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Correspondiente a l  r e g is tro  de Patente de Invención que, por 

vein te años, se s o l i c i t a  para España y sus C olon ias, a favor 

de la  firm a «SOCIEDAD ESPADOLA DE ESPECIALIDADES FARMACO- 

TERAPEUTICAS, S .A ." , re sid en te  en .Barcelona, Avda. San Anto­

nio M& C la re t , ns 173
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«NIEVO PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACIÓN 

DE UN DERIVADO DIAZÍNICO»

10. La presen te  Patente de Invención se r e f ie r e  a un nuevo 

procedimiento para  la  preparación  da un compuesto d iaz ín ico  

de fórm ula:
6 o lo ro -7 -su lfa m il, 1, S, 4,. ten zo tio d iaz in a , 1 ,1 , d ióxido ; 

o sea :

15.
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partiendo de l a  6-araino-4-elo'robenceno-l, .3-disuifam ida, por 

reacción  con cloroform o en so lu ción  a lc a l in a  y a lco h ó lica .

E l procedim iento, ob jeto  de a s t a  p aten ta , que se carac­

te r iz a  por la  formación interm edia d e l correspondiente isoni- 

t r i l o  - corno lo  demuestra e l  o lor c a r a c t e r ís t ic o ,  e l  cual 

!permita se g u ir  e l  curso de la  reacción  - ,  se ap arta  del s i s ­

tema c lá s ic o  de ce rra r  e l  núcleo para lo g ra r  derivados de la

1 , g, 4 , - t io d ia z in a  - 1-1-d ióxid o , mediante la  acción del 

ácido fórmico anhidro puro sobre derivados am inosulfam ídicos, 

calentando a 100», según describan : Ekbom- en Bihang. K.Sven- 

¿a  v e t. Alead. H andlinger, 1902, 27, ( I I ) ,  3; y Sohr'*ader en 

I .  P r . Cham. 1917, 95 , 392.
La obtención d el 6-am ino-4-elorobanceno-l,3-d isu lfam i­

da, se consigue por c lorosu lfon ao ión  de l a  m etaoloroan ilina 

y p o s te r io r  transform ación del correspondiente d isu lfo c lo ru -  

ro , en Las d iau lfam id as; procedim ientos d e sc r ito s  todos ellos 

por 0. Lu stin g  and E . Kotacher, en Monatshef fu r Chamie, 48, 

87 (1927).
| La reacción  que tien e lu g ar , e s  l a  s ig u ie n te :

C l / V %
hh4 oh

o sea  l a  transform ación de m .o lo ro an llin a , mediante un exce­

so de ácido c lo ro su lfó n ic o , en e l  correspondiente d isu lfo c lo  

ru ro , y é ste  a su  vez en la  d isu lfam ida con amoniaco acuoso.

E l presente procedimiento c o n s is ta  en p a r t i r  de la  6- 

amino-4-oloro-benceno 1 , 3 -d isu lfam id a , haciéndola reacc io -30.
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L a r  con cloroformo en so lución  a lco h ó lica  de h id rato  de pota 

L i o ,  según:

01 A NHg Q oHgOH
+ GlgCH

3 KDH
B / V %

| +iJH

HENOgS^/^Stíg'HgND2St5V^SOgmi2 

¡* 3 CIE s HgO
S I  o lo r  t íp ic o  a ia o n i t r i lo s ,  in d ica  que la  reacción  

¡forma un compuesto intermedio del t ip o :

' / y \ =  '
, 1  / H e

HgNOgsW^ S02

e l  cu a l, debido a l a  proximidad del carbén i s o n i t r í l i c o  biva 

| le n te , con e l  grupo NHg, se condensa cerrando e l  núcleo y 

¡dando lu g ar  a l  cuerpo que nos in te re sa :

LG lJ ' V - I T ^
CH

m
/

H2UO2S % /^ S 0Z

Con e s te  nuevo procedimiento para la  obtención de un 

producto d iaz ín ico , se consigue, por s ín t e s i s ,  l a  m ateria 

prima 6-amino-4-cloro-ben een o-l, 3 , d isu lfam id a , partiendo 

de m aterias primas de fa b r ic a c ió n  n ac ion a l, t a l  como la  meta 

c lo ro a n ilin a , lo  que redunda en un ahorro de d iv i s a s .

P ara una me¿)or in te rp re tac ió n , se describen  a continua 

ción , unos ejem plos de re a liz a c ió n  p r á c t ic a ,  a t í t u lo  in fc r -  

m ativo, no l im ita t iv o , del nuevo procedimiento da la  inven­

ción
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EJEMPLO 1*.

En un matraz de 1000 oo. p ro v isto  de re fr ig e ra n te  de 

[re f lu jo , ag itad o r mecánico y  un asp irad o r de g a se s , y coloca-

Jjdo en un baño de a c e ite ,  se pone:
800 g r . de ácido c lo ro su lfó n ico  y 50 g r . de cloruro  de

[sodio, y poco a poco, bajo ag itac ió n  - en f r ío  se añaden

L64 g r . de m etacloroan ilin a c lo rh id ra to .
Terminada l a  ad ic ió n , se c a l ie n ta  a 160®-170® durante 

k l / 2  h o ras. Se deja e n fr ia r  la  masa l í v i d a  y ,  una vez f r í a ,L v ie r te  poco a poco sobre h ie lo , con lo  que se p re c ip ita  e l

|6-an iino-4-olorobenceno-l-3-disu lf o c loru ro .

E l  d isu lfo c lo ru ro  se transform a en d isu lfam ld a, tra tá n ­

dolo con amoníaco acuoso y separándolo por p re c ip ita c ió n  con
¡i
[ácido d ilu id o .

La 6-am ino-4-clorobenoeno-l-3-disulfam ida ob ten id a ,d es­

pués de r e c r is t a l iz a d a ,  funde a 2512 - 253®.

E JEMPLO 2»
Calentando con cuidado en un matraz de medio l i t r o ,  57 

L r .  6-am ino-4-cloro-banoen.o-l*3-di3ulf amida en forma de c lo r ­

h id rato  con 44 g r .  de cloroform o, 50 g r . po tasa  c á u stic a  y 

170 cc . da e tan o l y agitando, se in ic ia  una reacción  exo tér- 

Laica, l a  cu a l debe ca len tarse  a r e f lu jo  durante uno hora. Al 

empezar l a  reacción  se nota e l  o lo r  c a r a c te r ís t ic o  de lo s  

l l s o n i t r i lo s ,  que a l se g u ir  l a  c a le fa c c ió n  a r e f lu jo  termina 

[por d esaparecer. Se d e s t i l a  e l  alcoh ol y e l  cloroform o, y e l  

[residuo se d isu elve en agua c a l ie n te , se decolora con carbón 

activado  y se p r e c ip ita  eon ácido d ilu id o  e l  6 c lo ro -7 -su lfa -  

[m il, 1 , 2, 4, ben zotiod iazin a - 1 ,1  d ióx ido .
E l producto, después de v a r ia s  c r is t a l iz a c io n e s ,  funde

ja  342® 343® C. con descom posición.
La invención, dentro de su e se n c ia lid ad , puede se r  l i e -
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(vada a l a  p rá c t ic a  en o tra s  formas de re a liz a c io n e s  que d i­

f ie r a n  en d e ta l le s  de l a s  in d icadas a t i tu lo  de ejemplo en 

¡La d escrip ción , alcanzando a todas e l l a s  la  p rotección  que

Podré, por lo  tan to , p rep ararse  el producto empleando 

para e l lo  lo s  medios y aparatos más adecuados, con tiempos 

f  tem peraturas de reacción  más convenientes en cada caso , 
guedando todo e l lo  comprendido en e l e s p í r i t u  de l a s  re iv in

Hecha l a  d escrip ción  del presente invento, se d eclara  

3orno nuevo y de propia invención, lo  comprendido en l a s  s i ­

guientes re iv in d icac io n es:
1®.- Nuevo procedimiento para l a  pirépar&eión de un de­

rivado d iaz ín ieo  de fórm ula: 6 c lo r o - 7 - s u l fa m il- l ,2,4-benzo- 

t io d ia z in a -1 , 1-dióxido

¡caracterizado por e l  hecho de lo g ra r  e l  c ie r r a  d el núcleo t í ­

pico b an zotiod iaz íh ico  mediante l a  reacción  con cloroform o y 

a lcoh o l en á l c a l i s  sobre l a  6-am ino-4-clorobenceno-2-3-disul- 

famida, debido a la  formación interm edia del re sp e c tiv o  is o -  

n i t r i lo ,  que resultando in e s ta b le , automáticamente se conden­

sa  con e l  grupo su lfam íd ieo  de la  misma molécula en posic ión  

de «o rto » , cuyo i s o n i t r i lo  interm edio formado en a l  seno de 

la  misma reaee ión , s irv a  para se g u ir  la  reacción , en v irtu d

se recaba

N O T A
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