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PATENTE
DE
INVENCION

a favor de Don Marcelo TABAH PAPO, de nacionslidad espa-
flola, residente en Barcelona, Calle Suspiro, 30, por
"PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE DERIVADOS METILENI-
COS DE L4S SULFONAMIDAS",

MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invencion se refiere a un procedi-
miento pera la obtencion de derivados sulfam{dicos para
su empleo en la terapéutica, basandose principalmente
en la obtencidn del N,N’-metilenderivado del sulfofena-
zol, de formula CyHyg0,NgS,, del metilenderivado del
sulfatiazol, de férmula (C;oHgN;0,8,) y del metilende-
rivado de la sal magnésice del sulfatiozol, de formulae
(CloH7N30252) Mg, cuyos tres derivadoe pueden ser emplea~
dos como medicamentos para combatir las infecciones del

eparato gestrointestinel, ya que poseen propiedades qui-
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mioterapicas especificas contra sumerosos microorganis-

mos patologicos del aparato digestivo, tales como el
Pseudomonas, la salmonells, la shigella disenteria, el
vibrio coma, el estafilococo aureo, el estafilococ pié-

Se geno, etc.

Los métodos generales seguidos hasta d presen-
te para la obtencion de compuestos de este clase se ba-
san en hacer reaccioner la sulfamida con el aldehido
formico en ambiente acido dilufdo.

10. Estos procedimiehtos presentan el gran incon-
veniente de precisar la neutrelizacion de grandes canti-
dades de acido, debiendo emplearse necesariesmente una
elevada cantided de alcalis pers el mismo fin. Todo ello
redunda inevitablemente en una considerable perdide de

15, tiempo, aparte de ser oneroso en extremo y producir une
ligera coloracion amarillenta del producto final.

Graecias 8l procedimiento objeto de la invencion
se solventan por completo los aludidos inconvenientes,

-obteniéndose un producto perfectemente blanco, gue se

20, deja lavar y escurrir con tode facilidad.

De acuerdo con la invencidn, dicho procedimien=-
to consiste esencialmente en hacer reaccionar la sulfami-
da con el aldehido férmico en ambiente alcohdlico, calen—
tedo & la vez suavemente & una temperatura de 50 g 8000.,

25, heste completar la reaccion, tras de lo cual el producto
obtenido, perfectamente blanco, es lavado, escurrido y
secado.

Pars mejor comprension de cuanto queda expuesto,




se describen s continuacidn unos ejemplos de reslizae-
cidn del proceso objeto de lé invencién, los cuales
permitirén hacerse completo cargo del glcance y ambi-
t0 de la misma.

5. BJEMPLO I.~ A una solucidn de 31,4 gr. de
3(p~amino-bencensulfonemido)~2-fenilpirazol en 500 cc.
de alcohol de 96°, se afiaden 27 cc. de aldehido formi-
co el 40%, mientras se agita lentamente. En caso nece-
sario, e ajusta el pH de la reasccidn convenientemente

10. hasta punto neutro, por medio de uns solucidn alcohdli-
ca de sosa cgustica. La mezcle se caliente durante una
media hora, en cuyo tiempo se completa la reaccion. Se
deja enfriar, se esourre y lava con sgua destilada y se
deseca en la estufa de 40-45°C. Como resultado, se ob-

15. tiene un producto blanco, muy poco soluble en agua,.con

punto de fusidn 205-210°C, y con la férmula Gy Hyg0, ¥p8,.

BJEMFLO II.- A una suspension de 15 gr. de sule
fatiazol en 200 cc. de aljcohol de 96°, se afiaden lenta-
mente y con agitacidn 7,5 cc. de aldehido férmico &l
20. 40%. La mezclamobtenida se ggite unos 15 minutos y se
calienta luego al bafio-mer{s durante una medie hora. Al
cabo de este tiempo se separa un producto blanco que,
luego de escurrido, lavado con agus y desecado, demues=
tra ser el formil sulfatiazol, de férmula (010H9N30232).
25, EJEMPLO III.~ A una solucion sasturada conte-
- niendo 1 mol de sulfotiazolato sddico en agua destile=
da, se afiade otra solucion de 246 gr., de sulfato de meg-

nesio en 750 cc. de agua. Se obtiene inmediatamente el
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sulfatiazolato de magnesio insoluble en agugfria. El
producto cristelizedo se separa por filtrecion y para
purificarlo se recristalizg del ague hirviente. De es-
te forma se separan las ssales minerales e impurezas ad-
herides al mismo. El sulfatiazolato de msgnesio obteni-
do se disuelve en agus hirviendo y ge le afiade una can-
tidad equivalente de aldehido formico el 40%. De esta
mezcle se separs lmmedietamente el formo-sulfatiszolato
de magnesio, de formule (C;gH,N30,8,) Hg. El producto
obtenido es de color blanco, inodoro, sin punto de fu=
sidn definido y contiene un 4~15% de megnesio.

Se comprende que seran independientes del ob-
jeto de la invencidn las aplicaciones ulteriores de 1os
productos obtenidos, orden de las fases que compongan
el proceso y, en general, todos cuantos detalles acce=-
sorios puedan presentarse, siempre que no aparten al

conjunto de su esencialidad.

NOTA

Se reivindica como objeto de la presente paten~-
te de invencidn:

1. Procedimiento pars lea obtencion de deriva-
do® metilénioos de las sulfonemides, perticularmente el
N,N~metilen=bis=3=(p=aminobencen-sulfonemido )~2~fenil=
pirazol, que consiste esencialmeﬁte en hacer reaccio-

ner la sulfamida correspondiente con el aldehido fore
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mico en ambiente elcohdlico, calentando a la vez suave=
mente la mezcle a una temperatura de 50 a 80°C., hagta
completar la remccidn, tras de lo cual el producto ob-
tenido es escurrido, lavado con agua y secado.

2. Procedimiento pera la obtencion de deriva=
dos metilénicos de lee sulfonamides, segin la reivindi=-
cacion enterior, que se caracteriza por el hecho de que
el pH de la reaccion es ajustado eventuslmente hasta
punto neutro mediante una solucion alcohdlica alcalina.

3. Procedimiento para la obtencion de derivae-
dos metilénicos de las sulfonamides.

La presente memoria consts de cinco hojas fo=
liadas, escritas a maquine por una sols care.

Barcelonsa, a 2 de agosto de 1962
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