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La presente invencién se refiere a un prooedimiento
para la obtencidn de nuevos compuestos de ester de acido
ditiocarbaminico, especialmente de férmula

| , :
Rl——NH-—A---S---alk--COOR2 (1)

| donde R, significe un resto feniloxifenilo o fenileminofenilo

1
en caso dado sustituido por alquilo inferior, haldgeno, tri-

fldormetilo, nitro y/o ciano, R, significa hidrégeno o alqui=
lo inferior,y alk significa alquilideno inferior o alquileno -
inferior, asi como a las sales de los compueatbs de fdrmula I
donde R significa hldrégeno, Yy 8 estos eompuestos ya las
sales anterlormente mencionadaa como nuevas sustanciaa, as{

. como- a- preparadoe farmacéuticos, conteniendo estas nuevas
.| sustancias, y a su empleo .en forma de teles preparados.

Un resto feniloxifenmilo o bien fenilaminofenilo
es, en primer.luger, un correspondiente resto 4~feniloxifeni-

_io 0 bien 4-fenilaminofenilo, donde preferentemente la agru-

pacidn feniloxi.o bien fenilemino estd sustitufda, enconirdén-
dose un sustituyente en primer lugar en la posicién 4 de es-
ta agrupacién.

El alquilo inferior contlene preferentemente 1l-4
dtomos de carbono y es, por ejemplo, metilo, etilo, n-propi-

- lo, iéopropiip, n-butilo, isobutilo o terc.butilo.

Halégeno significe preferentemente haldégeno con un

ndmero atémico hasta 35, especialmente fldor o bromo y, en

primer lugar, cloro.

El alquilideno inferior alk contiene especizlmente
hasta 4 dtomos de carbono y estd preferentemente sin reamifi-
car, pero también puede estar ramificado; un resto de éstos
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es especialmente metileno, pero también puede ser etilideno
0 isobutilideno.

El alguileno inferior alk es preferentemente alqui-
leno inferior sin ramificar, pero también puede ser un resto
alquileno inferior remificado y significar, por ejemplo,
etileno, 1- 6 2-metiletileno, 1,3-propilenc, 1-, 2- & 3-metild
1,3-propileno 6 1,4-butileno.

Las sales de los compuestos de férmula I, donde
R2 significa hidrégeno, son, en primer luger, las sales de
aplicacién farmecéutica con bases, tales como las sales meté-
licas o aménicas, tales como las ssles alcalinas o alcalino-
térreas, por ejemplo, las sales de litio, sodio, potesio, o s
las sales con amoniaco. |

Los nuevos compuestos presentan valiosos efectos
antiparasitarios, especialmente contra los helmintos parasi- ,
terios, Asi presentan, con muy buena compatibilidad, por ejeg!
rlo, en anim;les de ensayo, tales como ratones, ratas, hams-
ter, Mongollan Jird, perros, monos o gallines, efectos con~
tra nematodos, tales como ascdridos, por ejemplo, Ascaridis
gelli, Trichostrongilidos, por ejemplo, Nippostrongylus
brasiliensis o Nematospiroides dubius, Ancylostomdtidos ,
por ejemplo, Necator americanus y Ancylostoma ceylanicum,
¥ Strongylidos, contra cestodos, tales como Hymenolepis
nana, Anoplocefdlidos y Ténidos, y en especial contra
Trematodos, tales como Fascidélidos, por ejemplo, Fesciola
hepatica, y, en primer lugar, Chistosomas, por ejemplo,
Schistosoma mansoni, Schistosome japonicum y Schistosoma
hematobium, ademds tembién contra los patégenos de la Filarip
sis, por ejemplo, Dipetalonems witei y Litomosoides carinii,
as{ como de la malarie, por ejemplo, Plasmodium berghei.




10

15

20

25

30

i P+0. (por ejemplo, con una sonda estomacal) un ED

Los'compuestos de la preéente in&encién presentan; por ejem-
ﬁio,'en el tratamiento de ratones con una infeccién de 6 & 8
semanas de antigiiedad por Schistosome mensoni, Schistosoms

japonicum o Séhistosoma hematobium en una sola administracién :
50 & partir
de unos 10 mg/kg y uns dosls curative aproximedsmente & per- -

tir de 25 mg/kg.'Ademéa, los nuevos compuestos demuestran ser

|'en 61 tratemiento de la Filasriosis en el Mongolian Jird como
" | maero- y microfilaricida ¥ é8t0 en una sola administracién

P.0. en una dosla curativa a partir de unos 200 ng/kg . en

| infecciones con Dipeteloneme witei y e partir de unos 50,
'mg/kg en aquéllas con Litomosoides carinii. Los nuevos com-

puestos se pueden emplear, por lo tanto, para el tratamiento

da animales de sangre calienxe en iniecciones con helmintos

parasitarlos, talea como los arriba mencionados, especialmen-.

te para el tratamiento de la dhistosomiasis y de la filerio~ :
sia.-

La invencidén se refiere, en primer lugar, a com-
puestos de férmula I, donde Rl significa 4-feniloxifenilo §
4-fenilaminofenilo, en caso dado sustituido por metilo, clo-
ro, trifldormetilo, ciano y/o especislmente nitro, encontrén-
dose un sustituyente en primer luger en el resto feniloxi ¢
bien fenilamino y, preferentemente, en la posicién 4 de este
resto,_R2 significa hidrégeno y alk representa el resto de
férmula,-—(Cﬁz)n-, donde n significa 1, 2 6 3, asi como las

ssles, en primer lugar las sales de aplicaci&n fermacéutice,

. tales come las seles de metal alcalino, de metal elcalinoté-
| rreo o de amonio del mismo.

La invencidén se refiere especialmente & los com-
puestos de férmula I, donde R, significa 4~(4=-nitrofeniloxi)-




10

15

20

25

A

fenilo 6 4-(4-nitro-fenilamino)—fenilo,-R2 significe hidrége-
no,y alk representa el resto de férmulas -(CHa)n-, donde

n tiene el significado de arriba y significa emspecialmente 2,
asi como las sales, especia}mente las ssales farmacéuxicamenp

te aplicables, tales como las sales de metel alcalino, de

metal alcalinotérreo ¢ de smonio del mismo.

Los nuevos compuestos se obtienen en forma en si

conocids.

Asi se obtienen, por ejemplo, haciendo reaccionar
un compuesto isoclansto de férmuls R, —N=C=S (II) con qn
compuesto de dcido mercaptoalcanocarboxflico de férmuls :
HS—alk—~COO0R,, (II1), y, si se desea, una sgl obtenids se
transforma en el compuesto libre y/o un compuesto obtenido

de férmula I, donde Rz significa hidrdgeno, en una sal.

. La reaccién de arribe se efectda bajo ausencis o,
preferentemente, en presencia de un disolvente o diluyente
inerte adecuado, eapecialmente polar, tal como dimetilforma?
mida o sulfdxido dimetilico, si se desea 0 si es necesario,
bajo enfriamiento o caslentamiento (generalmente en un margen
de temperaturs desde unos 0°C hasta unos 50°C, preferentemen.
te desde unos 10°C hesta unos 30°C), y/o en una atmésfera de

gas inerte, tal como de nitrégeno.

Los productos de partida de férmulas II y III ason
conocidos o se pueden obtener en forma conocida.

Los nuevos compuestos de férmula I se pueden obte-
ner asimismo haciendo reaccionar una sal de un dcido ditio-

carbaminico de férmula

R, —=NH~C~—SH (IV)




10

15

25 -

30

con un compuesto de férmule X === alk —-—= COOR (V), donde
X significa un grupo hidroxi esterificado capaz de reasccién,
o ‘con propioclactona, con écido acrflico o una sal del mismo,
o -con un acrilato de alquilo inferior, y, si se desea, se
efectiian las etapas de procedimiento adicionalgs.

La sal de un compuesto de férmule IV es, en primér
luger, uns sal de metel, especizlmente una sal de metal alcaw
linotérreo y, ante todo, una sel de metal alcelino, tal como
una sal del sodio o del potasio, ademds una sel del amonio.

Un grupo hidroxi esterificado capaz de reaccidén X es especial

mente haldgeno, preferentemente con un mimero atémico sqpe-
rior & 9, en primer luger cloro o bromo, asi como iodo,
ademés_up grupo sulfohildxi,orgénioo, tal como elquilo infe-
riarrgulfohi;qxi, por ejemplo, metilsulfoniloxi, o arilsul-~
foniloxi; por edemplo, 4-metilfenilsulfoniloxi 4-bromo£enil-
sulfoniloxi ¢ 3~nitrofenilsulfoniloxi..

La reaccién se efectﬁa en forma en sf conocida,

.por eJemplo, bajo ausencia o en presencia de disolventes o

diluyentes, tales como dimetilformemidae o sulféxido dimetili-
¢o, si es neceserio, bajo enfriemiento o celentamiento,

en un recipiente cerrado y/o en una atmésfere de ges inerte,
por ejemplo, de nitrégeno. ’ )

Los productos de partide de férmule IV se pueden
obtener en forme en si conocida, por ejemplo, por tratamiento

de un compuesto de eniline de férmularR -—-NHé (Vi) con sul-

1

furo de cerbono en presencia de amoniaco acuoso o con un

xantogenato de metal alcalino, tal como etilxentogenato poté-
sico. Los compuestos de férmula V mds importantes son, al

| iguel que los productos de partide especificamente mencions-—
dos, conccidos y los demds se obtienen andlogo s los ya cono-
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1isis es especialmente una hidrélisis, que se efectia prefe-

cidos.

Los nuevos compuestos de férmuls I, en los cualea
Rz'signitica hidrégeno, es decir, los dcidos carboxilicos
libres comprendidos por este férmula, se pueden obtener tam-
bién solvolizando uno de sus derivados funcionales. La 80lvé-

rentemente en medio dcido, tal como, por ejemplo, en dcido
clorhidrico o doido sulfirico dilufdo, a 1o que se puede ha-
ber sgregado un disolvente orgénico miscible oon agua, |

por ejemplo, un alcanol inferior, tal como metancl o etanol,
o dioxeno, en caso dado bajo calentamiento. Derivadoa fuincio-
nales de los dcidos carbbxilicos comprendidos bajo la férmu-
la I, adecuados para la solvélisis, aon, por ejemplo, 108 da-|
teres de alquilo inferior comprendidos por esta férmula y Ob-
tenibles segun uno de los dos procedimientoa anteriores,
ademés, los. nitrilos obtenibles anélogo al prooedimionxo menp
cionedo en segundo luger, por ejemplo, por adicién de sales
de dcidos ditiocarbeminicos de férmula IV con acrilonitrilo o
heaccién de las sales mencionadas con nitriloe de dcido halé-
g;ho~aloano inferior, en forme en ai conocida, as{ como las
amidas obtenibles de los nitrilos por adicién de agus 0 bien
hidrélisis parcial o por reaccién de sales de dcidos ditio-
carbam{nicos de férmula IV con amides de dcido haiégeno-alca—
no inferior o con acrilamida, asimismo en forme en s{ conoci-

de.,

las sales obtenidas de loa compuestos de férmuls I,
donde'R2 significa hidrégeno, se fgeden transformer en los
campuestos librea mediante tratemiento con un dcido, tal co-
mo un dcido mineral, por ejemplo, dcido clorhfdrico o deido
sulfirico. ‘
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Los compuestos de f£érmula I, donde R2 significe
hidrégeno, se pueden traensformar en las sales en forme en si
conocida, por ejemplo, por tratamiento del dcido libre con
la cantidad equivalsnte de una base, tal como un hidrdxido
de metal slcalino o un hidréxido de metal alcalinotérreo o
amoniaco, en un disolvente o diluyente adecusdo, tal como
dimetilformamide o sulféxido dimetilico, y evaporacidén de la
mezcla de reaccidn.

El procedimiento comprende también aquellas formas
de ejecucién, segin las cuales los compuestos que sSe Obtienen
como productos intermedios se emplean como productos de par-
tida y con éstos se realizan las restantes etapas del proce-

{ dimiento, o el procedimiento se interrumpe en cuslquier eta-

pa; ademéds, los productos de partide se pueden emplear en for
ma de derivedos o ser formados durante la reaccién.

Preferentemente se emplean aquellos productos de
partida y se selecclonan las condiciones de reaccidn, de ma~
nera que se obtengan los compuestos anteriormente menciong-

dos como especialmente preferentes.

Loa auevos compuestos se emplean preferentemente en
forma de preparados fermascéuticos, que, en primer luger, son

adecuados pera administracién oral.

Los preparados farmacéuticos, que asimismo repre-
sentan un objeto de la presente invencién, contienen deade
aproximaedamente un 10 % haste aproximadamente un 95 % del pro
ducto activo farmacoldgico. Tienen preferencia los preparados
para edministracién oral, tales como grageas, tabletes o cédp-
sulas, ademds las suspensiones, conteniendo los prepsrados
sélidos por forma de unidad de dosificacién desde aproxima-
damente 0,1 g heste aproximadamente 1,5 g, preferentemente
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desde unos 0,25 g hesta unos 1,0 g de sustencia activa, mien-
tras 1los preparados liquidos presentan sproximadsmente un
0,5 % hasta un 15 % de sustancia activa.

Los preparados farmacéuticos se preparan en forma
conocida, por ejemplo, mediante procedimientos convencionales
de mezcla, granulascidn y grageado. Aai se pueden obtener pre-
parados farmacéuticos, adecuados para la aplicecién oral,
combinando'la sustancia activa, que, si se deasea, se puede
presentar en formsa micronizeds, c6n sustancias excipienxé
sélidas, granulando en caso dedo une mezcla asi obtenida,y
elaborando la mezcla o bien el gfanulado, sl se desea y/o
en caso dado después de agregar adyuvantes sdecuados, a teble
tas o nucleos de grageas.

. Sustancias ex¢ipiente adecuadas son especialmente
materiales de cargs, tales como mzicar, por ejemplo, lactosa,
sacarosa, manits o sorbite, preparados de celulosa y/o
foafatos de célcio, por ejemplo, fosfato tricdleico o hidré-
genofosfato cdéleico, ademds, aglutinantes, tales como.engru-
do de fécula, empleando, por ejemplo, fécula de malz, de tri-
go,de arroz o de patata, gelatina, traganta, celulosa metili-
ca, celulosa hidroxipropil-metilica, celulosa'carboximetilica
de sodio y/o polivinilpirrolidona, y/o, si se desea, esgentes
disgregadores, tales como las féculas arfiba mencionadas,
ademds fécula carboximet{lica, polivinilpirrolidona transver-
salmente reticulada, sger, gcido algfnico o una sal del mis-
mo, tal como alginato sédico. Adyuvantes son, en primer lu~
gar, agentes reguladores de la fluidez ¥y de untuosidad, por
ejemplo, dcido silicico, talco, dcido estearinico o sales
del mismo, tales como estearato de magnesio o de calclo y/o
polietilenglicol. Los micleos de las grageas se dotan de re=
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vestimientos adecuados, en caso dado resistentes a los jugos
gistricos, empledndose entre otros soluciones de azicar con-
centrada, que, en caso dado, contienen gome ardbica, talco,
polivinilpirrolidona, polietilenglicol y/o diéxido de titanio)
gsoluciones de laca en disolventes orgdnicos o mezclas de di-
solventes adecuados, o, para la obtencidn de revestimientos
resistentes a los jugos gdstricos, soluciones de preperados
de celulosa adescusdos, teles como ftalato de celulosa aceti-
lica o ftalato de celulosa hidroxipropilmetilica. & las ta-

bletas o & los revestimientos de las grageas se les pueden

agregar colorantes o pigmentos, por ejemplo, para la identi=- |
ficacién o para las caracterizacidn de distintas dosis de sus-;

tancia activa.

Otros preparados farmascéduticamente aplicables por
via oral son las cépsulas duraes de gelatina, asi como las
cédpsulas duras de gelatina, asf como las cdpsulas blandas,
cerradas, de gelatina y un plastificante, tal como glicerina
0 sorbitol. Las cépsulas duras pueden contener la sustancia
activa en forma de un granulado, por ejemplo, en mezcla con
materiales de carga, tales como fécula de maiz, aglutinantes !
y/o lubricantes, tales como talco o estearato de magnesio, y,
en caso dado, estabilizadores. En las cdpsulas blandas se
encontraréd la sustancia active disuelta o suspendida prefe-
rentemente en liquidos edecuados, tales como aceites grasos,
aceite de parafina o polietilenglicoles liqu;dos, pudiendo

esimismo haberse agregado estabilizadores.

Las suspensiones para la aplicacién oral son, en i
primer lugar, las suspensiones acuosas, tales como, por ejem—
plo, estabilizadores para elevar la viscosidaed y retrasar la
sedimentacidén, tales como éter de celulosa hidrosolpble, por

ejemplo, celulose carboximetilica y sus sales, tales como la
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sal sédica, o la celulosa met{lica, y humectantes, teles como
leurilsulfato sédico o sulfosuccinato dioctil sdédico o los
humectantes no-ionégenos, tales como éster de écido graso
polioxietilensorbitdnico o copolimeros de polietilenglicol-
poliprobilenglicol,y a2 los cuales, 8l se deosea, O €38 necesa-
rio, sme le pueden heber mezclado agentes de conservacién,
tales como 4-hidroxibenzoato de alquilo inferior, tsles como
los correspondientes ésteres de metilo, de etilo o de nsprop;

lo, y/o aromatizantes y/o edulcorantes.

Un ulterior objeto de la presente invencidén es un i
procedimiento pare el tratamiento de ipfeocibnea por lelmintos
parasitarios en los seres de sangre caliente, carecterizado
porque se les administran los nuevos compuestos de férmula I
0 lgs saleé,de los mismos. Aqui se emplesn, en priﬁer lugar,
los preparados farmacéuticos éfriba.mencionadoé para adminig-
tré&iég oral, edministréndose & un ser de sangre caliente
de unos 70 #g de peso una Unica dosis de unos 0,25 g hesta.
unog 1,5 g, preferentemente desde unos 0,5 g hasta 1,0 g de

sustancia activa.,

Los ejemplos a continuacidén ilustran la invencidn

arritva deacrita, 8in por ello limitarls en su alcance.

Ejemplo 1:
~ Uns solucidn de 27,2 g de 4-(4-nitrofeniloxi)-fenil
isotiocianato, p.f. 124-1250, y 10 cc de dcido 3-mercaptopro-
pidnico en 250 cc de dimetilformanids. anhidro, se agits a
temperatura ambiente. Terminada la reacciéq se vierte la solu
cibén bajo agitacién en 2500 cc de. agua. El precipitado fino
formado me eépara por filtracién, se lava con agua y se seca
bajo presién mds reducida. Se obtiene el N-/3~(4-nitrofenil-
oxi)»feni}74ditiooarbgmato de (2—carboxiétilo) con un punto
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Ejemplo 2:

Una solucién de 8,13 g d4 4-(4-nitroaniline)-fenil-
isotiocianato, p.f. 204-206°, en 75 cc de dimetilformemids
anhidro se mezcle a temperaturs ambiente, gota a gota, con
3,66 g de acido 3-mercaptopropiénico. La mezcla se agita du-
rante 48 horas a temperatura ambiente,agitando bien se vierte
en 1000 cc de agua y se sigue sgitando a 0-5O durante otre
hora. El precipitado cristalino se separa por filtracién y
se suspende tres veces, cadas una en 150 cc de agua fris y,
en ceda caso, se filtra. El N-/3-(4-nitroanilino)-fenil/-di-
tiocarbemeto de (2-carboxietilo) funde a 163-165°.

En forme andloga se pueden obtener, empleando pro-

Aductos de partide adecuados, los compuestos siguientes:

N-/4~(4-nitroanilino)~fenil/-ditiocarbamato de carboximetilo,
por ejemplo, por tratamiento de 4-isotiocisnsto-4 ‘-nitrodife-
nilemina con deido 2-mercaptoacético;

N~/4-(4-nitroanilino)~fenil/-ditiocarhamato de (l-carboxi-
etilo), por ejemplo, por tratamiento de 4-isotiocianato-4’-
nitrodifenilamine con dcido 2-mercaptopropidnico;

N-/4-(4-nitroenilino)-fenil/-ditiocarbemato de (3~carboxipro-
pilo), por ejemplo, por tratamiento de 4-isotiocianato-4’-
nitrodifenilamina con dcido 4-mercaptobutirico;

N-/4~(4-nitroanilino)-fenil/-ditiocarbameto de (2-etoxicarbo-
niletilo), por ejemplo, por tratamiento de 4-isotiocianato-
4 ’-nitrodifenilamina con 3-mercapto-propionato de etilo;

N~/4=(2-nitroanilino)-fenil/-ditiocarbamato de (2-carboxieti-
lo), por ejemplo, por tretamiento de 4-isotiocianato=2’-nitro:

-
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' N-/d~(4-netilaniiino)~fenil/-ditiocarbamato de (2-carboxieti-

carboxietilo), por ejemplo, por tratamiento de 4-isotiociana-
todifenilamine, p.f. 77-790, con dcido 3-mercaptopropidnico.

solucidén en 2 litros de egua. Bl precipitado formado del

13-

difenilemina, p.f. 158-1590, con édcido 3~-mercaptopropidnico;

N-/3~(3-nitroenilino)-fenil/-ditiocarvamato de (2-carboxieti-
10), por ejemplo, por tratemiento de 4~-isotiocianato-3 -nitro|
difenilemina, p.f. 117°, con dcido 3-mercapfo-mrqpiénico;

N-/4~(2,4-dini troanilino)—feni]l/-ditiocarbanato de (2-carbo-
~xletilo), por ejemplo, por tratamiento de 4-~isotiocianato-
2,4’ -dinitrodlfenilamlna, p.f. 134-136 , con dcido 3-mercap-
to-propiénico-

N~-/&-(4=cloroanilino)-fenil7-ditiocerbemato de (2-carboxi=
etilo), por ejemplo, por tratamiento de 4-cloro-4 —iaotiooia-
nato-difdnilamina, p. £, 110-112° , con dcido 3-merca.pto-pr0pié

nico;

10), por ejemplo, por tratemiento de 4-isotiocianato-4’~me-
tildifenilamina, p £. 64-66° , con dcido- 3-mercaptopropi6nico-

1[1-(4-ciananilino)-feni;7-ditiocarbamato dé (2—carboxieti- :
lo), por ejempla, por tratemiento de 4-ciano-4’-isotiociana-
todifenilemina, p.f. 185-1860, con dcido 3-mercaptopropiéni-
co; ¥

N-/G~( 3-trifliormetilanilino)-fenil/-ditiocarbamato de (2~

Bjemplo 3

A une solucién de 9,5 g dé 4-(4-nitroanilino)-fenil
isotiocianato en 80 cc de dimetilformemida se gotean 9,6 g
de mercaptoacetato de etilo en el tranascurso de 10 minutos y
se agita durante 40 horas. Después se introduce y aglta la

N-/4(4-nitroanilino)-fenil/~-ditiocarbamato de (etoxicarbonil-
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~14-

metilo), se separa por succién, se lava bien con 8gus y se

sece bajo presién reducida; p.f. 130-1310.

Ejemplo 4

Tabletas, conteniendo 0,5 g de N~/4-(4-nitroenili-
no)-fenil/-ditiocarbamato de (2-carboxietilo), se pueden ob-

tener como sigue:
Composicién (para 10.000 tabletas)

N-/%-(4-nitroanilino)-fenil/-ditiocarbamato de E

(2-carboxietilo) 5000 g
Pécula de trigo 790 g
Acido estedrico 30z
Estearato de magnesio ' ) 0 g
feleo 400 g

Agu& , ‘ QB

Una mezcla del N-/4-(4-nitroenilino)-fenil/-ditio-
carbamato de (2-carboxietilo) y 500 g de £écula de trigo
se engrudan con unos 1300 g de agua desmineralizade y se Bu-
mectan igualadamente con otros 600 g de agua desmineralizada.

| La mezcle se amase o une mesa ligeramente pldstica y se ime

pulsa & través de un teamiz de unos 3 mm de ancho de malla.
El granulado se seca a continuacién y nuevamente se pasa a
través de un tamiz. Con el granulado secado y llevado a una
granulometria unitaria se mezcla el estearato de magnesio,
el dcido estedrico, el talco y 290 g de fécula de trigo y
le mezcle se prensa a tabletas de 0,625 g.
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- Deserite suficlentemente la naturalezs del inven-
to, as{ como la manera de realizarlo en la préctica, debe’
hacerse conster que las disposiciones anteriormente indica-
das son susceptibles de modificaciones de detalle en cuanto
no glteren su principio fundamental.

REIVINDICACIONES

1l.- Procedimiento para la obtencién de compuestos

de dater de dcido ditiocarbeminico de férmula : ‘ i
S ’ : :
1]

Rl—wNH-C-S-—alk-COOR2 (1)

donde Rl signi£ica un resto feniloxifenilo o fenilaminofenilo
en caso. dado sustituide por elquilo inferior, halégeno,.tri-

| £1dormetilo, nitro y/o eiano, R, significa hidrégeno o elqui-

lo inferior y alk representa alquilideno inferior o alquileno
inferior, o las sales de los compuestos de férmula I, donde
Rz significa hidrégeno, cafacterizado porque un 6ompuesto
isotiocianato de férmula‘Rl—-N=C=s (II)  =se hace reaccionar
con un compuesto de deido mercaptoalcancarboxflico de férmula

HS--alk~--COOR,, (III), o una sel de un dcido ditiocarbaminico
de férmula '

—=

sa . (1%)

&

Rl NH

se haée reaccionar con un‘compuesto'de férmula X ~— 81K ==
COOR2 (V), donde X significa un.grupo hidroxi esterificado,
capaz de reaccién, o con propiolactong o con dcldo acrilico

o una sal del mismo o con un acrilato de alquilo inferior,

0, para la obtencidén de los nuevos compuestos de férmula I,
donde Ré significa hidrdégeno, uno de sus derivedos- funciona-
les se solvoliza y, sl se desea, una sal obtenida me trandfor
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| rior-sulfoniloxi, por ejemplo, metilsulfoniloxi o arilsulfo-

| sulfoniloxi ¢ 3-nitrofenilsulfoniloxi.

-16=

ma en el compuesto libre y/o un compuesto de férmula 1 obte-

nido, donde R2 significa hidrdgeno, se transforma en una sal.

2.~ Procedimiento segin le reivindicsecién 1, carac-
terizado porque lea sal de un compuesto de f£drmula IV es una
sel metdlica o amdénica, especiamlmente una sal de mefal glcali-
notérreo y, ante todo, una sal de metal alcalino, tal como

- una sal .del sodio o del potasio.

3.~ Procedimiento segun la reivindicacién 1 6 2,
caracterizado porque un grupo hidroxi esterificado, cepzz de
reaccidén, X, es halégeno, preferentemente con un nidmero até-
mico superior a 9, en primer lugar, cloro o bromo, asi como
iodo, o0 un grupo sulfoniloxi orgdnico, tal como glquilo infe-

niloxi, por ejemplo, 4-metilfenilsulfoniloxi, 4-bromofenil-

4.~ Procediniento segin una de las reivindicacio-
nes 1-3, carecterizado porque los compuestos que se obtienen
como productos intermedios se emplean como productos de par-
tida y con éstos se realizen las restantes etapas del proce- i
dimiento, o el procedimiento se interrumpe en cualquier eta-

ra.

5.= Procedimiento segin une de las reivindicaciow
nes 1-4, caracterizado porque se emplean productos de parti-

da en forma de derivados o se forman durente la reaccidn.

6.~ Procedimiento segin uns ds les reivindicacio-
nes 1-5, caracterizado porque se preparan los compuestos de
férmula I segin la reivindicacidn 1, donde Rl significa 4-
feniloxifenilo 6 4-fenileminofenilo, en caso dado sustitufdo
por metilo, ¢loro, trifldormetilo, ciano y/o especislmente

nitro, R, significa hidrégeno y alk significa el resto de
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férmula -—(CHz)n-, donde n representa 1, 2 6 3, o las sales
del mismo,

7.~ Procedimiento segun une de las reivindicaciones
1-5, ceracterizado porque se preparan los compuestos de férmg
la I segun la reivindicacidén 1, donde R, significa 4e(4=ni-
trofeniloxi)-fenilo 6 4=~(4-nitrofenilamino)-~fenilo, R, signi-
fica hidrégeno y alk significa el resto de férmula
-—(Cﬁa)n—-, donde n representa 1, 2 6 3, o las sales del mis~ ’
mo. _ : .

8.~ Procedimiento segin una de las reivindicaéio- o+

nes 1-5, caracterizado porque se prepara el N-[Z-(4—nitro-
feniloxi)~-fenil/-ditiocarbamato de (2~carboxietilo) o las

sales del mismo.

9.~ Procedimiento megin una de las reivindicaciow

‘nes 1-5, caracterizado porque’se prepars el N-/4-(4-nitroani-

11no)-fenil7—ditiocarbamato de (2-carboxietilo) 0 lds sales’
del- mismo. ’ o

10.- Procedimiento segin una de las reivindicacio-
nea l1-5, carescterizado porque se prepara el N-[Z—(4-nitroani—
1lino) -fenil/-ditiocarbamato de etoxicarbonilmetilo. :

11.~ Procedimiento para la obtencidén de compuéstos
de éster de dcido ditiocarbaminice, tal y como Queda sustan-
cialmente descrito en la presente Memoria.

Esta Memoria consta de 17 hojas escritas a méquina

POr una sole cara.
Medrid, ., JUL. 1976
IBA-GEIGY A.G.

'.": I ""‘ﬂn ~\1 m;(’v}v"s

,p. ) F CInader L« Gaota Forafindag
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