MEMORIA DESCRIPTIVA

gque se acompafla a
la solicitud de

una PATENTE DE INVENCION por VEINTE ANOS en BSPANA

a favor de

Abbott Laboratories, residente en 14th Street and
Sheridan Road — NORTH CHICAGO -~ Illinois ~ EE.UU.

por
"UN METODO.PARA LA PREPARACION DE 2-METIL~3-CLOROMETIL
~6~CLORO~T7-SULFAMIL~3,4«DIHIDKO~1 4 2,4 ~BENZOTIADIAZINA~

1,1=-DIOXITO. "

Inventor: Leo Ralph Swett, de nacionalidad norteameriocada.

Prhoridad: Sol. norteamericana Ser. 842,219 del 25 de Sep-
tiembre de 1959~
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. Bsta invencidn se refiere al 1,1-didxido de 2-metil-3~cloro-

metil-é-cloro-7—sulfamil~3,4~dihidro-1,2,4-benzotiadiazina, corres-

pondiente a la férmula:

-

Ccl- H%CHZCI

HZNOZS— .y -CH

que es un potente agente diurético cuando se administra oralmente
o por inyeccién. Este compuesto es un sélido cristalino soluble en
disolventes organicos polares, pero sélo ligeramente soluble en
agua, -

Este nueve comﬁuesto puede prepararse copvenientemente median
te la reaccidn de una proporcidn molecular de 4-amino—6-cloro=3-
(metilsulfamil )-bencenosulfonamida con una proporcidén molecular por
lo menos de cloroacetaldehido en un disolvente inerte tal como agua,
acetona o dimetilformamida a una temperatura de 20 a 1002C. En un
método preferido de operacidn, se emplea agua como disolvente ¥y le
reaccidén se lleva a cabo a la temperatura de ebullicidén de la m32clﬂ
reactiva y bajo condiciones de refluao. Al completarse la reaccién
se enfria la mezcla reactiva para precipitar el producto deseado,
que es separado y pufificado mediante recristalizacidn a prtir de
un adecuado disolvente, tal como;&gua o metanol.

Bl siguiente ejemplc . ilustra detalladamente la invencién
pero no ha de considerarse como limitativo de la misma.

EJEMPLO_

Se calentd a la temperatura de ebullicidén y bajo condiciones
de reflujo durante una hora una mezcla de 18 gramos (0,06 meolécula
gramo) de 4-amino~6cloro=3-(metilsulfamil)-bencenosulfonamida, con
punto de fusién a 170°C, y 15 gramos (0,07 molécula—gramo) de clo-

roacetaldehido acuoso al 40% en 250 ml de agua. Luego se enfrid

la mezcla reactiva para precipitar el deseado 1,1-didxido de 2—
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zina, que fué sevarada por filtracidn y que, después de su recrista-
lizacidn a partir de metanol acuoso, fundid & 224 - 2259 con descon
posicidn. Andlisis calculado para el C9H11CIEN304SZ:C = 30,00%; H =
3,07%; N = 11,66 Observado: C = 30,3175 H = 3,19%; N = 11,80%

Esta es una solicitud divisional de mi solicitud co-pendiente
con nimero de serie 842.219, devositada el 25 de septiembre de 1959.

NOTA

En resumen: lLa Patente de Invencidén que se solicita, recserd

sobre las siguientéé reivindicaciones:

18,~ M8t6do de preparacidn de un compuesto de la férmula:

NH

Cl- H—CH201
HZNOZS— N—CH3

%2

que comprende la reacidn de una proporeidn molecular de 4—amino~6-
eloro=3=(metilsulfamil)~bencenosulfonamida con una proporcidén mole-

cular por lo menos de cloroacetaldehide en presencia dé un disolvente

inerte seleccionado del grupo ocounsistente en agua, acetona y dimetil-~

formamida a una temperatura de 20 a 100%C.
28,.~ M8todo segln la reivindicacién 1, en el que el disolvente
empleado es égua v la reaccidn es llevada Q cabo a la temperatura
de ebullicén de la memcla reactiva y bajo condiciones de reflujo.
3¢,- Se reivindea por ultimo, como ébjeto gsobre el que ha de
recaer la Patente de Invencidén que se solicitas "UN MBETODO PARA LA
PREFARACION DE Z-METIL-3—CLOROMETIL-6—CLOR0—7—SULFAMIL—3,4—DIHIDBO—
1,2,4-BERZOTTADTAZINA 1,1QDonIDo". |
Todo conforme queda descrito en la presente memoria que cons-
ta de tres opdginas esoritas a méquina.
Madrid,J{3 junio 1960
' ALlfoNso UNGRIA
: JAJQAAZAZL,
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