CERTIFICADO
DE
ADICIVON

a la patente nimero 140.970, & favor de la razdn social :
F. HOFFMANN-LA ROCHE & Co., Societé Anoayme, de naciona-
lidad suiza, domiciliada en BASILEA (Suiza), por »MEJORAS
EN EL OBJETO DE LA PATENTE PRINCIPAL».

MELORIA DESCRIPTIVA

3 Segdn el procedimiento de la patente principal
nimero 140.970 la desoximorfina-C y la dihidrodesoximorfina-D

se obtienen haciendo obrar sobre la morfina durante un perio

do de tilempo prolongado a temperaturas de 50-600, el dcido
5 clorhfdrico concentrado, reduciendo el derivado diclorado
de esta manera obtenido, después de disolverlo en alcalfs,
en solucidn neutra o dcida por medio de'catalizadores em=-
pleando metales nobles. Para la reduczidn se emplean so-
luciones que contienen en 100 partes 13 y mds partes de de-

| 10 rivado diclorado.
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Ahora se ha descubierto gue con la reduccion so-

lo se obtiene una dihidrodesoximorfina-D empleandec catali-
zadores de metales no nobles, u operaﬁdo en solucidn dilui-
da,

EJEMPLO l.-

1500 partes de clorhidrato de morfina se disuel-
ven en 12000 partes de dcido clorhfdrico concentrado, man-
teniéndose durante 80 a 100 horas a 60°C, removiendo o agi
tando la solucidn en un recipiente abierto. Para completar
el dcido clorh{drico desgastado, se aflads de vez en cuando
dcido clorhfarico g£858080 en pequeilas caatidades. Después
de la refrigeracidn el clorhidrato de esta manera obtenido
a partir de la combinacidn diclorada de la morfina con un
muy buen rendimiento se aspira, se lava con dcido clorhfd:;
co, luego con agua y se seca.

200 partes de este clorhidrato se disuelven a la
temperatura ordinaria en una solucidn corstituida por 110
partes de potase céustica ¥y 400 partes de agua y se neutra-
liza con el dcido clorhfdrico. La solucidn neutra o solo
ligeramente dcida se diluye luego hasta 3-4000 partés y se
procede a la reduccidn con un catalizador al paladio-sulfa
to de barioc. Cuando la absorcidn de hidrdgeno ha termina-
do, el catalizador se separsa por filtraciin, Las bases se
precipitan por medio del carbonato de sodio, tratdndose a
continuacidn con éter. En el resfduo eterado se obtiene.
la dihidrodesoximorfina-D con un buen rendimientd. Se pro-

duce una pequefla cantided de tetrahidrodesoximorfina como
producto secundario.

EJEMPLO 2.~

15 partes de clorhidrato del compuesto diclorado
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de la morfina, obienido segﬁn el ejemplo 1, se disuelven

en una solucidn de 10 partes de potasa cdustica en 100
partes de agua, y se reduce a la temperatura ordinaria en
presencia de un catalizador al niquel. Cuando la absor-
cidn de hidrdgeno estd terminada, el cetalizador se separs
por filtracidn v la solucidn alcalina sz precipita por me-

dio del bicarbonato. Tratando con eter se obtiene la

dihidrodesoximorfina-D.

N 0O T A

Por el presente certificado de adicidn a 1la pa-
tente n? 140,970, se reivindica: -

l.- Perfeccionamientos introducidos ev el obje~
to de la patente principal ne 140.970, ror »Procedimiento
para le obtencidn de la desoximorfina-C y de le dihidrode
soximorfina-D», c ar a c ter izados porque el de-
rivado diclorado de la morfina, después de su disolucidn
en aloalfs, es reducido por medio de catalizadores de me-
tales no nobles,o en solucidn diluida empleando cataliza-
dores de metales nobles.

2.- Mejoras en el objeto de la patente principal.
Le presentc memoria consta de ires hojas foliesdas

y mecanografiadas por una sola cera,

Miadrid, a 25 de enero de 1936,
SAIME RER¥E N .
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