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(57) Rezumat: Inventia se refera la derivati ai
acidului tia(dia)zolacetic cu formula generala |

OR'
Ve

N s

I I
N—T—C—C—-O—P(ORZ), in care R’
/( a A reprezintd
RuN S~ ° m hidrogen,
alchil cu
1...4 atomi

de carbon, sau -C(R*)}{R®JCOOR® in care R® si
R° sunt identici sau diferiti si reprezints
hidrogen sau alchil cu 1...4 atomi de carhon,
sau R? si R®, impreuna cu atomul de carbon
de care sunt legati, formeazd o grupd
cicloalchil cu 3...7 membri, iar R° este
hidrogen sau o grupd protectoare a
carboxilului, R® reprezintd o grupa alchil cu

1...4 atomi de carbon sau fenil, sau,
impreund cu atomul de oxigen sau de fosfor
de care este legat, formeazd un inel
heteraciclic cu 5 sau 6 membri, R® reprezinta
hidrogen sau o grupa protectoare a grupei
amino, iar Q reprezinta N sau CH. Inventia se
referd, de asemenea, la un procedeu de
preparare a acestor derivati, pornind de la
acidul acetic corespunzator, care are
substituentii R" si R?, care se trateaza cu un
clortiofosfat ce are substituentul R°, reactia
avand loc intr-un solvent, In prezenta unei
baze si a unui catalizator, la o temperatura
cuprinsd intre 40 si 60°C. Derivatii cu
formula generald | sunt reactivi pentru acilari,
folositi, in special, la acilarea cefalosporinelor.
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Prezenta inventie se refera la de-
rivati reactivi tiofosfat ai acidului tia(dia)
zolacetic, care sunt utilizati in sinteze or-
ganice, in special la prepararea de anti-
biotice din clasa cefalosporinelor, pre-
cum si la un procedeu pentru prepara-
rea acestora.

Se cunosc numerosi derivati ai
acidului tiazolacetic sau tiadiazolacetic,
printre care si cei cu formula generala A
de mai jos:

_OX

Q 0
I

It
/z—\K—C - (I?.-OH
YHN

(A)

in care X reprezinta hidrogen, alchil cu
1...4 atomi de carbon, sau o grupa -
C(R?)(R°)COOR® in care R® si R sunt
identici sau diferiti unul de altul si re-
prezintd hidragen, alchil cu 1...4 atomi
de carbon, sau R* si R® impreund cu
atomul de carbon de care sunt legati
formeaza o grupa cicloalchil cu 3...7
membri, iar R° este hidrogen sau o
grupd@ protectoare a carboxilului, Y re-
prezintd hidrogen sau o grupa pro-
tectoare a grupei amino si Q reprezinta
N sau CH. Acestia se transforma in
derivati reactivi ai lor, pentru a fi utilizati
in sinteze organice. Ca derivati reactivi ai
compusilor cu formula generala (A) de
mai sus sunt binecunoscuti urmatori:
clorurile acide, esterii reactivi, amidele
reactive, anhidridele acide mixte si altii
similari. Ins&, derivatul reactiv sub forma
de clorura acida sau de anhidrida acida
mixtd se prepara in conditii de reactie
stricte si in continuare este instabil,
astfel ca ar putea fi folasit /n situ pentru
reactii de acilare, fara a fi izolat. Acesta
este principalul mativ al formarii copro-
dusilor la reactile de acilare. Esterul
reactiv si amida reactiva obtinuti din
compusii cu formula generald (A) de mai
sus au de asemenea dezavantaje prin
faptul cd se prepara cu randamente
mici, reactivitatea lor este foarte scazuta
si deci necesita timp de reactie lung, iar
apoi coprodusii de reactie Tn cazul
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folosirii lor la acilari, de exemplu un hi-
droxi-derivat cum este mercaptobenz-
tiazolul, pot fi indepartati cu greu.

In brevetul japonez cu nr. de
publicatie 57-175196, se descrie un
compus cu formula generala B:

ox
N~ o
1l I
N C—C—0—POZ
: \i f ©2;
/4 Q 0
YHN I

(B)

in care X, Y si Q au semnificatile din
formula generala (A) de mai sus, iar Z
reprezinta o grupa alchil cu 1...4 atomi
de carbon sau fenil, sau impreuna cu
atomul de oxigen sau de fosfor la care
este legat formeaza un inel heterociclic
cu 5 sau 6 membri. Acest compus este
o anhidrida mixta reactiva dar instabila si
de aceea poate afecta negativ reactiile
de acilare in care se intrebuinteaza,
pentru cd nu poate fi izolat.

Astfel, se constata necesitatea
gdasirii unor derivati reactivi care sa nu
aiba dezavantajele de mai sus; este ne-
cesara marirea reactivitati si a stabilitatii
derivatului de acid tia(dia)zolacetic.

Derivatii conform inventiei au
structura chimica din formula generala
(n:

oR'

N~ s

] ]
o Y- 2
u—\\Q—c ¢—o0—p(0r?),

4
R3HN/L S/ °
(1

in care R' reprezinta hidrogen, alchil cu
1...4 atomi de carbon, sau -C(R%(R")
COOR® in care R° si R® din aceasta grupa
sunt identici sau diferiti unul de altul si
reprezintd hidrogen sau alchil cu 1...4
atomi de carbon, sau R si R” impreuna
cu atomul de carban de care sunt legati
formeaza o grupa cicloalchil cu 3...7
membri, iar R° este hidrogen sau o
grupd protectoare a carboxilului, R® re-
prezintd o grupa alchil cu 1...4 atomi de
carbon sau fenil, sau Impreuna cu ato-
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mul de oxigen sau de fosfor la care este
legat formeaza un inel heteraociclic cu 5
sau 6 membri, R® reprezintd hidrogen
sau 0 grupd protectoare a grupei a-
mino, iar Q reprezinta N sau CH.
Procedeul conform inventiei pen-
tru prepararea compusilor cu formula
generald | consta In aceea cd un acid tia
(dia)zolacetic cu formula generala i

_OR'
i

N C—C—O0QH
\i i
/4 Q o
R3HN s/

(n

in care R', R? si Q au semnificatii de mai
sus, este supus reactiei cu un derivat de
clortiofosfat cu formula generala lll:

1]
Cl - P(OR%),
a

in care R? are semnificatia de mai sus,
reactia avand loc intr-un solvent, in
prezenta unei baze si a unui catalizator,
la o temperatura de -40 péana la 60°C.

In compusii cu formula generala |,
conform inventiei, R® reprezintd de pre-
ferintd hidrogen sau trifenilmetil, R® re-
prezinta de preferinta o grupa metil, etil
sau fenil si R' reprezintd de preferintd
hidrogen, o grupa metil, etil sau t-butoxi-
carbonilizopropil.

Compusii mai preferabili cu for-
mula generala |, conform prezentei in-
ventii, sunt urmatorii: (Z}-{2-aminotiazol-
4-l}-metoxiiminoacetat de dietiltiofosfaril;
(ZH2-aminotiazol-4-il}-2-{t-butoxicarbonil}-
izopropoxiiminoacetat de dietiltiofosforil;
(Z)-(2-trifenilmetilaminotiazol-4-il}-metoxi-
iminoacetat de dietiltiofosforil; (Z)-(2-a-
minotiazol-4-il}-etoxiiminoacetat de die-
tittiofasforil; (Z)-(2-trifenilmetilaminotiazol-
4-il)-etoxiiminoacetat de dietiltiofosforil;
(Z)-(2-trifeniimetilaminotiazaol-4-il}-2-( ¢
butoxicarbonil)-izopropoxi-iminoacetat de
dietiltiofosforil si (Z)}{3-amino-1,2,4-tia-
diazol-5-il}-etoxiiminoacetat de dietiltiofos-
foril.

Procedeul conform inventiei poate
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fi reprezentat prin urmatoarea schema
de reactie:

; LR
i ?
Voo O
AT :
R N\ g/
U] )
oK
Vs
Solvent : o
(=C—0—P(0R"
— i Iy
bazélcatalizator

I o ¢
R3HN/(S/ ¢ ()

In schema de reactie de mai sus,
0 grupd amino protectoare pentru R?
reprezintd o grupa obisnuita de protejare
a grupei amino, cum ar fi acil substituit
sau nesubstituit, aralchil inferior sub-
stituit sau nesubstituit (de exemplu ben-
zil, difenilmetil, trifenilmetil, 4-metoxi-
benzil, etc), haloalchil inferior (de exem-
plu triclormetil, tricloretil, etc), tetra-
hidropiranil, feniltio substituit, alchiliden
substituit, aralchiliden substituit, cicloal-
chiliden substituit si altele. Un acil co-
respunzator ca protector al grupei amino
poate fi 0 grupa acil alifaticd sau o grupa
acil care are un radical aromatic sau
heterociclic. Astfel de grupe acil sunt, de
exemplu, alcanoil inferior avand 1 pana
la 6 atomi de carbon (de exemplu formil,
acetil, etc.), alcoxicabonil avand 2 pana
la 6 atomi de carbon (de exemplu meto-
xicarbonil, etoxicarbonil, etc.), alcansul-
fonil inferior (de exemplu metansulfonil,
etansulfonil, etc.) aralcoxi inferior car-
bonil (de exemplu benziloxicarbonil, etc.)
sl altele similare. Grupa acil, asa cum s-a
mentionat mai sus, poate contine cores-
punzator 1 pana la 3 substituenti alesi
dintre halogen, hidroxi, cian, nitro si altii.
In plus, produsul de reactie al grupei
amino cu silan, boran, compusi de fosfor
si altii asemenea poate actiona de ase-
menea ca grupa protectoare.

In grupa -C(R?)(R°)COOR® pentru
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R" radicalul R° poate fi o grup& protec-
toare a carboxilului; ca exemple cores-
punzatoare de grupe protectoare ale
carboxilului sunt alchil inferior-ester (de
exemplu metilester, tbutilester, etc.),
alchenil inferior-ester (de exemplu vi-
nilester, alilester, etc.), alcoxi inferior-
alchil inferior-ester (de exemplu metoxi-
metilic, etc.), alchil inferior-tioalchil infe-
rior-ester (de exemplu ester metiltio-
metilic, etc.), haloalchil inferior-ester (de
exemplu ester 2,2,2-tricloretilic, etc.),
aralchil substituit sau nesubstituit-ester
(de exemplu ester benzilic, ester p-nitro-
benzilic, etc.), sau sililic si alti esteri si-
milari.

La prepararea derivatului tiofosfat
reactiv cu formula generala |, conform
procedeului din prezenta inventie, asa
cum se aratd in schema de reactie de
mai sus, compusul cu formula generala
Ill este utilizat in general, intr-o cantitate
de 0,5 pana la 2,0 echivalenti in greu-
tate, de preferinta de 1,0 pana la 1.3
echivalenti in greutate, in raport cu
acidul organic cu formula generala Il. In
plus, reactia poate fi realizata in absenta
oricarui catalizator. Totusi reactia in ab-
senta catalizatorului necesitd un timp
indelungat de reactie si se poate pro-
duce compusi secundari. Din contra,
cand reactia se efectueaza in prezenta
unui catalizator corespunzator, ea poate
s se termine intr-un timp de reactie
scurt, Tn conditii blande, fara formarea
de coprogusi.

Cu toate ca un catalizator cores-
punzator care se poate intrebuinta n
reactia conform schemei de mai sus
cuprinde aminele tertiare, compusii
cuaternari de amoniu sau de fosfoniu si
altii similari, catalizatorul care are pro-
prietatile optime trebuie sa fie ales n
orice caz, pentru cd viteza de reactie
poate varia pentru fiecare acid organic
cu formula generala Il ce se utilizeaza,
fiind in functie de felul si cantitatea ca-
talizatorului si altele. Ca exemple de
catalizatori amine tertiare pot fi 2,4-
dimetil-2,4-diazapentanul, 2,5-dimetil-2,5
-diazahexanul, N,N,N’,N-tetrametil-1,2-
diaminociclohexanul, 1,4-dimetil-1,4-dia-
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zaciclohexanul, 2,7-dimetil-2,7-diaza-4-
octanul, 1,4-diazabiciclo/2,2,2/octanul,
2,6-dimetil-2,6-diazaheptanul, 2,9-dime-
til-2,9-diazadecanul, 2,5,8,11-tetrametil-
2.5,8,11-tetraazadodecanul si altii. Ca
exemple corespunzatoare de compusi
cuaternari de amoniu, sunt bromura de
tetra-rrbutilamoniu, bromura de cetil-
trimetilamoniu, iodura de tetra-rrbutil-
amoniu, clorura de metil-tri(Cg-C, ) alchil-
amoniu, clorura de metiltri-2-metil-fenil-
amoniu si altele. De asemenea, in cali-
tate de compus de fosfoniu se prefera
utilizarea bromurii de tetra-rrbutilfos-
foniu. Catalizatorul este utilizat in general
in proportie de 0,1 pana la 30 %, de
preferintd 0,5 pana la 5 %, calculat fata
de cantitatea molara in raport cu acidul
organic cu formula generala Ii.

Ca solvent in procedeul, conform
inventiei, prezentat in schema de reactie
de mai sus, se poate utiliza un solvent
organic polar sau nepolar, cum ar fi
diclormetanul, dicloretanul, cloroformul,
tetraclorura de carbon, toluenul, xilenul,
acetonitrilul, acetatul de etil, dioxanul,
tetrahidrofuranul, acetona, N,N-dimetil-
formamida, N,N-dimetilacetamida st altii.
Un amestec de solventi, format din doi
sau mai multi solventi alesi dintre cei
mentionati mai sus, poate fi de ase-
menea folosit cu scopul de a asigura re-
activitatea optima si cel mai ridicat ran-
dament in produsul de reactie.

Ca baza corespunzatoare care se
poate utiliza in procedeul, conform inven-
tiei, redat in schema de reactie de mai
sus, poate fi o baza anorganica, de e-
xemplu carbonatii sau carbonatii acizi al
metalelor alcalinc-pamantoase, cum sunt
carbonatul acid de sodiu, carbonatul de
sodiu, carbonatul acid de potasiu, car-
bonatul de potasiu si alti, precum si 0
baza organica, de exemplu amine ter-
tiare cum sunt trietilendiamina, tre{-
butil}-amina, diizopropiletilamina, piridina,
N,N-dimetilanilina, etc. Cel mai preferabil
se utilizeaza diizopropiletilamina sau tri-rr
butilamina.

Temperatura de reactie in proce-
deul conform inventiei poate sa fie va-
riatd in intervalul -40 pana la B60°C, de
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preferintd de la -15 pana la 25°C. In
mod special, atunci cand temperatura
de reactie este adusd la O°C pana la
20°C, reactia poate fi terminatd in in-
tervalul de 1 péna la 3 h pentru a obtine
usor compusul dorit cu formula generald
| in conditii blande.

Deriwvatii tiofosfat ai acidului or-
ganic reactiv, conform inventiei, avand
formula generald |, au o proprietate fi-
zico-chimica unicd. In mod specific, a-
cesti derivati cu formula generala | au o
bund solubilitate intr-un solvent organic
polar sau nepolar si de asemenea au o
bund stabilitate, astfel ca nu pot fi
descompusi in acidul organic cu formula
generald Il din care au fost preparati
chiar si atunci cdnd acesti derivati tio-
fosfat reactivi, dizolvati intr-un asemenea
solvent, sunt spalati cu apa acida, bazica
sau neutra. Mai mult decét atat, cand
derivatii tiofosfat reactivi, conform pre-
zentei inventii, se utilizeaza intr-o reactie
de acilare a unei grupe amino, de exem-
plu o grupa amino a nucleului f-lactamic,
aceasta reactie poate fi efectuata usor
chiar in conditii blande si derivatul de
acid tiofosforic obtinut drept coprodus
este prezent in stratul apos in stare
dizolvata si de aceea poate fi indepartat
usaor.

De asemenea, compusii cu for-
mula generalad | pot fi utilizati intr-o re-
actie de acilare dupa ce grupa R® este
protejatd cu o grupa amino-protectoare,
totusi reactia de acilare poate fi efec-
tuata si cu compusul cu formula gene-
rald | care nu are grupa amino protejata,
fara nici o restrictie.

Derivatii, conform inventiei, pre-
zinta avantaje prin faptul c&, in primul
rand, extind gama compusilor reactivi
care se pot folasi in reactii de acilare si
in al doilea rand, fata de cei cunoscuti,
sunt stabili si pot fi izolati, sunt solubili in
solventi organici, polari si nepolari, pro-
prietdti avantajoase n procedeele de
acilare pentru ca conduc la produsi puri
si cu randamente ridicate.

Se dau, in continuare, exemple de
realizare a inventiei, care au scop ilus-
trativ si nu limiteaza in nici un fel sfera ei
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Exemplul 1. Sinteza (Z}-(2-amino-
tiazol-4d-ill-metoxiiminoc-acetatului de die-
tiltiofosforil. Se suspenda 20,1 g acid
(Z)-(2-aminotiazol-4-ill-metoxiimino-acetic,
24,10 g tri-nbutilamind si 0,11 g 1,4-
diazabiciclo/2,2,2/o0ctan in 200 ml
diclormetan uscat si apoi la suspensie se
adaugad n picaturi 24,52 g dietilclor-
tiofosfat timp de 20 min, in timp ce se
mentine amestecul de reactie la O pana
la 5°C intr-o baie de réacire sub atmos-
fera de azot. Amestecul de reactie se
agita timp de inca 2 h. Dupa ce reactia
s-a terminat, se adauga 300 ml! apa
distilata la solutia de reactie si apoi a-
mestecul se agita timp de 5 min. Stratul
organic se separa, se spald succesiv cu
solutie apoasa 5 % de bicarbonat de
sodiu (300 ml) si alti 300 ml solutie
salind saturata, se usuca pe sulfat de
magneziu, se filtreazd si apoi se con-
centreaza sub presiune redusa. La so-
lutia concentrata, se adaugad 400 ml n-
hexan pentru a se solidifica produsul,
care apoi este filtrat, spalat cu 100 ml
rnhexan si uscat pentru a se obtine
33,2 g (randament 94,0 %) compus din
titlu sub forma de solid galben pal, cu
punct de topire 87 pana la 88°C.

RMN (8, CDCl;): 1,38(t,6H), 4,05
(s.3H), 4,31(m,4H), 5,49(bs,2H), 6,87
(s,1H).

Exemplul 2. Sinteza (Z)-(2-aminc-
tiazol-4-il}-2-{t-butoxicarbonil}-izopropoxi-
imino-acetatului de dietiltiofosforil. Se
dizolva 32,9 g acid (Z)}{2-aminctiazol-4-
il)-2-(t-butoxicarbonil}-izopropoxiimino-
acetic, 22,25 g tr-nbutilamind si
0,11 g 1,4-diazabiciclo/2,2,2/0octan in
100 ml N,N-dimetilacetamida uscata si
apoi la aceasta solutie se adauga n
picaturi 22,63 g dietilclortiofosfat timp
de 20 min, timp In care se mentine so-
lutia de reactie la O pana la 5°C in baia
de racire. Amestecul de reactie se agita
timp de inca 2 h. La solutia de reactie,
se adauga 300 ml acetat de etil si 300
ml apa distilatd si apoi amestecul se
agita timp de 5 min. Stratul organic se
separa, se spalda succesiv cu 300 ml
solutie apoasa 5% de bicarbonat de
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sodiu si 300 ml solutie salind saturata,
se usuca cu sulfat de magneziu, se fil-
treaza si apoi se concentreaza sub pre-
siune redusa. Se adauga 100 ml ciclo-
hexan la solutia concentrata pentru a se
solidifica produsul, care apoi este filtrat,
spalat cu 50 ml ciclohexan si uscat pen-
tru a se abtine 44,26 g (randament 92
%) compus din titlu sub forma de solid
alb pal, cu punct de topire 114 la
115°C.

RMN (8, CDCl;): 1,39(t,6H), 1.46
(s,9H), 1,50(s,6H), 4,32(m,4H), 6,74
(s,1H), B6,79(bs,2H).

Exemplul 3. Sinteza (Z}-{2-amino-
tiazol-4-il}-etoxiiminoacetatului de dietiltio-
fosforil. Se prepara 33,4 g (randament
90 %) compus din titlu pornind de la
21,5 g acid (Z)H{2-aminctiazol-4-il}-etoxi-
iminoacetic, canform procedeului descris
in exemplul 2. Punct de topire: 118
pana la 119°C.

BRMN (8, CDCly): 1,35(m,SH]),
(m,BH), 5,67(bs,2H), 6,82(s,TH).

Exemplul 4. Sinteza (Z}-2-trifenil-
metilaminotiazol-4-il}-etoxiiminoacetatului
de dietiltiofosforil. Se preparda 57,2 g
compus din titlu pornind de la 45,7 g
acid (Z)-(2-trifenilmetilaminotiazol-4-il}-e-
toxiiminoacetic, conform procedeului
descris in exemplul 1. Produsul are
punctul de topire 88 la S9°C.
RMN(6,CDCl,): 1,35(m,9H),4,32(m,BH),
6,62(s,1H),7,02(bs,2H), 7,32 (m,15H]).

Exemplul 5. Sinteza (ZH(2-trifeni-
metilaminotiazol-4-il}-metoxiiminoace-
tatului de dietiltiofosforil. Se prepara
57.4 g compus din titlu, pornind de la
44,3 g acid (ZH2-trifenilmetilaminaotia-
zol-4+il)-metoxiiminoacetic, conform cu
procedeul descris Tn exemplul 1. Pro-
dusul are punctul de topire 101 la
103°C.

RMN (6, CDCl;): 1,35(m,6H), 4,02
(s,3H), 4,28(m,4H), 6,62(s,1H}, 7,00
(bs,1H]}, 7,28(m,15H).

Exemplul 6. Sinteza (Z}-(2-trifenil-
metilaminotiazol-4-il}-2-{t-butoxicarbonil}-
izopropoxiiminoacetatului de dietiltiofos-
foril. Se prepara 68,46 g compus din
titlu, pornind de la 57,1 g acid (Z}H{2-tr-
fenilmetilaminotiazol-4-il]-2-(butoxi-

4,32

10

15

20

25

30

35

40

45

50

10

carbonil}-izopropoxiiminoacetic, conform
procedeului descris in exemplul 1. Produ-
sul are punctul de topire 102 la 103°C.
RMN(8,CDCl,): 1,33(t,6H), 1,41 (s,3H),
1.92(s,6H], 4,30(m,4H), 6,63 (s,1H),
6.80(bs,1H), 7.25(m, 15H]).

Exemplul 7. Sinteza (Z}{3-amino-
1,2, 4-tiadiazol-5-il}-etoxiiminoacetatului
de dietiltiofosforil. Se prepara 33 g
compus din titlu, pornind de la 21,6 g
acid (Z)H{3-amino-1,2,4-tiadiazal-5-l}-eto-
xiiminoacetic, conform procedeului des-
cris in exemplul 1. Produsul are punctul
de topire 132 péana la 133°C.
BRMN (6, CDCl): 1,37(m,89H),
(m,BH]), 6,49(bs,2H).

Folosind procedeul de preparare
prezentat in exemplele de mai sus, se
prepara oricare din compusii, conform
inventiei, reprezentati prin formula ge-
nerala I.

4,36

Revendicari

1. Derivati tiofosfat ai acidului
tia[dia)zolacetic, caracterizati prin a-
ceea ca, au structura chimica din for-
mula generala (I):

1 I
C—C—0—P(0R?
N—\g—- c“) (0] {OR )2

/
R3HN/< S/
M

in care R' reprezintd hidrogen, alchil cu
1...4 atomi de carbon, sau -C (R?) (R
COOR° in care B° si R° din aceasta grupa
sunt identici sau diferiti unul de altul si
reprezintd hidrogen sau alchil cu 1...4
atomi de carbaon, sau R® si R impreuna
cu atomul de carbon de care sunt legati
formeaza o grupa cicloalchil cu 3...7
membri, 1ar R° este hidrogen sau o
grupd protectoare a carboxilului, R? re-
prezintd o grupa alchil cu 1...4 atomi de
carbon sau fenil, sau impreuna cu ato-
mul de oxigen sau de fosfor la care este
legat formeaza un inel heterociclic cu 5
sau B membri, R® reprezintd hidrogen
sau 0 grupd@ protectoare a grupei
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amino, iar Q reprezintd N sau CH.

2. Derivati, conform revendicarii
1. caracterizati prin aceea ca, R’
reprezintd hidrogen, o grupa metil, etil
sau t-butoxicarbonilizopropil, R® repre-
zinta o grupa metil, etil sau fenil si R® re-
prezintd de preferintd hidrogen sau
trifenilimetil.

3. Derivati, conform revendicarii
1, caracterizati prin aceea ca sunt
compusi alesi din: (Z)-(2-aminotiazol-4-il}-
metoxiiminoacetat de dietiltiofosforil; (Z)-
(2-trifenilmetilaminotiazol-4-il}-metoxi-
iminoacetat de dietiltiofosforil; (Z])-{2-a-
minotiazol-4-il}-2-(t-butoxicarbonil)-izo-
propoxiiminoacetat de dietiltiofosforil; (Z)-
(2-aminotiazol-4-il}-etoxiiminoacetat de di-
etiltiofosforil; (Z){2-trifenilmetilaminotia-
zol-4-il}-etoxiiminoacetat de dietiltiofos-
foril; (Z)}-(2-trifenilmetilaminotiazol-4-il)-2-
(t-butoxicarbanil)-izopropoxi-iminoacetat
de dietiltiofosforil si (Z)-3-amino-1,2,4-
tiadiazol-5-il)-etoxiiminoacetat de dietiltio-
fosforil.

4. Procedeu pentru prepararea
derivatilor cu formula generala |, carac-
terizat prin aceea ca, un derivat de
acid tia(dia)zolacetic cu formula generala
Il _OoR!
N

/NT C — (Iof’.'— OH
R3HN/<

an
in care R', R® si Q au semnificatiille de
mai sus, este supus reactiei cu un
derivat de clortiofosfat cu formula ge-
nerala lli: s

0
Cl - P(OR3),
iy

Presedintele comisiei de examinare: ing
Examinator: ing. Laptes Elvine

10

15

20

25

30

35

12

in care R? are semnificatia de mai sus,
reactia avand loc intr-un solvent, in pre-
zenta unei baze si a unui catalizator, la o
temperatura de -40 pana la 60°C.

9. Praocedeu, conform revendicarii
4, caracterizat prin aceea ca, solventul
este un singur solvent ales din grupul
constituit din diclormetan, dicloretan,
cloroform, tetraclorura de carbon, to-
luen, xilen, acetonitril, acetat de etil, dio-
xan, tetrahidraofuran, acetona, N,N-dime-
tilformamida, N,N-dimetilacetamida, sau
este un amestec constituit din doi sau
mai multi solventi alesi dintre acestia.

6. Procedeu, conform revendicarii
4, caracterizat prin aceea ca, baza
este aleasa din grupul constituit din
carbonat de sodiu, carbonat de potasiu,
carbonat de patasiu, trietilendiamina, trr
(r-butil}-amina, diizopropiletilamina.

7. Procedeu, conform revendicarii
4, caracterizat prin aceea ca, cate-
lizatorul este ales dintre amine tertiare,
compusi cuaternari de amoniu sau de
fosfoniu.

8. Procedeu, conform revendi-
carilor 4 si /7, caracterizat prin aceea
ca, catalizatorul este 1,4-diazabiciclo/
2,2,2/0ctan, bromura de tetra-rrbutil-
amoniu, bromura de tetra-nbutilfosfoniu,

9. Procedeu, conform revendica-
rilor 4, 7 si B, caracterizat prin aceea
ca, catalizatorul se utilizeaza intr-o can-
titate de 0,1 pana la 50 % din cantitatea
molara, raportat la acidul organic cu for-
mula generala |l.

. Marin Elena

Editare gi tehnoredactare computerizata - 0S!M
Tiparit la: Oficiul de Stat pentru Inventii si Marci



	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS

