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MEMORIA DESCRIPTIVA

Han sid o  p ropu estos numerosos compuestos p ara  com batir l a  

o x iu r ia s i s  humana) que p re se n ta  l a  d e sv en ta ja  ya se a  de una to x i­

c id ad  re lativam en te  grande para  e l  p a c ie n te , ya se a  de una dudosa 

e f i c a c ia  fr e n te  a lo s  p a r á s i t o s .  E sto s  in con ven ien tes se  ev itan

5. con e l  empleo del é s t e r  tim ó lico  del ácido  N -isoam il-carbém ico,

desconocido h a sta  e l p re se n te , obtenido conforme a l  in ven to . E ste  

á s t e r  posee una e f i c a c ia  marcadamente verm ífuga fre n te  a lo s  

o x iu ro s , con una exce len te  to le r a n c ia  que hace p o s ib le  su a p l i ­

cación  s in  r ie sg o  en l a  p r á c t ic a  de p e d ia t r ía .  El ratón  to le r a  

10. 6 g /kg  s in  re ac c io n a r , no pudiendo ad m in istra rse  cu an titativam en te

d o s is  más e lev ad as. Algo parecido  sucede con l a  r a t a ,  e l c o n e ji l lo  

de in d ia s  y e l g a to , que to le ran  s in  re acc io n ar  3 g /k g . Las perso­

nas a d u lta s  to le ra n  3 veces 2 gramos a l  d ía  s in  m o le s t ia s , con 

in v asió n  in te n sa  de ox iu ro s se  m a n if ie s ta  un p ic o r  sumamente mo- 

15* to , constituyendo una v e n ta ja  p a r t ic u la r  d e l é s t e r  tim ó lico  del
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ácido N -isoam il-carbém ico e l  hacer d esap arecer de pronto e l p ico r 

d esagrad ab le , adm in istrado en d o s is  te r a p é u t ic a .

E l p resen te  in ven to , por lo  ta n to , c o n s is te  en llevar- a 

reacc ió n  un derivado de iso a m ilo  de l a  fórm ula (CRg)g = CR-CEg* 

-CRg-X, con un derivado d el tim ol de l a  fórm ula Y-O-C^pH^g, 

determinando a e s te  e fe c to  X y Y de modo que se  vaya formando 

en l a  tran sform ación  l a  agrupación de amida de ácido -NE-CO- 

(con e l  n itrógen o  en e l r a d ic a l  iso a m ilo ) . X e Y, por co n si­

gu ien te , son t a l e s  grupos ap to s para re ac c io n a r , y l a  reacción  

en cu estió n  de t a l  Ín do le  como son conocidos p ara  l a  preparación  

de o tro s  é s t e r e s  de ácido carbámico N -su b st itu íd o s . Se puede obte­

n er de un modo e s p e c ia l ,  v g . , e l  produeto deseado a base  de tr a n s­

form ar isoam ilam ina con é s t e r e s  d e l tim ol fác ilm en te  d iso c ia b le s .  

De p re fe re n c ia  se  emplea a l  e fe c to , e l  á s t e r  tim ó lico  del ácido  

c loro fórm ico , o e l  á s t e r  de ácido  carbónico d e l tim o l. En l a  

tran sform ación  de isoam ilam ina con é s t e r  tim ó lico  del ácido 

c loro fórm ico , se  puede t r a b a ja r  en un d iso lv e n te  orgán ico  in d i­

fe re n te , o en medio acuoso en p re se n c ia  de l e j í a .  En e l  caso  

c itad o  en ú ltim o lu g a r , se  p a rte  ventajosam ente de s a le s  h id roso­

lu b le s  de l a  isoam ilam ina, por ejem plo d e l c lo rh id ra to . Pueden 

l le v a r s e  a cabo, además, de acuerdo con lo  expuesto , v g . , l a s  

tran sform acion es s ig u ie n te s :

tran sform ación  de iso c ia n a to  de iso a m ilo  con tim o l; 

tran sform ación  de iso b u tiia c e ta m id a , prim ero con halógeno y , 

seguidam ente, con sódio tim ó lic o , o respectivam ente tim o l; re a c ­

ción  de ac id a  de ácido  iso cap ró n ico  con tim o l;

transform ación  de isoam ilhaiogen uro  con é s t e r  tim ó lico  de 

ácido  carbám ico.

El é s t e r  tim ó lico  de ácido  N -isoam il-carbám ico de l a  fórmula
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e s  una su b sta n c ia  c r i s t a l i z a d a ,  in c o lo ra , d e l punto de fu sió n  

5?b c . ,  que r e s u l t a  prácticam ente in so lu b le  en e l agua ( s o lu b i l i ­

dad en agua con tem peratura ambiente menor que 1 : 50 OOO).

S i se  t r a t a  l a  p rep aración  con l e j í a  m e t i la lc o h ó lic a  normal 

a  40b, r e s u l t a  a l  cabo de 50 d ía s  aproximadamente un 86 % sa p o n if i­

cado.

Ejm ^ op.

1 )  . -  En una so lu ción  de 780 g de isoam ilam ina en 4 l i t r o s  de 

é te r  ab so lu to  es in tro d u c id a  paulatin am en te, b a jo  a g ita c ió n  y 

en friam ien to , mediante agua h elad a, una so lu c ión  de 904 g de 

é s te r  tim ó lico  de ácido  c lorofórm ico  en 4 .5  l i t r o s  de é te r  ab so lu ­

to . El conjunto e s  hervido durante una h ora en e l r e f lu jo  y , des­

pués de en fr iad o , es lib e rad o  por f i l t r a c i ó n  de c lo rh id ra to  de 

isoam ilam ina segregado . E l producto de f i l t r a c ió n  es concentrado 

por evaporación y e l  re sid u o , que c r i s t a l i z a  a l  poco tiem po, e s 

r e c r i s t a l iz a d o  en una p a r te  en volumen de é te r  de p e tró leo  de 

bajo  punto de e b u llic ió n . Rendim iento: 850 g de a g u ja s  in c o lo ra s  

d el punto de fu sió n  57b.

2 )  . *  2 ,12  kgs de é s te r  tim ó lico  de ácido  cloro fórm ico  son suspen­

d id os en una so lu c ió n  de 1 ,2 4  kgs de c lo rh id ra to  de isoam ilam ina 

en B .48 l i t r o s  de agua t i b i a .  B a jo  v iv a  a g ita c ió n  es añ ad ida, en 

e l  tran scu rso  de un cu arto  de hora, una so lu ción  de 880 g de

hidróxido sódico  en 2 ,6 4  l i t r o s  de agua, m ientras que e l  rec ip ien -30
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te  de re acc ió n  e s en friad o  con agua c o r r ie n te , con una tem peratura 

i n i c i a l  de 553, va subiendo l a  tem peratura de l a  m ezcla reacc io n a l 

a  aproximadamente 653. Una vez term inada l a  reacc ió n , se  hace 

e n fr ia r  bajo  v iv a  a g ita c ió n  a  153. E l producto de reacción  que se  

ha ido so l id if ic a n d o , e s  separado por ab so rc ión , desmenuzado, 

bien lavado con agua y secado a l  a i r e .  E l producto bruto es 

r e c r i s t a l lz a d o  en una p a r te  en volumen de é te r  de p e tró le o , de 

bajo  punto de e b u llic ió n . Rendimiento: 2 ,1  k g s . , punto de fu sió n

573.

Como es n a tu ra l , queda sobreentendido que l a  p ro tección  que se 

recaba p a ra  l a  in ven ción , no queda l im ita d a  a lo s  ejem plos de 

e jecu ción  p r á c t ic a  in d icad o s en l a  d e sc r ip c ió n , pues l a  p ro tección  

se  extien de a  to d as a q u e lla s  formas e q u iv a le n te s  de e jecu ción  

basadas en l a  so lu ción  lo grad a  por e l in ven to .

N o T.A

Hecha l a  d esc r ip c ió n  de-̂ -1 p resen te  in ven to , se  hace con star 

que e s t a  s o l ic i t u d  se  acoge a lo s  derechos de p r io r id a d  dimanantes 

de l a  p a ten te  N340691, d ep o sitad a  en SUIZA en fech a 27 de Diciem­

bre de 1948; y se  d eclaran  como nuevas y de p rop ia  in ven ción , l a s  

s ig u ie n te s  r e iv in d ic a c io n e s :

1 .-  Procedim iento para l a  p rep aración  de un á s t e r  t im ó lico ,

c a rac te r iz ad o  por e l hecho de l le v a r  a  reacción  un derivado de

iso am ilo  de l a  fórm ula (OHg)g = CH-CRg-CHg-X con un derivado del

tim ol de l a  fórm ula Y-0-0- R-^,, a cuyo e fe c to  se  determ ina-LO JLO
A e Y, de modo que en l a  tran sform ación  se  vaya formando l a  

agrupación  de amida de ácido  - NH - Cu - (con eA n itrógeno en e l
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r a d ic a l  iso a m ilo ) .

2 .  -  Procedim iento para  l a  preparación  de un á s te r  tim ó lico , 

c a rac te r iz ad o  por e l  hecho de l le v a r  a reacc ió n  un derivado de i s o ­

am ilo de l a  fórm ula (CHg)g = CK-CHg-CHg*UL oon un derivado del 

tlm ol de l a  fórm ula Y-O-C^pH^g, siendo X e Y t a l e s  grupos, 

como son empleados para  l a  p reparación  de o tro s  á s te r e s  de ácido  

carbámico N -su b st itu id o s  en procedim ientos conocidos.

3 .  - Procedim iento según l a s  re iv in d ic a c io n e s  1 y 2, c a ra c te ­

rizad o  por e l  hecho de hacer reacc io n a r  isoam ilam ina con á s t e r e s  

de tim o l, fác ilm en te  d iso c ia d le s *  de p re fe re n c ia  con e l á s t e r

de ácido  carbónico* o respectivam ente e l  á s t e r  de ácido  c lo ro fó r -  

mico.

4 .  -  Procedim iento segdn l a s  re iv in d ic a c io n e s  1 y 2, c a ra c te ­

rizad o  por e l hecho de tran sform ar iso a m iliso c la n a to  con tim o l.

5 .  - Procedim iento segdn l a s  re iv in d ic a c io n e s  1 y 2* c a ra c te ­

rizad o  portel hecho de que se  l l e v a  a  reacc ió n  acetam ida de i s o -  

b u t ilo *  primero con halógeno y* seguidam ente* con tim o l-so d io *

o con tim o l.

6 .  - Procedim iento segdn l a s  re iv in d ic a c io n e s  1 y 2, c a r a c t e r i­

zado por e l  hecho de hacer re acc io n a r  a c id a  de ácido  iso cap ró n ico  

con tim o l.

7 .  - Procedim iento segdn l a s  re iv in d ic a c io n e s  l * y  2, c a r a c t e r i­

zado por e l hecho de tran sform ar halogenuro de iso am ilo  con á s t e r  

tim ó lico  de ácido  carbám ico.

8 .  -  Procedim iento segdn l a s  preceden tes re iv in d ic a c io n e s*  ca­

ra c te r iz a d o  por e l  hecho de obtener á s t e r  t im ó lico  de ácido  

N -lsoam il-carbám ico de l a  fórm ula
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una su b stan c ia  in c o lo ra , c r i s t a l i z a d a ,  que funde a  aproximadamen­

te  57D C ., siendo en e l agua prácticam ente in so lu b le , y sum inis­

trando en l a  sa p o n ific a c ió n  a lc a l in a  isoam ilam ina y tim ol (además 

de ácido  carb ó n ico ).

9 .-  Procedim iento para l a  preparación  de un á s t e r  tim ó licó .

Según se  d e sc r ib e  y r e iv in d ic a  en l a  p resen te  memoria d e sc r ip ­

t iv a ,  que con sta  de s e i s  h o ja s , fo l ia d a s  y e s c r i t a s  a máquina por 

una s o la  c a ra .
M adrid, a 30 de Noviembre de 1949.

E . MEnGU 3REMISCHR FABttlK.

p .a .
j*iM6 tSEHM MtRAt-ita


	Bibliographic data
	Description
	Claims



