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M R M O R I A  D B f: C R I P T I  V A 

sobret
"M ejoras in tro d u c id as  en e l  o b je to  de l a  p aten te  

"p r in c ip a l  na 146 .488 , pregentada en 14 de enero 

"de 1939, sobre "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION 

DK NUEVOS BTRIVAD03 BNNZOIr-SULB'AMID'IOOS.".

S o l ic i t a n t e s ! NESBLL'SCHAPT FtiR CHBMISCIIE INDUSTRIE IN BABEL, 

d o m ic iliad o s en B a a ile a , S u iz a .
aBFHUEmEtmEE

En l a  p aten te  e sp añ o la  na 146.488 concedida a  

fav o r  de l a  misma en tidad  que s o l i c i t a  e l  p resen te  C e r t if ic a d o  

de A dición , se  d e sc r ib e  un procedim iento p ara  l a  obtención  

de d eriv ad os b e n zo lsu lfam id ico s que e s t á  c a ra c te r iz a d o  

5 . porque se  transform an á c id o s  b e n z o lsu lfó n ic o s , cuyo nácleo

e s t á  s u s t i tu id o  en p o s ic ió n  "p" por un grupo am lnioo, o por 

un grupo su sc e p t ib le  de s e r  transform ado en t a l ,  r e s p e c t i ­

vamente sus d eriv ad o s, en forma de d erivad os r e a c t iv o s  de 

lo s  á c id o s , resu ltan d o  am in o ben zo lsu lfam id o tiazo les.

10 . Ahora b ie n , se  ha d escu b ierto  que se puede l l e g a r ,

de una manera particu larm en te  s e n c i l l a  y f á c i l  a  lo s  
compuestos d e s c r i to s  en l a  p aten te  p r in c ip a l ,  s i  se  emplean 

según e l  procedim iento de d icha p a te n te , a l  o b je to  de l a  

reao c ió n , como com puestas t i a z ó l io o s ,  á s t e r e s  d e l  ác id o  
15 . amino, respectivam ente h a ló g e n o tla z o lc a rb o x ilio o , haciendo
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re a cc io n a r  sobre  lo s  á s t e r e s  d e l ácido  am inobenzolsulfam ldo- 

t ia z o le a r b o x i l ic o  a s i  obten ido , a ra n te s  sap o n ifio ad o re s  y 

dea oarb o x í 1 atí o rea .
Los á s t e r e s  d e l ác id o  am ln otiazo l o a r b o x il ie o , 

empleados como productos i n i c i a l e s  en e l  presen te  procedim ien­

to , se pueden obten er fác ilm en te  partien do  de á s t e r e s  

á c id o s  a c é t ic o s  h a ló g e n c fo ra d lic o s .-o  b ien  de á s t e r e s  

a c ó ta c é tic o a  o< respectivam en te  T -h a ló g e n o s, r e sp e c t iv a ­

mente sus a r - a lq u ilt ie r iv a d o s , se d ie n te  reacc ió n  con t lo u r e a . 
Los á c id o s  b e n z o lsu lf  ónioos empleados oo la  rea cc ió n  podrán 

tran sfo rm arse  ¿o ig u a l  modo como en e l  procedim iento de 

l a  patente p r in c ip a l ,  en forma de d eriv ad os á c id o s  r e a c t iv o s ,  

por ejemplo en i o n *  de su s halogenuroa, anh idridoa o 

á s t e r e s ,  o también como t a l e s ,  convenientemente en p re se n c ia  

de agentas de condensación, como por ejemplo o x ic lo ru ro  

fo s fó r ic o  o pentóxido f o s fó r ic o ,  oon lo a  á s t e r e s  del ácido  

a td n o t ía a o lc a r b o x íl le o s , o bien en forma de su s amidas con 

lo s  á s t e r e s  d e l ácido  h a ló g e n o tia z o lc a r b o x il ic o .

.g J s a R lo J ; '
. 3e suspenden 184 partea  de á s t e r  áoido a c é t ic o  

am in o tiasó lio o  ( obten ido por rea cc ió n  de á s t e r  ^  b ro a o a ce t-  

a c é t ic o  con t io u re a )  en 1000 p a r te s  de agua, se in troducen  

233 p a r te s  de c lo ru ro  p-aoetam inohen% ol-sulfónico , y se 
a d ic io n a , ag itan do , durante tan to  tiempo so lu c ió n  de so s a , 

b a s t a  que ya no quede m á s 'a u lfo e lo ru ro . Después se  f i l t r a  

y se  la v a  con agua. 51 producto de condensación a s i  
obtenido se sa p o n if ic a  con l e j í a  de so sa  c á u s t ic a  d i lu id a ,  

calentando en e l  bailo m aria . 3e a c id u la  l a  so lu c ió n  to d a v ía  

c a l ie n te ,  p rec ip itán d o se  e l ác ido  a c é t ic o  p-am inobenzol- 
a u lfa m id o tla só lio o  que se form a. Hirviendo en n itro b e n z o l 

sb d e sc a ró o x ila  e l  áo id o . Al e n f r ia r  e r l a t a l i s a  e l
2-¿p-am inobenzol-sulfanü.do7-4-m etlle-tíazol funde a

241-242'-'.
De un. modo análogo se obtiene también a l  2-¿p-am ino- 

b e n z o la u lís !i ! ld o 7 -4 -e t ilo - t ia z o l que funde a 149-15& 3,asi
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como también o tro s  d eriv ad os a lq u i l t i a z ó l i c o a ,  parci^ndo de 

lo a  oorrespohdien teg á s t e r e s  de écld oe  g ra so a  a m in o tiaz ó lio o a , 

como por ejem plo d e l á s t e r  de ácido  2--am inott'=!nol-4-propiónico. 
E ste  se obtien e por o tra  p a rte  fác ilm en te  m ediante re a c c ió n  

de á s t e r  <* -m e tilo -  7" -bPom oacetacótico con t ío u r e a .

En forma perfectam ente an áloga  ae podrán tam bién obtener 

d eriv ad os 4 ,5 - d ia lq u i lo - t la z ó l ic o s ,  por ejem plo partien do  
da á s t e r  2 -a m in o -5 -e t ilo - t ia z c l-4 -u o á t ic o  que se  o btien e 

fác ilm en te  de á s t e r  7^ -b ro m o b u tir ilacá tico , mediante 

condensación. oon t lo u re a .
.tsJEMfLü 2*

Se mézolan ag itan do ,. 236 p a r te s  de su lfo o lo ru ro  

p-acetam íno-benzólico  oon 186 p a r te s  de á a te r  e t í l i c o  

d e l ácido 2 -aJH ln o -4 -m etilo -tiazo l-5 -o arb o x ilio o  ^  300
p a r te s  de p ir id in e , durante una hora sobre e l  baño m aría. 

Después de v e r te r lo  en a^-ua y remover e-l. producto p re c ip ita d o  
con ácido  c lo rh íd r ic o  d i lu id o , se se p ara  por f i l t r a c i ó n  

y se  la v a  con agua. De e s te  modo se  obtien e e l  á a te r  

e t í l i c o  d e l ácido  2-(p-acetam lnobenzolaulf:?.r;ído )-4-me t i l o -  

t ia z o l- 5 - o a r b o x il io o  con buen rendim iento . Fúnde a 257- 258B.

. H irvU -M . ^ ^ 4 .  , . . i .  h . r .  4 p a r t . , ,  4 .  4 . 4 . ,  . . n  
15 p a r te s  de l e j í a  de 2 n -so sa  c á u s t ic a ,  se ^s.po n i f lo a .

Después se n e u tr a l iz a  can ¿o ido  c lo rh íd r ic o  d i lu id o , á l  

cabe de v a r ia s  h oras de rep o so , se forma, b a jo  d e sc a rb o x ila -  

c ió n , d irectam ente e l  2 -(p -am in oben zolsu 3 .fám ido)-4-aetilo- 
t l a z o l  en forma pura. Funde a 241-242s .

También puede r e a l iz a r s e  l a  d e sca rb o x ilao ió n  d e l  Acido 

2 - (p -a m ln o b e n z o lau lfa m id o )-4 -m e tilo tia zo l-5 -carb o x ilíco , 

después de previo  a is lam ie n to  y su b sig u ie n te  calen tam ien to , 

s in  o también con un d iso lv e n te  como por ejemplo 

con n itro b e n z o l.
EJEMILO l !

A una so lu c ió n  de 186 p a r te s  áe á s t e r  e t í l i c o  d e l 
ácido  2 -am in o -tia z o l-4 -ac á tic o  en 400 cm.oúb, de p ir ld in a  
se c a , ge in troducen , en porc ion es y ag itan d o , 236 p a r te s
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de a lo ra re  d e l ácido a c e t i l - s u l i a n í l i o o .  3e produce l a  

so lu c ió n  con au tocalen tam ien to . Después do c a le n ta r  dm 

una hora en e l  baño m aria, se  in trod ucá  ag itan do  l a  masa en 

agua i r í a ,  separándose prim ero e l  producto en forma a c e i t o s a ,  

s o l id if ic á n d o s e  después de a lgú n  tiem po. De e s te  modo se 

ob tien e  e l  á s t e r  e t í l i c o  de ácido  2- (p -ao etam in o -b en go lau lf-  

a m id o )- t ia z o l- 4 - a c á t lc o , con rendim iento c a s i  c u a n t ita t iv o .

Funde a 169a. (desde ag u a ). H irviendo durante un cu arto  

de hora 1 p arte  de á s t e r  con 3 partea  de l e j í a  de 
s o s a  c á u s t ic a  a l  10%, se  s a p o n i f ic a .  N eutralizando  con á c id o , 

se  obtien e a s í  e l  ácido  2-(p-am inobenzol3u lfa m id o )- t ia z O l-4-  

a o á t ic o . Funde a  155-1573 (desde agu a ). H irviendo en 

n itro b e n so l, se  d e sc a rb o x ila  e l  ácido  y a l  e n f r ia r s e  

c r i s t a l i z a  d irnctscien te  e l  2 -(p -am ln oben zolsu lfam id o)-4- 

me t i l o - t l a z o l .  runde a 241-242!!.

' ..4 !
172 p artee  di á s t e r  e t í l i c o  d e l ácido 2- amino t  i  a so 1-5- 

o arb o x illo o  (obten ido mediante reacc ió n  de á s t e r  c lo ro fo rm il-  

a c á t ic o  con t io u r e a )  ae mezolan ag itan d o , en 350 p a r te s  . 

de p ir id in a  se c a , con 236 p artea  de clo ru ro  d e l ácido  a o e t i l -  

s u l f a n i l i c o .  La condensación se e fe c tú a  con autocalen tam ien- 

t o . . Después de c a le n ta r  durante 1 hora en e l  baño m aria, se 

in trod uce  ag itan do  l a  masa en agua t r i a  y ae se p ara  por 
f i l t r a c ió n  a l  Ó3t e r  e t í l i c o  d e l Acido 2-(p-acetam inobenzol- 

su lfa m id o )- t ia z o l- 5-o a rb o x il ic o  oue se forma, lavando con 

agua. Funde a  229ü (desde agu a ).

Calentando durante una hora una p arte  de á s t e r  con 

4 p artea  de l e j í a  de 2n -so sa  c á u s t ic a  sobre e l baño m uría, 

s a  sa p o n if ic a  y se  p r e c ip i t a  e l  ácido  2-(p-an¡ÍRoben.20l 3Ulfamido) 

t ia z o l- 5 - c a r b o x i l ie o  con ác id o  o lo rh id r io o . Se descompone 
a 185a.

Ce d escarb o x ila . e l  ácido  mediante fu s ió n  y se obtien e
e l  2-(p-am lno-ben% olaulfantido)-tlazol. Funde a 202-2039.

También podré co n segu irse  l a  d e so arb o x ila c ió n  d e l

áoiúo 2-(p-M dnobenzol8ulfanddo)-tiazol-5-cartoxilico,
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mediante calente diente ¿nlro en Rgua, o en un disolvente
or¿;ánicó , cono por ejem plo n t t r o b e n jo l .

D e sc r ita  s u f ic  ion temante la  n a tu ra le z a  u e l in v en te ,

- 5 -

a a i  come l a  "tañera. do r e a l i z a r lo  en l a  p r á c t ic a ,  de ce 
h acerse  constídr que la g  d iü p o a ic io rc s  antsriorH tcnte in ó lo e -  

dao son s u s c e p t ib le s  de modificaciones de d e ta l le  en cuanto 

no a l t e r e  su p r in c ip io  fundam ental. 7íiml-ien se hace co n sta r  

que dicho invente corresponde a una a d ic ió n  p re sen tad a  en 

sínica con fecha 30 de a b r i l  de 1940, n^ 57602, ncogiándoae 

por lo 't a n t o ,  a lo s  b e n e fic io s  que conceden lo e  Convenios

In te rn a c ío n tle e  en v i  o r , y siendo lo  oue co n stitu y e  l a  

e sen c ia  d e l r e fe r id o  invento y per lo  que se s o l i c i t a  
C e rtific ad o , de Adición én Bepaña: "M ejoras in tro d u c id a s  

en e l  o b je to  de la  paten te  p r in c ip a l  n? 146.488  p re sen tad a  

en 14 ce enero de 1939, so b re : "PRCMBIR.I.EPTC I'AR/t LA P3XÍARA-

CICN

¡lose
IfURVOl DXf.IVA.lCJ im ^O L-^U LF^lD ICO t"; c u ra c te r iz á n -  

dichae m ejoras porque so emplean como compuestos

t ia z ó l io o a  á s t e r e s  d e l ácido  omino, re  apee tivstment e

h a ló g e n o t ia s o lc e r to x í l ic o ,  haciendo rea cc io n a r  sobre lo s  

á s t e r e s  d e l ácido  aminobenzolaulfaaido-tíazolCErboxilioo a s i  
o b ten id o s, a g e n te s .a a p o n ific a d o ra s  y d eao arb o x ilad o ro s.

"M ejoras in tro d u c id as  en e l  o b je to  de la  p a te n te  

p r in c ip a l " ;  t a l  y como queda substan clalm ente  d e sc r ito  

en le  p resan te  memoria, que consta do cinco h o ja s  e sc r ita s
por una so la  ca ra .

M adrid, 28 de feb rero  Je  1341, 

OBy-ZMCHAPT FÍR CHHUI33RE iNDUglRUg 1N BA^L.

Poy Peder de J- CÓMEi ACEBO

. . . ' *?(,
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