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PATENTE DE INVENCION

a favor de:
FARBWERKE HOECHST AKTIENGEZSELLSCHAFT, vormals Meister
Lucius & Briining, de nacionalidad alemana, residGense
en Frankfurt (Main) (R;publica Federal Alemans) por:
”PROCEDIMIESTO PARA LA OBTENCION DE BENCENO-N-
DISULPONAMIDAS N-ACILADAS"

e

Memoria descriptiva

Constituyen el objeto de la invencidn unas benceno-
m-disulfonamidad N-aciladas de accidén diuretica y

salurética y un procedimiento para su obtencidn.
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Se obtienen estas halégenobenceno-Z,4-disulfonamidas

§-aciladas de la férmula general I

X

H,NO0,S sozﬁ-co-Rl 2
- donde son: X un &tomo de cloro o de bromo, R hn,zresto

de alquilo, de alcoxialquilo o de tetrahidrofurfiynilo de
bajo peso molecular y Rl un resto de alquilo, d?mgéfloalqui-
lo o de cicloalquilalguilo eventualmente éﬁstitu Jor
dtomos de haldgeno o simplemente sin saturar con .sta

8 4dtomos de carbono, un resto de fenilo, de furilo11de
tenilo, de fenilalguilo, de furilalquilo o de te£iiélquilo
eventualmente sustitufdo en el resto de fenilo por

dtomos de halégeno,'grupos alquilo o alcoxi, pudiendo
tambien ser ramificado y/o simplemén{e no saturado el
puente de alquileno del resto de fenihalquilp, de
furilalquilo o de tenilalguilo - trangformando sulforalo-

genuros de la férmula general II \

l
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= donde X tiene el significado anterior y Hal representa
un dtomo de halégeno, preferiblemente un 4tomo de ¢lorc -
con un derivado de dcidos carboxilicos de la férmulsa
general III .

RlCOOH : 111, - .

susceptieble de reaccidn, y tratando con amonfiadds los

sulfohalogenuros obtenidos de la férmula generai'IV

X

Iv, o

HalOZS §02N—CO-R1

La obtencidén de las materias iniciales de la férmula
general II, en la que R representa un resto de alguilo
de bajo peso molecular es_conocida por la Memoyia de la
Patente alemana 1.126.862. Los comb&estos restantes de
la férmul§ general Ii pueden ser obtenidos de una manera
analoga ai procediniento conocidé.

Como importantes materias iniciales se citardn a

titulo de ejemplo: la clorobenceno~-2,4-dcido disulfénico-

“cloruro-(2)-metilamida-(4),

la bromobencenoc-2,4-4cido disulfénico—cloruro—(2)-meti;af

wida-{4), la clorobenceno-2,4 dcidc disulfonico (2)-
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-efilamida(4), la clorobenceno-2,4-dcido disulfénico-
coruro-(2)-isopropilamida-(4), y la clorobenceno-2,4?
deido disulfénico-cloruro-(2)- [2-etoxi-etilamida/-(4).

Los compuestos ihiégzies de la férmula general II
sor transformados segln el procedimiento de la invencidn,
€n uxn primer grado con derivados suséeptibles‘delﬁééccién,
¥y preferiblemente con los anhidridos y halogenur';t

:

simétricos;-de écidos carboxilicos de la férmul al
III.

Son dcidos carboxilicos adecuados, por ejem. " los

o

édcidos carboxilicos alifdticos, como el dcido acé y
dcido propionico, 4dcido n-butirico, 4cido. isobuti:z S

dcido alfa-metil-n-butirico, deido dietilacético, g@ido
terciobutilacetico, dcido n-valerianico, 4cido isovdlerianico,
é&cido beta-metil-n valerianico, 4cido n-capronico, dcido
isocap;onico, dcido n;caprilico, édcido n-caprinico, Zcido
cloro-acético, dcido bromoacético, deido alfa-bromobutirico,
dcido alfa y beta-cloroporpionico, 4cido acrilico, Zecido
érotonico, 4cido isocrotonico, 4cido vinilacetico, 4cido
beta-clerocroténiéo, dcido hexeﬁo-(Z)-carboxilico, Zeido
octeno-(2)- carboxiiico, écidoé carboxilicos cicloalifaticos,
como dcido ciclopentanocarboxilico, dcido hexahidrobenzoico,
acido ciclopentilacético 4eido ciclopentenilacéticoz

4cido ciclohexilacético, ééido ciclopentenilscético, 4cido
ciclonexilacetico, dcido ciclonexenilbutirico, asi como

idos carboxilicos héterociclicos o aromdticos, como

£\
¢]

“<cido tiofeno-2-carboxilico Zcido furano-2-carboxilicos,



-5 -

acido beta-/Ffuril-(2)/-acrilico, los dcidos cloro-

berizoicos isomeros, el dcido 2,4-diclorobenzoico, &dcido .

4-metoxivenzoico, dcido verdtrico, &cido piperonilico,

o
\Ji

4cido trimetoxibenzoico, los dcidos toluilicos isoumeros,
el dcido fenilacetico, 4cido alfa-fenilpropionico, dcido

. ' . . , _eom . & . . 3 V.’ .
gama-fenilvalerianico, acido cinamico y dcido hidruginamico.

La transformacién de los. sulfohalogenuros de La.

R

g0 formula general II con los anhidridos o halogenurcs, de

4cidos simetricos, y preferiblemente los cloruros, “as |

conducida ventajosamente sin_disblventes a temperatg:,
comprendidas entre 40 y 1202 C., emﬁleandose de 2 aﬁnw
. dooad

ooo

e
.

dcido carboxilico, es necesaria la adicion de cuando, kenos

equivalentes molares del correspondiente derivado d.

e

95 dcido carboxilico. Cuando se emplean los haiogenurog
un equivalente molar de un agente que combine el hidracido
¢e hologeno liberado. Para ello,-se emplean con particular
ventaja 1 - 2 equivalentes molares de formiato sddico o

100 potasico seco. y finamente pulverizado.

Mientras que, en cuanto a la temperatura de reaccidn
no existen diferencias dignés de mencidén entre el halogenuro
'y el anhidrido.del mismo dcido carboxilicb, los anhidridos
¥ halogenurod de'écidés carboxilicos aromaticos requieren

105 temperaturas. de {ggccéén superiores a los correspondientes
derivados aralifaticos y alifaticos de dcidos carboxilicos.
Para ovtener una transformacién total para los derivados
arouatlcos de decido carboxilico se eligén ventajosamente
temperaturas de reaccidén de 90 - 1102 C. y para los

[ i

10 derivados aralifaticos y alifaticos de 4cido carboxilico
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temperaturas de 70 - 902 C. Los nahidricdos mixtos de

4cidos férmico y de un dcido de la férmula general

j

X,-CO0H reaccionan tambien con introduceidn del resto

il b TN

ty

1 cC.

Dara aislar los derivados‘acilicos de la férmuls
general IV que se han formado se éestilan en vac%&kél
nalegenuro de dcido carboxilico en exceso y requ@?iyamente
el snhidrico de 4cido carboxilico en exceso y el 4iido

carboxilico que se ha formado en la reaccidn a unaxﬁj
temperatura de bafio de a lo sumo 100-1102 C. Como los
annidridos de dcidos carboxilicos de més altos pesos

moleculares de la férmula general III no son ya desthlables

-~ b

a esta temperatura bajo un vacio de 0,1 Torr, se emﬁiean

. -

con especial ventaja para la introduccidn de restoézde

acilo superiores, los correspondientes cloruros de """
acidos. Pero tambien - especialmente cuando el derivado
de dcido carboxilico susceptible de reaccién es facilmente
accesible y ha sido empleado en un exceso relativamente :
pequeflo - se puede renunciar a la concentracién y eliminar
el derivado de dcido carboxilico por digestidn con éter
de petroleo, ciclohexaro, benceno, éter o mezcias de estos
disolventes. Los sulfoclorurcs acilados en bruto de la
férmula general IV pueden ser purificados de manera sencilla
por recristalizacidn en aéetato de etilo o acetato de
etilc/éter de petroleo, eliminandose entonces tambien el
clorurec sédico y el formiato sddico aun presentes en mezcla.
Zn un segundo grado, se transforman con amoniaco los
sulfohalogenuroé acilados de la férmula IV se ejecuta .

ventajosamente esta condensacidén en disolventes indiferentes
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se disuelve por ejemplo el sulfohalogenuro en 2
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susceptibles de mezcla con agua, COmo por ejemplo etanol,
tetréﬁidrofurano, dioxano;' imetilformamida o acetonitrilo,
a temperaturas comprendidas entre 0 y 202 C. Para ello.
se puede emplear amoniaco en pequeﬁo'exceso.
Segun una fbrma de ejecucién particularmente venita. osh
]

.
32~
a-ecan PRV
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peso de 5 a 10 veces superior de tetrahidroiienacdo, se

v

aizdé a gotas a + 102, agitando, tanta solucién acucsa
concentrada -de amonizco gue la mezcla reacoione)élaramente
de forma alcalina al examen con papel indicador‘?gﬁedo y

se precipita inmediatamente después la sulfonamiéa formada

por adicién de dcido acético diluldo. Losrproduzﬁés del

- 4 -

procedimiento de la férmula general I se separan‘en general

inmediatamente en forma critalina ¥ pueden-ser'fgdilmente

o

purificados por recristaiizacién en etanol, etanoi/égua 0
scetato de etilo/éter de petréleo.

Los productos del procedimiento son vallosos medicamen
provistos de un excelenté efecto diurético y saluretico.
Sobre los qompuestos conocidos de'éste tipo nc acilados =@
distinguen, aﬁte todo, 5or su componenté de'efecto divretic
Yy natriuretipo - intensa duraderz y que empieza rapidanmente
-y por‘hna eliminacidén de potasio relativemente baja. Con
una DLSO deaggs:ge 5 g/kg por aplicacién oral en la raia,-
su tolerabilidad es muy buena. Qaré la terapia humana, se
emplean preferiblemente por via bucal en forma de tabletas,
cdpsulas y grageas de un. contenido de materia act{va
comprendido entre 50 y 500 ©g. Los productvos del procedimic

to son empleados ante todo en la terapia de ademas de




cualquier origen o en caso de hipertonia esenciai.
El efecto de los productos del procedimienfo, superior
=76 al ¢e los compuestos conocidos, es puesto de relieve por
iz Table siguiente, en la.cual se comparan los 'resultzdcs

¢ivrdticos y saluréticos de la conocida l-cloro-N'-metil-

~

benceno-2,4-disulfonamida (compuesto "I" ) y de Ia§‘nuevos
s :

proitetos del procedimiento l-cloro-=N —metil—N4-adetil—

=75 benceno-2,4-dishlfonanida (compuesto "II" ) (véase el
Ejemplo 1} y l-cloro-N'-metil-N*-butiril-benceno-2,4-
disulfonamida {compuesto "III"), (vease el Ejemplo 5)
TABILA ' ’
180 Compuesto Pactor T/U /[ Na/+ /&7 f:%%37+
: de Lipschitz  (mmol/ (mmol/Kg/l.;¥E7 .
(50 mg/Kg) Kg/58). ~  5hn.). 7
. 1,4, 4,6 3,6 1,3
II 3,6 6,0° ' 1,6 3,38
111 3,0 5,6 1,6 3,5

Con respecto a la Tabla, se daran las explicaciones
siguientes;

Bl factor de Lipschitz sirve comgkmedida del efecto
diurdtico de un preparado y es determinado‘en el ensayo
con animales, por ejemplo, de la siguiente maners: Se ha -
ce padecer sed a dos grupos de seis ratas ogda,uno durante
24 noras. Al primer grupo se le administra 1 g/Kg de ures
cada una y al segundo grupo SO ng/Xz del preparado del en;
sayo cada una. A continuacién, las ratas reciben 5 cﬁB/
130 ¢ de solucidn fisiologica de sal de cocina. Se deter-

- mina cada hora la centidad de orina de¢ los animales tra-
tacos y se calculaz el valor de 5 horas cada 100 g de peso
de lus ratas tratadas. El fzctor de Lipschitz es el co-

cierte de la cantidad de orina obtenida después de 1ls
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aiministracién de la urea en ¢l denominador y la cantidad de
“orina obfenida después de lz gdministraoién del prevarado del
ensayo en el numg:édor. Cuanto mayor es el factor, tanto mejor-
¢5 el efecto diuretico del preparzdo del ensayo.

Los valores [Fa7" y [Z7T comstituyen una medida del efecto
eiiminador de szl de uha sustanéia ensayada. La determinacidn de

ctos valores-se verifica en la siguiente manera: como aniuzales

/. . ,
de¢ cnsayo, se emplean ratas a las cuales durante 24 horas no se
1

3
&

zinistra limento alguno, peor sc dan cantidades 1}mi§adas de
" determing~

ajua rarg beber. Por lo demds, se firocede como en 1

“og

% Gel factor de Lipschitz y se determina por procedimien<o
forometrico de la llama la concentracidn de los iones de sodio
y de potasio en la orina recogida despuds de 5 horas. -

31 efecto de un preparado ensayado estanto mejor cuanto me j.

es la eliminacién de sodio y menor la de potasio, es decir cuant:

N -

mayor es el cociente fNaZ+' ' e

i-cloro-Ni-metil-N*-acetil-benceno-2, 4-disulfonamida

&) O8e calientan durante 1 nora a 302 C., 30,4 g de l-cloro~K-
m=til-benceho-2-sulfocloruro—4—su1fonamida (pe. AG I. 1242 c.
eh acetato de etilo) (0,1 mol) con 60 cm’ de acetanhidrido
(aprox. 0,6 mol). A continuacidén se concentra en vacio sobre

a%o de vapor la solucidén de la reaccidén ligerasmente zmarillea

.o

s¢ absobbe el residuo en 150 cm3de acetato de etilo hirviendo

y se ciiade en calienve el mismo volumsn de &ter de petroleo. —a

cristalizacidn de &. l-cloro-N-metil-N-acetil-benceno~2-sulfocio~

ruro-i-sulfonamida empieza inmediatamente., Después de enfriar 1

horz &1 agua helada, se filtra por aspiracién, se lava con fier

n

de petroleo y se seca a 602 .
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Pendimiento: 28,5 g de (82% de la teoria) p, f, 141=142¢

al
¥

b).-

£ la solucién de 17,3 g del anterior sulfocloru—

ro (0,05 mol) en lSO'cm3 de tetrahidrofurano se
aflade a gotas'a I5=202 (. agitando, una solucién
acuosa de amoniaco al 2Q% @asta gue la mezcla reac-
ciona de forma agbiimenté alcalina, 4 con{jnfécidn,
se acldificg ligeramente con d4cido acetico,PSe des-
tilan apfoximadamente 2/3 del tetrahidfofﬁréfo en
vaclo bajo y se afladen al.concenﬁrado O,31‘de,ﬁ20
La sulfonamida que se ha formado se separa por com—
pleto por cristalizaci6n, en el plazo de-1 hqra,

a 02 C. ’ S
Rendimiénto_en bruto:‘13'g’(80% de la teoriéffiun—
to de fusidén 198-199¢ ‘V
Recristalizado en etanol, forma agujitas de p.f.

200¢

Bjempnlo 2

l-cloro-N

4

—Metil—N4—cloroacetil—benceno—2,44disulfonamida

A

5

Se calientan durante 1 hora a 1102 C. 30,4 g de
l-cloro-N-metil-benceno-2-sulfocloruro~4-sulfo~
namida (0,1 mol) y 34,0 g de anhidrido de dcido c
cloacético (0,2 mol). Se frota bien con 0,5 1 de.
agua la mezcla de reacecidn, se filtra por aspira-
¢ién el producto de condensacidn sin disolver,

después ‘de dejarlo reposar 1 hora a temperatura

~ ambiente, y se seca al aire. Rendimiento en bru-

t0 de l-cloro-N-metil-N-cloroacetil-benceno-2—
sulfocloruro-4-sulfonamida 33,5 g (88% de la teo-

ria), p.f. 115-1302 C. Recristalizada en acesato

de etilo 22,8 g de primas incoloros de p. . 1482 ¢
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15 transforman con amoniaco segin el ejemylc .

(&3

N
-
I

v) 19,1 g ée sulfoclorurc (0,05 mol, :n 100 e’
de tetrahidrofurano y se purifica por crisveliza-
¢idn en etanol la sulfoxnamida cruwéa. Rendi:...” o
23,0 g (55% de la Teoria), p.f. 173-1742 C.

Lo 3

3ro-V4-meu11—N4—n”031on11 bey =2y 4 d_um_fop—zih;

ia transformacién, analoga el ejemplo 1 a), con- 60
c13 de anhidrido de 4cide propionico, en lugar del,@ae—
~anhidrido, produce en priuer gradb 27,0 g de l-cLoidn
-n.esil-N-provionil-benceno-2-zulfocloruro-4-sulic: nanida
(75% de la teobtia), de p.f. 1192. De ellos se SrensicriLn
con amoniaco, analogamente al ejemplo 1 b), 18,0 g,(G,O5
mol). Previa recristalizacidén &z etanol al SOp, el .srdl—
:zorvo es de 10,2 g (60% ‘de la teoria) p.f. 172~l73$,c,
Biewtinc 7

T enloro-N —mwtll N4—but1“ll benceno~2,4-disulfonans

La trans’ormacidn, anzloga el Ejemplo 1 ) con &3¢
cm3 de anhidérido de dcido butlrlco, -en lugar de &ClUil~
hidrido de écido.butirico,‘produce en primer grado 27,2
z de l—cloroQN—metilé;-butiril—benceno-2-splfocloruro-4-
o..fonamida (78% de la teoria), de p.f. 110-1112. De ellos,

;;alogamenté el Ejéﬁplo 1 b), se transforman con amon{aco
5.7 (0,05 mold. Rendimiento 10,3 .g (58% de la teoria)
p.T. 168-1692 C. (en etanol =l 50%) .

Ejemplo 5

. . 4 . . .
1u-c;o:r'o—l\TA'—e't::LZL—N'~-ace‘t:ll-—’oe‘ﬂceno—Z.4—-(11smlfor..-nnlda

Se transforman analogamente al ejemplo 1 a), con ace~
'hn“ldrldo, 31,8 g de¢ l-cloro-N-etil-bencéno-2-sul foelori

‘0-4-sulfonam1da (p.f. 1052 ozt sceno/éter de pesmoioe;
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(0,1 mwol) y se recristaliza el producto en bruto en ace-
tato de etilo/éter.de petroleo. Rendimiento 30,0 g (83%

de la teoria), p.f. 114-115¢ C. De 18,0 g (0,05 mol) de

-~

esta l-cloro-N-etil-N-acetil-benceno-2-sulfoclorura-4—

sulfonamida, se obtienen por transformaciébén con amoniaco,

i e

aralogamente al ejemplo 1 b), 13,1 g (77% de la teoria)

l—cloro—N4—metil—N4—crotonil—benceno-2,4-disu1fonarida
la transformacién, analoga al ejemplo 1 a), con 50

e’ de anhidrido de deido crotonico, en lugar de acatan-

nidrido, produce'en primer grado 23,3 g (62% de la. teoria)
de 1—cloro—N—metil—N—crotonil—benéol—2—sulfoclorurh:%;sul-
fonamida. Transformando con amoniacb, analogamente.aj~ejem—
»lo 1 b), 18,6 g (0,05 mol) de sulfocloruro, se obtiaren
previa recristalizacién en etanol al 50%,.12,5 g (7%

ds la teoria) de la correspondienﬁe amida. P.f. 162-1632 C.
sjemplo 7

l—cloro—N4-metil-N4—(2—furoil)-benzol—2,4—disulfonamida

a) Se calientan, durante 1 hora a, 902 C.agitados 30,4 gde
l-cloro-N-metil-benceno-2-sulfocloruro-4-sulfonamida

(0,1 mol), 65 g de cloruro de 4cido furano-(2)-carboxili -
co (0,5 mol) y 10,2 g de formiato sodico finalmente pul-
verizado (0,15 mol). Se destila a continuwacién en vacio

el exceso de cloruro de deido carboxilico y se agita el

rasiduo pardueco de concentracidbn, ‘a temperatura ambiente
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con 0,51 dé agua, hasta que cristaliza por completo. El
producto en brutoc secado zl aire (32 gn p.f. 80-902)

cristaliza en acetato de etilo/ éter de petroleo (aprox.
1:5), con aéicidn de carbdn aétivo, en ‘prismas incoloros

Rendimiento 22,5 g (56% de la teoria) p.f. 95-1002.

o) Se disuelven en 100 cm3 de tetreghidrofurano 16,9

z del mulfocloruro (0,05 mol) y se afladen a gotas agitan -
13

do, en un plazo de 10 minutos, 20 cm3 de amoniacqla¢uoso

5n. Luego, se acidifica ligeramente con 4cido acé?;co, se
condensa hasta la mitad, se afiaden 0,% 1 de agua y se de-

ja eristalizar durante la moche a 02. La amida en kruto

(13,5 g p.f. 186-1882) cristaliza en etanol formavge agu-
jitas debilmente amarillas. Rendimiento: 10,2 g (54%:de
la teoria), p.f. 1952, : o . ;:,3
Ejemplo 8 _ : _ ::;,
l-cloro—N4—metil-N4-bencil—benceno-2,4-disulfonamiﬁé4

a) "Se calienta durante 1 hora a 1002 C. La mezcla de

30,4 g de l—cloro—N-ﬁetil—benceno—2—sulfocloruro—N—sul-
fonamida (0,1 mol) y 56,5 g de anhidrido de 4cido. ben-
zoiEo (0,25 wol). Se frota la mezcla de reaccidn, que
cristaliza al enfriar, con 0,21 de éter, se separa el
producto de condensacidn éue queda sin disoplver y se re-
cristaliza en gcetatp'de etilo. Rendimiento 34,8 g de
zgujitas iﬂcoloras (85% ‘de lé teoria) p.f. 172-173¢. 7
%) 20,5 g.del producto intermedio (0,05 mbl),'trans-
formados con amoniaco anélpgamente al Ejemplo 1 b), pro-
porcionan 15,2 g de disulfonamida (78% de la teoria), p.f.

2272 (en etanol/dimetilformamida). -
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l-gcloxr-X —metil—N4—ciclopenﬁilacetil—benzol—Q94—disu1f0n3mida

a, $¢ agita durante 1 hora a 702 C. 30,4 g de l-cloro-N-

rotil-benceno—-2-sulfocloruro-4~sulfonamida (0,1 mol), 73 g

scdico Zinalmente pulverigzado (O,l? mol). A continuacidn,
se condansa a 702 en vacio, se extraé el .residuo conilSC ca
de acetato de etilo en ebullicidn, se separa por‘filtiacién
en czliernte de 1la sél sodica sin disolver y se precipita el
sulfeociorurc aciladec decolorado con carbén activo, con un
volumen de &ter de ‘petroleo tres veces -superior, en Iorna
cristalina. Rendimiento 30,6 g (74% de la teoria) p.f.~85—862
b) Ia transformacién de 20,7 g dei productolintermedﬁs
(6,05 mol) coxr amoniaco, analogamente al ejemplo 1 b),ffip—
duce, previa recristalizacidn en etanol, 13,06 g de disulfb—
nzmida (69% de la teoria), p.f. 95-962 C.

Eiemplo 10 '

1—cloro—N4-metil-N4-ciﬂamoil—benceno-2,4—disulfonamida

a)’ Se agitan durante 1 hora a 702 C. 30,4 g de Z~cloro-

N-metil-benceno-2-sulfocloruro-4-sulfonamida (0,1 mol) 65,5

S ®
o

e clorurc de 4dcido cinamico (0,4 mol) y 10,2 g de for-
mizto sodico finalmente pulverigado (0,15 mol). A continua-
cidn, se pretipita el producto de la condensacién mediante

adicidn de 0,3 1 de éter de petroleo y se purifica por re-

oQ

ristalizacién en acetato de etilo. Rendimiento 33,6 g (77%

fo7)

& la teoria) p.f. 178-1799.



D) Analogamente al Ejemplo 1 b), se translorma con &mo-
aizco 21,8 g del producto intermedio (0,05 wol)de tetrabi~
¢rofurano/ dimetilformenmida {10:1) y se recristaliza el pro-

ductc fizel en etanol al 90%. Rendimiento 11,6 g (56% de la

«Q

teoria) P.f. 196-1972
“iennlo 11

i)
l—c1oro—N4-tetrahidrofurfuril—V4—acetil—bencen—Qq4-disulfcnami

Analogamente al ejemplo 1 a), se transforman'th acetan~
hidrido 37,5 g de.l—cloro—N—tetrahidrofurfuril-behé3#9—2-sul—
focloruro-d~sulfonamida (p.f. 1312) y se recristaliza—en &ce-
t2t0 de etilo/éter de petroleo. Rendimiento 28,0 g QG?% de
12 teoria) p.f. 1212. De 20,8 g (0,05 mol) de la l-cloro-i-
tetrahidrofurfuril—N—acetil—benceno—2-sulfocloruro-44éulfo—
namida obtenida., se obtiene por transformacidn con amoniaco
analogamente al Ejemplb i.b), la correspondiente disulfona-
mida, Previa recriétalizacidn en acetato de etilo/éféf de
petroleo, el rendimiento es de 14,5 g (73% de 1la ieoria) p.
Z. 137-1392 C.

En 1a'Tab1a siguiente se indican otros compuestos de
ia fSrmula general I, bbtenidos analogamente a uno.de .los

Al

ejemplos anteriores,



¢ «r '
OTT3® :
wo ] B¢¢T - |ep ogegaoy 52¢T 2T Sr%0-210-%H0 ns 61
u 588-98 w |sloz-coz 2T  1%-%io “no g1
v | serte9tT || " 586-96 1 (u)-5Trbo Suo LT
! _ |
. . e
’ 5L6T~a6T | 3 g 50T 6 (u)-Tty% “no 9T
| | . 1o . “a
m 518T-08T . u PR AR AAN . 66 < HO~"HD “HD a1
. - HO
1" 5¢6T~2ST a,@ 586 . 6 A:vlmmﬁo mmo VI
. .owHthmQ, : . mmo ¢
‘u §99T~G9T op JIe39 mvmﬂ b ¢ o HD ¢T
ows\u X : oTT3@ , HD )
R SvgT-cet |ep oawacov | §e6m96 | 6 . 9% Sp - 2T
; — e e — O AR R e
' , (AT -
(T usB r*m'| - usd wIQr ) .
+I01) BRIW ox | *woly T® ‘ .
. U +RUOITUS TP ua ~NIOTOOITNS [uuFoTeue . ©
TEgeTI00Y %ﬂ 9P *J'd [T®48TIO8Y Tep *JF°*°d |oprusaqo Hm u o1dwmeli



-17 -

Zeta solicitud cue corr.znonds a la devositada on Ale-

mania el dia 13 de Julio de 1566, con el nimero F 40 867G Ivy/
/12 se zcoge a los beneficios de articuld 51 del Vigexnte Za—

tatuto sobre Propiedad Industrial y del arviculo 42 del %roz-

venio de la Unidén.

o

REIVIN¥DIGCALQC

1).- Procedimiento para la cbtencidn de halogenobenceno—

-2,4-Gisulfonamidas N-aciladas de la férmula general I

P

R . o I3 -

50, -if—c'o—zzl, :

HZNOQS

w

~donde representan: X un £tomo de cloro o de bromno,-R. un re

o
'..a

vo del algquilo, de alcoxialguilo.de bajo peso molecular o

t

esto de tetrahidrofurfurilo y Rl un resto de alguilo, de cicl

zguilo o de cicloalguialquilo eventualmente sustituidospor .-

m

somos de halogeno9 o simplemente sin saturar, con hasta 8 zio-~
nos de cgrbono, un resto de fenil5; de furilo, o wTeailo, de
Teniialquilo, de furilalguilo o de tenilalquilo, seveniualmenve
sustituido én el resto de fenilo por dtomos de halogerns, por

Zrupo

[

alguilo ¢ élcoxi, pudiendo también ser ramificado, y/o
simplemente‘sin'saturar'el'puente de alquilenordel resto de
fenilalguilo, de*fﬁrilalquilo, o de tenilalquilo ~ caracteri-
zado por hacerse reaccilonar sulfohalogenuros'de la férmuls ge-

neral II



HalOZS SOZNH—R

~donde Hal representa ufr &tomo de halogeno - con un derivado

susceptible de reaccidn de-deidos carboxilicos de la férmula

A 1
general III ' '

7

Rl - C0o0H III,

13
vy tratarse con amoniaco los sulfohalogenuros de la fdrmula

7y

general IV

X

T

HalO,$§ sozgr, CO-Ry
asi obtenidos. '
| 2):— "PROCEDIMIENTC PARA LA .OBTENCION DE BENCENO-a-DISUL-
PONAMIDAS N-ACILADAS" | '
Esta Memoria consta de 18 hojas foliadas y mecanograiiaé'
dgs por-un sélo lado de sus caras.

‘Madrid, 10 de
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