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PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE N-( 1 -ETIL- c¿-PIRROLIDIL 
METIL) -2-METOXI-5-SULFAMIDOBENZAMIDA.

FRATMANN AG., entidad suiza, residente en 5y Chemin du 
Mont Blano, Cháne-Bougeries, Ginebra, Suiza.

La presente invención se relaciona con un procedí 
miento sencillo y ventajoso para la obtención de N-(I-otil­
en -pirrolidilme til) -2-metoxi-5-aulfamidobenzamida, dtil pa­
ra el tratamiento de enfermedades del tracto estómago-inte,a 
tino y como medicamento en el terreno psiquiátrico.5.
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Este procedimiento de obtención se caracteriza-, se­
gún la presente invención, porque ácido 2-metoxi-5-sulfamido-
benzóico se transforma primeramente en la hidrazida del ácido 
y ásta en la azida del ácido, la cual se hace reaccionar en­

2-metoxi-5-sulfamido-benzóico y la azida, se.pueden realizar 
en soluoión acuosa, mientras que la reacción con 1-etil-2- 
aminometil-pirrolidina se efectúa ventajosamente en dioxano.

El procedimiento de obtención según la presente 
invención se desarrolla según el siguiente esquema de reao-

tonces con*1-etil-2-aminometil-pirrolidina.
Las reacciones para formar la hidrazida de ácido

ción: COOR CONHNH,2

(R = Radical alquilo con 1-4 átomos de carbono)

^  HgNOgS
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La realización práctica dál procedimiento de la pre­
sente invención se puede efectuar por ejemplo, según el si­
guiente ejemplo de ejecución:
1 ) 2-matoxi-5-sulfamidobenzoilhidrazida

En un recipiente de reacción de 1 litro de capaci­
dad, que está dotado de un agitador, un refrigerador y un 
termómetro, se introducen 355 g (7 , 1 moles) de hidrato de 
hidrazida, 60 co de agua y, en pequeñas cantidades, 100 g 
(0,39 moles) de 2-metoxi-5-sulfamido-henzoato de etilo.

Se calienta, a 60aC, durante 20 minutos, se enfria, 
ae filtra, se lava con agua y el precipitado Planeo se seca 
en el armario secador a 50SC. Este precipitado se compone de 
hidrazida de 2-metoxi-5-sulfamido-benzoilo con un punto de 
fusión de 201BC y un rendimiento de 82 g.
Análisis: hallado calculado

C % 39,56 39,18
H % 4,65 4,49
N % 17,7 17,14

2) 2-metoxi -5-sulfamido--benzoilazida
En un matraz de 250 cc de capacidad, dotado da un 

agitador, un termómetro, un refrigerador y un embudo goteador, 
se introducen 4,9 g (0,02 moles) de 2-metoxi-5-sulf amido-ban­
zo i lhidrazi da, 72,4 co de agua y, poco a pooo, 22,7 cc de 
ácido olorhidrico al 36 %, enfriándose en un baño María.

Se sigue enfriando entonoes a OS y, manteniendo 
una temperatura inferior a 5cc, se gotea una solución de 
1,59 g (0,023 moles) de nitrito de sodio en 22,8 00 de agua.
Se sigue agitando aún durante 15 minutos a 5QC, se separa 
por filtración, se lava con agua y el producto aún húmedo se 
emplea para la siguiente reacción.
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Una muestra de la azida secada se descompone viva­
mente a 132SC en el banco de KOFLER. !
3 ) N- (1 -e til - -pi rro li di Ime til) -2 -me to xi -5 -sulf amido ben- ¡

zamida. }
En un matraz de 250 cc de oapacidad, dotado de un j

agitador, un termómetro y un refrigerador, que está conecta- !
do á un recipiente, se introducen 5 ,1 g (0,04 moles) de N- ¡
etil-aZ-aminometil-pirrolidina, 100 cc de dioxano y, en pe- !

!
queHas cantidades, bajo mantenimiento de una temperatura de ¡ 
10CC, la 2-metoxi-5-sulfamido-benzoilazida que se obtuvo en 
la etapa de reacción anterior.

Se deja calentar entonces la mezcla de reacción 
de temperatura ambiente y se hierve entonces aún durante una 
hora bajo reflujo. Se obtiene una solución de color naranja [ 
que se deja reposar durante la noche. Seguidamente se preci- ¡t
pita el clorohidrato de la N-(l-etil-o¿-pirrolidilmetil)-2- ¡ 
metoxi-5-sulfamidobenzamida oon 4 cc de ácido olorhidrico ¡
al 36 %, se enfria con hielo y los cristales amarillos se 
separan secos por succión, los ouales se secan ulteriomente 
en el aramario secador a 50SC,

El producto se disuelve en 70 cc de agua hirviendo 
y la base se precipita con una solución de amoniaco al 30 %.
Se enfria, se filtra y se lava con agua.

El producto sin secar se recristaliza inmediatamen­
te a continuación en 20 cc de etanol absoluto. Se obtienen 
de esta manera, 2,9 g del producto con un punto de fusión de 
178SC.

El análisis oon ácido perolórico (99,48 %) propor­
cionó un contenido en azufre de un 9,42 % (calculado, 9,38 %). ¡
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Descrita suficientemente la naturaleza del invento, 
asi como la manera de realizarse en la práctica, debe hacerse 
constar que las disposiciones anteriormente indicadas son sus 
ceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no alteren 
su principio fundamental. También se hace constar que el in­
vento corresponde a una solicitud de patente presentada en 
Suiza con el nS 8814/72 de 13 de junio de 1972, acogiéndose 
por lo tanto a los benefioios que conceden los Convenios In­
ternacionales en vigor, siendo lo que constituye la esenoia 
del referido invento por lo que se solicita Patente de Inven­
ción por 20 años en España, sobre: PROCEDIMIENTO PARA LA OB­
TENCION DE N-(l-ETIL-^-PIRROLIDILMETIL)-2-METOXI-5-SULFAMIDO 
BEN3AMIDA; caracterizándose por lo siguiente:

1. - Procedimiento para la obtenoión de N-(l-etil- 
a¿-pirrolidilmetil)-2-metoxi-5-sulfamidobenzamida, caracteri­
zado porque ácido 2-metoxi-5-sulfamido-benzóico se transforma 
primeramente en la. hidrasida del ácido y ésta en la azida 
del ácido la cual, entonces, se hace reaccionar con 1-etil-2- 
amino-metil-pirrolidina.

2. - Procedimiento segán la reivindicación 1, carac­
terizado porque las reacciones para formar la hidrazida del 
ácido 2-metoxi-5-sulfamidobenzóico y la azida, se efectúan en 
solución acuosa y la reacción con 1-etll-2-amino-metil-pirro- 
lidina. en dioxano.

3. - Procedimiento para la obtención de N-(l-etil-c/- 
pirrolidilmetil)-2-metoxi-5-sulfamidobenzamida, tal y como 
queda sustancialmente descrito en la presente Memoria.
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Esta Memoria consta áe 6 hojas escritas a máquina
por una sola cara.

Madrid, -
9 SE?. %72

FRATMANN A&.
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