', R ^C H ^, R^=H, X=NC^Hg, n=2)

5 3,7 g (0,02 Motes) de 2,5-d¡met¡t-4-oxo-tÍeno{3,2-cf)(3,1)-oxaz!na 

y 2,3 g (0,02 Motes) de N-(2-aminoetit)-pirrot¡d¡na, en 50 mt de benceno 

anhidro, se cattenían a reftujo durante 20 horas en un sistema Dean- 

-Stark que permite ta separación azeotrópica det agua formada. Ai tér­

mino de este periodo, se etimina et disotvente a vacío y et residuo acei-

10 toso, que cuaja at cabo de cierto tiempo, se recristatiza de éter de pe-

tróteo. P .f. 114°C. Anátisis: CatcutadooaraC^,H^N^OS:C 60,90 % 

H 7,09 %, N 15,40 %. Encontrado: C 60,63 %, H 6,90 %, N 15,15%.

EJEMPLO 5

2. 5-Oimetit-3(3-N-morfotino-n-propit)-4-oxo-3.4-dihidro-tieno¡3.2-d{pi-

15 rimidina (t, -  CH^, = H, X = NC^HgO, n = 3)

a) Se catienta a reftujo durante 19-20 horas, en un sistema con se 

parador Dean-Stark, una mezcia de 3,7 g (0,02 Motes) de 2,5-dimeti!-4- 

-oxo-t¡eno¡3,2-d](3,1)-oxaz¡na y 2,9 g de N-(3-aminopropit)-morfo1ina, 

en 50 mt de benceno anhidro. At fina) de este periodo, y una vez fría ta

20 rrtasa de reacci&n, se fittra et s&tído formado, se tava con benceno y

éter de petr&teo y se recristatiza. P .f. 121°C. Su espectro tR indica

que se trata de (iV, R. =CH_, R „=H , X=NC.hLO. n -3 ). Anátisis:1 J  ̂ 4 8 *
Catcutadopara ^^H^gN^OgS: C 55,38 %, H 7,07 %, N 12,92 %. 

Encontrado: C 55,42 % ,H  7 ,12% ,N  13,01%.

25 b) 5,0 g det producto anterior se catientan, con agitación, a 100° 

durante 3 horas, con 70 d de ácido pot¡fosfórico. At cabo de este tiem­

po, se mezcta se vierte sobre hieto y se neutra)iza con bicarbonato só­

dico sótido. Precipita así un producto btanco, que se fittra, se tava va­

rias veces con agua y se recristatiza de etanot. P .f. 127°C. Anátisis:

30 CatcutadoparaCjgHg^NgOgS: C 58,63 %, H 6,84%, N 13,67%.
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-Encontrado: C 58,51 %, H 6,90%, N 13,58%.

EJEMPLO 6

2. 5-Dimetit-3(3-isopropioxi-n-propit)-4-oxo-3. 4-dihidro-tienoÍ3.2-dlpí-

5

r!m!d!na (t. R^=CH^. R_=H. X = O.CJ-t_(lso). n = 3)

a) Se ca!lenta a reflujo durante 20 horas, en un sistema provisto

10

de separador de agua tipo Dean-Stark, una mezcia de 3,7 g (0,02 Motes) 

de 2,5-dimetH-4-oxo-tieno¡3,2-d](3, 1)-oxazina y 2, 4 g (0,02 Motes) de 

3-isopropioxi-n-propitamina, en 50 mt de totueno anhidro. At cabo de es­

te tiempo, se etimina ei disotvente. Et residuo se tava con éter de petró- 

teo y et sótido residuat se fittra y se recristatiza de etanot. P .f. 149°C.

Su espectro !R reveta que se trata de 2-acet!]amino-3-(3-!soprop!oxi-n-

prooitcarbamoit)-4-metit-tiofeno. Anáfisis: Catcutado paraC ^H __N .̂O -̂

S : C 56,36 %, H 7,43 %, N 9,39 %. Encontrado: C 56,25 %, H7,47 

%, N 9,27 %.

15 b) 5 g de! producto anterior se catíentan a 100 C, con agitación

LO

mecánica, durante unas tres horas, con 80 g de ácido pot [fosfórico. At 

cabo de este tiempo, se vierte ta masa de reacción sobre hielo picado y 

se neutratiza con bicarbonato sódico s&tido. Se extrae et producto con 

éter, se secan tos extractos con sutfato sódico y se evapora et disotven­

te en vacío. Et aceite, que sotidifica at cabo de atgún tiempo, está cons-

25

tituidoDortatienopirimidinadeseada. P .f. 132°C . Anátisis: Cat- 

cútado'paraC^HgQNgOgS: C 60.00 %, H 7,14%, N 10,00%. Encon 

trado:C 60,03 % ,H  7,22 % ,N  10,18%.

EJEMPLO 7

2-Metit-5. 6-tetrametiten-3(2-N-morfotinoetit)-4-oxo-3. 4-dihidro-tieno-

30

Í3.2-d1pirimid¡na (t. R̂  + R. = C ^ .  X = NC.H_0. n = 2)

4, 4 g (0,02 Motes) de 2-metit-5, 6-tetrametiten-4-oxo-tieno{3,2-d]- 

(3, 1)-oxazina y 2, 6 g de N-(2-aminoetit)-morfot!na (0,02 Motes), suspen­

didos en 70 g de ácido pot¡fosfórico, se catientan con agitación, a !00°C, 

durante cinco horas.. At cabo de este tiempo, se vierte ta masa sobre hie
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lo picado, se neutraiiza con bicarbonato sódico sóiido y se extrae con

éter. Los extractos, una vez secados sobre sutfato sódico anhidro, se

concentran en vacío y se tratan con una cantidad equimotar de ácido ma-

ieico disueito en metano!. Se obtiene así e) mateato de ta ttenopirimidina

deseada. P .f. 208-210°C (deetanot). Anátisis: C a icu iadoparaC ,,H „-.....  lo Z1
N ^ S . C ^ O ^ t C  55,17%, H 5,74%, N 9,65%. Encontrado: C 

55,20 %, H 5,70 %, N 9,71 %.

EJEMPLO 8

2-Metit-5. 6-tetrametiien-3(2-N-pirroi¡d¡noetíi)-4-oxo-3. 4-dihidro-tie- 

no&.2-djpirimidina (!, R  ̂+ R^=C^Hg, ^"^*^4*^8*

Procediendo como en e) caso anterior, pero sustituyendo !a N- 

-(2-aminoetii)-morfoiina por una cantidad equivaiente de N-(2-aminoetii)- 

-pirroiidina, se obtiene ei maieato dei producto deseado, que funde a 

!67-168°C. Anáiisis: Caicuiado para C^H^^N^OS.C^H^O^:C 57,56 % 

H 5,96%, N 10,02%. Encontrado: C 57,61 %, H 5,83% , N 10,23%

EJEMPLO 9

20

25

30

2-MetH-5. 6-oentametiien-3(3-N. N-dimetii-n-propiiamino)-4-oxo-3.4-di- 

h¡dro-tieno&.2-dloirimidina (), +

a) Sobre una mezcia de 11,2 g (0, 1 Moi) de cicioheptanona, 11,3 g 

(0,! Moi) de cianacetato de etiio, 3,5 g (0,11 Atom-gramos) de azufre, en 

25 m) de etanoi, se añaden gota a gota, procurando que ia temperatura no 

sobrepase ios 40°C y agitando continuamente, 10 mi de morfoiina. La ma­

sa de reacción se abandona durante aigunas horas y iuego se diiuye con 

un voiumen aproximadamente iguai de agua. Se fiitra e) sóiido resuitante 

y se recristaiiza de etanoi. Así se obtiene ei 2-amino-3-etoxicarboni!- 

-4,5-pentametiientiofeno, que fúnde a 89— 90°C. Anáiisis: Caicuiado 

para H^NO^S: C 60,24 %, H 7,16 %, N 5,85 %. Encontrado :

C 60,21 %, H 7,20 %, N 5,90 %.

b) Se agitan mecánicamente durante una hora 119,5 g (0,5 Motes) 

dei producto anterior en 144 mi (1,5 Moies) de ahidrido acético. Ai fina)
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1 de la reacción, que es exotérmica, se vierte el contenido de! matraz so­

bre h!e!o picado que contiene unas gotas de plrldína. El sólido blanco 

formado se fUtra, se lava con agua fría y se recrlstallza de etano!. Se 

obtienen de esta forma cristales bíancos de 2-acet!lam¡no-3-etox!carbo-

5
o ^

Mí!-Aj5-nentametMen-t!ofeno. aue funden a 88-89 C. Análisis: Calcula 

doparaC ^H ^N O ^S : C 59,77 % ,H  6,80 % ,N  4,97%. Encontrado: 

C 59,49 %, H 6,96 %, N 5,24 %.

c) En un matraz de fondo redondo, provisto de refrigerante de re­

flujo y agitación magnética, se colocan 5,62 g (0,02 Moles) del compues-

10 to anterior y 75 mi de metano) acuoso (1:1), y el conjunto se callenta a 

reflujo. Se añaden entonces, con precaución, 1,6 g (0,04 Moles) de hí- 

dróxldo sódico sólido y se continua el reflujo durante cuarenta y cinco 

minutos adicionales. Al cabo de este tiempo, se elimina el disolvente por 

destilación en vacío y el residuo se disuelve en agua. La solución se fll-

15 tra y el filtrado se acidula con ácido clorhídrico acuoso 1N. El precipi­

tado blanco que se forma se filtra y se seca, primero al aire y luego so- 

br< cloruro cálcico en vacío.

d) 2,53 g (0,01 Moles) del 2-acetHamlno-3-carboxl-4,5-pentame- 

tilen-tiofeno así obtenido se callentan a reflujo durante una hora con 30

20 mi de anhídrido acético. Al cabo de este tiempo, se eliminan por destila^ 

clon en vacío el exceso de anhídrido acético y el ácido acético formado, 

v el residuo se recrlstallza de etanol. P .f. 105-!07°C. Análisis: Cal- 

cu ladoparaC^H^NOgS: C 61,27 %, H 5,53 %, N 5,95 %. Encon­

trado: C 61,32 %, H 5,59 %, N 5,9o %.

25 e) 5,7 g (0,02 Moles) de la 2-metit-5, 6-pentametHen-4-oxo-t!en<3 

3,2-d (3, l)-oxaz!na, obtenidos del modo Indicado en el apartado d) ante­

rior, se disuelven en 50 mt de benceno anhidro y se tratan con 2,04 g 

(0,02 Moles) de 3(N, N-d!metllam!no)-l-prop!t-amlna. La solución resul­

tante se callenta a reflujo durante 24 horas en un sistema tipo Dean-

30 Stork para facilitar la separación azeotróplca del agua formada durante



ta condensación. Ai cabo de este tiempo, se eiimina e) disoivente por 

evaporación en vacío y e! residuo se purifica por cromatografía sobre 

gei de síiice¡ enpieando como eiuyente una mezcia de acetato de etiio- 

-éter de petróieo (1:1). Queda así un producto de p. f. !60-!6l°C . Aná-

tisis: Caicuiado para ^20^27^3*^5^ producto deseado): C

57,00 %, H 6,46 %, N 9,97 %. Encontrado: C 57,12 %, H 6,41 %, 

N 10,01 %.

En resumen, ta Patente de invención que se soticita deberá re­

caer sobre tas siguientes:

-  !3  -
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1 RE1V1ND1CAC IO N E S

1 . Un procedimiento para la  preparación de derivados 

de 4-oxo-3,4 -d ih id ro-tieno/3 , 2 -d/pirim idina 3 - (^ - a lq u i l  

su.stitu.idos), q.u.e responden a la  fórnula general s igu ien te :
5

" ' r V í ' " ' ' "

10

R ^ L s - ^ N ^ - C H ^

en la que los sustituyentes R̂  y R^ representan, Individua) e Indistinta­

mente, hidrógeno o metiio, o bien, reunidos, una cadena potimeti iónica 

de cuatro o de cinco eslabones;

n es un número entero que, según los casos, es 2 ó 3; y 

X es un grupo alcoxilo inferior, de uno a tres átomos de carbono, o un

15 grupo dialquilamino Inferior de uno a dos átomos de carbono, o un radi­

cal N-pirrolidino, o un radical N-piperidlno, o un radical N-morfolino, 

o un radical N-piperazino-N-sustituido;

caracterizado porque un compuesto, que tiene la fórmula siguiente

25

R J L  s - ^  N ^ -C H  
2 3

en la que los sustltuyentes R  ̂ y R^ tienen la significación antes indica­

da, se hace reaccionar con una amina de fórmula

H ^N -(C H p-X

en la que tanto n como X tienen la significación antedicha, en condiciones 

que facilitan la eliminación, separación o aprovechamiento irreversibles 

del agua formada; y caracterizado, además, porque tal condensación 

puede llevarse a cabo, según convenga, en una o en dos etapas, pudián-

30 dose, en este último caso, llevar a cabo el aislamiento de un producto
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caracterizado por la fórmula general siguiente

R
O
H
C '-N H -tC H ^ X

R - ^ S ^ " N H .  OC-CH^ 
2 3

en la que R^, R^, n y X tienen la significación antedicha, que posterior­

mente se somete a un proceso de deshidratación utilizando ios mismos 

agentes que permiten realizar el proceso en una sola etapa, consideran­

do especiatmente entre eiios la fusión, el ácido potifosfórico, e! ester 

poiifosfórico y otras especies deshidratantes-ciciantes simiiares, taies 

como PFK .

2. Un procedimiento, según la Reivindicación!, caracterizado

, 2-dJ(3, 1 )-oxazina.

3. Un procedimiento, según la Reivindicación!, caracterizado 

por emplear 2-met!i-5, 6-tetramet¡len-4-oxo-tieno[3,2-dJ(3, l)-oxazina.

4 Un procedimiento, según la reivindicación !, caracterizado 

por :ar 2-met!!-5, 6-pentametilen-4-oxo-tienoj3,2-d[j(3, !)-oxazina.

5. Un procedimiento, según la Reivindicación !, caracterizado 

empiear 2-(N, N-dimetiiamiño)-et¡tamina.

6. Un procedimiento, según la Reivindicación !, caracterizado 

por empiear 3-(N, N-dimetilamino)-1-propilamina.

7. Un procedimiento, según la Reivindicación 1, caracterizado 

por empiear l-(N,N-dietilamino)-etilamina.

8. Un procedimiento, según la Reivindicación 1, caracterizado 

por emplear 3-(N,N-diet!lamino)-1-prop¡lamina.

9. Un procedimiento, según la reivindicación 1, caracterizado 

por empiear N-2aminoetil-pirrolidina.

10. Un procedimiento, según la Reivindicación!, caracterizado 

por emplear N-(2-am!noetil)-morfolina.

! ! .  Un procedimiento, según la Reivindicación!, caracterizado

por emplear 2,5-dimetil-4-oxo-tienop

$
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por emplear N-(2-aminoetii)-piperidina.

12. Un procedimiento, según ¡a Reivindicación 1, caracterizado 

por emptear N-(3-amino-n-propii)-pirroiidina.

13. Un procedimiento, según ta Reivindicación!, caracterizado 

por empiear N-Í3-amino-n-propii)-morfoiina.

14. Un procedimiento, según !a Reivindicación 1, caracterizado 

por emplear N-(3-amino-n-propii)-piperidÍna.

15. Un procedimiento, según [a reivindicación !, caracterizado 

por empiear 3-isopropioxi-n-propiiamina.

16. Un procedimiento, según ias reivincidaciones 1 a 15, carac­

terizado porque !a reacción de condensación se efectúa por caiefacción 

en ei seno de un disoivente orgánico inerte, tai como benceno, toiueno

o ios xiienos, con separación azeotrópica dei agua formada.

17. Un procedimiento, según [as Reivindicaciones 1 a 16, carac­

terizado porque ei agente deshidratante que se emplea para facilitar ta 

eiiminación, la separación o e[ aprovechamiento de! agua formada, tan­

to en e] proceso gtoba] en una etapa, como en ta segunda parte en el 

proceso en dos etapas, es un derivado poiímero del ácido fosfórico, tai 

como ei ácido poi¡fosfórico, ei ester poiifosfórico o ei PFK.

18. Un procedimiento, según ias Reivindicaciones 1 a 15, carac­

terizado porque ia reacción se iieva a cabo por fusión de ios componen­

tes en una atmósfera inerte, tai como la que puede conseguirse con ei 

paso de una corriente de nitrógeno o ejerciendo un vacío.

30
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5

19S.- UN PROCEDR.'INMTO DE PREPARACION DE DERI­
VADOS DE 4-0X0-3,4-DIHIDRO-TIENO^/3,2-d/piRIMIDINA 3- 
-(CJ-ALQUIL SUSTITUIDOS).

Tal y como se ha descrito en la Memoria que 
antecede y con los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de diecisiete hojas escri­
tas a máquina por una sola cara. .

n ,d rid , 'itSMMmm

P.A.

28-4-75
VGD.
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