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" La invencidn se refiere a uﬁ procedimiento para ia
preparacién de dcido 2-cloronicotinico de color blanco puro,
a partir &e N-éxido de écido*nicotinico.f

Es conocido prepafar dcido 2-cloronicotinico a pagr
tir de N-6§ido de 4cido nicotinico con PCl; en presencia de
POC1,. Témbién es conocido hacer reaccionar N-éxido de &ci
do nicotinico.con oxicloruro de fésforo en presencia de una
amina orginica terciaria o de dna amida de un &cido carboxi
lico (memoria de patente de la Replblica Democratica Alema-
na 80 209). |

No obstante, en el caso de los procedimientos cono-
cidos resultan productos finales coloreados, que no se pue-
den decolorar ni siquiera por miltiples recristalizaciones.,

Los procedimientos de purificacidn con carbbén activo no con

L3

dujeron al objetivo deseado, a pesar de las elevadas propor

Segln la memoria.de patente de la Repliblica Democritica Ale
mana 80 209, es necesaria una adicidn de lejia, que tampoco
influye ventajosamente respecto a la pureza del producto,.
pero coﬁduce a una contaminacidén aumentada de las aguas re-
siduales. '

La misidn de la presente invencidn consiste envun
procedimiento'para la preparacidn de un &cido 2-cloronicoti

nico de color blanco puro, con buen rendimiento y gasto pe-

Segiin la invencidn esto se logra separan&o por des
tilacidén el clorurc de dcido 2-cloronicotinico a partir de
la mezcla de reaccidn, y haciendo afluir en.agua el produc-
to destilado a temperatura de 40 a 1002C, de preferencia de

90 a 1002C, hidrolizindose el cloruro de &cido 2-cloronicc-
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. producto secundario, el &cido 2-cloronicotinico puede ser rg¢

ratura por reaccidn exotérmica). Después de ello, la solu-
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tinico para formar &cido 2-cloronicotinico, y precipitando
en forma cristalina, de color blanco puro.
| El procedimiento seglin la invencidn permite -
transformar de un modo sencillo cloruro de &cido 2-cloroni
cotinico, que ﬁa sido preparado por métodos conocidos de
por si, en un &cido 2-cloronicotinico de color blanco puro.
Si el éloruro de &dcido 2-cloronicotinico se pre
para, por ejemplo, por el procedimiento segiin la memoria de
patente de la Repilblica Democrética Alemana 80 209, conve-
nientemente primero se separan por destilacién en vacio el
oxicloruro de fésforo y el cloruro de &cido 2-cloronicotini
co. El cloruro de &cido 2-cloronicotinico destilado se hace
afluir a continuacidn, a temperaturas de 40 a 1002C, de pre
ferencia de 90 a 1002C, en agua., Con ello el cloruro de éci'
do se hidroliza. Después del enfriamiento precipita el &ci{
do puro, cristalino de color blanco puro., Para la elimina-

cidn del dcido 6-cloronicotinico formado en todo caso como

cristalizado en una mezcla de alcohol metilico-agua.
La calidad del producto puro es muy buena y su
contenido es superior a 99%.

12, Ejemplo de comparacidn

70 g de 1-6xido de &cido nicotinico se suspenden en 300 ml
de POCI,. Después se afiaden gota a gota, a la temperatura an

biente, 50 g de trietilamina, disolviéndose el 1-6xido de

&cido nicotinico a aproximadamente 502C (subida de la tempe

cidn se calienta durante 4 horas a 31002C en bafio Maria. La

cantidad principal del oxicloruro de fésforo en exceso se sg
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agua a una temperatura inferior a 402C. Después de adicién
de lejia de sosa diluida, a un valor de pH 2,0 a 2,5 preci-
pita el 4dcido 2-cloronicotinico. '

P.f.: 173 a 1752C (Kofler), El rendiniento es de 66 a 70
por ciento de la teoria.

El producto se tratd como se describe a continua
cidén., El producto bruto se recristaliza en MeOH/H,O con adi
cién de carbdn activo (20%), después se Aisuelve en MeOH
(queda sin disolver una parte de las impurezas), se mezcla
con carbdn activo (20%) y se filtra. El producto filtrado
se concentra por evaporacidn a sequedad, el residuo sé sus-
pende en un poco de agua, se filtra y se seca. Se obtiene
un producto amarillento con un rendimiento de ~v 44 por cien
to. El producto tiene un contenido de > 99%, Si se quiere
obtener un producto aln débilmente amarillento, el producto
tiene que ser recristalizado, después del tratamiento con
metanol, en MeOH(Hzo. El rendimiento es entonces de 59 a
42 %, '

A'pesar de este procedimiento complicado y con
grandes pérdidas, se obtiene sdlo un producto de color des-
de amarillo daro a amarillo grisiceo. EL procedimiento asi
realizado tiene los siguientes inconvenientes:

- El producto permanece siempre coloreado.
- El producto bruto tiene que ser recristalizado tres veces.

-_El consumo de carbdn activo es alto.

22, Ejemplo

70 g de N-dxido de &cido nicotinico se suspenden en 300 ml
de POCI,. Después se afiaden gota a gota, a la temperatura
ambiente, 51,5 g de trietilamina de modo que la temperatura

de reaccidén no sobrepase de 602C. Después de ello, la solu
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cién se calienta durante 3 horas mds a 1102C, A coﬁtinua—
cibén se separan por destilacién el oxicloruro de fésforo

a 50 Torr, y el cloruro del &cido 2-cloronicotinico a 10 a
12 Torr. El cloruro de &cido destilado se hace afluir en
agua a una tempefatura de 90 a 1002C, hidrolizéndose. Des
pués delienfriamiento, el 4cido precipita con un rendimien

to de ~s 57 por ciento en forma cristalina y blanca. El &ei

do bruto se recristaliza en MeOH/H20 (1:1) para la elimina-

~ eidn del &cido 6-cloronicotinico.

Rendimiento total 45 a 50 %, p.f. 181 a 1822C (con descom-

posicidn).,

REIVINDICACIONES

Los puntos de invencidn propia y nueva que se
presentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente
de Invencidn en Espafia, por VEINTE afios, son los que se re-
cogen en las reivindicaciones siguientes: '

1&, T Procedimiento para la preparacidn de dcido

2-cloronicotinico de color blanco puro, a partir de N-dxido

de &cido nicotinico, caracterizado porque el cloruro de &ci
do 2-cloronicotinico se separa de la mezcla de reaccidn por
destilacidn, y el producto destilado se hace afluir en agua

a temperaturas de 40 a 1002C, de preferencia de 90 a 100%C,
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hidrolizdndose el cloruro de &cido 2-cloronicotinico para

formar &cido 2-cloronicotinico, y separdndose por precipita
cidén en forma cristalina, de color blanco puro.

2%.- Procedimiento para la preparacién de &cido

2-cloronicotinico de color blanco puro.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que ante
cede y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de seis hojas escritas a mé-
quina por una sola cara. ‘

Madrid, 2, b R,

P.A,
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