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PATENTE
DE
INVENGION
a favor de la rasén soeial suisga : J. R. GBIGY 4. - @.,
residente en BASILEA (5uiza), por *PROCEDINIENTO PARA LA
PREPARACION BE p-AMINOBENZOISULFONACILAMIDA ?. -

M¥MORIA DESCRIPTIVA

Se ha encontrado que se obtienen p-aminobengelsulfon-

acilemides de la :ormula gener@l ,
:: >N-O—soe.nn.ne-xl | |

en la cual By signifiea un radioel no saturade zemiiioado
alifftieo, R, hidrégenc,alquilo o aralquile y Rz hnidrégeno
¢ alquilo, ouando se transforman aultonamidas de la serie
de bengzoles que en la p-posieidn eon relacidén al grupo de ‘
sulfonémidn sontienen un grupo nitrogenado, eon deidos var-
bonflieos no selurados, ramificsdos, alifétioonnrespoetivae
nente sus derivados funeionales y transponiendu el grupo
nitrogenade p-permenente, en caso dado, en un grupe anfinico.
Eesta el presente no han llegado a ser conogidos eompuestos
de esta naturelese; se distinguen de otras p-aminobenzolsul-
fonamidas por su efieacla superior frente & provocadores de
infecoién asf{ oomo por su eseasa toxicidad.

gomo sulfomsmidas de la serie de los benzdles que en
la p-posioeién eon relacifn al grupo de sulfonsmidas sontienen
ua grupo nitrogenade ee eitani- p—aninobunsélaulronanids,.
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R alquil- , aralqnilamihobensolsnltenamiﬂa, p-acilaminobengol=

sulfonamida, pnnitrobcnzoisulranamidaw ate. En lugar del

. grupo nitroso, tembién puede servir aguel otro transformable

en el grupo amfniso por reduecién, por ejemple el grupo ai=
troso, aso, asoxi o hidraso. Los grupos de azometin y aeile

amino pueden ser transformados en grupos sminieos por hidre-

1dsis. Yentajosamente se seleccionard enire los restos de

soilo 1los que puedan ser nuevamente ssparados eon facilidad.
Tales restos son por ejemplo el dsl acetilo o oarbometoxile
que por tratamiento hidrolftico nuevemente pueden ser sepa-
rados eon fecilidad, sin que eon ello sufra alteraeidn el
grups de sulfonamida aocilado.

 las sulfonamidas de la serle de benzoles substituidas
en la p—posioi&n per an: grapo nitrogenade, puedsn ser smplea-
das odmo tales o también en forma de sus sales, por ejemple
el sgodio p-nitrobenzéléulzonamida 0 la potasa p-acetilamino=
henzolsulfonamiaa. ia txaneformanldn oon los medios de aocl=
1an16a también puede verifiaarse ocomo de coetunbro en presen-
olia de baseu eomo piridina, dimetilanilina, eto.

cqmo &o1dos oarbonflicos glit&miooa rami£1o§das 1o sa-
tarados, so maneioﬁjn ﬁnidgﬁ V@'—aimefiiam?ilicoQvéeidqé’—
etileroténico, feido O~metil-{-alilaeétieo, &eido isobutilia
denén&tico, &eidoﬁ[-netilaraﬁdnioo, éaideCZ%isoproyilcraténioo,
etc. Los Sotdos puedan Ber empleados eomo tales por ejguplo
en pranenaia de eatalitaﬂores 0 en fo:ma de sus derivadns
funeionales, pudiendo ser aplicados al propio tienpo mcdino
que oombinaa ol fcide ¢ medios ooudcnsantoa.

Ena forme espootal de ejeoueién del presente prone&1~
miento que rinde 1ou‘pismos prodgctes, consiste en trangformar
bengzolsulfohalogenuros, que en pnponioiﬁn contlienen un grupo
nitrogenedo, con emidas de foidos esarbonfiicos alifétiocs
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© remificedos no saturados, tranafqrmandg, en cago dado, el

grupo p-unitrogenado en un grupo aninieo.
B 1

21,4 pa:'to;s de p-aqaetii&min‘ohﬁzohul:romida y 18,2 partes
de anhidride de &eido dimetilaﬁ:cﬂino (obtenido de g2l addica
del 4eido d:l.metil-aer:ll y‘alomm de 40ido dimetilacrilioco,
pﬁnto de ebullieidn;gy 140-145°) se valientan juntamente er un
alambique en bafio de aoeite & 2004210¢.  Con ello ee producs
poco & pooe mna fusién homogénea. Después ‘.d'c wn calentamiento
durante una hora, se disuelve en 'so;ln.oié:!;' de sosa diluids ea-
Jiente, se mescla con ua poeo dq garbdn snimal y se filtra.

De 1a solusién filtrada se preoipita el produsto de filtraeién
por ae&.diﬁcaeidn eon hide‘clorhidrico, Sse absorbe y se re-
eristalisa en alechol. Puato de ﬁmidn é}i".

Por nponiﬁeuﬁn del grupo acetilamino eon legfa de sosa
cfustiea du\uda en el ba.?io des agus, se obtiens la amida del
§0idn p»am;!.nuu—foanzehnlfon- A+ f-dinetilacrilico con punto ds
fusién de 177-1789,

L0 Pew

21,4 partes de pﬁmenlaminehmaolsultoumma, 10 partes de

deido dimtilurﬂim y 20 partes de fosforpentéxido s¢ mezelan

' aon 150 partes en volumen, hirviendo durante 4 horas sn sl re-

:tlujb‘. Luego se afiade algo de agua y se distila el w&evrobeniol
aon -vapor de agua. Despuds , el residuc es reeogido em soluesidn
de gosa, se 1o mezala cqgi alge de carbén.: 88 ﬁl‘kra y se aoidi-
fies la soluoidn filirade con feido elorhidrieo oon lo cual se
gepara el producto de oonaonuaién. Se absorbt y se reoristaliza
en aloohol. mto de fusifn 233°.
Por lapaaiﬁomin se ohtitao eon rmilidad el empucstu
ininzgo libra_. ‘
| BIRPIO 3.-
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. Después se separa por filtraeidn la escasa ceniidad de sulfon~

i Ev' N ‘:
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3e suspende en clerobenzol 1 mol. do’pvnitrobcnzolsniron-
anida, @8 mevola eon 1,2 mol. de Leido /-ametuggirﬂno
¥ 1 mol. de fosforpentacloruro, ealentando durante algunas
horas hasta ehull;aiéﬁ. Después de haber afiadido pooca santidad

de agua, el slorobenzol es eliminado por soplo eon vapor de

- agua, siendo raeogida en sosa la amida de Aeido p~nitrobengsl-

sulfon—/fa/?-dimetilanrflino, se separa por Tiltraeidn de poca
cantidad de nitrobensolsulfonamida invariade, se vuelvg 8 pre-
cipitar eon feido y se reoristaliza de alechol. Funto de fu-
sién 155°. | |
JBMPIO 4= A

50 partes de sodio p-nitrobensolsulfonamida se suspenden
en 150 psrtes en volﬁmcn de nitrobénéoljy 89 mexelsn con 12
partes de elorure de feide /,/Jadimetilaerﬂioo. La temperatura

.nubo panlatinanentes & 50° siendo mantenide a esta aifura du -

rante 4 horas. A sontinuwasién se mezela eon 300 partes de
aguay se pone alualino al tornasol pero ain embargdo nentre

frente a la fenolftaleina, agitando todo durante 1 hore a 50°.

smida invariada, se extrae son §ter y se acidifisa el producto
£iltrado; oon ello se obtiene la amida del &0ido p-nitrcbenzol-
sulfon - /‘, /5= dimetilaor{liso en un rendimiente de T0%.
Punto de fusidn 155°.

‘Por reduooién eegﬁn‘Béohamp, se consigue la amida de feide
puaminobenznleulfonﬁ/e,/@- dimefila¢rilioo;

Envlugar(aewﬁotgo dimetilacrflico, también se puede emplear
Seido imobutiliden~acétieo o 4eido 9~ metileroténieo.

. SLBIPI0 5.- o

535 partes de Q-aoet;laminohénaelsulfonamida se mezclan e
1000 pnrto:.da u;erobanzol con JOC partes de sloxuro de foido
/8‘/3-aimetilae:£11no ¥y5 partén de polva de cobre,hirviende
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en el reflujo hasta que termine el desprendimiento de 4eido
slornfdrieo. Despude se deja enfriar, se introduce agitando
la megela de reacoidm en una disoluciln de sosa oaliente de
50=60° al 10%, se agita fuertemente durante 1/2 hora, se en-
fria y se filtra. El produsto filtrado se desiila al vaper, ,
eiglando de este el produste de condensaeidn por asiditicaoiéﬁ.
E1l producto bruto humedo absorbido, al objeto de ser gaponi—
ficado, es calentado hasta ebunllicidén durante 40 minutos een

1300 partes de lejfa de sosa clustiea al 30% y 200 partes de

.agué. Imego se refrigersa, se precipite el gsompuweste aminice

libre oon &aido acétiea y se absorbe. Para fines de purifiea-
§i6n e puede recoger en solusiln de sosa diluida, tratar eon
carbén enimal, filtrar después de algin tiempo y precipitaer
nuevemente eon deido aodtico. La emida de &eide p-aminobenszol~
sulfon—/d,/Gwdimetilacrflioa funde, resristalizads de aleohol
diluido, & 177-178%. Rendimieato = 340 partes.

" En lugar de polvo de eobre, temdién sirvem otros cataliza-
dores como eloruro de sluminio, cloruro de hierro, tetraclo-
rure de estaflo, cloruro de eobre, ete.

160 partes de p-ametilaminqbenzolsulfogam;¢a y 8 partes de
Qosa cdloinada se suspenden en 500 partes de olorobenzol, se
megzolan con 100 partes de clorurclae Soide /?,/G~d;petilnurilioo,
hirviendo durente 2 horas al reflujo. La mezola de reaceién ee
introdueids, asgitando, em 1500 partes de agua caliemte, se
pone debilmente alcalino por 1a’gd101§n de sosa y s8e abasorbde
lo poeo que haya quedado sin diéo;yer. La solueidn acuosa es
separade dé. clorobenzol en el embudo separador, asidifieando
después,»La resing_que'gs separa y que pronto se soliditiea,

es absorbida y lavada eon un poso de agua.
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Despuds de le saponificaeidn del grupo. acetilamino cos |
lejia de posa chustica diluida, se puede reoupersar del nedo
sonocide el derivado de Eoida dimetiiasrilico.

| 1 BMPEO Fo- |

25,7 partes de p-acetilaminobenzolsulfonamida se suspenden
en 150 partes en volumen de elorobengol, se mezelan con 15
partes de eloruro de feido /5 -etiloroténieo y algo de polva .

de cobre, hirviendo duranie 4 hores ‘en el reflujo. Iuego se

‘refrigera algo, se sacude fuertémente aqnvsolucién_de soga
- dilulda y se abgorbe.en fric. Del producto filtrado @e separa

. por sople el elorobenzol con vapor de agua, se mezela el residue

enfriado eon feido, se separa la resina segregsda y e lava

‘son agus. - Resulta faeilmente eoluble en sosa.

'E1l grupo asetiligo es doadoblado-con lejfa de sosa cdustieca
diluida”por‘qalenﬁémiqnto durm te media hora en el bafio de agua.
De solueidn olorhi@riea‘Se obtiene el olorohidrato de la smida
del &oido p-aminobenzolsulfon~O-etiloroténieo con pnnte.dq
fusidn de 189°.

| EBIPI0 8=
24.4 partes de 4-0azbetoxi-aminohenzolsulfonamida ge mezclaa
en solueidn slorobenzdlica con la eantidad caloulada de oloruro

de 5aido/673 -dingtilaer{lice y 5 partes de polve de sobre, ca-

‘lentando la mezela dursnte 6 horas hesta ebullieidn. Deepués se

deatila al vapor d§‘agaa, se recoge 91 rgsto en solueiln de sosa,
8@ separa‘poi filtracibn de }a_cgrbetoxi-gminobonzolsulfdnamida
y del polvo de sobre, o mezola oqniuq‘poto-§e:aarb6n~aninal;
se f1lira y se aoldifies con deido elorhfdrico. La aaida del
£oido'4-oaxbet0x1~aminobenzolsulfona/gt/?adimetiléorilico o8
reerigtalizada de acetona dilnida. V ‘ o

Para el dosdoblamiento del grupe aarbetoxilioo, ol proauoto

de ooadensaoién-os‘disaeltu.en lejfa de sosa einatica normsl
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doble 4 oalentado durante 15 minuton en al baific de agua, Por

aoidizieacidn con feido acétioo, se obtlens la amida del 4oido
1?5 4-am1nohonzolsulfon—,ﬁ,ﬁy~dimetilaorilico.

- En vez del coupuesto de 4~eurbatoxi-aminobenzolsul:onamida.
también,se puede emplear el correspondiente esompuesto e¢arbo-
metox{lioco.

N 0O 7 A

180 ks objeto de eéta patente de invano;dn que se solielta:
¥Erocedimiento para la preparacidén de p~aminobenzolsulfon-
aoilamldes”, que 3¢ carsoteriza y define por las reivindi-
onoliones siguientes gue constituyen su novedad y sobre las
ouales ha de recaer la propiedad y explotacién exolusive: -

185 1, Procedimiento para la obteneidn de p«ﬁmtnobenzelsnlfon—
amidsas, earscterizade por transformar sulfonamidas de la serie
de bengoles o sus sales, gae en la p-posieisa eontienen un
grupe nitrogenado, eon Leidos oarbonflisos alifdticos remifi-
oados no saturados, respectivamente sus derivados funcbnales,

150 en caso dado en presenela de eatalizadoreﬂ o medios gque oom-
binan el deido, transfoimando eventualmente el grupe nitroge—

nade en p-posioidn en un grupo amf{nieo.
2.~ Fforme especiasl de ejecueiln del procedimiente para lr -

obteneidn de las p-aminobenzolsulfonacilamideas, gogﬁn la'ﬁfi- ,
195 vindicaeién 18, carscterizads porgue se txansforman bonzoxﬁﬁlro-
halogenuros gn en la p-posieibn contienen un grupo nittoguﬁadg.
eon amidas de fcidos carbonflieos aliffticos ramifisados no
saturados, transformande, eﬁ cago dadoy el p-grupo nitrogenado
en un grupe anfnioo.
200 3.~ FProcedimiento para la preparaoién de p-aminobenzolﬁulton—
emidas. ‘ 7
L2 presente memoria oégsﬁn-de siete hojas foliasdas y meoa~

nografisdes por una sols ears. PEs A~
Madrid a 20 de Jnnio de 1941.
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