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Procedimiento para la produccidn de nuévos deriva~
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La presente invencidn se refiere a un pro-
cedimiento para la produccidén de nuevos derivados del
di-N~éxido (1,4) de 3-amino-benzo-1, 2, 4=trigcina de
le férmulae I
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é, en 6uyo grupo R2

en lg cual representan A el grupo -CONHR
significa un miembro del grupo formadé por un grupo alquilo
con 1 a 4 4tomos de carbono y ciclohexilo.

Constituye el objeto de la invencidén un procedimien
to para la produccidén de los nuevﬁs dérivados del di~-N=éxido

(1,4) de 3-amino~benzo~1,2,4=trimoina de la referida férmuls

I, caracterizado porque compuestos de la férmula

2—90

/I\ (I)
N, |
) |
: |
se hacen reacclonar con un isocisnato de la férmula
RZ - NCO. )

en la cuasl R2 tiene el significado arriba especificado.
Sorprendentemente, los nueves di-N-8xidos (1,4) de .

J-gmino-benzo-1,2,4~trigcina de la férmulae I muestran unas

‘eficacia antimicrobiana muy buena, asi como una eficacia muyl

buena para promover y acelerar el cracimiento de animales.

Por consiguiente, las sustancias producidas seglin el invento
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representan un enriquecimiento de la técﬁica.
Si, ccmo sustancias de partida, se emplean di-N-éz%
dos (1,4) deé 3-amino-benzo-1,2,4-triacina e isocianato de me-
tilo, el desarrollo de la reaccién puede ser presentado por

el siguilente esquema de férmula (5)

N 4 OHNCO -
Z ’ . l
| I
o .
2
Ny ?
> | ’/k |
NN NH-CO-NHCH, j

J

(5) 0

Las sustanclas de partida estan definides general-
mente por las férmulas II y V. 5
El alglilo, evertualménte sustituido R® es alquilo .

lineal o ramificado con preferiblemente 1 a 6 particularmen-
te 1 a 4 dtomos de carbono. A,titulg dé e Jemplo, sean men-
cionados metilo, etilo, n- e iso-propilo; Nne, iso~ y ter=bu-
tilo eventualmente sustituldos.

El cicloelguilo eventualmente suétituido R2 es oi-

cloalquilo mono~, bi~ y triecfelico con preferiblemente 3 a 10}
partioularmente 6 4tomos de carbono. A t{tulo de ejemplo, f

sean menolonados clclopentilo, cioclohexilo, cicloheptilo, bi-
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eiclo /2,2,1 7 heptilo y biciclo £ 2,2,2 7 octilo eventual- !
mente sustituidos. 5

Log radicales alquilo, eventualmente sustituido RQS
cicloalquilo R2 eventualmente sustifuidos pueden tener uno o
varios, preferiblemente 1 a 3, particularmente 1 o 2 sustitu{
yentes iguales o distintos. Como sﬁstituyentes sean'oitadosj
a t{tulo de ejemplo: alquilo con preferiblemente 1 a 4, parti
cularmente 1 o 2 dtomos de carbono, tales como metilo, etilo,:

n- e iso-propilo y n-, iso- y ter-butilo, alcoxi con preferi-

blemente 1 a 4, particularmente 1 o 2 4tomos de carbono, ta-

les como metoxi, etoxi, n- e iso-propiloxi y n-, iso- y ter-

-butiloxi; halogencalquilo con preferiblemente 1 a 4, parti-
cularmente 1 o 2 4tomos de carbono, ¥y ée preferencia, con 1
a 5 particularmente 1 a 3 &tomos de haldgeno, pudiendo los
étomos de haldgeno ser iguales o distintos y siendo los &to-

mos de haldgeno preferiblemente tales de fluor, clorc o bro-

wo, particularmente fluor, por ejemplo trifluormetilo; halé-
genos, preferiblemente fluor, cloro y bromo, particularmente
cloro y bromo.

El compuesto de lg férmwlg II apiicable segin la
invercidn es conocido o prepsrable segin procedimientos cono-
cidos (compérese: J.C.Mason y G.Tennant, J.Chem.Soc. Londres,.
B 1870, 711). ' ‘

Puede ser preparado también segin una proposizidn

propia, de tal manera que benzofuroxano de la férmula

0 (vi)
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ge hace reaccionar preferiblemente con la doble cantidad mo-
lar de clanamida disddica en metanol acuoso a aproximadamente
20 g 60°C, se separa por filtracién el compuesto de la féruu-~
la II precipitaco en estado en bruto, se disuelve el precipif
tado en agua y se acidifica la solucién acuosa con dcido acé{

tico. E1 compuesto de la férmula II se separa en forma crisJ
taling. %
Los isoecianatos de la férmula V.son conocidos o pueé
den ser obtenidos segin métodos generalmente usuales. Como
ejemplos sean mencionados: metilisocianato, etilisocianato,
n-propilisccianato e isopropilisocianato. |
Como diluyentes entran en consideracién todos los
disolventes 6rgénicos inertes. A éstos pertenecen preferi-
blemente éteres, por ejemplo éter diet{lico, dioxano y tetra
hidrofuranb; alquilcetonas de bajo peso molscular, por ¢jem-—
plo acetona y metiletilcetona, dialquilformemidss de bajo pe-

so molecular, por ejemplo dimetilformamida, hidrocarburos all

fétices o aromdtices eventuslmente sustituidos por alquilo ‘
de bajo peso molecular o nitro, por ejemplo clorurc de meti-'
lsene, cloroformo, tetracloruro de carbono, nitrometano, hexa-
no, heptano, benceno, tolueno, xilenos, clorobenceno, diclo-

robenceno y nitrobenceno; alquilnitrilos de bgjo peso molecu-

lar, por ejemplo acetonitrilo; compuestos heteroaromdticos,

N

por ejemplo piridina. Ademds, pueden emplearse tembién mez-

clas de estos disolventes entre si y, en los casos en que los
compuestos de partids aplicsdos son inertes contra agua, tam-
bién puede emplearse aguas adicionalmente. ZEn muchos casos

puede emplearse como disolvente tembidn uno de los componen-—
tes de reaccidn presentes en exceso (por ejemplo anhfdrido

de dcido carboxilico). |
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Las temperaturas de reaccién pueden variar dentro d¢
un margen empllo. Por lo general, se trabaja a temperaturas f
entre 0° ¥ aproximadamente 150°C, de preferencisa, entre 20° y:
100°C. Sin embargo, es posible también trebajar a una tempe~ .
ratura inferior o superior a dicho margen.

7 La reaccidn puede ser llevada a cabo a la presién
normal, pero tambidn a una presidn elevada. Generslmente se %
trabaja a la presiénrnormal.

En lg realiéacién del procedimiento, por 1 mol del
compuesto de la férmula II convenientemente se aplican cada
vez gproximadamente 1 mol hasta gproximadsmente 5 moles, pre—
feriblemente 1 g %?moles de losg componentes de reacecidn de
las resﬁectivas firmula V, y en los casos en que es liberado

un 4cido, se aplican ademds aproximadamente 1 mol hasta apro-

ximadamente 10 moles, preferiblemente 1 a 2 moles de agente

ligador de Acidos. Dg lgs citadas relaciones molares uno pug

[
de gpartarse sobre mérgenes dmpliocs, sin que sea afectado cong
sidergblemente el reséltado de la reacciédn. '

En la realizacidn del procedimiento segin la inven-f
cidn, se disuelve o se suspende el compuesto de la férmula II
en un diluyente y se mezcla la solucidn o suspensién, even- :
tualmente por adicidén en porciones, con el segundo componente§

de reaccidn de la respectiva férmula III, y en el caso dado, |

con el agente ligador de 4cidos. Los componentes de reaccidn;

pueden ser juntados en un orden de sucesidén arbitrario. En lai
! y i

nayoria de los casos, los productos finales de la férmula I
i
ge sepgran en estado cristalino al cabo de un tiempo breve,

eventualmente despuéds de la evaporacién del diluyente. Se log

pueden aislar y purificar segin métodos usuales, porfejemplo,'

por recristallzacién. Como nuevas sustancias activas, en de-|
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talle, sean mencionados: |
1'emetil-3'~/ 3-benzo-1,2,4~triacinil-ai-N-éxido (1,4) 7-vres,
1'-ciclohexil-3'—[‘3—benzo~1,2,4—triacinil-di-N-6xido(1,4)_7;

~trea,

{'-6til-3'~/ 3-benzo-1,2,4-triacinil-di-N-4xido (1,4)u7Ldrea:

Las sustancias activas de la férmula I muestran fuer,
tes gctividedes quimioterapéduticas, particularmente antimicng
bilanas. Su eficgcla se extiende sobie bacterias grampositi-ﬁ
vas y gramnegativaes, pudiendo menciongrse, a titulo de ejem-i
plo, las sigulentes familias de bacterias, espdcies de bacte4
rias ¥y clages de bacterias: 5

Enterobacteriacese, por ejemplo, Escherichia, par-:
ticularmente Escherichia coli; Klebsiella, particularmente i
Klebsiella pneumonige, Enterobacter; Proteus, particularmenwg

te Proteus vulgaris, Proteus mirsbilis, Proteus morganii, %

Proteus rettgeri y Salmonella, particularmente Salmonells :
typhimurium, Salmonella enteritidis; de la familia de Pseudy -
monadaceae, por ejemplo Pmeudomonas aeruginosa, Aeromonsgs,
por ejemplo Aeromocnas liquefaciens; Clostridium, por ejemploé
Clostridium botulinum, Clostridium tetani; de la familia de
Mierococcaceage, por ejemplo Staphylococecus aureus, Staphylo-f
coccus epldermis; de la familia de Streptococcus, por ejempl@
Streptococcus pyogenes, Streptococcus faecalis (Enterococcuan
de la familia de Mycoplasmataceae, por ejemplo Mycoplasma §
pneumonise, Mycoplasma arthritidis, asi{ como Mycobacteriaceaé,
por ejemple Mycchacterium tuberculosis y Mycobacterium lepraeé
La eficacia antibacteriasns amplia excelente de las:
sugtancias activas de la férmula I permite su aplicaciédn tan{
to en la medicina humana, como tambidn en la medicina veterié

I
narie, pudiendo ser empleadas para prevenir a infecciones bag
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terisnas sistemiticass o locales, como tambidn péra tratar es—:
tas infecciones. E

Los compuestos de la férmulaz I pueden ser empleados,
también como aditsmentos de forraje para promover el creci-
miento y para mejorar el aprovechamiento del forraje en la
cria de animgles, particularmente en la cria de énimales de i

cebamiento, tales como bdwidos, cerdos y aves, etc. ;

La aplicacién de las sustancias activas es efectua-,
da entonces preferibiemente con el forraje y/o agua potable.
Sin embargn, las susfancias activas pueden ser emplesdas tam-
bién en concentrados de forraje, as{ como en preparaciones
que contienen vitamiéas y/o sales minerales.

Bl mezclamiento con el forraje ¢ en los concentra—

dos de forraje y las demds preparaciones de Fforraje procede
eventualmente en forma de una mezcla previa seglin los métodos
usugles.

Los compuestos de la férmula I pueden ser elabora- :
des en preparacionss farmacéduticas que, ademds de sustancias

de vehiculo inertes atdxicas farmscéubicamente apropiadas,

contienen uno o varios compuestos de la férmula I o que cons-—

tan de uno o varios compuestos, de la férmula I.

Los preparados farmacduticos pueden representar :
unidades de dosificacidén, Esto significa que los preparados;
se presentan en forma de cuerpos inaividuales, por ejemplo
pastillas, grégeas, cdpsulas, pf{ldoras, supositoriosy ampo-
llgs, cuyo contenido de sustancia acti&a corresponde g unsg
fraceién o a un miltiplo de une dosis individuel, Las unida-
des de dosificacién pueden contener, por ejemplo 1, 2, 3 § 4

dosie individuales ¢ una medla, tercera o cuarta parte de uns

dosis individusl. Una dosis individuval comprende preferible~§
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mente la cantidad de sustancia activa que es administrada en .
una gplicacién y que corresponde comunmente a una dosis dia-~
ria entera, a una mitad o a una tercera o cuarta parte de ung
dosis digris. ;
Bajo sustancias de vehfculos inertes atéxicas far-
macéduticamente apropiadas, han de entenderse diluyentes, re-
llenos y sustanciass auxiliares de formulacidn sélidos, semi-
sélidos o liquidos de toda clase.
Como. preparados fermacéduticamente preferidos sean
mencionades pastillas, grégeas, cépsulas, pildoras, granula-

dos, supogsitorios, socluciones, suspensiones y emulsiones,

pastas, ungllentos, geles, cremas, lociones, polvos y prepara-
ciones pulverizables (sprays).
Las pastillas, grégeas, cdpsulas, pildoras y granu

lados pueden contener la sustancia activa o las sustancias

activas, ademds de las usuales, tales como g) rellenos y di-

luyentes, por ejemplo almidones, lactosa, azlcar de cafla, glu
H {

cosa, manita y £cido silfoico; b) aglutinantes, por ejemplo |

carboximetilecelulosa, alginatos, gelatina, polivinilpirroli-
dona; ¢) agentes humectantes, por ejemplo glicerina; d) agen—g

tes de roclamiento o esparcimiento, por ejemplo ager-agar,

carbonato de calcio y bicarbonato de sodio; e) agentes retar-

dadores de disolucidn, por ejemplo parafina, y f) agentes acgi
leradores de resorcién, por ejemplo compuestos de amonio cua-
ternarios; g) agentes mojantes, por ejemplo élcohol cetflico,
moncestearato de glicerina; h) agentes de adsorcidn, por ejem
plo caolina y bentonita, e 1) agentes lubrificantes, por

ejemplo talco, estearato de calclo y estearato de magnesio y

polietilenglicoles 861idos o mezclas de las sustancias mencio

nadas bajo a) hasta 1). ]
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Las pastillas, grégeas, cdpsulas, p{ldoras ¥y gra=-
nulados pueden proveerse de revestimientos o envolturas usug
les que eventualmente contienen agentes opalizantes, y puede%
Prepararse de tael modo que eedqﬁ, eventualmente en forma re—
tardada, la sustancia activa o las sustanciss activas tan sg
1o o preferiblemente en una determinada parte del intestino,
pudiendo emplearse como masas de inerustacién, por ejemplo
sustancias polimeras y ceras.

La sustancia activa o las sustancias actlvas pue-~
den prepararse, eventualmente en combinacidén con una o va~
rias de las sustancias de vehiculo arriba indicaedas, tambidn
en forma encerrada en microcédpsulas.

Los supositorios pueden contener, ademds de la sus—
tancia activa o de las sustancias activas, las usuales sus-
tancias de vehfculo solubles o insolubles en agua,'por e jem~
plo, polietilenglicoles, grasgs, por sjemplo manteca de oa-

cao y ésteres de elevado peso molecular (por ejemplo Cqq-al~

cohol con 018-écido graso) o mezclas de estas sustancias. i

Los unglientos, pastas, cremas ¥ geles pusden conte-g
ner, ademds de la sustancia activa o de las sustancias acti-:
vas, las usuales sustancias de veh{culo, por ejemplo grasas E
animales y vegetales, ceras, parafinas, almidén, tragacanto,g
derivados de celulosa, polietilenglicoles, siliconas, bento- -
nitas, decido silieico, talco ¥y 6xido de zinc o mezclas de eg
tas sustancias.

Los polvos y preparados pulverizaebles (sprays) pue-
den contener, ademés de la sustancia activa o de las sustan- -
cias activas, las usuales sustancias de veh{culo, por ejem- f
plo, lactosa, talco, dcido silfcico, hidréxido de aluminio,g

gilicato de calclo y polvo de poligmida o mezclas de estas
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‘mds do la sustancia active o de las sustancias activas, las

" tes solubilizantes ¥y emulsivos, por ejemplo a;ua, alcohol

etilico, alcohol isopropflico, carbonato de etilc, acetaﬁo de

sustancias. Los preparados pulverizables (sprays) pueden
contener adicionalmente los agentes impelentes usuales, por
ejemplo hidrocarburos de c¢loro~fluor.

Las soluciones y emulsiones pueden contener, ade-

usuales sustancias de vehfculo, tales como disolventes, agen’

etilo, aloohol beneilico, benzoato de bencilo, propilenglicol

1, 3~butilenglicol, dimetilformamida, aceites, partieularmentq
acelte de semillae de algoddén, aceite de mani, aceite de gerq
men de mafz, aceite de oliva, mceite de riocino y aceite de |
sésamo, glicerina, glicerimmetilal, alcohol tetrashidrofuri- i
lico, polietilenglicoles y ésteres de dcidos grasos de sorbi
tin o mezclas de estas sustanciae.

Para le administracién parenteral, las solucionss
¥y emulsiones pueden prepararse en forme esteril e isotdnioca ;
econ la sangre. ' §

Las suspensiones pueden contener, ademds de la sus-
tencia activa o de las sustancias activas, las usuales sustap
clas de vehiculo, tales como diluyentes liquidos, por eJjempla
agua, alcohol et{lico, propilenglicol, agentes auspendedoresf
por ejemplo aleoholes isoeatearflicos etoxilados, éstéres de
sorbita y de sorbitén de polioxietileno, celuloea miérooris-
telina, metshidrdéxido de aluminio, bentonita, agar-ager y
tragacantc o mezolas de estas sustancias.

Las mencionadae férmulss de formulacién pueden con-
tener también colorantes, sustancias de oonservacién, aef og;
no editivos mejoradores del olol y del esabor, por ejemplo X
eceite de menta y aceite de eucalipio y edulcorantes, por
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e Jemplo, sacarina.

Los compuestos terapéuticamente eficaces deben

estar presentes en las preparaciones farmacéduticas arriba

indicadas preferiblemente en una concentracién de aproxima-

damente 0,1 a 99,5 % en peso, de preféfencia, de aproximadg~-

mente 0,5 a 95 % en peso de la mezcla total.

Las preparaciones farmacéuticas arriba mencionadas
pueden contener, ademds de compuestos de la férmula (I), tem
bién otras sustancias activas farmacéuticas.

La produccién de las preparaciones farmacéuticas |
arriba mencionadas, es efectuada en forma usual segtn métodoi
conocidos, por ejemplo por mezclamiento de la sustancia acti-
va o de las sustancias activas con la sustancla o las sustan-
cias de vehiculo.

Encuenbraé aplicacién los compuestod de la férmula
(1), asi como de laé preparaciones farmacduticas que contie-
nen uno o verios de los compuestos de la férmula (I), en la
medicing humana y véterinaria para prevenir a, mejorar y/o
curar las enfermedades arriba citadas.

Las sustancias activas o las preparaciones farmg-
céuticas puedsn ser éplicadas local, oral, parenteral, intra-
peritonesl y/o rectslmente, de preferencia, local u oralmen-
te. '

Por 1o géneral, tanto en la medicina humana, como
también en la veterinaria, se ha comprobado ser ventajoso ad—
ministrar la sustanc%a activa o las sustancias actlvas en can
tidades de aproximadamente 10 hasta aproximademente 100, pre-
feriblemente 20 hastg 60 mg/kg de peso de cuerpo cada 24 ho-
ras, eventualmente aen forma de varias administraciones indi-

viduales distribuidas sobre el dfa para lograr los resultadoé
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deseados. Sin embargoe, puede ser necesario que ﬂno se apar—;
te de las dosificaclones indicadas ¥, es decir, en dependen—f
cia de la clase y de la gravedad de la enfer@edad, del tipo |
de la preparacién y de 1a aplicacién del medicamento, asi f
como del espacio de tiempo o del'intervald, dentro del cual ?
se hace laradministracién. Asi, en alguﬁos cagos, pueds serg
suficiente administrar menos que la cantidad arriba indicada
de la sustancia activa, mientras que en otros casos ha de |
sobrepasarse la cantidad arriba indicada de la sustancia ace—
tiva. La fijacidn de la dosis 6ptima'necesaria en cada casof

Yy la forma de aplicacidn de las sustancias activas puede ser:

hecha facilmente por el perito en base a sus conocimientos

profesionales.
La fuerte eficacia antimicrobiana de los compuestos

i

de la férmule (I) es demostrada por los siguientes ensgyos 14

vitro e in vivo. g

1) Ensayos in vitro (Tabla 1). f

La determinacién de la concentracidn minima de in-
hibicidn (CMI) fud efectuada con el ensayo de placa sobre un
medio entero de cultivo de la siguiente compogicidn:

10 g de peptona de proteosa, 10 g de un 1{quido de
infusién de carne de ternera, 2 g de dextrosa, 3 g de sal cg
min, 2 g de fosfato di-sédico, 1 g de acetato de sodio, 0,01
g de sulfato de adenina, 0,01 g de hidrocloruro de guanina,
0,01 g de uracilo, 0,01 g de xantina, 12 g de agar-agar y 1
litro des agua.

La temperatura de inoculacién era de 37°C y el tiem
po de incubacidbn era de 24 horas.

Las micoplasmas fueron examinadas en el ensayo de
dilucién en serie (medio de cultivo PPLO) a 37°C con lecturas
al cabo de 18, 24 y 28 horas.
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-2 ABILA 1

Concentracién minima de inhibicién (CMI)

agentes  provo

Compuesto | Escherichia Sa.lmo- Proteus Xlebsziells Paeud

del Ejem~ | coli nella vulgaris nas g

plo No. A 261 | C 165 | species 1017 8085 63 ginos
1 4 4 4 1 1 8 128




- 14

(CMI) én ¥/ml de medio de cultivo

bis -

128

provocadores
Pseudomg Staphylg | Strepto- Myoo- Myeo- Hyco-
nes seru cogeus coeccus pldsma | plasme plasma
ginosa aureus pyogenes W | bovi- gallie granu-
B W 133 con suero I rhinis | sepficum]

128 1 1
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2) Ensayos in vivo (Tabla 2).. _

Como dosis de unidad Wso fud determinada la dosis
en mg/kg del peso de cuerpo, a la cual un 50 % de los rato-
nesg blancos usados como animales de erieayo sobrevivié 24 ho-
ras después de la infeccién intraperitoneal. Lds sustancias
activas fueron administradas subcutdnesmeénte 15- minutos ‘AN
tes de la infeceldn.

i

A continuacidn se explica la preparacidn de los ]

compuestos de la férmula I en base a los siguientes ejemploe:

EUggg;g_l , 19 oy 7J__€?t i

i e

17,8 g (0,1 mol) de di-N—éxido (1,4) de 3-amino~ ;
-benzo~1,2,4-triacing se sugpenden en 100'm1 de dimetilfor-
mamida Yy se agita la suspensidn a 559 durante 2’h0ras con
5,7 g (0,1 mol) de isocianato de metilo ¥y 2 ml de piridina.
Despuds de enfriasr y de recoger por succidn, se obtienen 15 g
(66 % de la teorfa) de 3' ~/ 3=benzo-1,2,4~tiraciniledi=-N-dxi-
do(1,4)_7 de 1'emetilo- en forma de eristales amarillos que
funden a 198%¢C, bajo descomposicidén.

Ejemplo 2
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A partir de di-N-éxido (1,4) de 3—amino-benzo~1,~,,

>4-tr1acina ¥ de isocienato de hexilo, anélogamente al Ejemplﬂ

1, se obtiene el 3'=/ 3-benzo-1,2,4~trigeinil-di-N-xido (1, '
4)_7 de 1'-ciclohexilo del punto de descomp091016n de 203 -

4 continuacién se explica la preparacién de los

compuestos de la férmula II:

Ejemplo A.

Z-—*o

A

0

13,6 g (0,1 mol) de benzofuroxano se suspenden a

la temperatura ambiente (aproximadamente 20°C) en une mezcla

de 40 ml de metanol y de 40 ml de agua, y por adicién en por-
clones, se mezcla la suspensién con 17,2 g (0,2 moles) de
clanamida disdédica, subiendo la temperatura a aproximadamente
50-60°C y llegando a tener la solucién un color gzul-violeta.
Se agita todavia durante 40 ninutos a aproximadamente 6000 y
entonces por succién se separa de la lejia madre el precipi-
tado formado. Se disuelve el precipitado en agué, se filtra
Y se acidifica el filtrado con 4cido acético, separindose
12,5 g de di-N-6xido (1,4) de 3-amino~-1,2,4-benzo-triacina
(71 % de la teorfa) en forma de cristales de color oro roji-
zo que funden a 220°C bajo descomposicidn. E
~-NOTA =~ -

ﬁescrita suficientemente la naturaleza del invento,
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as{ como la manera de realizarse en la prdéctica, debe hacer-
se constar que las disposiciones anteriormente indicadas son |
susceptibleg de modificagiones de detalle en cuanto no alte-‘
ren su principio fundemental. Tembidn se hace constar que el

invento corresponde a una Solicitud de'Pafente, presentada en

P 22 55 497.3, acogiéndose por 1o tanto a los beneficios que

coriceden los Convenios Internacionales en vigor, siendo lo

que constituye la esencia del referido invento y por lo que

se solicita Patente de Invencién por 20 afios en Espafle, sobre:
PROCEDIMIENTO PARA LA PRODUCCION DE NUEVOS DERIVADOS DEL DI-%
~N~OXIDO (1,4) DE 3=-AMINO=BENZO=1,2,4=~TRIACINA; caracterizén-
dose por lo siguiente:

12.- Procedimiento para la produccién de nuevos
derivados del di-N-6xido (1,4) de 3~-amino-benzo-1,2,4-triaci-
na, de férmuls I: '

N (1)

en la cual representan A el grujo -CONHR2 en cuyo grﬁpo R2
significa un miembro del grupo formado por un grupo algquilo
con 1 a 4 4tomos de carbono y ciclohexilo, caracterizado por

que compuestos de férmula II:
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=z —>0

Xy (11)

A
NH,

O <=

3e hacen reaccionar a temperaturas entre aproximadamente 0° b

0
150 C con un isocianato de férmulas V:
i

i

R® - NCO (V)

en la cual R2 tiene el significado arriba especificado.

28,- Procedimiento para la produccién de nuevos
derivados del di~N~6xido (1,4) de 3~-amino-benzo~1,2,4-trisci
na, tal y como queda sustancialmente descrito-en la presente
Memoria.

Esta Memoria consta de 18 hojas, escritas a méqui-
ng por ung sols card.

Madria 46 ERE 1975
BAYER AKTIENGESELLSCHAFT
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