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El l-(2 -h id ro x ie til)-2 -m e til-5 -n itro -im id azo l(M e- 
tro n id azo l) es u tiliz a d o  para combatir enfermedades p ro to - 
zo a rias , ta le s  como tricom oniasis y am ebiasis.

Objeto del invento es un procedimiento para l a  pre­
paración de l-m e til-2 -(fen il-o x im e til)-5 -n itro -im id az o le s  
de l a  fónnula I

15

20

25

1 2  ^en donde R , R y R*̂ pueden s e r  iguales o d ife ren tes  y s ig u í
f ic a n  hidrógeno, a lcoh ilo  de cadena re c ta  o ramificado con
1 a  4 átomos de carbono, t a l  como m etilo , e t i lo ,  p rop ilo ,

1 2iso p ro p ilo , b u tilo  o iso b u tilo , o en donde R y R , como 
cadena alcohileno con t r e s  a  cinco átomos de carbono con­
juntamente con e l átomo de nitrógeno y e l átomo de carbono 
del grupo amidino, son componentes de un a n illo  p irro lid in o , 
p iperid ino  o hexametilenimino, o en donde R y R , como ca­
dena alcohileno con cuatro o cinco átomos de carbono conjun 
tamente con e l átomo de nitrógeno del grupo amidino, pueden 
s e r  componentes de un an illo  p ir ro lid in o , p ip erid in o , mor- 
fo lin o  o tiom orfo lino , a s i  como de la s  sa les  de estos com­
puestos (I)  con un ácido fisiológicam ente compatible, e l
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1 cual procedimiento e s tá  caracterizado porque un l-m e til-2 -  
-halógenom etÜ -5-nitro-im idazol de l a  fá m u la  V

5
,N ' r  

á % -----  cHg -  X (V)
O g t ^ j  ^ 1 . -

10

en donde X s ig n if ic a  un átomo de halógeno, t a l  como f lú o r , 
c lo ro , bromo o yodo, o un grupo a c ilo x i, t a l  como a c e ti lo x i, 
p rop ion ilox i, b u t i r i lo x i ,  benzoiloxi, n itro b en zo ilo x i o to -  
lu o ilo x i, o un grupo a r i ls u lfo n ilo x i, t a l  como bencenosulfo- 
n i lo x i , to lu en o su lfo n ilo x i, n itrobencenosu lfon ilox i, se ha­
ce reaccionar con un 4-amidinofenol o con una de sus sa les  
de metal a lcalino  o de amonio de l a  fórmula VI

15
R*** 2

20 . en donde Y s ig n if ic a  hidrógeno, un metal a lc a lin o , e sp ec ia l- 
mente^sodio o po tasio , o bien amonio; y, eventualmente, se 
añade un ácido correspondiente.

Los compuestos de p a r tid a  de l a  fórmula V pueden 
se r  preparador por reacción de l-m e til-2 -h id ro x im e til-5 -n i-

25 . tro-im idasol-con  lo s correspondientes cloruros de ácido.
08117
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Los compuestos de p a rtid a  de l a  fórmula VI pueden 
s e r  preparados por reacción de 4-aminofenol con amidas de 
ácidos carbox ílicos de l a  fórmula I I I

Z = C -  N ( n i )
i 9en donde Z s ig n if ic a  oxígeno o azufre , y R , R a s í como 

R tien en  lo s  s ign ificados indicados.
Como sustanc ias de p a rtid a  de l a  fórmula V entran 

en consideración, por ejemplo, l-m e til-2 -c lo ro - , -2-brono-, 
-2 -yodM ietil-5 -n itro -im idazo les, l -m e ti l-2 -a c e ti lo x i- , -2 - 
-benzoilo:d .-, - 2 - ( 4 -n itro b en zo ilo x i) - ,  2-toluenosulfoniloxi- 
-m etil-5 -R Ítro -im idazo les.

Como sustancias de p a rtid a  de l a  fórmula VI entran 
en consideración, por ejemplo, 4-amino-, -m etilam ino-, - e t i  
lam ino-, -propilam ino-, -isopropilam ino-, -bu tilam ino-, - iso  
bu tilam ino-, -dim etilam ino-, -d ie tilam in o -, -d i-n -prop ilam i 
no?, -d iisoprop ilam ino-, -d i-n -b u tilam in o -, -d iisobutilam ino  
-p ir ro l id in o - ,  -p ip e rid in o -, -m orfolino-, -tiom orfolino-m eti 
lenim ino-, -1 -e tilen im in o -, -1-prop ilen im ino-feno les, a s í 
como 4 -(p irro lid o n -2 -im in o )-, -.(piperidon-2-im ino)-, - (2 -  
-oxohexametilenimino-2-imino)— (1 -m etil-, 1 - e t i l - ,  1-pro- 
p i l - ,  1 -b u til-p ir ro lid o n - , -p ip erid o n -, -2-oxohexametilenimi 
no-2-imino) - f  enoles.

Las reacciones de acuerdo con e l procedimiento de
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preparación se llev an  a cabo convenientemente en cantidades 
equimolares de la s  correspondientes sustancias de p a rtid a .
En e l caso de p resen tarse  p a rtic ip a n te s  v o lá ti le s  en l a  
reacción se aconseja, no obstante , l a  u ti l iz a c ió n  de un ex­
ceso de la s  mismas. Las reacciones se llevan  a cabo ventajo­
samente en un d isolvente o agente de reparto , pero determi­
nadas reacciones se pueden l le v a r  a cabo también s in  d iso l­
vente n i agente de reparto , t a l  como se explica seguidamen­
te .

En calidad de d isolventes o agentes de reparto  en­
tra n  en consideración, por ejemplo: alcoholes ta le s  como me- 
tan o l, etano l, propanol, isopropanol, butanol, m etoxietanol, 
e tox ie tano l; cetonas ta le s  como acetona, m e tile tilc e to n a , 
m etilb u tilce to n a ; amidas ta le s  como dimetilformamida, d ie - 
tilform am ida, dim etilacetam ida, N -m etilp irro lidona, t e t r a -  
m etilu rea, hexam etiltriam ida de ácido fo sfó rico ; y además 
d im etilsu lfóx ido .

En e l procedimiento del invento, en e l  caso de u t i ­
l iz a r s e  lo s  fenoles l ib re s  de l a  fórmula VI, se aconseja e l 
empleo de un agente f i ja d o r  de ácidos. En ca lidad  de agen­
te s  fija d o re s  de ácidos entran en consideración bases ta le s  
como tr ie ti la m in a  o p ir id in a , a s í  como carbonatos y bicarbo­
n ato s, hidróxidos y alcóxídos, ta le s  como por ejemplo metó- 

- x idos,-e tóx idos o-butóxidos, de m etales a lca lin o s y a lo a l i -  
no tó rreos.



p- MojanAm.

1

5

10

15

20

25
08117

Las tem peraturas de reacción se encuentran en tre  0 
y 100SC, preferiblem ente en tre  25 y 80SC.

Los tiempos de reacción, dependiendo del margen de 
tem peraturas, son desde unos pocos minutos h as ta  de algunas 
horas.

Las bases obtenidas según e l procedimiento pueden 
s e r  transform adas en sa le s  correspondiente con ácidos f i ­
siológicam ente com patibles.

En ca lidad  de ácidos fisio lógicam ente compatibles 
en tran  en consideración, por ejemplo, hidrácidos halogenados 
especialm ente ácido c lo rh íd rico , además ácido su lfú ric o , ác i 
do fo sfó ric o , ácido acé tico , ácido propiónico, ácido lá c tic o  
ácido ta r tá r ic o .

En caso necesario  se puede e fec tu a r una p u rificac ió n  
de lo s  productos del procedimiento mediante re c r is ta liz a c ió n  
en un d iso lven te apropiado o en una mezcla de d iso lventes 
apropiados.

Los nuevos compuestos de l a  fórmula I  son bien com­
p a tib le s  y son apropiados para combatir enfermedades p ro to - 
zo arias  en hombres y animales, ta le s  como se provocan por 
ejemplo por in fecciones con Trichomonas v ag in a lis  y Entamoe- 
ba h is to ly t ic a . Además de e llo  actúan con tra  helmintos y con 
t r a  ec to p arásito s ta le s  como garrapatas.

Los nuevos compuestos pueden s e r  administrados por 
v ía  o ra l o por v ía  lo c a l . La adm inistración por v ía  o ra l se
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efec túa  en preparados farmacéuticamente usuales, por ejemplo 
en forma de ta b le ta s  o cápsulas, que por cada dosis d ia r ia  
contienen aproximadamente 10 a 750 mg de l a  su s tan c ia  a c t i ­
va en mezcla con una su stan c ia  excip ien te h ab itu a l y/o con 
un agente de constituc ión  h ab itu a l. Para l a  adm inistración 
por v ía  lo c a l pueden u t i l iz a r s e  por ejemplo ja le a s , cremas, 
pomadas o su p o sito rio s .

Ejemplos de preparación

l . l )  l-m etil-2 -(4 -d im etilam ino -m etilen im ino -fen il-ox im etil)-
-5 -n itro -im id azo l._____________________________________

17,55 g (0,1 moles) de l-m e til-2 -c lo ro m e til-5 -n i-  
tro -im idazol son d isu e lto s  en 150 mi de dimetilformamida, se 
añaden 16,4 g (0,1 moles) de 4-dim etilam ino-m etilenim ino-fe- 
no l (punto de fusión  199SC), l a  mezcla de reacción es mezcla 
da con 10,8 g (0,2 moles) de m etila to  de sodio y calentada 
durante 1 hora a 409C. Después de e llo  l a  solución és v e r t i ­
da sobre h ielo /agua, e l p recip itado  es separado por f i l t r a ­
ción y re c r is ta liz a d o  en alcohol con adición de carbón. De 
es te  modo se obtienen 22,7 g (67% de l a  teo r ía )  de 1 -m etil- 
-2 -  (4-dim etil-am ino-m etilenim ino-f e n il-o x iia e til) -5 -n itro im i-  
dazol de punto de fusión  1459C.

La preparación del 4-dim etil-am ino-m etilenim ino-f e- 
n o l, u tiliz a d o  como su stan c ia  de p a rtid a , e s tá  d e sc r ita  en 
l a  paten te  de lo s  Estados Huidos 3.184.482, Ejemplo 48.
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De acuerdo con e l  procedimiento d escrito  en e l Ejem­
plo 1 se obtienen:
1 .2 ) A p a r t i r  de l-m e til-2 -(4 -am in o fen il-o x im e til)-5 -n itro - 
-im idazol (APNI) y formamida, e l l -m e t i l - 2 - (4-am ino-m etile- 
n im in o -fen il-o x im etil)-5 -n itro -im id azo l.
1 .3 ) A p a r t i r  de APNI y N-metilenfqrmamida, e l l -m e t i l - 2 - (4- 
-m etilam ino-m etilen im ino-fen ilox im etil)-5 -n itro -im idazo l.
1 .4 ) A p a r t i r  de APNI y N -e tilfo  imamida, e l  l -m e ti l -2 - (4 -e t i  
lam ino-m etiÍen im ino-fen ilox im etil)-5 -n itro -im idazo l.
1 .5 ) A p a r t i r  de APNI y N-n-propilformamida, e l l-m e til-2 -  
-(4 -n-prop ilam ino-m etilen im ino-fen ilox im etil)-5 -n itro -im ida 
zo l.
1 .6 ) A p a r t i r  de APNI y N-isopropilfoimamida, e l l-m e til-2 -  
-(4 -isoprop ilam ino-m etilen im ino-fen ilox im etil)-5 -n itro -im ida
Z O í  #
1 .7 ) A p a r t i r  de APNI y N-n-butilformamida, e l  l-m e til-2 -(4 -  
-n-butilam ino-m etilenim ino-f en ilo x im etil )-5 -n itro -im id azo l.
1 .8 ) A p a r t i r  de APNI y N-isobutilformamida, e l  l -m e til-2 -  
-(4 -isob u tilam in o -m etilen im ino -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im ida- 
zo l.
1 .9 ) Á p a r t i r  de APNI y N -dietilform am ida, e l l-m e til-2 -(4 -
-d ie tilam ino-m etilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im id azo l, 
de punto de fusión  1208C (c lo rh id ra to , punto de fusión  164SC'. 
1Ü10) A p a r t i r  de APNI y N-di-n-propilfoim am ida, e l 1 -m etil- 
- 2 - ( 4 -d i-n-propilam ino-m etilen im ino-fen ilox im etil)-5 -n itro -  
-im idazol. * -
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1.11) A p a r t i r  de APNI y,N-diisopropilform am ida, e l  1 -m etil- 
-2 -(4 -d iisop rop ilam ino -m etilen im ino -fen ilox im etil)-5 -n itro - 
-im idazol.
1.12) A p a r t i r  de APNI y N -di-n-butilfo im  amida, e l 1 -m etil-  
- 2 - ( 4 -d i-n -butilam ino-m etilen im ino-fen ilox im etil)-5 -n i tro -
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-im idazol.
1.13) A p a r t i r  de APNI y N-diisobutilfoim am ida, e l  l-m e til-2
-(4 -d iiso b u tilam in o -m etilen im in o -fen ilox im etil)-5 -n itro -im i- 
dazol. j
1.14) A p a r t i r  de APNI y N -fo m ilp ir ro lid in a , e l  l-m e ti l-2 -  
-(4 -p irro lid in o -m e tilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im id a- 
zo l de punto de fusión  135^0.
1.15) A p a r t i r  de APNI y N -form ilpiperid ina, e l l-m e ti l-2 -  
-(4 -p ip erid in o -m etilen im in o -fen ilox im etil)-5 -n itro -im id azo l 
de punto de fusión  104BC.
1.16) A p a r t i r  de APNI y N -fom ilm orfo lina, e l l-m e til-2 -(4 -  
-m o rfo lino -m etÍlen in ino -fen ilox im etil)-5 -n itro -im idazo l de 
punto de fusión 145SC.
1.17) A p a r t i r  de APNI y N -fo rn iltiom orfo lina , e l 1 -m etil- 
-2 -(4 -tiom orfo lino -m etilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im i- 
dazol.
1.18) A p a r t i r  de l-m etil-2 -(4 -am in o fen il-o x im e til)-5 -n itro - 
-im idazol (APNI) y acetamida, e l l-m e til-2 -(4 -a m in o - l-e tile  
n im ino-fen ilox im etil)-5 -n itro -im idazo l.
1.19) A p a r t i r  de APNI y N-metilacetamida, e l l -m e ti l -2 - (4-
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-m e tilam in o -l-e tilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im id azo l.
1.20) A p a r t i r  de APNI y N -etilacetam ida, e l l -m e til-2 -(4 -  
-e tila m in o -l-e tile n im in o -fe n ilo x im e til)-5 -n itro -im id azo l.
1.21) A p a r t i r  de APNI y N -n-propilacetam ida, e l 1-metil-r 
-2 -(4 -n -p ro p il-am in p -l-e tile n im in o -fe n ilo x im e til)-5 -n itro - 
-im idazol.
L22) A p a r t i r  de APNI y N -isopropilacetam ida, e l 1 -m etil- 
-2 -  (4-isopro p ilam in o -l-e tilen im ino -f en ilo x im e til) -5 -n it ro-im: 
dazol. í
1.23) A p a r t i r  dp APNI y N -n-butilac e t ajnida, e l  l-m e til-2 -  
- (4 -n -b u til-am in o -l-e tile n im in o -fen ilo x im e til)-5 -n itro -im i-  
dazol.
1.24) A p a r t i r  de APNI y N -isobutilacetam ida, e l l -m e til-2 -  
-  (4 -isobu t ilam in o -l-e tilen im in o -f en ilo x im e til) -5 -n i t  ro-im ida 
zo l.
1.25) A p a r t i r  de APNI y N -dim etilacetam ida, e l  l-m etil-2 -(4 - 
-d im etilam in o -l-e tilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im id azo l 
de punto de fusión  137SC.
1.26) A p a r t i r  de APNI y N -die tilacetam ida, e l l-m e ti l-2 -  
-(4 -d ie tila m in o -l-e tilc n im in o -fe n ilo x im e til) -5 -n itro -im id a - 
zo l de punto de fusión  92SC.
1.27) A p a r t i r  de APNI y N -di-n-propilacetam ida, e l  1 -m etil- 
- 2 - ( 4 -d i-n -p ro p ilam in o -l-e tilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -  
-im idazo l.
1. 28) A p a r t i r  de APNI y N -diisopropilacetam ida, e l  1 -m etil-
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-im idazol.
1.29) A p a r t i r  de APNI y N -di-n-butilacetam ida, e l  1 -m etil-  
- 2 - ( 4 -d i-n -b u tilam in o -l-e tilen im in o -fe n ilo x im e til-5 -n itro- 
-im idazol.
1.30) A p a r t i r  de APNI y N -diisobutilacetam ida, e l 1 -m etil-  
- 2-  (4 -d iisobu .tilam ino-l-e tilen im ino-f eniloxime t i l  ) -5 -n i t r  o- 
-im idazol.
1.31) A p a r t i r  de APNI y N -a c e ti lp ir ro líd in a , e l l -m e til-2 -  
- (4 -p irro lid in o -l-e tile n im in o -fe n ilo x im e til) -5 -n itro -im id a - 
zo l.
1.32) A p a r t i r  de APNI y N -ace tilp ip e rid in a , Ql l-m e til-2 -  
-(4 -p ip e rid in o -l-e tilen im in o -fen ilo x im e til)-5 -n itro -im id a - 
zo l.
1.33) A p a r t i r  de APNI y N -acetilm orfo lina, e l  l-m e ti l-2 -
- ( 4 -m orfo lino -l-e tilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im id az  o l .
1.34) A p a r t i r  de APNI y N -acetiltiom orfo lina , e l  l-m e ti l-2 -  
-(4 -tio m o rfo lin o -l-e tile n im in o -fe n ilo x im e til) -5 -n itro - in i-  
dazol.
1.35) A p a r t i r  de l-m e til-2 -(4 -am in o fen il-o x im e til)-5 -n itro - 
-im idazel (APNI) y propionamida, e l  l-m etil-2 -(4 -am in o -l- 
-p rop ilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro -im id azo l.
1.36) A p a r t i r  de APNI y N-metilpropionamida, e l  l -m e til-2 -

- -  (4-m etilam ino-l-propilenim ino-fenilox in tetil )-5 -n itro -im id a- 
zo l.
1.37) A p a r t i r  de APNI y N-etilpropionam ida, e l l-m e ti l-2 -25

08117
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-  (4 -e tilam ino-l-p rop ilen im ino-f eniloxime t i l ) -5 -n itro - im id a -  
z o l.
1.38) A p a r t i r  de APNI y N-n-propilpropionamida, e l  1 -m etil- 
-2 -  (4 -r-p rop ilam ino-l-p ropilen im ino-f en ilo x im etil) -5 -n itro  -  
-im idazo l.
1.39) A p a r t i r  de APNI y N-isopropilpropionam ida, e l 1 -m etil-
-2-(4-isopropila3nino-l-propilen im ino-fen iloxÍD ietil)-5-B .itro- 
-im idazo l. /
1 .40) A p a r t i r  de APNI y N-n-butilpropionam ida, e l  1 -m etil- 
-2 -(4 -n -b u tilan ¿n o -l-p ro p ilen iin in ó -fen ilo x im etil)-5 -n itro - 
-im idazol.
1.41) A p a r t i r  de APNI y N-isobutilpropionainida, e l 1 -m etil- 
- 2 - ( 4 -iso b u tilam ino -l-p rop ilen im ino-fen ilox im etil)-5 -n i tro -  
-im idazol.
1.42) A p a r t i r  de APNI y N-dimetilpropionamida, e l 1 -m etil- 
-2 -(4 -d iiae tilam in o -l-p ro p ilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro - 
-im idazol de punto de fusión  1159c.
1.43) A p a r t i r  de APNI y N -dietilpropiónam ida, e l l-m e til-2 -
-(4 -d ie tilam in o -l-p ro p ilen im in o -fen ilo x im e til)-5 -n itro -im i- 
dazol. . . -
1 .44) "A p a r t i r  de APNI y N -di-n-propilpropionam ida, e l 1-me 
t i l - 2 - (4-d i-n-propilam ino-l-prop ilen im ino-f en ilo x im etil)-5 - 
-n itro -im id az o l.
1.45) A p a r t i r  de HPNI y N -diisopropilpropionam ida, e l 1-me 
til-2 -r(4 -d i-iso p ro p ilam in o -l-p ro p ilen im in o -fen ilo x im etil)--25

08117



1

5

10

15

20

25
08117

Hoja nAm. 12

-5 -n itro -im id azo l.
1.46) A p a r t i r  áe APNI y N -di-n-butilpropionam ida, e l 1-me- 
til-2 -(4 -d i-n -b u tilam in o -l-p ro p ilen im in o -fen ilo x im c til)-5 - 
-n itro -im id azo l.
1.47) A p a r t i r  de APNI y N -diisobutilpropionam ida, e l 1-me- 
t i l - 2 - (4 -d i-isobu tilam in o -l-p ro p ilen im in o -fen iló x im etil)-5 - 
-n itro -im id azo l.
1.48) A p a r t i r  de APNI y N -p ro p io n ilp irro lid in a , e l 1 -m etil- 
-2 -  (4 -p irro lid in o -l-p ro p ilen im in o -f en ilo x im etil ) -5 -n itro -  
-im idazol.
1.49) A p a r t i r  de APNI y N -prop ion ilp iperid ina, e l  1 -m etil-
- 2 - (4 -p ip erid in o -l-p ro p ilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -R itro -im i- 
dazol. '
1.50) A p a r t i r  de APNI y N -propionilm orfolina, e l 1 -m etil- 
-2 -(4 -m o rfo lin o-l-p rop ilen im in o -fen ilox im etil)-5 -R itro -im i- 
dazol.
1.51) A p a r t i r  de APNI y N -propioniltiom orfolina, e l 1-metil- - 
-2 -(4 -tio m o rfo lin o -l-p ro p ilen im in o -fen ilo x im etil)-5 -n itro - 
-im idaso l.
1.52) A p a r t i r  de APNI y p irro lidona-2  (bu tiro lactam a), e l 
l -m e t i l - 2 - /7 - (p irrolidon-2-im ino ) - f  e n ilo x im e tiy -5 -n itro -im i 
dazol.
1.53) A p a r t i r  de APNI y l-m e tilp irro lid o n a -2 , e l 1 -m e til-2-

' (I-iae tilp irro lidon-2 -im ino  ) - f  en ilo x im e tiy -5 -n itro - in ii-
d az o ld e  punto de fusión 1308C.
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1.54) A p a r t i r  "de APNI y ^ 'l-e tilp irro lid o n a -2 ¡ e l  l-m e til-2 -  
- /4 -( l-e ti lp ir ro lid o n -2 - im in o )-fe n ilo x im e til /-5 -n itro - im id a -  
z o l.
1.55) A p a r t i r  de APNI y l-p ro p ilp irro lid o n a -2 , e l 1 -m etil- 
-2 -¿^4 -(l-p rop ilp irro lidon-2 -im ino)-fen ilox im eti3 j7 -5 -n itro - 
-im idazo l.
1.56) A p a r t i r  de APNI y l-b u tilp ir ro lid o n a -2 , e l  l-m e til-2 -  

(l-b u tilp irro lid o n -2 -im in o  ) - f  e n ilo x im e tiy -5 -n it  ro-im i-
dazol. j
1.57) A p a r t i r  djé APNI y piperidona-2 (valerolactam a), e l 1- 
-m e til-2 - /4 -  (piperidon-2-im ino )-fe n ilo x im e til/-5 -n itro - im id a  
zo l de punto de fusión  141BC.
1.58) A p a r t i r  dé APNI y l-m etilp iperidona-2 , e l  l-m e ti l-2 -  
-¿^ -(l-m etilp ipe rid o n -2 -im in o )-fen ilox im etil/L 5 -n itro -im id a- 
zo l.
1.59) A p a r t i r  de APNI y l-e ti lp ip e r id o n a -2 , e l l -m e til-2 -

(1- e t  i lp  ip  eridon- 2-imino) - f  en iló  xime t  i y -  5 -n i t  ro-im i da-
zo l.
1.60) A p a r t i r  de APNI y l-p ro p ilp ipe rid o na-2 , e l 1 -m etil- 
-2 -/? -(l-p ro p ilp ip e rido n -2 -im in o )-fen ilo x im etil¡7 '-5 -n itro - 
-im idázo l.
1.61) A p a r t i r  de APNI y l-b u tilp ip e rid o n a -2 , e l l-m e til-2 -  
-^ 4 -(l-b u tilp ip e rid o n -2 -im in o )-fen ilo x im e tiy -5 -n itro -im id a - 
zo l.
1.62) .A p a r t i r  de APNI y 2-oxohexametilenimina (cap ro lac ta-
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ma), e l l-m etil-2-¿^-(2-oxohexam etilen im ino-2-im ino)-fen il- 
oxim eti3y-5-R itro-im idazol.
1.63) A p a r t i r  de APNI y l-m etil-2-oxohexam etilenim ina, e l 
l-m etil-2 -,/4 - (l-m etil-2-oxohexam etilenim ino-2-im ino) - f e n i lo -  
x im e tiy -5 -n itro -im id azo l.
1.64) A p a r t i r  de APNI y l-e til-2-oxohexam etilen im ina, e l 1- 
-m e ti l-2 - /4 - íl-etil-oxohexam etilenim ino-2-im ino)-feniloxim e- 
t iy -5 -n i tro - im id a z o l .
1.65) A p a r t i r  de APNI y l-propil-2-oxohexam etilenim ina, e l 
1-metil-2-¿^4-(l-propil-2-oxohexam étilenim ino-2-im ino)-fenilo  
x im etil^ -5 -n itro -im id azo l.
1.66) A p a r t i r  de APNI y l-butil-2-oxohexam etilenim ina, e l 
l-m etil-2 -¿^-(l-bu til-2 -oxohexam etilen im ino -2 -im ino )-fen ilo - 
x im e til/-5 -n itro -im id azo l.
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REIVINDICACIONES

- Los puntos de invención propia y nueva que* se pre­
sentan  para que sean objeto de e s ta  so lic i tu d  de Paten te de 
Invención en España, ^por VEINTE años, son lo s  que se reco­
gen en la s  re iv ind icaciones s ig u ien te s :

1 5 .-  Procedimiento para l a  preparación de 1 -m etil- 
-2 -(fen il-o x im e til)-5 -n itro -im id a zo le s  de l a  fó n m la  I

1 2  1en donde R , R y R pueden s e r  iguales o d ife ren te s  y pue­
den s ig n if ic a r  hidrógeno, a lcoh ilo  de cadena re c ta  o rami- 
ficado con 1 a 4 átomos de carbono, o en donde R y R , co­
mo cadena alcohileno conjuntamente con e l átomo de n itró g e ­
no y é l  átomo de carbono del grupo amidino, son componentes
de un a n illo  p ir ro lid in o , p iperid ino  o hexametilenimino, o 

2 1en donde R y R , como cadena alcohileno conjuntamente con 
e l átomo de nitrógeno del grupo amidino, pueden s e r  compo­
nentes de un a n illo  p irro lid in o , p iperid ino , morfolino o
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tiom orf o lin o , a s i  como de la s  sa les  de estos compuestos (I) 
con un ácido fisiológicam ente compatible, un l-m e til-2 -h a - 
logenom etil-5-R itro-im idazol de l a  fórmula V

ti'*- *
f (V)

en donde X s ig n if ic a  un átomo de halógeno o un grupo ac ilo x i
o un gruño a r ils íu lfo n ilo x i, se hace reaccionar con un 4-ami-)
dinofenol o con una de sus sa le s  de m etales a lca lin o s  o de 
amonio de l a  fórmula VI

15
y
¡

c , / R (VI)

20

25
08117

en donde Y s ig n if ic a  hidrógeno, un m etal a lc a lin o , especia l­
mente sodio o po tasio , o amonio; y l a  base de l a  fórmula I 
a s í obtenida se transform a eventualmente con un ácido f i s io ­
lógicamente compatible en l a  correspondiente s a l .

23 .- Procedimiento para l a  preparación de 1 -m etil- 
-2 -(fe n il-o x im e til)-5 -n itro -im id a zo le s .

Tal y como se ha d escrito  en l a  Memoria que antece­
de y con lo s  f in e s  que se han especificado.
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VAL

E sta Memoria consta de DIECISIETE hojas e s c r i ta s  a 
máquina por úna so la  cara.

, Madrid,15.N0'¿1977
* . P.A.

A !b e r fo d e E !z a b u r s !
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