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M E  M 0 R I A  . D E  S C R  I P T I V A  
de una PATENTE DE INVENCION a nombre de 
CILaG Società Anonyme, domiciliada en 
SCHAFFHOUSE (Suiza), por: "PROCEDIMIENTO 
PARA SEPARAR Y OBTENER PUROS LOS DERI­
VADOS DEL ACIDO LISERGICO E ISOLISERGI-

CO*"
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La separación y obtención de derivados puros naturales 
y sintéticos del ácido lisérgico se ha podido realizar hasta el 
presente siguiendo métodos croma tográi'ic os de separación o 
convirtiendolos en las sales ácidas de ácidos aroiltartáricos 
de la formula BOO - C-CBOA-CHOX-COOH, en la que X representa 
un radical aroilico, por ejemplo benzoilo o p-toluilo.

De la patente arriba citada puede deducirse que los 
ácidos aroiltartáricos de una constitución especifica especial 
permiten, además de obtener puras las sales, formar con el radicad 
del ácido lisérgico un complejo estable que reduce la inesta­
bilidad del ácido lisérgico. Se ha descubierto como muy conve­
niente para este objeto el ácido tartárico-dibenzoilico y el 
ácido di-(p-toluil)-tartárico.

Del escrito anteriormente citado podría deducirse que úni­
camente los ácidos tartáricos que contienen radicales aroili-1$
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coa que lastran su molécula y le dan carácter inertemente ácido 
son los que se prestarían para separar y estabilizar las combi­
naciones del ácido lisérgioo.

Pero se ha descubierto de modo sorprendente que los áci­
do# tártricos de la fórmula H00C-CH0R-CH0R-C00E, en la que R es 
un alquilo^, ̂  no saturado, cuyo átomo de carbono y ^  puede 
ser elemento de un anillo no aromático, pueden emplearse para 
los indicados fines con igual efecto técnico.

La presente patente se refiere por tanto a un procedi­
miento para separar y obtener puros derivados del ácido lisérgi- 
co e isolisérgico, el cual se caracteriza porque mezclas de áci­
do lisérgioo y derivados del ácido isolisérgico se convierten 
en las sales ácidas de ácidos tartáricos de la fórmula?

COOE
B & e o - R

R -C00&
!COOE

en que R es un radical alifático no saturado <?( , cuyo
átomo de carbono y puede ser elemento de un anillo no 
aromático, y los tartratos así obtenidos se separan entre si 
por cristalización fraccionada y los derivados básicos libres 
del ácido lisérgioo y del isolisérgico se obtienen en estado 
puro por tratamiento de estas sales con álcalis.

La formación de la sal se realiza preferentemente por 
ejemplo disolviendo los componentes en alcohol, alcohol metíli­
co, acetona u otro disolvente miscible con agua y poniéndolos 
en cantidades equimoleculares. Las sales perseguidas se separan 
luego, como se hacomprobado experimentalmente, cristalizadas 
espontáneamente o pueden hacerse cristalizar fraccionándolas por 
adición en porciones de agua o de otro disolvente. También la
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formación de la sal mediante doble reacción de dos salas adecua­
das, por ejemplo de la sal bórica del ácido tartárico sustituido 
con el sulfato del alcaloide, conduce al mismo fin*

Como derivados del ácido lisórgico o del isolisórgico 
que pueden separarse por este modo sencillo, citaremos a titulo, 
de ejemplo:

Las hidracidas, las alquilamidas, las dialquilamidae
etc, las oxi y polioxialquilamidas, y amidas de constitución
más complicada, por ejemplo ergocristina (tinina), ergocriptina
(tinina), ergocomina (inina) y otros muchos.

Como ácidos tartáricos de la fórmula I pueden emplearse
el ácido d- o 1-acroiltartárico, d- o 1-crotoniltartárico (p.f.

20 20
74-768, <3̂  D = -588, 0<?{D = +  58e); ácido d- o 1-dimetilacroil-,22 , 2 3tartárico (p.f. 132-1348,6%'D = -61,5s o D = + 6 3,79]}. ácido

22 22d- o l-cumaroil-3-tartarico (p.f. 1 9 5 - 1 9 6 8 , D = + 1508 o o( D = 
- 15is) etc.
E .1 emolo:

2,820 g (1/I00mol) de hidracida del ácido d-l-isolisárgi- 
00 se hierven en 1200 cor de metanol con reflujo. A esta disolu­
ción clara se agregan 3,14 g (1/100 mol) de ácido d i - ( ^ - d í -  
metilacroil)-l-tartrico disueltos en 40 cm-̂  de metanol y se si­
gue hirviendo todavía durante 15 a 30 minutos. Luego se eliminan 
por destilación rápidamente del disolvente, con preferencia a 
presión normal, hasta tener 200 cm¿, se enfria al chorro de agua 
y luego comienza a separarse cristalizado en ramilletes de blan­
cas agujas el ditartrato l-(dimetilacroilo) de la hidracida del 
ácido d-isolisórgico. La cristalización se deja completar durante 
3 a 4 horas a la temperatura del local y luego todavía se deja 
reposar durante una hora en agua de hielo. A continuación la sal 
se separa por aspiración, se lava con un poco de metanol y se se­
ca al vacio. El rendimiento es de 2,5 a 2,8 g del ditartrato de
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1-di-metilacroilo de la hidraeida del ácido d-isolisórgico. pun­
to fusión 1843 corr. (descomposición). La sal recristalizada 
nuevamente en metanol funde a 1873 corr. con descomposición. 
Presenta la rotación Óptica J p= + 1953 (0,2 % en alcohol 
al bO %). Para obtener la hidraeida libre del acido d-isolisór­
gico, el derivado salino pulverizado finamente de antemano se 
suspende en un disolvente orgánico no miscible con agua, por 
ejemplo óter, benzol, cloroformo, óster acótico etc., y se des­
compone con bicarbonato sódico o potásico. Después de filtrar 
y separar luego cuidadosamente por destilación la fase org. del 
disolvente a presión reducida, queda como residuo blanco ama­
rillento de la evaporación la hidraeida del ácido d-isolisórgico 
con una pureza ya considerable. Este producto amorfo presenta
en piridina una rotación óptica^ J D =+4308 la cual se eleva 

, 20 .
a tpf D =  + 4p2S para la hidraeida purísima del ácido d-isoli­
sórgico re cristalizada en metanól como se indica en la litera­
tura.

El ditartrato 1-dimetilacroilico de la hidraeida del 
ácido 1-isolisórgico que queda disuelto en el metanol al efec­
tuar la separación, se obtiene evaporando a sequedad la diso­
lución. Para obtener la hidraeida libre del ácido 1-isolisórgi- 
co se procede luego de igual modo que ya se ha descrito anterior­
mente para la descomposición del derivado d-salino.

-------  N O T A

Se reivindica como nuevo y de propia invención:
1.- Procedimiento para separar y obtener puros los de­

rivados del ácido lisórgico y del isolisórgico, caracterizado 
porque mezclas de derivados del ácido lisórgico y del isolisór- 
gioo se convierten en las sales ácidas de ácidos tartáricos de 
la'fóxmula
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en que R es un radical alifáticocá^/^ -no saturado cuyo átomo 

110 de carbono y /? puede ser un elemento de un anillo no ard- 
matico; los tartratos así obtenidos se separan entre si median­
te cristalización fraccionada y los derivados básicos libres 
del ácido lisárgico y del ácido isolisárgioo se obtienen en es­
tado puro por tratamientos de estas sales con álcalis.

11$ 2.- PROCEDIMIENTO PARA SEPARAR Y OBTENER PUROS LOS DE­
RIVADOS DEL ACIDO LISgRGICO E ISOLISgRGICO.

Tal como se describe y reivindica en la presente Memo­
ria Descriptiva que consta de cinco hojas escritas a máquina 
por una sola cara.

Madrid, 2$ de Noviembre de 1.955
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