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MBMCRIA DESCRIPT ̂ A  

para
P A T E N T E D E( \  ^ I N T E N C I O N  

a n
N A

por ^EINTE años
a nombre de E9L GEIgSBÍCH SOHNE AG PUR CHEMISCHE INDUS­
TRIE, e a t iŒ ^ s u ^ a ,  establecida en Wolhusen, Lucerna, 
Suiza, pbr?

"&^#OcànM IM TO PARA LA REPARACION DE COMPUES­

TOS æ&A EL TRATAMIENTO DE EPILEPSIAS".

Este invento se re f ie re  a nuevos compuestos de 
u tiliz a c ió n  en e l tratamiento de ep ilepsia , y a procedi­
mientos para su preparación.

El oompuesto a lfa -e til-a lfa -m etil-succ in im ida  
ha mostrado ser eficaz contra la  forma "P e tit Mal" de la  
ep ilepsia  pero es mucho menos eficaz contra la  forma 
"Grand Mal" y su n ive l de dosis eficaz se aproxima enton­
ces a l n ivel de dosis tóxica.

Se ha encontrado ahora que determinados deriva-
1



to  pardo precipitado es f il tra d o  con succión, es disuelto 
en 100 mi de clorofoimo y se añaden gota a gota a 20SC 
100 mi de amoniaco (concentrado). La mezcla es calentada 
durante 15 minutos bajo re flu jo  y después es concentrada 
en vacío. El residuo es recogido en acetato  de e t i lo  y 
agua y la  capa de acetato de e t i lo  es separada, secada y 
destilada para producir 0,6 g de un producto pardo: p. de 
f . 165-178SC. La rec ris ta liz ac ió n  a p a r t i r  de acetato de 
e t i lo /e te r  de petróleo produjo c r is ta le s  blancos: p. de 
f .  186-188BC. Punto de fusión mixto con e l  producto del 
ejemplo 8 (b) 186-188BC.

La presente so lic itu d  que corresponde a la  pre­
sentada en Oran BretaRa con fecha 19 de octubre de 1.965 

bajo el número 44246/65 provisional y en 2 de septiembre 
de 1.966 completa, se acoge a los beneficios del a rtícu lo  
51 del vigente Estatuto sobre Propiedad Ind u stria l.

N O T A

Los puntos de invención, propia y nueva, que se 
presentan para que sean objeto de esta  so lic itu d  de Paten­
te de Invención en España, por VEINTE años, son los siguien 
te s :

1 .-  Un procedimiento para la  preparación de com­
puestos de la  fórmula general
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donde R representa un grupo a r i lo  o a r a l i f  á tico  s u s ti­
tuido en e l an illo  aromático por a l  menos un guipo su l- 
fonamidico, cuyo átomo de nitrógeno puede e s ta r  unido

1s i  se desea a un sustituyan te de an illo  adicional; y R , 
R^, y R^, que pueden ser iguales o d iferen tes, son áto­
mos de hidrógeno o grupos alcohilo  que tienen 1-5 átomos 
de carbono, siendo d is tin to  de hidrógeno a l menos uno de 
los sustituyentes , R^, R  ̂ y R^. caracterizado porque
una amina de la  fórmula RNHg es hecha reaccionar con un 
ácido de la  fórmula HOOC.CR̂ R̂ .OR̂ R̂ .COCH o un derivado 
reactivo del mismo para formar el derivado succinimidico 
deseado, teniendo R, R^, R^, y R  ̂ los significados an-
te rio re s .

2 .-  Un procedimiento para la  preparación de 
compuestos de la  fónaula general

donde representa uno o más átomos de hidrógeno o haló­
geno, o grupos de hidrocarburo a l i f á t ic o ,  e te r , hidroxi o

ZT *7acilamino, y R y R' que pueden ser iguales o diferentes
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son átomos de hidrógeno, grupos heterociclíoos o grupos 
hidrocarburo a lifá tic o  que pueden lle v a r, si se desea, 
sustituyentes ta le s  como grupos oxo, h idroxilo , carboxi- 
lo , o carboxilo este rificado , o amino o alcohilamino, o 
juntamente con e l átomo de nitrógeno a l  que están unidos 
pueden formar un grupo heterocíc lico ; caracterizado por­
que una amina de la  fórmula

10
SOgN -  R'

15

20

2$

es hecha reaccionar con un ácido de la  fórmula HOOC.CR̂
R .̂CR^R .̂COOH o un derivado reactivo  del mismo para fo r-

1 2mar el derivado succinimidico deseado, teniendo R , R ,
R^, R^, R^, R6 y los significados an terio res.

3 . -  Un procedimiento según la  reivindicación
2 en que e l derivado reactivo  de dicho ácido es e l anhí­
drido.

4 . -  Un procedimiento según la  reivindicación 2 
o la  reiv indicación 3 en que la  reacción se efectúa apro­
ximadamente a 200SC.

5 . -  Un pocedimiento según una cualquiera de la s  
reivindicaciones 2 a 4 en que la  reacción se efectúa en 
dos etapas, formándose primeramente el correspondiente de­
rivado de hemisuccinilo y oiclizándose subsiguientemente.

6 . -  Un procedimiento según una cualquiera de las  
reivindicaciones 2 a 5 en que la  reacción se efectúa en un 
disolvente de hidrocarburo, de n itro-hidrocarburo, de d o ­
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ro-hidrocarburo, de é te r o de é te r  c íc lico .
7 . -  Un procedimiento según una cualquiera de la s  

reivindicaciones 2 a 6 en que la  c ic lización  se efectúa en 
la  presencia de un agente deshidratante.

8 . -  Un procedimiento según la  re iv in d icad én  7 
en que e l agente deshidratante es acetato de sodio, acido 
su lfú rico , ácido fosfórico o un ácido polifosfórico  o pen- 
tóxido de fósforo.

9 . -  Un procedimiento para la  producción de com­
puestos de la  fórmula general I  según se define en la  r e i ­
vindicación 1 caracterizado porque un compuesto correspon­
diente que no tiene grupo sulfonamida en el sustituyante R 
es hecho reaccionar con uno o más reaccionantes para la  in  
troducción de un grupo sulfonami dio o.

10. -  Un procedimiento para la  producción de com­
puestos de la  fónnula general I I  ta l  como se define en la  
reivindicación 2, caracterizado porque un compuesto de la  
fórmula general

20

1

I I
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(donde R^, R^, R^, R  ̂ y R  ̂ tienen los significados ante­
rio res) es hecho reaccionar con uno o más reaccionantes 
para la  introducción de un grupo sulfonamidico.

11.- Un procedimiento según la  reivindicación 10
en e l cual la  reacción se efectúa primeramente con un halo 
genuro de su lfon ilo  para in tro d u c ir  un grupo halosulfoni-
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lo  seguido por reacción con un compuesto HNR̂ R? (donde
¿ *7R y R' tienen los significados dados en la  reivindica­

ción 2).
12. -  Un procedimiento para la  producción de

compuestos de la  fórmula general I I  según la  re iv in d i-
, 6 *7cacion 2 en que a l  menos uno de los grupos R y R' es un

grupo ac ilo , alcohilo , h idroxialcohilo o carbamilo según 
e l cual un compuesto según la  reiv indicación 2 en que 
y son ambos hidrógeno es hecho reaccionar con un reac­
cionante ac ilan te , a lcoh ilan te , h id rcx i-a lcoh ilan te  o car 
bamilante.

13. -  Un procedimiento para la  producción de com 
puestos de la  fórmula general I  según se define en la  r e i  
vindicación 1 caracterizado porque un compuesto de fórmu­
la  general I  (en que R^, R^, R  ̂ y R  ̂ tienen los s ig n ifica  
dos dados en la  reivindicación 1 y R es un grupo a r ilo  o 
a ra l ifa tic o  que lleva  un grupo amino l ib re )  es diazotado 
y hecho reaccionar con dióxido de azufre y un halogenuro 
cuproso para convertir e l grupo amino en un grupo halosu l- 
fon ilo , seguido por reacción con amoniaco o una amina pa­
ra producir la  sulfonamide deseada.

14. -  Un procedimiento para la  producción de com­
puestos de la  fórmula general I I  t a l  como se muestra en la  
reivindicación 2 caracterizado porque un compuesto de la  
fórmula general I I  ta l  como se define en la  reivindicación 
10, que llev a  un grupo amino lib re  en e l an illo  fañ ilo  es 
diazotado y hecho reaccionar con dióxido de azufre y un 
halogenuro cuproso para convertir e l grupo amino en un gru­
po halosulfonilo , seguido por reacción con un compuesto de 
la  fórmula general HNR̂ R?, donde y R? tienen los s ig n i-
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ficados dados en la  reivindicación 2 . '
15*- Un procedimiento según una cualquiera de 

la s  reivindicaciones precedentes caracterizado porqa R̂  
y son respectivamente un grupo metilo y un grupo e t i ­
lo  y y son ambos átomos de hidrógeno.

16. -  Un procedimiento según una cualquiera de 
la s  precedentes reivindicaciones caracterizado porque e l 
grupo sulfonamido está  sustitu ido  con un grupo p ir id ilo , 
p irim id ilo , tia z o li lo  o im idazolilo.

17. -  Un procedimiento según una cualquiera de 
la s  reivindicaciones 1 a 15 caracterizado porque el gru­
po sulfonamido es un grupo N -piperid il-su lfon ilo  o N-pi- 
p e raz il-su lfo n ilo .

18. -  Un procedimiento según una cualquiera de 
la s  reivindicaciones 1 a 16 caracterizado porque lo s gru­
pos sulfonamido están sustitu idos por grupos a lifá tic o s  
que llevan grupos oxo, h idroxilo , carboxilo o carboxilo 
esterificados o grupos amino o alcoiiilamino.

19. -  Un procedimiento según la  reivindicación 18 
caracterizado porque lo s grupos a l ifá tic o s  son grupos me­
t i lo ,  e t i lo ,  propilo, bu tilo  o a r i l o, grupos ace tilo  o ben 
zo ilo , grupos carbamilo, grupos h id rox ie tilo  o grupos eto- 
x i-ca rb o n il-e tilo .

20. -  Un procedimiento según la  reivindicación 1 
caracterizado porque representa un grupo carboxilo o 
juntamente con e l grupo sulfonamido forma una cadena -C0- 
NH-SOg-.

21. -  Un procedimiento para la  preparación de 
compuestos para el tratamiento de ep ilepsias.

Tal y como se ha descrito  en la  Memoria que an- 
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tece y con los fines que se han especificado.
Esta Memoria consta de tre in ta  y s ie te  hojas 

e sc rita s  a máquina por una sola de sus caras.
Madrid,

P.A.

*
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