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MEMORIA DESCRIPTI VA que se acompaila a la solicitud

»

de registro de una patente de introduccidn por diez afios, scbre un
"PROCEDIMIENTO PARA OBTENER ARSENOBENCENOS DE BAJA TOXICIDADY, a nomw
bre de DON CLEMENTE DE SERRA, domiciliado en Bilbao, Gran Via 37,.-

El procedimiento usual y ~ primeramente empleado en el ex=
tranjero (en Espafia no se fabrican ni se han fabricedo estos Pro=
ductos) para preparar industrialmente el @aminodioxiarsenobenceno,
hase de todos los productos terapduticos llamados gendricemente

Se.~arsenobencenos, consiste en reducir el decido metanitroparaoxife=
nilarefnico por hidrosulfito de sodio,-

El producto que asi se obtiene, independbentemente de la
pureza de los cuerpos qufmicos que intervienen en la reaccidn y
de las ulteriorer transformaciones que se le haga experimentar,

10.,-resuvlta con frecuencia, por razones adn no bien explicadas, de
muy elevada toxicidad al ensayarlo en los animales de laboratoe
rio (ratones, ratas y conejos), y como este producto no tiene
otras apliceciones industriales que la elavoracidn de ciertos
importantes compuestos terapduticos, cuyo control bioldgico es

19.=0bligatorio y corresponde el Estado, cuande tel cosa sucede, se
hace preciso perder el producto fabricado o someterlo a costosas
purificaciones o & aprovechamientos dispendiososg,.=-

El objeto del procedimiento que se patenta es, pues, obte=

ner el diaminodioxiarsencbencenc de tal modo que resulte constanw
20.,~temente de baja toxicidad ¥, vor tanto, en excelentes condiciones

de aprovechamiento industrial, tanto empledndolo bajo forma de

simple diclorhidrato, como despues de combinado con formaldehido

sulfoxilato o formaldehido bisulfito,=

El procedimiento que patentamos consiste esencislmente en



25.~reducir directamente el dcido 4=oxi-3=-aminofenil-le-apsfnico a
ﬂ‘p' -dioxi~3,3’ ~diaminoarsenobenceno, mediante tratamiento con
agentes quimicos adecuados al efecto, tales el dcido hipofosforo=
80 y, sobre todo, el hidrosulfito de sodio, purificéndolo despues
convenientemente.~ De este modo, €l producto resulta siempre apro-
30.~vechable y de mas baja toxicidad que el obtenido por reduccidn
del derivado nitrado correspondiente, aln sometido a cualquier pu-
rificacidn,-

PROCEDIMIENTO

BJEMPLO 19.~ Se disuelven 330 gramos de £cido 4=0xie=3-aminofenile
S8.=l-arsinico purificado en 7.360 c.c. de agua, previamente mezclada
con 1.380 c,c., cde dcido hipofosforoso de 50% mds 115 c,c, de so=
lucidn de yoduro potdsico al 3%.- Se calienta gradualmente la mez -
cla a 559C, ¥y se mantiene a 55=609 Por espacio de dos horas.= La
solucidn, amarillea intensa, se enfria entonces a 102C, y ee echa=
4C.-da con agitacidn vigorosa en 16,400 c.c. de «#%ido clorhfdrico
1:1, el cual ha sido previamente enfriade & 29C.- E1 precipitado
es filtrado y lavado con 1,000 c.c. de 4cido clorhfdrico fric de
igual calidad y se seca en capas fines en el facic sobre sossa
cdustica.~
45, El producto asi obtenido es un polvo dévilmente amarillo que
ce disuelve facilmente en agua caliente.,- Con agua fria forma una
Jalea.~ La substancia estd desprovista de arsdnico inorgdnico y
de azufre y da todas las reacciones cualitatives del diclorhidre~
to de dieminodioxiarsenobenceno.- Contiere por término medio
50,=31,3% de arsdnico Yy es soportado por la rate blanca a dosis de
140 miligramos por kildgremo de peso de animal,-
EJEMPLO 29.- Se disvelven 360 gramos de 4eido 4=0XiwBmaminofenil-
le=arsfnico bpuro cristalizado en 8 litros gde agua &a la que previam
mente se han afiadido 1,000 c,c. de solucidn saturada de carbonato”
55.~8ddico.=- Se prepara en otro recipiente, con rdpida agitacidn, una
solucidn de 5 kildgramos de hidrosulfito sddico de 80% ¥ 1.060

gramos de cloruro de magnesie cristalizado en 26 litros de agua y



© se le afiade lentamente, con agitacidn la solucidn del decido
ox4eminado.- Se deja reposar la mezcla por espacio de 15«30
60,~-minutos a la temperatura de la habitacidn y se filtra rédpide~

mente por aspiracidn.- El filtrado se calienta en bafio Maria a
550C, ¥ se sostiene a 55=-602 por espacio de dos horas.~ Se for-

ma un precipitaedo amarillo claroc de dlaminodioxiarsencbenceno
que se separa por filtracidn en el vacio y se lava =l abrigo
65.,~del aire para evitar con todo cuidado la oxidacidn del produce
to.~ Se recoje y se seca en el vacio sobre sosa cdustica o deci-
do sulfudrico.-
Para purificarlo y hacerlo soluble se suspenden 183 gra~
nos del producto obtenido en 1.500 c.c, cde alcohol metflico &b -
70.~80luto y se los disuelve por adicidn en 146 c.c. de alcohol me
s tflico que contenga gas clohidri%&ggﬁ;ggoporcidn de 25 por 100
Se filtra la solucidn y se precipita en 10 volurenes de eter
sulfirico enfriado a 09,=
Bl precipitado, que se recoje por filtracidn Yy se lava
78e=con eter, es un polvo microcristalino, umarillo pédlido, facilw
mente soluble en agua, de reaccidn 4cida al tornasol, que da
todas las reacciones del diaminodioxiarsenobenceno; contiene
por témmino medio 31,20% de arsénico, e inyectado a la rats
blanca, previa alcalinizacidn, ee tolerado a ddsis de 140-160
80,~milfgramos por kildgreamo .=
Si se quiere obtener nuevamente la base diaminodioxiarse=
nobenceno al estado libre Y ya purificada para preparar deriva
dos terapéuticos de dicha base, bastara tratar la solucidn del
Producto obtenido en la forma degeripta por una solucidn de
85,~carbonato sddico en exceso.- Repetimos una vez mis que todas
las operaciones descritas han de realizarse en forma de impe=
dir le oxidacidn del producto, siquiera sea mfnima, Ya que tal
contingencia conduce a la obtencidn de productos tdxicos, y pon
lo tanto, serd preciso evitar todo contacto con el oxigeno del

90.=aire, llevando a cabo las operaciones en aparatos especiales y
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en atmdsferas inertes de nitrdgeno o gas carbdnico,.-

.:' Descrito suficientemente el procedimiento, que se declara
ser novedad ¥ no haber sido puesto en préctica en Espafia, se
hacen las siguientes

98.~ REIVINDICACIONES

Se reivindica prioridad para la fabricacidn exclusiva dehw
tro del territorio nacional por un periodo de diez afios que mare
ca la ley, para una patente de introduccidn sobre un procedimien
to para obtener arsenobencenos de baja toxicidad, y, en conse=

100,~cuencia, se reivindica:
PRIIMERO:~ La operacidn quimica de orden industrial que consiste
en reducir directamente el dcido 4~oxi=3~aminofenil=le=arsinico
a diaminodioxiarsenobenceno, mediante agentes quimicos adecuados
SEGUNDO:~- La presente patente de introduccidn debe recaer sobre
105.-"Ull PROCEDIMIENTO PARA OBTENER ARSENOBENCENOS DE BATA TOXICIDAD®

Sean cuales fueren las circunstancies que concurran con la
esencialidad de la patehte definida en lag anteriores reivindie
caciones,.~

Madrid 20 mayo 1933

EL INGINIERO=AGENTE
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