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- Objeéo de la invencibn es un 4uGVO procedimien—'
to de preparacidn de la 3-metilmercapto-4-amino-6-ter-butill
—1,2,4—triazin;5—ona, que es un conocido herbicida, y de
la 3-metilmercspto-4-amino-6-(1l-metil-ciclopropil)-1,2,4~
5 -triszin-5-ona, que haste shora no ha sido descrita y es
activo iguaslmente como herbicide selectivo.

La B—metilmercapto-4~amino~6~ter-butil~l,2,4-
-triazin-5-ons puede ser preparsda, por ejemplo, por ¢l
procedimiento publicado en la DOS 2¢165.554, por reaccidn
ic de clorurc de pivaloilo con un sonﬂtrWIO, hldrol1s13 del
cloruro de inmida formado paré formar la amida de dcido
g{ —cetocarbox111co y reaccidn ulternor de la smidas con

tiocerbohidrazida en un disolvente polar, eventuslmente

en presencia de un catalizador 3cido. E3 desventajoso en

15 tal caso el rodeo con los isonitrilos, muy malolientes y

R

adends de ello muy caros. Ademds, €l compuesto 3-mercépti-
co sblo puede obtencrse con rendimientos de aproximadsméﬁte
60% 6 P 7910. - e
Se ha encontrado ghora que, evitando las des-
20 ventajas mencionsdas, se pueden preparar derivados de

1,2,4-triazin-5~ona de la férmula general (I) e

~.
| l (1)

25 N 440 - SCH3

en la que R representa el radical
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N ox,
CH 2 CIX - CH - é -
! 31
CH., ) T cH
3

si se hace reaccionar un compuesto de la férmula general

(ID)

R - C - CH (11)

en la que R tiene el significado srribs indicado, con un

alcohol tercisrio de la foérmula general (ITI)

HO -~ R!' (I11)

en la que R' represents un radical ter-slcohilo de 4 a 18
dtomos de carbono, especialmente el radical ter—smilo o
el radicsl ter-octilo o, prefereatemente, el radicsl ter-
butilo, pars formar una amids de dcido b[-cetocarboxilibo

de 1la formula general (V)

- C =N (V)

y se condensa ésta, eventuslmente, después de saponifica-

cibn previa psra formsr el 4cido o ~cetocarboxilico, con
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 Liocarbohidrazida (HpN.HHccs.NH.NHz) para formsr un compues

to de 1,2,4~triszin-5-ons de la férmula general (VI)

~y2° TS (V1)

vy se somele 2 metilacidn el grupo mercapto.
La resceidn de los cisnuros de scilo de la
férmula general (II) con los gleoholes terciarios de la

férmula general (IIT) se efectlia en las condiciones de la

reacciom dencainsda de "Ritter" o de "Graf-Ritter" (JACS

.

70, %045 (1948); JACS 70, 4048 (1948); Methodicum Chimicum,’
volmen 6, (1974)). Resulta enteramente sorprendente qﬁé'> i
los cisnurcs de acilo muy inestables puedsn ser sometidéé: i
a esta resccidn, porque mds bien serfia de esperar uns ééli
paracidn ds dcido cisnhidrico por el tratsmiento con dcido.
ls reaccidn pusde realizarse en susencisz de un
disolvente, pero se efectls de uns manera conveniente en ;
presencis de un disolvente organico, pudiendo emplearge;'
especialments, Jeido scético glacisl o diclorometsno. Gtros
disolventes ntilizables son éteres superiofes, tales coéo
éter dibutilico o dter diisopropilico.

La temperstura de reaccidn puede Variar*entre
amplios iimités, Entran en consideracidn preferentemente
temperaturas comprendidas entre -202 y L502C.

De menera conveniente, los participantes en la

reaccidn se emplean en csntidades tales gque por cads mol
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idel cianuro de acilo se presentsn cantidades superiores a
las estequiomdtricas del alcohol, Por eﬁamplo, sor cada mol
de cianuro de acilo se puedcn emplear de 1 o 20 moles, pre-
ferentemente de 1,5 a 2 moles, del slcohol. '

También el écido se emples, de manera conve-
niente, en cantidades ligeramente en exceso. Por ejemplo,
se pueden emplesr, por cada mol de cisnuro de scilo, de 1
a 10 moles, preferentemente de 1,1 a 1,5 woles de dcido.

Como 4cido.se emplea preferentenente 2cido sul-
Iftrico, péro pueden emplesrse tombién otros acidos sulfod- ’
nicos, tsles como écido bencenosulfdénico.

Después de la hidrdlisis de la nezcls de resc-

¢cibn, se pueden aislar de modo intermedio las smidas de

dcidos cetocarboxilicos, de una menera en si cenocids, '
por ejemplo, por cristalizacidn o por exbroccidn con sub-
siguiente cristalizacibén o destilaciodn.

Tos cisnuros de acilo de la formuls genersl IT:
pueden obtenerse, de uns maners en si conocida, a partii- |
de los hslogenuros de Acidos carboxilicos, por reaccidn-.
con cianuros metdlicos (JACS 66, 2014 (1944), solicitudss
de patente alemsnas P 27 08 183.0 y P 27 08 182.9).

Las ter-alcohilsmidas de &cidos %1~cetocarbb7
xilicos de 1z férmula genersl (V) obtenidas en la priuerd
etapa del procedimiento de acuerdo con ls invencidn, pue-
den afisdirse como tales directamente psra ls reaccidn ni~

terior con tiocarbohidrazida, en presenciaz de un disolven~

te polar, tal como alcoholes, sgua, dimetilsulfdéxido, dime
tilformamida, etc, o mezclas de los mismos y, eventualmen-
te, en prescncia de un catalizodor acido, especiolmente

dcido clorhidrico o 3cido sulflirico, en una cantidsd que
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| sea por lo menos equivalente a la de la smida. Zn tal caso,
pueden mantenerse temperetufas que se encuentrén conpren~
dides entre 02C y el punto de ebullicidn del disolvente.

No obstsnte, tembién es posible transformsr
les ter-slcohilamides de 4cidos of ~cetocarboxilicos de le
férmuls general (V), primersmente en Acidos °<~6e%ocarbo—
xilicos libres, lo que puede efectuarse por métodos en si
conocidos y luego realigar el cierre de anillo con la tio-
carbohidrazids, segin el método descrito por A. Dornow
(Ber. 97, 2173-79, 1964),

B En ambog cassos, se realiza seguildsmente la me-
tilacibn .del dtomo de azufre, de una maners en si conocida,
ﬁgr ejemplo, por tratamiento con un agente de metilacibn,
tal como yodure de metilo, bromuro de metilo o sulfsto de

dimetilo, en un medio bisico. : .

njemplo 1.

a)
] _ .
Ny éﬁé . CHy _ CHy.
GO P 1 |
s éH CM  ter-Butanol X CHB-$~CO~CO-NH-$~CH3
s CH, . CHy

lil g (1,0 moles) de cisnuro de pivaloilo se afiaden a una
mezcla de 148 g (2,0 moles) de ter-butsnol y 50 ml de clo~
ruro de metileno. Seguidemente, se afiaden, gota a gota,
agitando, a 0-52C, 150 g de acido sulfirico sl 93% y, a
continuacidn, se sumenta la temperztura a 209C, 3¢ conti-

nfiz la sgitacidn ducante 4 horas, se vierte la mezcla so-
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| _bre 400 g de hielo y se agita duronte 30 minutoé. A conti-
nuscidn, se diluye con 300 ml de cloruro de metileno, se
sepsrs la fase orgdnics y la solucidn en cloruro de meti-~
leno se concentra por evsporacidn, Queds un residuo blanco
y cristalino, que se lava con aproximadamente 5C0 ml de
agua, en un embudo Buchner, Seguidsmente, se seca el re-
siduo. Quedan 133 g (72%) de N-ter-butilemida de dcido
trimetilpirivico, de punto de fusidén 63-552C.

Anflisis: calculade: C 84,38 H 10,34 ¥ 7,%

hallado: 64,59  10,44° 7,32
b)
o CHy s
: | ‘ .
CH; ~C~COCN iso-butileno, »Cﬂs”c"couconﬁﬂm$“CH3
" g t.
CH, * CH; Chy

111 g (1,0 moles) de cianuro de pivaloilo se sfiaden a uﬁa
mezcla de 150 ml de dcido acético glaocial y 150 g de dcido
sulflrico al 100%. Seguidamente, se introducen, agitando,
a 5-102C, dursnte 1 hora, 112 g (2,0 woles) de isobutﬁle—
no. A continuacidn, se sumenta la temperstura a 202C y ée
continla la sgitscibén durante 2 horas. Después, se ailade
gota a gota, enfriando ligeramente, una solucidn acuosa

de NaOH aproximedemente 5 n, hasta que se slcanza un pil Be
Se continla ls agitacién'durénte 30 minutos y se filtras
con suceidn la N-ter-butilamida de 4cido trimetil-pirtvico

precipitada. Quedsan 172 g = 93%, referido al clsnuro de

r—— - - ——
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| dcido empleado. Ls amida tienes un punto de fusibn de 63

8 6580 y es idéntica 3 la smids descrite en a).

c)
, ----- ’ ’ -
Cis e om0 S
CH3“C“C0"CO”NH”»“CH- v CH3~$-COwCOOH
CH; CH; ) ca?

l 5 g de N-tﬁr—butllamlda de cido tr‘mntllplruv1co se
celientan 2 reflujo, durante 10 horas, en 1 Iltro de‘acldoi
clorhidrico 5 n., Después de enfriar, se axtrae por agita-
cibn con cloruro de metiieno ¥ luego 1z fase en cléruro de
metileno se extrae con solucién diiuids de NzOH, La solu~
cién»acuosa alcalina se llevs nuevamente s pH 1 con dcido
clorhidrico concentrado y luego se extrac por agitacidn
con acetato de etilo. Bl extrascto en acetsto de otilo se
concentra por evaporacibn. Quedsn 97,08 {757 de 1la teorla)
de jcido trimetilpirdvico en forms de aceite clsro, que

empieza a cristalizasr al csbo de alglin tiempo.

a)
oy ’cx«xs
Ch | PN
CH3"$”COCOOH Piocarbohidrazida ChHy Il {
7
s : A

53 & (0,5 ﬁolos) de- tiocarbohidrazids en 600 ml de sgus S€
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Lcalientan a ebullicidn. Mientras se sgita, se sifaden, go-
ta a gota, 65 g (0,5 moles) de dcido trimetilpirtvico obbe-
nido en ¢), en etanol, duraante aproximadsuente Q_horas.
Después, se calienta dursnte obtrss 4 horas a reflujo, Se
dejs enfrisr y se separan los cristsles por filtracidn con
succién., De este modo se aislan, después del secado, 94 g
(945 de la teoria) de 3-mercapto-i-amino-6~ter-butil-1l,2 4

triszin-5-ona (punto de fusidbn 212 a 2142C).

e) Metilacibén de la 3-mercapto-4-smino-S~ter-butil-l,2,4-
-trigzin~-H-ona.
100 g del compuesto obtenido en d) se disuel-

ven en uns mezcla de 250 ml .de NaOH 2 n y 250 nl de meta-

nol y, deépués, se mezclan con 75 g de yoduro de metilo.
Seguidamente, se continls agitando la mezcla durante otras -
4 hpfas a 208C, El producto de reaccidn separado por criu«;
talizacibn, se filtra con succibn, se seca y se recristali{
za en benceno. 3e obtienen 92 g (807 de la teoris) de 1lv 3

3-metilmercapto~4-amino~6~ter-butil-1l,2,4~Eriazin-5~ons do i

punto de fusidn 1262C,

Ejemplo 2

CH; 0

CH
3. 7
3

. ]
CH3-$~CO~CONH7§7CH3 Tiocarbohidrazid%% N /J\
1 . ;

A 53 g (0,5 moles) de tiocarbohidrazide en 500 ml de dcido
clorhidrico 1 n, se afiaden, gota a8 gota, sgitando y calen-

tendo s reflujo, 92,5 g (0,5 moles) de la ter-bubtilamids
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L.de dcido trimetilpirﬁvicé preparada segln el Ejemplo ; a),
en 2C0 mi de eTanol. 3eguidamente, se calienta durasnte 8
horas. Después de enfrisr, se diluye de nuevo con 1 litro
de agus 7 los cristales se separan por filtrscidn con suc-
cidn. 3e aislen 72 g (72 de la teoriz) de la triazinona
desesda (punto de fusién 209 a 21%9C), Ta metilacién se

efectlis como se ha descrito en el Zjemplo le).
Liemplo ¥

a) Preporscidn de ls (l-metil-ciclopronil)-slioxil-ter—

butilanida:

carboxilico (= 1 mol) se afisden a una mezcla de 130 g de

se afisden mobe a gota, agitando, a 0-52C, 100 g de 5cido ;
sulfférico al 98%, se auments la temperaturs a 202C y ce 'g
agita duraunte 4 horas. Después, ée afiaden 15 ml de aguéﬂyrz
se agita nuevamente dursnte 30 minubos. e diluye con 5@@7
ml de CH,Cl, y, enfriando, se ajusts & PH 6 con NsOH acuo~-
sa. Luego se concentra por evsporacién 1ld solucidn en
CHyC1,. Guedan 181 g ( = 98,9%) de (l~metil~cicloprop;1)r’

glioxil-ter-butilamids, punto de fusidn 802C.

Andlisis Calculado: ¢ 65,5 H 9,3 N 7,65

_hallado : 65,2 9,4 7,45

b) Prepsracidn de lg 4~amino-6-(1l-metil-~cicloprooil)=3—

mercapto-l,2. 4~triszin-5~0na:

183 g de ter-butilamida de Acido (l-metil-ciclo

109 g de cignuro de fcido (l—metil—ciciopropil);

ter-butenol y 130 ml de cloruro de metileno. Seguidamente, -

I
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hprdpil);glioxilico y 112 g de tiocsrbohidrazida se ofieden
a3 ﬁna mezela de 1 litro de deido clorhidrico 1 n y 1 litro
de etanol. Se hierve a reflujo durente 8 horas, se enfris, {
) .
se diluye con 2 litros de agua y se separan los cristoles
por filtracibn en un embudo Buchner. 3¢ obtienen cristales
blances con un reflejo amsrillo, los cusles se seban.
Contidad: 152,6 g = 77,1% de la teorlia, punto de fusidn
137 a 138¢C.

Andlisis: calculado: C 42,4 H 5,05 ¥ 28,3 S 16,16

Onliy N, 0 , ’
7U1042 pattade ;42,2 5,1 28,1 16,1

peso mole-

cular

(M=198)

¢) Metilocidn para formar 4-amino-6-(i-metil-ciclopropil)=-

~3-mebilbio-l,2,4~briszin~-5~0na.

198 g del compuesto obtenido segln b) se disuel-
|

ven en 500 ml de NzOH 2 n y se eifisden 500 ml de mebanol y
150 g de yoduro de metilo. Se agits dursnte © heras a ébm i
302C, Los cristales formados se filtran con suceldn, se !
lavan‘ylse secan. Se obtienen 174,5 g de producto final
(secado en vacio a 402C), en formes de cristaies blancos, =
de punto de fusidn 115 a 1169C,

Rendimiento: 82,3% de la teoria.

Andlisis: calculado: C 45,3 H 5,7 N 26,4 & 15,1

Delo.Mo hallado i 45,5 5,8 26,1 15,3

(M = 212)
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Los puntos de invencidn propia y nueva que se
presentan psra que sean objeto de esta solicitud de Paten.
te de Invencidén en Bspafia, por VEINTE afios, son los que
se recogen en las reivindicaciones siguientes: .

12, Procedimiento para la preparacidn de deri-

vados de 1,2,4~trigzin-5-ona de la férmula genersl (I)

i 3 (D

en la que R representa el radical

CH CH :
N8 _ ! ;
cuﬁh:}?n - o CH3 - ? - ;
CH i

CH, 5 :

)

caracterizado porgue se hace reaccionsr un compuesto de

le férmula general (II)

Qs O

~ o (11)

en la que R tiene los significados indicados srriba, con

un slcchol tercisrio de ls férmuls general (III)

HO - R! (IIT)




P~ . ) Hojn n(‘m\."'l:—)"
| en la gque R' representa un radicsl ter-slcohilo de 4 a 18
dtomos de carbono, especislmente el radical ter-amilo o
el radical ter-octilo o, preferentemente, el radical ter-
butilo, psrs formar una smids de &cido O(—cetocarbdxilico
5 de la férmuls general (V)
0 q H
r1 /
R~C~C-~0N
{ ()
Rl
10 vy ésta, eventuslmente después de samponificacidn previa paw~
re formar &cido o{ -cetocarboxilico, se condensa con tio-
. . |
carbohidrazida (HEN.NH.CS.NH.NHE) para formar un compues- .
to de 1,2,4~trigazin-5-ona de la férmuls general (VI)
15
. 0
i ,
~
Re«c N - NH,
I [ 2
20 ,
vy se somebe a metilacidn el grupo mercapto. E
) 22,~ Procedimiento psra la prepsracibdn de da-
rivados de 1,2,4-triazin-5-ona.
Tal y como se ha descrito en la Memoris que
25 antecede v pars los fines que se han especificado.
17078
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Esta Memoria consta de Trece hojss escritas

a2 mdquina por una sola de sus caras.

Madrig, £ 1.JUL1378

P.A,




	Bibliographic data
	Description
	Claims



