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» Prcoedimiento para la obtencidn de 1,1-didxidos de 1,2,45
) benzotiadiaoina e |
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Memoria Descripitiva

Este invento se refiere a un procedimiento parg
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preparar lgi;diéxidos de 1,2,4—benzotiadiaoina; yng%ﬁﬁtie ‘
ticular para la preparacién de estos 1,1-didxidos de 1,2,4=
benzctiadiacina, por reaccidn entre el cloral y una disul~
familanilina que comprenda al menos un grupo sulfamilo en
posicién orto respecto al grupo amindi

Se ha comprobado con sorpresa, COmMO caracteristico
de ecte invento, que cuando se hace reaccionar el cloral
oon uvn compuesto de disulfamilanilina del tipo antes men~
cionsdo, en presencia de un catalizadqr bésico, se proquce,
por ciclacidn en gran cantidad el 1,1-diéxido de 1,2,4<ben~
zotladixina correspondientes '

De conformidad con el procedimiento de este inven-
to, el compuesto de disulfamilanilina elegido se calienta
preferentemente con cloral én presenclia de indiclos de una
base débiio

Aunﬁue es importante el empleo del cloral en este
procedimiento, puede emplearse .en una de sus formas actiyasi
oomo cloral mismo, hidrato de cloral o alcoholato de clo~
raié ‘

Conviene efectuar la reaccién en presencia de un di=
solveate del compuesto de disulfamilanilina; son apropiados
para 3ste fin la dimetiitbrmamida 0 la dimetilacetamida.

Se obtienen ventajosamente condiciones bésicas afia=
diendo indicios de cualquier base cor:iente; Para ello sir-
ven especialmente el fluoruro potdsico,; el hidréxido sédico
o poti{sico, las eminas terciarias y similareé.

Después de 1la reaccién, la mezcla reaccionante se |
puede tratar de cualquier modo usual Para separar del disol-
vente el compuesto 1,1-didxido de 1,2,4-benzotiadiacina.

El procedimiento de este invento ha resultado ser
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muy conveniente para preparar 1,2,4-benzotiadiacinas con
un substituto sulfamilo ligado a la fraccion bencenoide

del nucleo, y tambian al menos otro substituto como un ha-
l6geno, un radical halogenoide, alquilo, alcoxilo, nitro

o similar ligado a la porcién bencenoide del nucleo# Puede
haber tambian substitutos ligados a uno de los nitrégenos
en la posicion 2 o 4 del nuoleo de benzotiadiacina de los
productos obtenidos por este nuevo piocedimiento. Los com-
puestos de 1,l1-didxido de 1,2,4rbenzotiadiacina preparados
por el procedimiento de este invento, con un substituto
sulfafilo y al menos otro substituto ligado a la poroidén
bencenoide de la estructura, son utiles, entre otros fines,
como agentes diuratioos y/b salurétioos. Entre este grupo
de compuestos, los que muestran una eficacia especialmente

grande son los de formula de estructura

donde representa un halégeno o un radical semejante, co-
mo cloro, bromé, fldor; un trihalometilo, como trifluorome-
tilo, triclorometilo y similares; un radioal alquilo ligero,
mejor con 1 a 5 atomos de carbono; un radical alcoxilo li-
gero, mejor con 1 a 5 atomos de carbono, o un grupo nitro;
estad ligado a un atomo de nitrdégeno en posicion 2 6 4, y
es hidrégeno o un radical alquilo ligero, mejor con 1 a 5
atomos de carbono; y es hidrégeno o un radical alquilo

ligero mejor con 1 a 5 atomos de carbono#
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Aungue la férmula precedente ilustra un grupo de
compuestos que pueden prepararse por el procedimiento de
este invento, éste puede emplea;se para obfener cualquie:
compuesto de 1,1-6xido de 1,2,4=benzotiadiacina que inte-
reses

El procedimiento del invento se describe con nds

detalle en los siguientes ejemplose Pero debe entenderse.

que ¢stos ilustran simplemente algunos de los compuestos -

gque pueden prepararse por el pmcedimiento del invento y
de les diferentes condiciones en que pueds efectuarse la
reaccién con buen resultado, y no han de considerarse en
el sentido de limitar el invento a la preparacién de los
comprestos espec{ficamente desoritos 0 a las condiciones
jarticulares empleadas; sélo es esencial que la reaccidn
entre la disulfamilanilina y el cloral elegido se efectde
en presencia de indieios de una vase dévil, para obtener
en stundancia los compuestos de 1,1;d16xidb de 1,2,4~ben~
zotisdiacina buscadoé. |
EJEMPIO 18

-

Una soluoién de 1,4 g+ (0,04 mols) de 5-cloro=2,4= -

disulfamilaniline en 60 ml. de dimetilformamide, 17,6 g

(0,12 mol.) de cloral y 4,6 g+ (0,08 mols) de fluoruro po=

$dsico anhidro se calienta en un bafio de vapor durante
tres horas. Se aflade agua (100 ml,), y el producto semié
sd1ido se precipita de nneyﬁ en hidréxido aménico dilufdo,
para obtensr un 76% de l,lidiéiido‘de 6;oior047;sulfam11§
1,2,4<benzotiadiacina, pe.fuse. 330!0.

EJEMPIO 8

Reemplazando la 5~cloro=2,4-disulfamilanilina em-
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pleaia en el ejemplo IB por una cantidad equimolecular de
5-trifluorometil-2,4-disulfamilanilina, y siguiendo en lo
esencial la misma téonica descrita en el ejemplo 1, se ob-

tiene 1,1-diéxido de 6-trifluorometil-7-sulfamil-1,2,4-ben-

zotiadiacina.

EJEMPLO 3a

Se calienta en un bafio de vapor durante cinco ho-
ras una solucion de 5-<netil-2,4-disulfamilanilina (0,04
mol.) en 50 mi. de dimetilacetamida, hidrato de doral
(0,0:2 mol.) e indioios de trimetilamina (alrededor de 0,08
mol.). Se afiade agua (100 mi.), Yy se reprecipita 1,1-dié-
xido de 6-metil-7-sulfamil-1,2,4-"benzotiadiacina en hidro-

xido aménico diluido.
EJEMPLO 4a

Se oalienta en un bafio de vapor durante 3 1/2 ho-
ras una solucion de 5-nitro-2,4-disulfamilanilina, alcohol
lato de doral (0,12 mol.) e indicios de hidroxido soédico
(alrededor de 0,08 mol.). Se afiade agua (100 mi.), vy el
compuesto de 1,1-diOxido de 6-nitro-7-sulfamil-1,2,4-ben-

zotiadiacina se repreoipita en hidroxido amoénico diluido.
EJEMPLOS 5B a 11.

Reemplazando la 5-doro-2.,4-disulfamilanilina em-
pleada en el ejemplo IB por una cantidad equimolecular de

uno de los compuestos siguientes:
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Ejemplo NS+

5 5-metoxi-2,4rdisul familanilina

6 5-cloro-2rSulfamil-4-(N-metilsulfamil)-anilina
7 5-cloro-2-(N-metilsulfamil)-4-sulfamilanilina
8 2,4-disulfamilanilina

9 5-cloro-6-metil-2,4-disulfamilanilina

10 5-fluoro-2,4-disulfamilanilina

11 5-bromo-2,4-disulfamilanilina,

y siguiendo en lo esencial la misma taonioa descrita en el

ejemplo 16, se obtienen respectivamente:

Ejemulo Na.
5 1,1-dioxido de 6-metoxi-7-suliamil-1,2,4-
benzotadiacina
6 1,1-diéxido de 6-cloro-7-(N-metilsulfami D"
1,2,4rbenzotiadiacina
7 1,1-diéxido de 2--metil-6-cloro-7-sulfamil-
1,2,4r"enzotiadiacina
8 1, Ir-diéxido de 7-sulfamil-1,2,4-benzotiadia-
cina
9 1,1-di6xido de 5-metil-6-cloro-7-sulfamil-
1,2,4r-benzotiadiaoina
10 1,Irdi6xido de 6-fluoro-7-sulfamil-1,2,4-
benzotiadiaoina
11 1,1-diéxido de 6-bromo-7-sulfamil-1,2,4-
benzotiadiacina*

Se reivindica como objeto de esta patente:
I.r Procedimiento para la obtencién de I, ir-diéxidos

de 1,2,4rbenzotiadiacina en el que un compuesto de disulfa-r
milanilina que comprende un grupo sulfamilo en posicién or-
to respecto al grupo amino y al menos otro substituto liga-

do al anillo de benceno y elegido del grupo integrado por
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halégenos o grupos levlalquilo, levialcoxilo y nitro, se
calienta junto con doral en presencia de indicios de una
base.

2.r Procedimiento para la obtencién de 1,1-diéxidos
de 1,2,4-benzotladiacina en el que se oalienta 5-doro-2,4r-
disulfamilanilina junto con doral en presencia de dimetil-
formalaida y de indicios de fluoruro potasico para obtener
1,1-diéxido de 6-cloro-7-sulfamil-1,2,4-benzotiadiacina.

3*- Procedimiento para la obtencién de 1,1-diéxidos
de 1,2,4-benzotiadiacina en el que se calienta 5-trifluoror
metil-2,4-disulfamilanilina junto con doral en presencia
de diiietilformamida y de indicios de fluoruro potasico para
obtener 1,1-di6oxido de 6-trifluorometil-7-sulfamil-1,2,4-
benzotiadiacina.

4#” Procedimiento para la obtencién de 1,1-didéxidos
de 1,2,4-rbenzotladiacina*

Esta memoria consta de siete paginas escritas por

una sola cara#
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