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' MmORIA DESCRIPTIVA 

' DE LA

PATENTE DE iN m om ctncK .,,,̂ .

que por d iez  añ o s, para Espaf!a y so s  P o se sio n es, s e  s o l i c i t a  a - 

favor de la  f i lm a : OHBMÍSCBB FABRIK 70N HEYDEN A .G ., entidad a le ­

mana, re s id e n te  en MDNCHEN 3 3 , (ALEMANIA), L e o p o lá stra se * 4 ,  p e r : 

^moCEDlMIENro PARA LA ORCENOION DE CREAS DE N-SULFONIL" .

—o-o-o-C-o-o-o—

Los derivados de urea da ácido  su lfó n ice  arom ático su s­

t i tu id o s  sobre n itrógeno he pueden obtenerse generalmente por e l  

s e n c i l lo  procedimiento de la  reacc ió n  de ureas con c lo ru ro s de d e i­

do su lfó n lc o , como lo s oorrespondim etes derivados de urea de lo s  - 

ac id e s  carbónicos o rgón ico sl A l ensayar t a l  reacc ió n  entre urea y 

cloruro da ^cido sulfÓ nico se separa por c ie r to  durante la  reacción  

óeide c lo rh íd r ic o , pero no se  orig in an  en e l l a  la s  ureas s u l fo n i l i -  

c a s ,  sino  ócidos su lfó n ic e s  a darnos da lo s  productos separadores de 

agua da la  u rea, o su s productos de j^ lim erizaciÓ n  respeotivam ehte^ 

por ejem plo, d ician diam ida. Se h ab ía encontrado que l a s  deseadas - 

ureas de N -su lfo n il  dé la  form ula*
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A r i i  - S O ^ ^ - N R . -  
2- 1

2  4 6 1 2 6

CO - NH - R

# 6  0<C

s ig n i f ic a  Un nòeleo arom àtico n o - s u s t i t u id e s o  S u st itu id o  e 

un sistem a arom àtico condensàdo, y R g  s ig n if ic a n  hidrógeno, a l -  

q o i l ^ a r a l q u i l  0 r a d ic a le s  de a r i i )  pueden obtenerse de una manera 

16 sorprendente f d o i l ,  cuando se sa le n  de N -su lfen i lam idas de l a  formu­

l a :

A r i l - S 0 g - 3 ^ R - R ^

de la  reacc ió n  quimioa de derivados d e l  dcido c ian ieo  o iso c ia n i co 

respectivam ente^ de la  fórmula (CON) Rg o de la  reacción  química de 

t a le s  combinaciones despectivam ente que en e l  curso de la  reacción  

20 pueden tran sform arse en ácido cian ico  o iso c ia n ic o  o q u e  separan  d i­

chas combinaciones, por ejem plo, n itro -u re a , urea o urotaño y sim i- 

l a r e s . Correspondientes a la  n atu raleza  àcida de la s  salfonam idas 0n 

que es especialm ente sorprendente una reacción  comparable con la s  - 

amáínae, pueden a p lic a r se  también la s  s a le s  d e l  ucido c ia n ico  o de la  

28 n itro -u rea  respectivam ente o pueden e s ta r  p resen tes combinaciones - 

b d sica s o s a le s  n e u tra liz a n te s  de d e i do, como por ejemplo so sa . En 

e s te  caso  se  ob tien e , siempre que e s tó  sobre e l  dtomo de nitrógeno 

cercano a l  grupo de s u l fo n i l  todavía un dtomo de hidrógeno, enseguí- 

da la s  s a le s  de la s  ureas de N -su lfo n il  que en so lu c ión  acuosa reac-  

30 clonan c a s i n eutral#

La reacc ió n  se  d e sa r ro lla  en e l  re su ltad o  f i n a l  segón la s  

ecuaciones s ig u ie n te s !

A r i l  - S O p - N H  - R + (CON) - R. j . . .  ^ JL 8

2 1 2

Para e l  Óaso de que R^ es hidrogeno y empleado cianato  - 

p o tá sico  como derivado do dcido c ia n ic o , se  puede suponer pop ejem- 

35 t*lo la  s ig u ie n te  manera de re a c c ió n !

^ A r i l - S O g - R H ^  + KOCN

- S O g - N X - C O - N H g

..A ^ . A ,  ... -
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sod io  de n itro -u re a *

3 * .  A r i i  -  8pg -  NHg + -  CO - NNa -  NO,

ai A r i !  - SOg -  NNa - CO - NHg + Ngp + HgO.

Para oretane :

'ÀFdl^- SO. - NH  ̂ + 
- 2 2 - do - 0 -  a3 q u il

= A r i i  -  SO. - NH -  CO - NH. + a lq u i l  - OH

Para a re a *

46. Ari i  -  SOg - NHg + - C9 - NH,

^Aril - SOg - - co - NHg*
Para e s te r  de Acido is o c ia n ic o !

. ' ".A 5 6 . A r i i  -  so. - NH. + 0 = C = N -  R.-... *. , 2 2 2

* = A r i l - S 0. - N H - C 0 - N H - R .
' ' f ' —

40 La reacc ió n  se  realizza e n g e n e r a l  mejor eoa c a le r ,  por -

ejem plo, a tem peraturas desde 60 h a sta  LOO*.

En cuanto que la s  ureas de N - s u l fo n i l  qae se  e r ig ih an , 

l ie w n  setn*e e l  Atomo de n itrógeno cercano a l  grupo de s u l fo n i l  toda- 

v ía  hidrógeno, son e l l a s  combinaciones fuertem ente A cidas, que dan 

< 45 s a le s  a lc a l in a s  n eu tra le s  y Que por lo  tan to  son a menudo fác iM en ­

te  so lu b le s  eh s o s a .  Eh e l  o tro  caso  son e l l a s  combinaciones neutra-

¿ s . . -  - ^

Las nuevas combinaciones son a p lic a b le s  para ob je to s téon i-
. ¡A A A ,r A A

c o s y  como medios c u ra tiv o s . E s p e c ia lo e n te v a lio s a s  son a q u e lla s  com- 

60 b in ac io n esq u é  poseen sobre é l  nócleo de su lfo n ilaro m A tio o  en p o si­

c i ó n -  p en re la c ió n  c o n e l g r u p o  SOg un grupo de amino y que l le -  

van en e lN -atom o cercan o  a í g r u p o d e  s u l fo n i l  todavía un Atomo de 

hidrógeno. E l la s  representan  medios cu ra tiv o s contra enfermedades - 

de in f e c c ió n .B lg r u p o  deam ino puede se r  in treducido  o como grupo 

55 de amino ac id u lad o co n  e l  conponentes dé Acido su lfón ico  y dejado 

¡posteriorm ente a l  descubierto  por e a p o n ific a c ió n ,.o  como grupo de 

n it r o , que daspuÓs da la f a b r ic a c iÓ n d e  la  combinación de urea es
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reducida a l  grupo de amino*

E je m p lo l * .

80 g r . de benzolsulfonam ida y 88 g r * de c ian ato  sád ico  son calentados 

en alcoh o les do 80 h a sta  90% tén to  tiempo h asta  la  e b u llic ió n , h asta

que un Se ha hecho completamenté so lu b le  en e l  agua, hablándose fo r­

mado entonces la s a l  p o tá sica  de la  urea b e n z o lsu lfo n ílic a  que puede 

r e c r i s t a l i z a r s e  d e l  agua, eventualmente con ad ic ió n  de carbonato potó 

^ .c o , ^ r a  3a redacción  de la  so lu b il id a d . D isu e lta  en agua y acidu­

lado con ácido  acó tico  g l a c i a l  se  p re c ip ita  3a urea l ib r e  que tien e  - 

despuós d e l secado e l  P .F . = 170 h a sta  17l a . Voldmen de producción 

90% ap ro x .-

Ejémplo 2 a .

80 g r .  de p - tc lo o l  - sulfonamld^ y 26 g r .  de n itro -u rea  sód ica  son 

calentados lentamente en a lco h o l de 80 h asta  90% h asta  3a f in a l iz a ­

ción d e l  desprendimiento de óxido n í t r i c o .  Una vez separado e l  a lc o ­

h o l por d e s t i la c ió n  se  echa e l  residu o  en mucha agua, siendo n e u tra l! 

zado con so sa  y separado d e l m a te r ia l  base no d is u e l to .  Del f i l t r a d o  

sé  separa por c r i s t a l iz a c ió n ,  una vez ac id u lad o , 3a N-urea de -p -to - 

lu o ls u l fo n i l  con un volÓmen de producción de 80% ap ro x .-  E l  r e s t o -  

puede recu p erarse  de 3a p arte  in so lu b le  en so lu ción  a lc a l in a ,  emplean 

dola como m a te r ia l  b a se . Por aumento de 3a can tidad  de n itro -u rea  - 

puede aumentarse esencialm ente é l  vplómen de producción. La p u r i f i ­

cación  de 3a urea de to lu o ls u l fo n il  se  r e a l iz a  mejor por c r is t a  16za- 

ción de 3a s a l  p o tá sica  de poca agua con ad ic ió n  de carbonato potá­

sico  . E ste  se  c r i s t a l i z a  en prism as b on itas produciendo, despuós de 

la  d iso lu c ió n  en agha y p re c ip ita c ió n  con ácido  a c ó t ic o , la  urea l i ­

bre eon P .P .s : 184 h a sta  188¡S b a jo  la  descom posición.

' E j  amp io  Sé *

60 g r . de a c e t i  1—su l f  an i lamí da y 50 gr^ de oianato  p o tásico  son ca­

lentados algunas horas en 200 ccm* dé a lco h o l y 20 cem. de agua. Una 

vez en friad os e s  separado e l  producto dé reacc ió n  que pesa despuós,
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una vez secado , de 70 h a sta  71 g r .  E l  mismo presenta la  s a l  p o tá s i-  

90 ca de la  urea de p- a c e t l l s u l f a n i l i l  que con e sto  se  ha originado 

en un volómen a g ro sso  modo de 100 % ap ro x .-  La s a l  e s  c r is t a l iz a d a  

d e l agua con ad ic ió n  de carbonato p o tá sico  y forma entonces unas agu-

j a s  la rg a s  b o s t a s .  De e s t e  se  o rig in a  con deido a c e t ic o  la  urea l i -  

bre de P .F * = 1 8 5  h a sta  1 8 ^  bajo  la  descom posición*

95 Ejemplo 4R .

Con e l  voldmen de producción igualmente bueno se  obtiene la urea de

a c e t i l  s u l f a n i l i l ,  cuando se  ca lie n tan  80 g r .  de la  amida d e l  deido 

a c e t i l  su lfa n il ic o ,6 0  g r .  de n itro -u rea  y 50 g r .  de so sa  en a lco h o l 

de 8Ó de 5 a 6 h oras h a sta  su e b u llic ió n . La masa e s c a s i  completa- 

100 mente so lu b le  en agua, una vez separado e l  a lc o h o l por vaporización  

f  y c o n s is te  en la s a l  sód ica  de la  urea a r r ib a  mencionada.

Ejemplo 63.

5 p a rta s  de am idade ácido  aceW l s u l f a n i l i c o ,  3 p á rte s  de ured, 2 

p a rte s  de s o s a ,  15 partes de a lco h o l y 8 p arte s de agua son calen ta- 

108 ted as sobre un baño de vapor. Prendo aparecen en e l  re fr ig e ra d o r  su­

blimados de carbonato amónico, respectivam en te, carbamato amónico. Pa­

sadas 10 h asta  12 horas queda r e a l iz a b a  lá  transform ación  con e l  80% 

a p ro x ., lo  que se puede ver en e l  componente que se  ha hecho so lub le 

en agua. Siguiendo aalen tán dbse , concluye la reaco ió n . También se pue- 

110 de emplear un d iso lv en te  de md§br grado de e b u llic ió n , por ejem plo,

a lco h o l b u t i l ic o  u o tra s combinaciones b á s ic a s ,  por ejem plo, hidrÓ xi­

do p o tó s ic o , carbonate p o tá s ic o , a lo o h c la to sÓ d ic e  o un amina te r c ia ­

r i a ,  per lo  que se  r e a l iz a  la  reacc ió n  en p arte  mucho más rápidam ente.

R esu ltad os s im ila re s  se obtienen también co n u re ta n o s , por 

116 ejem plo, con áreten os e t í l i c o s  que reaccionan  un poco más lentamente

que la  u rea .

En todos lo s  caso s se  obtiene la  urea de a c e t i l - s u l f a n i l i l  

d e l P .F . =í 185 h asta  188^ bajo  la  d escom posicióh. Por sap o n ificac ió n  

con l e j í a  de so sa  c áu stic a  o ácido  c lo rh íd rico  . concentrado se obtiene

,, . . «i
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120 de e s te  la  orea - N de p-am in oben zoL -su lfon il con P .F . =  149 hasta 

1648 b ajo  la  descom posición*

E j ampio 68.

20 gr . de amida de ácido  a c e t i l - s u l f a n i l i c o  y 12 de is o s ia n a te  

fe n i l ic o  son calen tados más tiempo h a sta  1 0 0 8 , lavándose luego e l  pro- 

126 docto de reacc ió n  en agua, n eu tralizán d o lo  en estado o a lie n te  con so ­

lución  de so sa  y separándolo ana vez en fr iad o , de la  p arte  ln so lu b le . 

E l  ácido a c é tic o  separa d e l  f i l t r a d o  d.n p rec ip itad o  blanco y espese - 

de la  urea l ib re  que es c r is t a l iz a d o  mejor por medio de la  s a l  potá­

s ic a  d e l  agua con ad ic ión  de carbonato p o tá s ic o . l a  s a l  p o tá sica  fa r -  

130 ma b en ita s  ag u ja s  de la s  cuales es puesto en l ib e r ta d  mediante ácido 

acó tico  la  N - ( a c e t i l - s u l f a n i l i l )  - N^— fe n il-ü re a  en buen volámen 

de producción#

O t r o s e s t e r e s  de ácido iso c ia n ie o  se  depositan  de ig u a l  - 

n sobre sulfonam idas y forman en e llo

3̂ 56 la s  ureas de N - s u l fo n i l  N ^ -su stitu id as#

-REI7INDICACI0NES-

Se r e iv in d ic a , no como nuevo, sino  como no p racticad o s en España pa­

ra  que sea ob je to  de P atente de In trodu cción , lo s  puntos s ig u ie n te s : 

1 .-  Procedimiento para la  obtención de ureas de N -su lfo n il  de la  fó r-  

140 m uía:

A r i l  -  80^ -  NR  ̂ -  00 - NH - R  
2 1 2

§
caracterizad o  porque se  dejan  reaccion ar sobre su lfon ilam id as aromá- 

* t i c a s  prim arias o secundarias de la  fórmula gen era l A r i l  -  SOg -  NH -

derivados d e l  ácido  cián ico  o ác id o  iso c ia n ie o  do la fómnula (CON) 

- Rg o su s s a le s  o t a le s  combinaciones o sus s a l e s ,  respectivam ente,- - i - . - .í \ .
146 de la s  cu a le s pueden o r ig in a rse  como productos interm edios durante la  

reacción  le a  derivados de ácido  c ián ico  o ácido  iso c ia n ie o  a rr ib a  - 

mencionados en que tien en  lo s sím bolos la  s ig u ie n te  s ig n if ic a c ió n : 

A r i l  = nácleo arom ático no su s t itu id o  o su s t itu id o  o un sistem a anu-
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y R^ y R- *ìa r  arom atico eondensado^ respectlvam en te, y = hidrogeno, aL- 

180 q o l l ,  a r a lq a i l  o a r i i .

2 . -  " PROCEDIMIENTO F ^ A IA O B T E S C IO N D E  UREAS DE N ^U L FO H IL ".

Consta l a  presente m em o riad escrip tiy a  de s ie t e  ^ìojas nume- 
r a d a s y ^

1̂4'-;. - MADRI D ici ambre de 1 .958*
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