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P A T E N T E B B I N V E N C I O N

a fa vo r do

LUXEHA SOCIETE ANONYME, STB. HOLDING LUXBMBOURGEOISE -  do 

nacionalidad lnrembargnesa -  dom iciliada en 1 ,  Rao de l 'A t -  

hónóe -  Lnxembnrge ( Gran Encado do Luxemburgo )

per:

"  procedimiento para l a  preparación de an canf orato doblo *

M e m o r i a  D e s c r i p t i v a

Da presente invención, de J . L ed rat, se re fie ro  

a an procedimiento para l a  preparación de an can forate  do­

b le .

La preparación do canf orates ácid os y  neutros,
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t a le s  come l e s  oanforatos de l i t i o ,  de magnesio, de c a lc io  

y de amonio, es ya conocida, como también se han preparado 

d iversos oanforatos orgánicos como l e s  de h exam etilen tetra- 

mina, de am in o-alcohd es, de a lc a lo id e s , e t c .

5 La presente invención tie n e  por objeto  l a  pre­

paración de oanforatos coya fórm ala general es:
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gegdn l a  invención, l e s  oanforatos de e ste  t ip o  

se pueden obtener partiendo d e l ácido e a n fó rie e , haciendo 

reaccion ar saccalvamente con dicho cuerpo dos compuestos 

b á sico s, uno de lo s  ouales es de va le n c ia  impar, para ob­

ten er e l  compuesto de l a  fórmula in d icad a, en l a  que R y 

B ' son d is t in to s .

Ratos mimaos oanforatos pueden obtenerse además, 

tsmbiÓn segón l a  invención, partiendo do un canforato á c i­

do con e l  que se hace reaccion ar un compuesto b ásico  para 

obtener e l  c ita d o  compuesto, en e l  que B y  R* son d is t in ­

t o s .

En ana forma do a p lica c ió n  de l a  invención a l a  

obtención de an can forato  doblo partiendo d el ácido canfó— 

r ic o ,  lo e  des compuestos b ásico s que reaccionan con e l á c i­

do ea n fó riee , sen a lc a lo id e s .

En o tra  forma de a p lica c ió n  do l a  invención a l a  

obtención de an can forato doblo partiendo de an canforato 

ácido de a lc a lo id e , e l  compuesto básico  que reacciona con
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#1 citad o  cancérate ácid o, es e tre  a lc a lo id e .

A continuación se d escrib e  detalladam ente l a  

invención haciendo re feren cia  a lo s  s ig u ie n te s  ejem plos, 

lo s  cu ales no se  deben con siderar come l im ita t iv o s  d el a l ­

cance de l a  invención#

10

a EJEMPLO 1

'  200 p a rtes  en peso de ácido can fórioo  se d i­

suelven en 600 em̂  de agua# se añaden 3$'95 partea de c a r­

bonate de l i t io #  La mezcla que entra en reacción  se c a lie n ­

t a  a  e b u llic ió n  h asta  que termine e l  desprendimiento de COg. 

El producto obtenido es  e l  oanforato ácid o  do l i t io #

A l a  solución acuosa de oan ferate  ácido de l i t i o
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se añade entonces 17  p artes de amoniaco#

Cuando ha terminado l a  reacció n , se provoca en 

ana nevera l a  c r is ta l iz a c ió n  del cancérate doble de l i t i o  

y  amonio#

por d i timo, lo s  c r i s t a le s  obtenidos se dejan

secar#

20
EJEMPLO 11

.

ge mezclan 400 p artes en pese do ácido o a n fe r i-  

eo en solución acuosa, con 270 p artes de c lo ru ro  forrico #  

Calentando a e b u llic ió n  se forma un p recip itad o  rojo# so

25 decanta y  Oí p recip itad o  se la v a  con agua hirviendo y  se 

deja en suspensión en agua# A l a  solución  acuosa que con­

tie n e  e l  oanforato fo r r ic o ,  se añaden 42*16  p artes de oar- 

oonato de magnesio# se c a lie n ta  h asta  que termine e l  des­

prendimiento de COg y  se seca e l  p rec ip ita d o  ro jo  de can fe-

30 rato  doble de h ie rro  y  de magnesio#
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Se prepara e l  cancérate do ido de l i t i o  por e l  

mdtodo d e sc r ito  por E . JUEGPLEISCH y  Ph. LÁEDRIEU en "da- 

males de Chimie" (9 ) 2 ,5 4  (1914)# Segdn esto s  au tores, e l  

canforato deido de l i t i o  se Obtiene partiendo de ana solu­

ción que contiene 5% de deido can f o r ic e  y  44*5% de canf o- 

ra to  neutro de l i t io #  Los o r is t a le s  de c a n f orato deido de 

l i t i o  se recogen y  escurran, sometidos a l a  acción de una 

trompa de v a c io  y  luego se secan primero sobre una p laca  

porosa y  despude en tre hojas de papA  secante#

Se d isu elven  5*15 gr# (1/40 de m A .) de ca n fe - 

rato  deido de l i t i o  en 10 om̂  de a le  oh A  e t í l i c o  callen te#

A e sta  solución A c o h A ie a  se asad en 3*57  g r  (1/40 de m A .) 

de hexametilentetramina# ge c a lie n ta  durante algunos mi­

nutos en baño maria mientras so va agitando l a  mezcla# En­

frian d o en una nevera, se forman o r is t a le s  de canf orate do­

blo de l i - t i o  y  de hexam e t 1 1 entetram lna, que se escurren 

y  secan A  vacio#

E l rendim iento de l a  reacción  alcanza e l  58% d el 

rendimiento te ó rico s

SSH3ML.n

Se prepara A  can forate deido de hexam etilente- 

tramina per e l  procedimiento d e sc rito  en l a  patente Aem a- 

25 na na 270#180 , haciendo reaccionar proporciones equimoleou-

la r e s  de hexam e t 1 1 entetramina y  de dcldo oanfdrice en A  

seno de un d iso lven te  in diferente#

Se disuelven  340 p artes de can f orato deido de 

hexame 111 ent e t ranina en 900 cm̂  de agua# so añaden 37 par­

te s  de carbonato de l i t i o  y  se c A ie n t a  l a  mezcla h asta que 

termine de desprenderse COg* Enfriando en una nevara, se

30



forman c r is t a le s  de can ferato  doble de l i t i o  y de hexameti- 

lentetram ina, que se  escurren y  seoan a l  v a c io .

El rendimiento l le g a  hasta e l  33% d el rendimien­

to  te ó r ic o .

EJEMPLO 7

Se mezclan 200 p artes en peso de ácido c a n fó r i-  

co con 37 p artes de car nonato de l i t i o ,  ge añaden 200 par­

te s  de agua y  se c a lie n ta  hasta que termine de desprender­

se COg* Terminada l a  reacció n , se añaden 37 p artes de h e- 

xam etilentetram ina y se hace h e rv ir  la  mezcla durante a l ­

gunos minutos. Los c r i s t a le s  de canforato doble de l i t i o  

y  de hexame tilen tetram in a obtenidos por enfriam iento, se 

esourren y seoan a l vaeio¿

E l rendimiento es  de 72%.

En lu g a r  de carbonato de l i t i o  se puede emplear 

hidróxido de l i t i o .

EJEM PLO T I

Se prepara e l  carbonato ácido de hexam etilente- 

tramina segdn e l  procedimiento de l a  patente a l emana adm. 

270. 180 .

Se d isuelven 340 p artes en peso de canferato á c i­

do de hexam etllentetram ina en 300 p artes de a lcoh ol y  se l e s  

añade 172 p artes de p-am inofenilsulfam ida.  Despuás de ca­

le n ta r  a r e f lu jo  durante dos ñ oras, y  enfriando en nevera, 

se obtienen c r i s t a le s  de can ferato  doble de hexame t i l  en te- 

tren in a  y de pf-aminofenilsulfamida, que se escurren y  secan 

de l a  mañera indicada en l e s  ejemplos a n te r io re s .

s g M g a o . n i
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Se d isu elven  200 parces de ácido canfárloo y 87

p artes de m orfolina en alcoh ol acuoso, ge añaden 41*16 par­

te s  de carbonate de magnesio y  se c a lie n ta  l a  mezcla a  ebu­

l l i c i ó n  h asta  d iso lu ción  com pleta, ge e n fr ia  en una nevera 

y  ae cen trifu gan  lo s  c r is t a le s  de oanforato doble de mag­

n esio  y  de m orfolina obtenidos*

EJEMPLO V IH
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ge d isu elven , de una p a rte , 200 p artes de ácido 

ean forico  en una mezcla de clorcfo im e y  de alcohol e t í l i c o ,  

y  de o tra  p a rte , 285 parces de morfina en e te r .

Se mezclan l a s  dos soluoiones entre s í  y  se ca­

lie n ta n  h asta  d iso lu ció n  completa* se añaden 289 partes 

de atropina y  ae o a lie n ta  l a  mezcla por re flu jo *  ge sepa­

ran lo s  d iso lven tes y  se ootiene un a c e ite  que p re c ip ita  

por ad ición  de a lcoh ol e t í l ic o *  por r e c r is ta liz a c ió n  en 

a lcoh ol se obtienen c r is t a le s  de oanforate doble de a tro ­

pina y  de morfina*

EJEMPLO IX

ge disuelven  200 p artes de ácido can fórieo  en 

750 p artes de una mezcla de a lcoh ol e t i l io o  y  de c lo ro fo r­

mo* ge añaden 303 p artes de hlosciam ina* ge c a lie n ta  hasta 

que se d isu elva y  se añaden entonces 285 p artes de morfina* 

Después de elim inar a l d iso lv e n te , se vuelve a c r i s t a l iz a r  

en alcohol* ge obtienen c r i s t a le s  de oan f orate  doblo de 

hlosciam ina y  de morfina*

EJEMPLO X

30 A 200 p artes de ácido can fórieo  d is u e lta s  en

1000 partea de a looh ol, se añaden 212 p artes de cafeín a
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^8%.0^2^4 + HgO) * Se c a lie n ta , y  cuando l a  ca fe ín a  se ha 

d isu e lto  por completo en la  solución a lco h ó lica  de ácido 

ca u fó rico , se añaden 324 p artes de quinina d is u e lta s  en 

alcohol# La mezcla se c a lie n ta  hasta que termina l a  reac­

c ió n . se elim ina e l  d iso lven te  a l  vacio  y  se p u r if ic a  e l  

canforato doble de quinina y  de ca fe ín a  que se obtiene v o l­

viendo a c r i s t a l iz a r lo  en alcohol#

EJEMPLO X I

Se disuelven  200 partee de ácido canfÓrico y  162 

partea de efedrina baae en 260 partea de alcoh ol caliente#  

Se añaden 231 partea de piramidón# cuando ha terminado l a  

reacción de formación d e l canforato de efed rina y  de p ira­

midón, se elim ina e l  disolvente# se obtiene un a c e ite  que 

c r i s t a l iz a  por a d ició n  de e te r  de p e tró le o , se  f i l t r a n  lo a  

c r is t a le s  obtenidos y  ae vuelve a c r i s t a l i z a r  en alcohol#

Hay que hacer notar que l a  invención no queda 

lim itad a  exclusivam ente a la s  formas de preparación d e sc r i­

ta s  wi lo s  ejemplos a n te r io re s , s in ó  que, por e ste  proce­

dimiento pueden prepararse o tro s can foratos además de lo s  

citados#
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— as* * : N O T A :* * * — .

Se re iv in d ic a  como ob jeto  de esta  patente:

1# - procedimiento para l a  preparación de un oáh- 

fo ra to  doble, caracterizad o  por hacer reaccion ar sucesiva­

mente dos compuestos b ásico s, uno de lo s  cu a le s , por lo  me­

nos, es de v a le n c ia  impar, con e l  ácido ca n fó rie o , para ob­

tener un compuesto de fórmula:
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en l e  que R y  R* sen d is t in t a s .

2 . -  procedimiento pare l a  preparaci& i de un oan- 

fe ra to  doble, caracterizad o  por hacer reaccion ar an compues­

to  básico con an canforato ácid o, para obtener an compuesto 

de fírm ala:
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en l a  que R y  R* son d ife re n te s .

3 . -  procedimiento segán ana de l a s  re iv in d ic a c io ­

nes a n te rio re s , caracterizad o por qne per lo  menos ano de 

lo s  compuestos b ásico s cita d o s es ana base inorgánioa de va­

le n c ia  impar.

4 *- procedimiento segdn ana de la s  re iv in d ic a c io ­

nes a n te rio re s , caracterizad o  por operarse en e l  seno de an 

d iso lven te  in d ife re n te  a lo s  re a o tiv o s  empleados.

5 .  -  procedimiento segáh ana de l a s  re iv in d ic a c io ­

nes a n te rio re s , caracterizad o  per que por l o  menos ano de loa 

compuestos b ásicos es una base orgán ica.

6 . -  procedimiento segán l a  re iv in d ica c ió n  5 , carac­

terizad o  por que l a  base orgánica es una base a l i f á t i c a .
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? * -  Procedimiento segAi l a  re iv in d ica ció n  5 $ cai- 

racterizad o  por que l a  base orgánica ea una base c a rb o o ío li-  
c a .

$
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8*- Procedim iento segán l a  re iv in d ica ció n  5, ca­

racterizad o  por que l a  base orgánica es ana base a l i c i c l i c a .

9 *- procedimiento segán l a  re iv in d ica ció n  5 , ca­

racterizad o  por que l a  base orgánica es ana base h etero ci— 
e lic a *

1 0 ,— procedimiento segán l a  re iv in d ica ció n  9, ca­

racterizad o  per que l a  base h e te ro o ie lic a  es un a lc a lo id e ,

11# - procedimiento segán l a  re iv in d ica c ió n  1 ,  ca­

racterizad o  por qae lo s  dos compuestos b ásico s son a lc a lo i­

d es.
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1 2 , — Procedimiento para l a  preparación de un can­

fo r  ato  doble partiendo de un oanforate ácido de a lc a lo id e , 

caracterizad o por que e l compuesto básico  que reacciona con 

e l  citad o  canforato ácid o, es o tro  a lc a lo id e ,

1 3 #- Procedimiento para l a  preparación de un can­

fo ra to  doble.

Esta memoria consta de nneve páginas, e s c r ita s  

por una so la  c a ra .

BARCELONA,̂  8 JUN. 194Q 

P,A ,
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