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1 de agosto de 1.969, por: "Un procedimien 
to de preparación de derivados del ácido - 
antranílico" (Clase Internacional C07c)
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En la solicitud do patonto española número —  
370.15 3, ee há'descrito un procodimionto de preparación 
do derivados dol ácido antranílico de fórmula general I

(I)
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en la cual X = ORg con Rg = H ó alcohilo inferior, o in 
cluso X = NHg, R representa hidrógeno o un radical aleo 
hilo inforior y R^ a R^ roprosontan hidrógeno, un átomo 
do halógeno, un hidroxilo libre o esterificado, un aleo 

xi o un radical ^lcohilo, arilo o aralcohilo, con la —  
restricción do que uno por *! o monos do los sustituyen- 
tes R^ a R^ es diforonto del hidrógeno y do quo si R3 - 
en posición para del bonzoilo representa un motoxi, uno 
por lo menos de los sustituyontos R^, Rg, R^ os diferon 
te del hidrógeno.

Dicho procedimiento de preparación de los com 
puestos de fórmula general I, consistía esencialmente - 
en hacer reaccionar sobre el ácido antranílico o un de­
rivado de éste, de fórmula, II:

Ri CO-X

r v
R

¡i (1 1 )
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operando en un disolvente orgánico y en presencia de un agen 
10 te alcalino.

Los compuestos de fórmula general I, poseen 
útiles propiedades fisiológicas y ejercen especialmente una 
acción antiinflamatoria y/o analgésica interesantes.

Se ha descubierto ahora que se podían prepa 
1 $ rar por ol procedimiento general indicado más arriba nuevos 

derivados del ácido antranílico de fórmula IV

COX'

en la cual X' representa un hidroxilo libre o ostorificado, 
25 un radical amino libre, R'^ representa hidrógeno o un aleo- 

hilo inferior, y R'g representa un átomo de halógeno, un ra­
dical alcoxi o el grupo trifluoromotilo.

Los compuestos do fórmula IV están dotados do 
propiedades fisiológicas interesantes. Poseen, especialmen- 

30 te, una acción antiinflamatoria importante.
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EL procedimiento de preparación objeto del inven
to,;se caracteriza porque se hace reaccionar sobre el acido 
antranílico o un derivado de éste, do fórmula V

5 COX'

NHR'^

un cloruro do ácido benzoico, de fórmula VI
10

2 VI

toniondo X^, R'^ y R*2 el significado citado anteriormen­
te, operando en un disolvente orgánico y en presencia do un 
agento alcalino y se aísla el compuesto deseado.

El procedimiento del invento se puedo caracte­
rizar todavía por los puntos siguientes:

20 - el disolvente orgánico es la acetona, la -
motiletilcotona, o un hidrocarburo aromático tal como ol ben 
cono o el tolueno;

calino, tal como la sosa o la.potasa, una sal do metal alca- 
25 lino de ácido débil, tal como el bicarbonato de sodio, o ol 

carbonato de potasio, o una baso orgánica, tal como la dimo- 
tilanilina.

el agente alcalino es una baso do metal al

Los ejemplos siguientes ilustran ol invento —
sin limitarlo no obstante.

30
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.EJEMPLO 1: N-(p-fluorobenzoil)-antranilato -
áe 7-motilteofilina (IV con X' = -OCEp-toofilinc, R'l =

H: R'? = ?).

Se hace actuar el ácido clorhídrico gasooso - 
y el aldehido fórmico sobre la teofilina en medio hidro 
acotónico para formar la 7-cloromotilteofilina quo so - 
condensa on medio anhidro con ol N-(p-fluorobcnzoil)-an 

tranilato de potasio (obtenido por acción do la potasa 

sobre una solución de ácido N-(p-fluorobenzoil)antraní- 

lico), y so obtiene el N-(p-fluorobenzoil)antranilato r 
de 7-motil-teofilina, con un rendimiento do 50%.

El compuesto se presenta en forma do un produc 
to sólido, incoloro, inodoro o insípido. F = 169^-171^0.

Por lo que se sabe, osto compuesto no está dos 
crito en la bibliografía.

EJEMPLO 2: Acido N-(p-trifluoromotilbonzoil).

antranílico.
(IV con X' = OH,R'i = H,R'g = CF^)

Haciendo actuar el cloruro dol ácido p-trifluo 
romctilbonzoico sobro el ácido antranílico on modio acc- 
tónico y on presencia de dimotilanilina, so obtiono ol - 
ácido N-(p-trifluorometilbenzoil)antranílico con un ron- 

dimionto de 70% on forma de cristales quo fundón a 228^0 

-236SC.
Por lo que se sabe, este compuesto no ^stá dos 

crito on la bibliografía*
EJEMPLO 3: Acido N-(o-metoxibenzoil)nntraní-
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- 5 -22- 8-69



tu un 1

á

10

15

20

(IV con X' = 0H,R'i = H,R*2 ^ OCH3)

Operando como en el ejemplo 2, partiendo del - 
cloruro del ácido anísico y del ácido antranílico, so ob 

tiene con un rendimiento do 90 a 95%t el ácido N-(p-moto 

xi benzoil)antranílico, en forma de cristales blancos —  
qu.o funden a 238SC-240SC.

Por lo que se sabe, este compuesto no está des 
crito en la bibliografía.

EJEMPLO 4: N-(n-motoxibonzoil)antranilamid a

(IV con X' = NHg, R'i = H,R'g = OCH^)

Operando como en el ejemplo 2, partiendo del - 
cloruro del ácido anísico y de la antranilamide, so ob—  
tiono la N-(p-mctoxibonzoil)antranilamida quo se proson­
ta on forma de cristales quo funden a 2123C.

Por lo quo se sabe, esto compuesto no ostá dos 

crito on la bibliografía.
Esta solicitud quo correspondo a la presentada 

on Francia, ol 31 do octubro do I.968, bajo ol número PV 
172.226, se acoge a los beneficios dol artículo 51 dol vi 
gonto Estatuto sobro Propiedad Industrial.
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22-3-69

- R E I V I N D I C A C I O N E S

Los puntos de invención, propia y nueva, quo so 
presentan para que sean objeto do osta solicitud do Patonto 
do Invención, en España, por VEINTE años, son los siguicn- - 
tos:

I*- Mejoras introducidas on ol objeto do la 
patonto principal número 370.155* solicitada ol 1  do agosto 
de 1 .969, por: "Dn procedimiento do preparación do dorivados 
dol ácido antranílico" do fórmula:

COX'

on la cual X' representa un hidroxilo libro o cstorificado, 
un radical amino libro R'^ representa hidrógeno o un alcohi 
lo inferior y R'g representa un átomo do halógeno, un radi­
cal alcoxi o ol grupo trifluoramotilo, caracterizadas porque 
se hace reaccionar sobro ol ácido antranílico o un derivado 
do ósto, do fórmula

:7:oo3
7



5

cor

NHR',j

un cloruro do ácido benzoico, do fórmula

10

teniondo X', R'^ y R'g el significado citado anteriormente,- 
operando on un disolvente orgánico y en prosoncia do un agen 
te alcalino y se aísla el compuesto deseado.

'l5 2.- Mojoras según la reivindicación 1 , carao
terizadas porque' el disolvente orgánico os la acotoná, la no 
tilotilcotona, o un hidrocarburo aromático, como el benceno 
o el toluono.

3*- Mejoras según la reivindicación 1 , ca- - 
20 ractorizadas porque el agente alcalino es una baso do metal

alcalino tal como la sosa o la potasa, una sal do motal al­
calino do ácido débil, tal como el bicarbonato do sodio o ol 
carbonato do potasio, o una baso orgánica, tal como la dimo- 
tilanilina.

25 4<- Mejoras introducidas en ol objoto do la
patente principal nS 370.155, solicitada el 1 do agosto do - 
1*969, por: "Un procedimiento do preparación de dorivados —  
dol ácido antranílico".
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Tal y como so ha descrito en la Memoria quo ancoco
de y para los finos quo so han especificado.

Esta Memoria consta do nuevo hojas escritas a má­
quina por una sola cara.

300CT.1969
Madrid,

P #A*

10
Atberto/^WR'MyM
Por /
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