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PATENTE DE INVENCION

por VEINTE afios

cuyo privilegio se solicita para Espaiia,
sus territorios y plazas de soberania, a

favor de:

FARMEX S ar 1l

entidad francesa, domiciliada en 7, rue
Anguetil, Nogent S/Marne, Francia, rela-

tiva a:

"PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE NUEVOS
ETERES DE LA 2~-HIDROXI-BENZAMIDA"
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Prioridad: Solicitud de patente en Fran-~
cia n? 69 06 209 de fecha 6 mar
zo 1969
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MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invencidén se refiere a la preparacidn
de nuevos éteres de salicilamida o 2-hidroxi~benzamida, co-

rrespondientes a la férmula general siguiente: = = = = - -

CONH,,

0-R

en la cual R representa uno de los substituyentes siguien-
tes: "’CH206H5, -CH2-06H4C1 (para), -CH2-CH201, -CH2-0H2"(N)
~CgH,~CONH (orto), -(CHZ) g~CH,, -(CH2)1O-CH3. ------

Estos éteres de la salicilamida poseen una activ;
dad analgésica, antiinflamatoria y eventualmente sedante con
resgpecto a; sistema nervioso central. Asf, el estudio farma-
coldgico efectuado comparativamente con la salicilamiﬁa ha
evidenciado una accién antiinflamatoria y analgésica de los
derivados segin la invencidn, particularmente sobre el edema
plantario de la rata con el dextirano y con la histamina, sobre
el edema atdpico con la ovalbumina y en el ensayo de Koster

(irritacién peritoneal con 4eido acético)s = = = = = = = = -

La técnica general de preparacién de los éteres de
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la salicilamida segin la invencién consiste en formar el de-
rivado sédico de la funcidén fenol de la salicilamida o 2-hi
droxi~benzamida por reaccidén con el etilato sddico y luego
en hacer reaccionar dicho derivado sédico con un halogenuro,
de alcoilo o de alcoilo substituido adecuado, en medio etfli
co, a una temperatura inferior o igual a la temperatura de
ebullicién del etancl. Se eliminan entonces los halogenuros
sédicos formados, asf como, eventualmente, la totalidad o
parte del etanol y se recristalizan los éteres formados en
solventes apropiados (agua, etanol de diversos titulos, buta
nol normal, dimetilformamida, etc.), lo que d4 sélidos blan-

coscria‘talinos.—.—-—---— ------ - ew s ww mm e wm e

Para obtener cada uno de los éieres segin la inven
cién es suficiente pues preparar ante todo el derivado sédi-
co de la salicilamida, como se ha indicado anteriormente, y
luego hacer reaccionar, en las condiciones indicadas anterior
mente, este derivado con un halogenuro de alcoilo de férmula
Hal.R en la cual Hal representa un halogenuro y R tiene el
mismo significado que anteriormente. Después de purificaciédn
¥y recristalizacién como se ha indicado anteriormente, se ob-
tienen los compuestos segin la invencidn .cuya férmula bruta
¥y cuyo punto de fusidén se indican en la Tabla siguiente. En
esta Tabla se ha mencionado igualmente la DI.50 determinada

Para loB rolonest = = = = = = = = = - - - - - - - - =
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TABLA —— :

: DL
R © Férmula Punto de aprox?mada

bruta fusifn (ratones) (z/kg)

-CH2~06H5 Cq4H13N05  11199c 0,5
~CH‘2~C6H4CI (para) 014H1 2ClN02 15400 3
FCHZ—CHZCl 09 H1 OClN02 1008 0,8
~CH,~CH,~(N) piperidilo  CyyHpolNp0, 1069C 0,8
~CH,~CH. OH-CH,0H - CyoH 3N0,  1342C 3
~(CHy) 3=80,~C4Hg C,gH17N0,S 14290 3
~(CHQ 5=0~CgH,~CONH (orto) CqgHpolNp0, 229°C 3
~(CH,) g~CHy CqgHosNOy  602C 4
~-(CH,) 1 5-CH CygHogNOp  672C 2
NOTaA

Se declaran de novedad y propiedad para Espafia, sus

territorios y plazas de soberanfa, las siguienteg: = = = -« -

REIVINDICACIONES

5. 1.= Procedimiento de preparacidn de nuevos éteres

de la 2~hidroxi~benzamida, correspondientes a la férmula

CONH,

0-R

/<§g’la cual R se elige del grupo constituido por los radicales:
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~CHyCHyy ~CHy~CgH,CL (para), -CH,~CH,Cl, ~CH,~CH,Cl-(N)-pipe
ridilo, ~CH,~CH.OH-CH,O0H, ~(CH2)3-502-06H5, -(CH2)5~O-—06H4-

~CONH (orto), -(CH2)8~CH3, —(CH2)1O~CH3, caracterizado porque
se forma el derivado sédico de la funcidén fenol de la salici-
lamida por reaccidén con etilato sédico, luego se hace reaccio
nar este derivado sédico con un halogenuro de férmula Hal.R,

en la cual Hal representa un halogenuro y R tiene el signifi-
cado indicado anteriormente, en medio etilico, a una tempera-
tura inferior o igual a la temperatura de ebullicidn del eta-
nol, y luego se eliminan los halogenuros sédicos formados asi

como, eventualmente, la totalidad o parte del etanol, y se ha

cen cristalizar los éteres formados en solvgntes apropiados.

2.~ "PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE NUEVOS ETERES
DE LA 2~HIDROXI~BENZAMIDA", = = = = = = =~ - - -

Todo ello conforme se describe y reivindica en la
presente memoria que consta de cinco hojas, foliadas y mecano

grafiadag por una sola de sus caras.

BARCELONA, -3 MAR 157D
P. A M. CURELL SUROL
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