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MENORIA DESCRIPTIVA
para solicitar PATERTE DE INVENCION

a nombre de SOCIETE D'BTUDES SCIENTIFIUES ET
INTUSTRIELLES TE I 'ILE-LE-FRANCE

Sociedad andnima francssa

establecida en 46, boulevard de Latour-laubourg, 75-Paris

72, Francia

por: "PROCELINIENTO T PREPARACION TE N-(DIETILANINOETIL)-
=~ 2= RTONI-5-1 T LSULF O TLBEH ZALII DA

(Clase Internacional CO7c¢)



La presente invencion sc¢ refiere a un nuevo
procedimiento de preparacibn de N-(dietilominoetil)-
~2-metoxi-S-metilsulfonilbenzazida (IV), de sus sales
de adicidn con dcidos minersles u orgdnicos farmacéu-

ticamentec aceptables, y de las males de amonio cuaterna-

i

rias obtenidas haciendo reaccionar esta benzamida (IV)
con un agente de alcohilncidn.
La benzamida (IV) se obtienc tratando 2-meto
xi-5-metilsulfonilbenzaldehido (I) con N,N-dietileminoetil
10 hidroxilamina (II), de modo yuc se obtienc 2-metoxi-5-meg :
tilsulfonilbenzaliehido~(1,ll-¢ietilaminoe$il)nitrona (III),
que 3¢ hidroliza por medio de un icido paras obtener la )
benzanida deseada (IV).
Bsta benzamida posee interesantes propledades
: p
15_> farunacoldgicas como ontiemético y modificador del com-
portamiento digestivo.

hnl 4 2 3 o
Bl esvuema de reuccion es el siguiente:
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Bl ejemplo siguicente ilustra la presente inven-
cidn, sin limitarla.

N-(dietilaminoetil)—2-netoxi~5~motilsulfonilbenzamida

LTATA Ie¢ NyN-dietilaminocetilhidroxilomina

En un matraz de un litro, provisto de un agi-
tador, un termdmetro y un refrigerante, se introducen
41,7 g (0,6 moles) de clorhidrato de hidroxilamina, 82,4
g (0,48 moles) de clorhidrzto de I",I~dietilemino~2-clo
roetano, 86 g de carbontto de so”io, 600 wl de etanol del
707 y 50 ml de agua.

Se calienta durante 8 horas a reflujo y se deja
reposar durante una noche,. |

El alcohol se ovapora bajo vacio, y ol producto
se somete a cxtraccidn tres veces con 200 ml de éter, des;
pués de diluir el residuo con curbonato de potasio. R

Ia fase orgénic:. se scea sobre corbonato de po-
tasio, se filtr:., se cvaporn el étur y se destila el pro-
ducto bajo vacio.

Sc obtienen 29 g (Rendim.: 45¢) de ¥,N-dietilami
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noetilhidroxilomina (P. de BEb./10 mm: 102-1069C).

ETAPA TI: 2-metoxi—5—mctilsulfonilbenzaldehidon(H,H—die-

tilaminoetil Ynitrona

En wn matraz de 250 ml, provisto de agitador,

termémetro y refrigerante, se colocan 6,40 g (0,03 mo-

‘les) de 2-metoxi-S-metilsulfonilbenzaldehido, 3,96 g

(0,03 moles) de ¥,H=-dictilaminocetilhidroxilamina, y 90
ml de dioxano.
Se calienta Jdurante cinco horas a reflujo, se

deja reposar dos dfas, y se evapora el disolvente bajo

. vacio.

El residuo sc pone on suspensidn en 20 ml de
agua y se alcaliniza con sosa, Se deja criétalizar, ge
filtra, se lava con aguz el producto cristalizado, y se
seca en estufa a 50¢C,

Se obtienen 5 g (Rendm.: 5C7) de 2-metoxi-5-
~metilsulfonilbenzaldchido~(IT,F-dietilaminoetil )nitrona

P. de f. 110¢C).

 ETAPA III: ¥-(dietileminoetil)-2-netoxi-5-metilsulfonilben-—

zamida

En un vaso de 500 ml se colocan 5 g (0,015 mo-
les) de 2~metoxi-5-metileulfonilbenzaldehido—(N,H-dietilami
noetil)nitrona, 15 ml ce dcido acético y 15 ml de anhidrido
acético, v se calienta durante diez minutos a 80-902C. Se

enfria, se afiaden 50 ml de agua y sosa al 20% haste un pH =
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10. Se deja cristalizar, se filtra, se lava con agua
y 8¢ seca cn estufe a 502C, Tl producto obitenldo ge
disuelve oen 150 wl de etanol y se afiade etanol clorhi-
drico hasta un pH = 1. Se <:ju cristalizar, se filtra
¥y se lava con un poco d¢ ctanol, y el producto se seca
en estufa a 50¢,

3e obtienen 2,5 g (Rendim.: 46;) de clorhi-
drato de M-(dietileminoetil)-2-metoxi~5-metilsulfonilben
zemida (P, de £, 199-200¢C).

Eeta solicitud, ue corresponde a la presenta~
da en Prancia, con fecha 10 de Septiombre de 1973, bajo
el e 73/32560, se¢ acoge o los teneficios del articulo

51 del vigente Betatubo sobre Propiedad Industrial.

REIVITDICACIORES

Los puntos de invencidn propiac y nueva que se
presentan para que sean objeto de esta solicitud de Pa-
tenﬁé de Invenciodn, en DPspafia, son los que se recogen en
las reivindicaciones siguientos:

18.~ Procedimiento de preparacidn de N-(dietilami



noetil)-2-metoxi-5-metilsulfonilbenzamida representada

por la férmula

c.H

275
CO~NH=CH -
5 2
NeoH
o, o5

~CH,=N

H30023
- de sus sales de adicidn con dcidos minerales w organi-
Av:;ljgtf - cos farmacéuticamente acepiables & de sus sales de amo-
' V nio cuaternarias, caracterizado poryue se trata 2-meto
xi-5-metilsulfonilbenzaldehido con N,N-dietilaminoetil
hidroxilamina, de modo que se obtiene 2-metoxi-5-metil
- sulfonilbenzaldehido—(N;N—dietilaminoetil)nitrona y
'1‘15'. : :, porque se hidroliza por medio de un acido para obtener
N-(dietilaminoetil)-2-netoxi-5-metilsulfonilbenzamida.
2e,-~ Procedimiento de preparacién de N~(dig
tilaminoe til)~2-me toxi~5-metilsulfonilbenzamida.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que an-

:'20 " tecede y para los fines'que ge han especificado.

17-10074‘ - 6 -
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BEsta Memoria consta de siete hojas cscritas

a maguina por una sola cara.

Madrid, 22 0CT. 1974

PJA
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