
P A T E N T E  D E ! N V E N C ! O N  

por VE!NTE años

cuyo privi!egio se soücita para todo e¡ territorio naciona!, a favor de! Patronato de tnves 

tigación Científica y Técnica "Juan de !a Cierva" de! Con$e¡o Superior de [nvestigacio- 

nes Científicas, con domiciiio en Caüe de Serrano, !50, Madrid, (inventores: D. Gui- 

! termo García Muñoz, Dña. Carmen Ochoa de Ocaríz Herrero y  D. Manfredo Stud -  

Schtuter), por un "PROCED!M!ENTO DE OBTENC!ON D E5,5-D !O X !D O  D E 7-A M !N O  

-3H, 4H -!M !D AZO  ^ 4 ,5 -c j 2, ó j T !A D !A Z !N A ", según !a siguiente

MEMORtA DESCR!PT!VA

La presente invención se refiere a un procedimiento de obtención de 5,5- 

-dioxidode7-am ino-3H, 4 H -im id a zo [4 ,5 -c j j^l, 2, ó j tiadiazina (i)
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Este compuesto 1, que era desconocido hasta ahora en la bibliografía cien 

tífica , puede ser de Interés como agente diurético y como producto de partida para la - 

síntesis de derivados más complejos de posible utilidad terapéutica.

El procedimiento de obtención del compuesto 1 a que se refiere esta Inven 

clon, se caracteriza por la utilización sucesiva de tres etapas de reacción conducentes 

a su vez  a productos aprovechables en s! mismos, bien por sus actividades biológicas o 

por ser susceptibles de transformaciones estructurales posteriores.

Descripción del procedimiento

Las tres etapas de reacción que caracterizan el procedimiento de esta In­

vención son:

Etapa la . :  Reacción entre 1, 1-dloxldo de 3,5-dlam !no-4H-l, 2, 6-tíadla 

zlna (H) con nitrito sódico y ácido acético.

NH^

'2 "  ^ N - NH ,

( " )

A l operar en las condiciones que se Indican e Ilustran como preferidas más adelante, tle 

ne lugar la formación de 1,1-dloxldo de 3,5-dlam!no-4-h!drox!im !no-4H-l, 2, ó-tladia 

zlna (111)

N H ,

N  OH

O S  ^  
2 ^ N ^  NH.

Etapa 2a.: Reducción del compuesto 111, obtenido en la etapa primera, con 

dltlonlto sódico en disolución alcalina, para dar 1 ,1-dloxldo de 3, 4, 5-tr!am!no-6H- 

-1,2 ,6-tlad lazlna (IV ).
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Etapa 3a.: Tratamiento de! compuesto !V , obtenido en ¡a etapa segunda, 

con ditioformiato potásico en medio acuoso, para dar 5,5-dioxido de 7-amino-3H, 4H- 

-im id azo^4 ,5 -c j j l ,  2, ój tiadiazina (i).

Las condiciones experimentaies que se dan a continuación para itustrar ia 

esenciaiidad de ia invención no deben nunca considerarse como ¡imitativas de ¡a misma.

1 .1 - Dioxido de 3,5-dÍamino-4-hidroxiimino-4H-1, 2, 6-tiadiazina (ttt)

A  una disotución, enfriada con baño de hieto, de 26,56 g de 1 ,1-dioxido 

de 3,5-d!am !no-4H-l, 2, 6-tiadiazina (]]) y 11,3 g de nitrito sódico en 164 m! de hidro 

xido sódico 1N, se añaden gota a gota y con agitación 20 g de acido acético gtaciat. 

Terminada ¡a adición se retira e) baño de hieto y ¡a agitación se continua durante 3 ho­

ras. Se aciduta con acido ctorhfdrico concentrado y !a disotución se enfría en nevera.De 

esta manera cristatiza e¡ compuesto i¡¡ como un sótido amaritto que se recristatiza de -  

agua, punto de fusión 265SC.

1 .1 - Dioxido de 3, 4, 5-triam !no-6H-l, 2, 6-tiadiazina (¡V )

A  una disotución de 22,4 g de ta oxima ttt en 670 m! de hidroxido sódico 

1N se añaden, en pequeñas porciones, 85 g de ditionito sódico (S^O^Na^. 2H^O). Fina 

tizada ta adición se aciduta con ácido acético gtacia! hasta phhS y ta disotución se de­

ja a temperatura ambiente durante 12-16 horas. De esta manera cristatiza la triamina IV, 

que se purifica por recristatización de agua, punto de fusión 198-200BC (descomp.). 

5,5-D iox!dode7-am !no-3H , 4H-!m!dazo ^4 ,5 -c ¡ [ l ,  2, ó) tiadiazina (!)

Una suspensión de 4 g de ta triamina !V en 500 mt de agua a 40SC se trata 

con 6 g de ditioformiato potásico y  ta mezcta se de¡a en reposo durante 7 horas. Pasado 

este tiempo se aciduta con ácido acético gtaciat y se fittra. Et fittrado se concentra a 

vacio hasta un votumen de 60 m! y a continuación se caüenta a reftu¡o durante 7 horas. 

La disotución se hierve con carbón activo durante 5 minutos, se fittra, se de}a enfriar y 

se aciduta (p H 'v l) con ácido ctorhfdrico. Por enfriamiento en nevera precipita t que se 

recrisfatiza de agua para dar un sótido amaritto de punto de fusión 2 9 0 (descomp.).

En resumen, ta siguiente invención deberá recaer sobre tas siguientes

70 RE t V  ! N  D t C A C  t O N  ES

Se reivindica como de nueva y propia invención ta propiedad y  exptotación

exctusiva de:
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1) "PROCEDtMtENTO DE OBTENCtON DE 5,5-DtOXtDO DE 7-AM tNO  

-3H , 4H-tM tDAZO 4 ,5 -c  1, 2, 6 TtADtAZtNA" (!)

NH^

[ I )

2 N
H H

CH (!)

et cua! procedimiento supone ta reatización de tas tres etapas de reacción siguiente:

Etapa la . :  Reacción entre 1,1-dioxido de 3,5-d¡am !no-4H-l, 2, ó-tiadia 

zina (ii) con nitrito sódico y ácido acético.

85

90

NH,

N /

^2 ^ N ^ N H ,
( " )

A ! operar en medio atcatino, tiene tugar ta formación de 1,1-dioxido de 

3,5-dÍamino-4-hÍdroxümino-4H-l, 2, ó-tiadiazina (][])

95

100

(!!!)

Etapa 2a.: Reducción de] compuesto til, obtenido en ta etapa primera con 

dltionito sódico en disotución atcatina, para dar 1 ,1-dioxido de 3, 4, 5-triamino-óH- 

- 1 , 2 ,  ó-tiadiazina (tV ).

NH^

N

^ 2 ^ N ^  NH,

NH,
CV)

H

Etapa 3a .: Tratamiento det compuesto IV, obtenido en ta etapa segunda con 

ditloformiato potásico en medio acuoso, para dar 5,5-dioxido de 7-amino-3H, 4 H-lmi-
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dazo 4 ,5 -c  2, ó-tiadiazina. (])

!!0

2) "PROCEDtMiENTO DE OBTENCiON DE 5 ,5 -D iO X iD O  DE 7 -A M [N O  

-3H, 4W-imidazo j^4,5-<Jj 1, 2, ó j T tAD tAZ iN A ", fat y como se describe en e] cuer­

po de esta memoria y reivindicaciones que consta de 5 páginas escritas por una sota cara.
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