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* alimentos para los_animalea y su empleo ",

CIBA SOCIETE ANONYME, entidad suizs,

La presente 1nvenci6n se refiere a alimentos
para los animales y aditivos para los alimentos de los

animales, que causan efectos tranquilizadore3~réép.‘uﬁ

A,mejor aprovechamieﬁto del‘a14mentb, que contiene los

nuevos ésteres del deido 17 o(=R-18 &{=hidroxi=3-epi-
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o sales de los mismos, gsf domo el empleo de estos ali-
 resp. un prooedimiento para la oria resp. tranquili-

'izaciJn de los ‘animales con ayuda de estos medios.

la férmila X

"~ $o hidrocarburo alifétidb; un grupo hidroxflico ete-

<
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alloyohimban-ls F ~cazb6nicos, eterizadoe en la posi-
cién 18 con alecoholes de caracter alifético, donde R

esté por hidrdégeno, alcoxi bajo o cieno, sus N-dxidqs‘”

mentos o aditivos para 1os alimentos de los snimales

Los. mencionados alimentos § aditivos para

los alimentos contienen preferentemento oompuestos de

Sy
K
X
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sus N-6xidos o las sales de estos compuestos, donde
Ri y R3 significan restoéhde hidrbqarburo éin susti-
tuir o sustitufdos, de caracter alifétioo, Ry esté
por‘hidrégeno, aleoxi bajo o oiano,‘R4 hasta Rg Te-

presentan, oada uno, un &tomo de hidrégeno, un res-

rizado o esterizado, un grupo mercapto eterizido, un
grupo mnitro, amino y/o un gr@po halﬁgeno-alqnilo ba-
jo, pudiendo dos de los restos R, haste Rg, en posi-

cionés adyacentes, significar juntos también un alqui-
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nico terc., preterentementé al amino dialquflico
" oon 2-8 &tomos de carbono, tal como el amino dime-

»vtilico metilo-etiloamino, amino dietflico, di-n~ §

=
U

(RIS
e o)

..

leno bajo-dioxi, y Ry en una de las posiciones 5 § 6

representar hidrégeno o un resto de alquilo bajo. _

~ Como ejemplos para el festo aloohélico_dél v :f;j;,
grupo estérico en la posici6n'16, éépeciﬁlmente pgra:_' E
el resto Ri en la férmula I sean menoidnhdoé los é;- '
guientes grupos: alquilo con 1-10, preferiblemente -
con 1~4 &tomos de carbono, tal como metilo, etilo, ﬁ-,_
é i-propilo, ;butilo o -pentilo, butilo sec., n-hexi-
1o 6 n-heptilo, fenil-alquilo con 1-4 &tomos de oar-

e T T I Tt L o L
N TERT LT MY VAP ORY A R S
™ ) wer o, 2

o
2
T

bono de oadena, tal como benoilo, 1- § 2-fenilo-et1-..A

CAhoka s

Wl

lo, pudiendo los restos fenflicos estar sin sustituir '

) sustituidqs, por ejemplo, por alquilo bajo, tal oo~

& -_*,{,;&;Afr. S

mo metilo o etilo, alcoxi bajo, talfoomo metoxi o eto?.7
xi, alqueniloxi bajo, tal como alliloxi, haldgeno, tal
como fluoro, eloro o bromo, alcoxi bajroarboniloxi,

tal como metoxi- & etoxi-carboniloxi, halégeno-alqui-
lo bajo, tal como trifluorometilo, nitro o amino, por
ejemplo di~alquilo bajo- amino, tal como dimetilamino.
Ademés, el resto aloohélico de arriba del grﬁpo esté-
rico significa también hidroxi-alquilo bejo eterizado,
preferentemente alcoxi-alqﬁilo bajo, donde el resto -
alcoxi contiene 1-476t6mbs de carbono, y significa,

por ejemplo, metoxi, étoxi; n- 6 j-propoxi § n-bu-
toxi, amino terc.~-alquilo bejo, donde el grupo amf-

.1-propflico o amino alquilémico, preferentemente con g;gffj.
4-6 &tomos de oarbono de anillo, donde el resto ale '

quilénico puede estar interrumpido tembién por &toe
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mos hetero tal oomo oxigeno, azufre [ nitrégeno.
Grupos am{nicos oiolicos de la clase ultimamente men-

cioneda eon por ejemplo pirrolidino, ‘piperidino, he-

fxametileno-amino, oxaalquilenoamino, tal ,COmo morfo-

11no, tiaalquileno-amino, +tal como tiamorfolino, aza-
alquilonoamino, preferantemente 4-alquilo-bajo-pipera-
cino, tal como 4-metilow~ & 4-etilo-piperacino.

Bl resto élqﬁilico bajo, éueﬁlieva los arri-
ba mencionados grupos hidroxilioos o am{nicos sustitui-

-dos, contiene por lo menos 2, preferentemente 2 - 3

ftomos de carbono y separa estos grupos del étomo és-
ter - Sxigeno por lo memos por'2 étomos de carbono,

significa, por lo tanto, por ejemplo 1 2-etileno, 1,2-,

- 2,3- 6 1 3-propileno 61, 4-butileno.

si el sustituyente R menoionado al princi-

pio, resp. el resto Ré en la £6rmila I esté por alcoxi

bajo entonces bajo esto se ha de entender uno oon

,preferencia 1=4 étomos de carbono.

Para el resto ligado al 4tomo de ox{geno
en la posicién 18, especialmente el resto B en 1la . 
£érmla I, sean mencionados por ejemplo losasignien-'
tes restos de hidrocarburo de carécter alitdtico:
alquilo con l= 10, preferentemente con 1- 7 4tomos
de carbono, por ejemplo, el arriba indicado, ademée,

alquenilo bajo, preferentemente aquél con 3 - 5 &to-

_mos de carbomo, tal como allilo, 2-metallilo, buten-

(2)-ilo, 3-mefiib-buten-(2)~ilo, penten~(2)-ilo, al-
quinilo bajo, tal como propargilo, cicloalquilo com =
3-8 tomos de carbono de anilld,_tal como 6iclopro=-

pilo, eiclobutilo, oiclopentilo, cilecohexilo, cicio-
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heptilo,}d cicloootilo, cicloalquenilo, preferenteﬁen~

te aquél con 5 - 8 &tomos de carbono de anillo, tal

como ciclbpenten-(B)-ilo, é ciclohexen-(2)-1io,'oiclo-

aiquilo-alquilo bajo con 3 - 8 4tomos de earbomo de
anillo y 1 -74 dtomos de cadena, tal cﬁmo cicloprobi-
lo-metilo, 2-ciclopentilo-etilo, ciclobutilo-metilb,
1- 6 2;ciciopentilo-etilo, 3-ciqlopeﬁtiio-p10pilo, cl-

clohexiio-métild_é 2-oiclohexilb-9tilo, cicloalquilo-
‘alquenil- § cicloalquenil-alquilo, donde el resto al-

quen{lico contiene preferentemente 3 - 5 &tomos de
oarbono y los demés restos tienen el signifioado arri-

ba indicado, por ejemplo 3-ciclbpiqpiloallilo;'3-01-

olopentilo-allilo, 2-ciclopenten=~(1l)~ilo-etilo, ciclo-
hexen-(2)-1lo;metilo ) oiolqhezenp(3)-ilo-metilo, ade-

nées los restos hidrocarburo éré;iféticos, por ejemplo,

ademés del gr:ibaAmencionado fepilo-alquilo,bajo, tam-

_ bién el difenil-metilo, erilo-alquenilo bajo, especial-
‘mente el fenilo-alquenilo bajo, tal como fenil-allilo,

' 0 10s restos alifdticos sustitufdos por hetereciclos,

preferentemente por grtip'o"s'de alquilo ba;jo’sustituj‘.doa

- por restds monooiolo—héterociclicos, siendo menciona-
~dos como resf&g-heterocfolicos por ejemplo piridilo;

tal como piridilo-(2) o piridilo-(4), tienilo, tel co=

me tianilo-(Q) o tetranidrofurilo, tal como tetr&hi-'
drofurilo-(2).

Como sustituyentes de estos restos son de

mencionar por ejemplo, los arribs mencionados péia los

restos aromaticos, mientras que los restos de hidro=-
caiburo_alifético pueden estar sustitufdos por ejeme

plo, por grupos hidrox{licos libres, eferizadoa, o es
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terizados, grupos oxo, grupos merogpto libres o eteri-
zados o grupos an{nicos sin sustituir o sustitufdos y
los restos ciclo-aliffticos también por grupos alqui-
licos, bajo la condicidn de qﬁé>ios mencionados grupos
de hidroxilo; mercapto o amino libres Qfsﬁstituidos es-
tén separados del &tomo 18-0 por 1lo menos por 2 &tomos
&e'carbohb ¥ los grupoé carbonflicos por lo meros por
un 6tomo ‘de carbono.
EJemploa para tales sustltuyentes 18-0 que

contienen los grupos arriba mencionados son, ademés
de los antes mencionados, los 81guientes-

- z-hidroxi-atilo, 2- é 3-hidroxi-propilo, 4~
hidroxi-butilo é S-hidroxi-pentilo, alqueniloxi bvajo-
alquilo bajo, tal como veniloxi- § alliloxi-alquilo

bajo, cioloalooxi- 8 oicloalquilo-alcoxi bajo-alquilo ba- ;i

 30 con 3 - 8 &tomos de carbono de anillo, tal como oi-,'

olopentoxi~ § oiclohexoxi-slquilo bajo, ciclopentilme-
toxi- § 2-oiclohexil-etoxi-alquilo bajo, cicloalqueni~

‘loxi_-alqui‘i'o,bajo con 5 - 8 Atomos de carbono de ani-

1lo, tal como eciclohexen-(3)-il-oxi-alquilo bajo,w -

aldoxi‘bajq-polialquilenoxi-alquilo.bajo, ta1 como me-
toxi- é etozi-étoxi-alquilo bajo § u5;metox1-&i-, -te-
tra-, -nona- § -decaefilehoxi;alquilo badb, halégeno~,

- tal oomo fluoro-alquilo bajo, alcoxi bajo-carbonilo-
_xi-alquilo bajo, alcanoiloxi bejo~, tal como acetoxi-
~ & proploniloxi-alquilo bajo, alquilo bajo sustitufdos

por restos de 4cidos arométicoa o araliféticoa, tal
como benzoiloxi-, fenilacetoxi-,4fenilo-propionilox1-

8 cinamoiloxi-alquilo bajo, pudiéndo estos restos ari-

' 1licos estar también sustitﬁidpé por 1os grupos arriba
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de carbono, alqueniloxi bajo, oicloalcoii o cicloal-

‘tales sustituyentes ya se han indicado mis arriba, Dos

- tos R‘,hasta R6 puedén«juntos estar también, por ¢ jem~

-18cula no mencionadas expresemente, eepeoialmenteAen

indi cados para los restos arflicos. Ademéé;'aléanoil
bajo, tal como acetilo- § propionilo-alquilo bajo, car- i %:Lﬁ
bo-alxl bajo-, tal como carbometoxi- & carboetoxi=al- i}
quilo bajo, o alquilo bajo- mercaﬁfo-, tal como meti- !
lomeroapto- é etilomercapto-alquilo bajo.

Los restos R hasta R son, por ejemplo, los
siguientes° restos de h:drocarbugos bajos gliféticos,
especialmente alquilo con 1 -4 6tomos de carbono, hi-

droxi eterlzado, por ejemplo, alecoxi con 1 - 4 &tomos

quilo-alcoxi bajo con 3 - 8 preferentemente 5 - 6 4to-
mos de carbono de anillo, arlloxi, t:g?opentoxi,
aralcoxi, tal como fenil-alooxi bado, hidroxilo este-
rizado, por ejemplo, halégeno, alcoxi bajo-carbonilo-
xi 0 alcanoiloxi bajo, mercapto eterizado, preferente-
mente aquél con 1 - 4 dtomos de carbono, nitro, amino,
preferentemente amino terc., por ejemplo di-alquil&"

bajo~-amino, o halégeno~alquiio bajo. Ejemplos para
sustifuyentes; adyacentés, por ejemplo dbs de'loé res-.

plo, por alquilendioxi bajo, tal como metilenodioxi

o1, 1-etilenodioxi. Preferentemente estin sin embar-

go, los sustituyentes R5 y R6 por hidrégeno ¥y R es-
4
pecialmente en la pOBiclon 11, por hidr&geno o alcoxi

bajo. Como sustituyentea en 1as posiciones de la mo-

aquellas del anillo C, sean mencionados, por ejemplo,
los restos aliféticos de hidrocarburo, especialmente
alquilo bajo, preferentemente aquél con 1 - 4 &tomos




5.

10.

15,

20,

25.

30.

de'carbono;iahte todo metilo, pero también etilo,Jn-

6 i-propilo. E1 resto R7 en la férmula I estd prefe-

rentemente por hidrégenb.‘ Pero también puede signi-
ficar alquilo bajo, especialmente metilo o etilo.

_ Debido al hecho de que en la composicidén de
los nuevos compuestos toman parte varios étomos de car-
bono'asimétricos; estos se pueden presentar'dpmo nez-
clas de racematos, racematos puros o entfpodas épti-
cos. Preferentemente pertenecen a la serie de giro
a 1zquierdg§.

Como sales de los compuestos menciéﬁados al

principio sean indicadas por ejemplo las mles de adi-

,_ciSnide dcido bédsicas, neutras, écidas o mixtas, de

apliéaéidn te:apeﬁtica, que en oasbf@gdo se pueden pre-
sentar como hemi-, mono-, sesqui~ § fblihidratos.‘Los
6cidos adecuados para la formacién de sales son por
ejemplo los écidos minerales, tal como el &cido olor-
hidrico, &cido bromohidrogénico, écidos sulfiricos o
&oidos fbsf6ricos, 6oido nitzico o perclorieo, 0 los
fcidos. oarh6nioos 0 sulfénicos aliféticos, alio{oli-

cos, aromiticos o heterpo{olicos, tal como el Scido

£érmico, acético, pr0pionico, ox4lico, succi{nico, gli-

célico, léctico, mélico, tértrico, cftrico, asoorbi-
ni o, maleinico, hidroximaleinico, dihidroximale{nico,
0 pirrogélioo, ol doido fenilacétioo, benzoico, p-
aminobenzoico, antranilico, p-hidroxibenzoico, sali-
eiclico o,p-aminosalicilico, el 4cido metanosulféni-
o, étanosulf6nico, ﬁidroxiefanosulfénico;-étiienoéta-

nosulf6nico,ftoluenosulfénico, naftalinsulfénico o

:»éulianilico; motionina, triptofano, lisina o argi-

oy
RS

e
R R
' .'A_\.’l's.g_"u: f
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Es conocido que los animales domésticos ese

ey

té4n expuestos a un gran nimero de factores de ambien-

o wanr
ER AT

te que, en algunos casos, pueden originar un indesea~ et s

TR

5. do retardo_gn_el crecimiento as{ como también un au-: B
mento considerable en la toma-deaalimentbs. ;

|  Bn los dltimos tiempos se pudo demostiar"
que los antibiéticos, quimicoterapedticos, medios aof'

tivadores de la hormona o alcaloides diéster de Ram-

10. ﬁwolfia influyen favorablemente en la cria de animales
domésticos resp. eumentan el grado de aprovechamiento

de los alimentos.

lﬁemés{ es conocido el empleo de los alca-

loides diéster de'faqulfia-fal como reserpina, para
 15. tranquilizar a los ﬁﬁiﬁéles, pueérel trato con loé ani-
meles domésticos, espeoislmente las aves, por ejemplo
durante su transporte, al vacunarles, cortar el pico ;5t§3;‘
0 matarlas, es uno dé‘los problemasiprincipales del v
oriador~de_anima1es ¥ frOOuentémente estd ligado a
20. defios es decir, a pérdidas econémioéa.
'.  Ia ventaja de los alcaloidés del diéster

de rauwolfia sobre otros medios naturales reSp. sin- B ¢
B téticos de actividad tranquilizadora o fomentadora Q éy;vf'
de la orfa, consiste especialmente en la reducida do- e
25, “ sificacién, de maﬁeré que la carne de ios animaies;
o asi'trafados, préofioamente 1o oohtiene-ﬁuellas al-
guna de los mencionados compuestos j porﬂlo ‘tanto,

nos se presenta ninguna reduceién de la calidad. A

estas ventajas se oponen sin embargo también ciertas

30, | desventajas, As{ tenemos por ejemplo que el efocto - R




210 -

trapguilizador solo se presenta despuds de varias ho-
ras y abarca un periodo de tiempoflargo frecuentemen~
“te de dfas dekduracién...81,.por ejemplo, el medio de
alimento que contiéne los mencionados alcaloides se
Se . d4 para faoilitar la cogida de los animalés, entonces
esto solo se puedefém;ééar 4~ 6 horas después de ha-
| bér dado este alimento. Por otra parte, la larga du-
raoi6n.puede conducir en algunos casos a efectos acu-
' mulanfes; lo que se refleja desfavorablemenfé en es-
10, '}peoial en el orecimiento de los aniﬁales. Una tran-
quilizaciénrdemasiado fuerte de los-animales actda con-
tra la toma normal de alimentos. Ademds, los alca-
loides del diéster de Rauwolfia eon prééticaméhte inso-
lubles en agua,\por,lo que no son adecuados pars ser
15. administrados con ol agua de beber, Esta clase de
aplicacién es, sin embargo,. debido a la f&oil posi-
bilidad de dosificacién, la iguslada reparticisn en-

tre todos los animales de una manada y la buena posi-

LSRG\ e Rt €1 N AT vy e
.-_,-‘,..A".,xf..;}. Ay e Sy e e
2,
A

bilidad de control, especialmente de desear. As{ se

20, podgié,fpor ejemplo, retirando el agua de beber duran-

Sty

te un'peiicdo determinado y ulterior entrega de una

X
: P

solucién acuosa del medio_tranquilizador, ldgrar con

P L e TANPMEL AR AL VSR Y
R e e L TEERTR

facili@ad'uh efecto igualado en todo los miembros
del grupo resp. de la manada.

25, _ ‘_Se‘ha descubierto ahora que los nuevos com-

Y
R arA Y,
A R

T
LT %

puestos mencionados al prineipio“poseen as{mismo la

AT SR X N Rt

elevada actividad farmacoldgica de los alcaloides del

dieste: de raﬁwolfia,‘t51 como reaerpina; Contrario
a esta {ltima, con su efecto farmacolSgico de lenta

- 30, . iniciaoién y frecuentemente indeseada larga duraeién SR
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los nuevos oompuasfds desarrollan su efecto conside-
rablemente autes y ademés durante un periodo de tiem-
po bién-definido. Su duraeién no sbarca por lo gene~
ral més de 24 horas, es declr, el efecto ha desapare-
cido totalmente después de este periodo de tiempo. Ade-

més, 1los nuevos compuestos, especialmente sus sales

- de adicién de écido, se disuelven relativamente bién

en agua.y son especialmente adecuados para su admi-

nlstrac16n con agua de beber. Por lo tanto, son sue-

periores a los alcaloides del diéster de rauwolfia.
Compuesfos espeéialmente ﬁentajosos son

aquellos ‘de la £érmula IT

II

. y sus sales de-adici6n de écido, donde.R3 estéwpor

écnﬁen)-n, oéda uno de los {ndices "n" y ”m? repre-
senta una cifravde 1-17, p:éférentemente dgll - 3,
YR ,sigﬁifica alcoxi con 1 - 4 &tomos de éérbonp,
pre?eriblemente metoxi,-encontréndose R especial-
mente en una de las posioiones 10 .3 11.4 Especiale
mente mencionados sean los ésteres metilioos del éci-

do 18-epi-O-R-resérpico de alta eficacia, don-de R
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kla férmula III

-1l12 -

estd por metilo, etilo, a- § i-propilo, ¥ sus sales R

- de adicién de écido, especialmente los hidr0010rur°g’ A

sulfatos o maleinatos. o ?:ai.‘

Otro’ grupo preferente de oompuestos espe- .55?
cialmente valiosos son aquellos de la férmla II y §:i¥§
sus sales de adicién de 4cido, donde R_ estd por el .
resto - (Cnﬁén);OH,.«nn.répresehtg'unaacifrg de 2fp-
7,-preferentémehté 2 -5, estando el &tomo 18 « 0 se-
parado de grupo hidroxilioo por lo maos por dtomos
de carbono y teniendo "m " y R . el signifioado indi-
cado. *

También son de destacar los compuestos de

III

. O"‘ ( cmﬂzm) -H

B=(Cylay) ~0-(2‘H2x)-0--ﬁ 5~ “ocH

_ 0
¥ sus sales de adicién de 4decido, donde "y" represen-

e aAe S
e WM 2 AR
-

ta una cifra de 1- 4 y "x" 2 8 3, estando los &to-

TAET N

mos de oxigeno adyacentes al grupo -(Cxﬂzx)-separa-

B re

dos por lo menos por 2 Atomos de carbono y n* y R

Fe
oy
e

tienen el significado indicado en la £6ruula IT.
En los~én1maiée domésticos, tales como re-

ses, caballos, ovejas, oabras o cerdos, preferente=
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mente en las aves, tales como gallinas, pévos, patos
¥y gansos, pero también en los perros, gétos ¥ papaga-~
yos,‘sé presenta, por lo tanto, poco después de la |

administracién del alimento que contiene los nuevos

" compuestos, ellefecto tranquilizador tan'deseado. Los ..
) animaies se'puede coger entonces con facilidad, sin

“causar gran alboroto, y sin esfuerzo alguno conduoci-

dos al tratamiento oorrespondiente. Mediante la ad-
ministracién de los nuevos compuestos con el alimen-
to, resp. con 91 agua de bebe:, se facilita conside-
rablemente'lé maﬁipulaéiﬁn con los grupos resp. mana-
das dg los animales mencionadbs,_se suprime(la histe-

ria de masas gque se presenfa frecuentemente o se 1li-

‘mita & un m{nimo, se facilita 1a matanza de los ani-
Umaléé, se reduce el tfabajo del personal, se aumenta

-'su -seguridad y los dafios que originan los animales es-

pantados se puedelevitar.

Si los medios de alimento resp. adici6n al
aliﬁento se administran para mejorar el}aprovecha-
miento del alimento, entonces dedbido a:1a duracién
de la eficacia bién delimitada, casi no se presentan
los efectos acumulativos antes menoionédos.

Aunque es posible administrar a los anima-
les domésticos los medios en dosis individuales, eS"
més’préctico mezclar la mater{a activa con los céﬁ:r
ponentes del alimento o disolverla en las bebidas .
La clase de los demés componentes, aparte del mate-
rial activo, depende de la clase de los animales ali-
mentados con ello, su edad el precio en el mercado

correspondiente al alimento y otros factores més. Por
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go,féenfeno; avena, alforfén, maiz, sorghum o mijo o

: sus'prpductos de molturacién, cqpo’gténulados, sémo;;'

nas dewpescadp,‘sbja, cacahuete o torta de aceite,

'tionina, antibidticos, por ejemplo bacifiécina,rpe-
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lo general son muy ventajosos los alimentos que con-

tienen hidratos de carbono, albﬁmina, grasas, minera-
les y vitaminas. Componentes de alimentos adecuados

son por ejemplo, los cereales, tal oomO'cébada, tri-

las, copos, salvado o harfna, ademfs hierba, alfalfa, .

repollo o heno, melaz;;.désperdicios de carne,'hdri- —

aceite de higado de baoalsao, harina de cal o de hue-

sos, sal yodificada, ‘fosfato de dicéleico o sulfato de
menganeso, vitaminas, por ejemplo 4, B 4 D. ‘Nia-

cina, t;anina,friboflavina, péﬁfo%énat%gde calcio, - ;igl?
deido asoorbinicb o aditivos aiimenticioé; minerales :
y vitaminicos similares. - Ademéé; los alimentos resp.
adit}vos a los alimentos pueden_cbﬁtener otros coﬁpo-

nentes valiosos, por ejemplo butil-oxi-tolueno, me-

nicilinas tetraciolinas, tal como cloro- 6 oxi-te-
traciclinas o eritromicina o compuestos con efecto
horménico, tal como el dletilo-estibostrol o hexoos-
trol.

Los aditivis al alimento de los animales
contienen la mayoria de los casos mezcladores adecna-
dos, por ejemplo harina de trigo de baja calidad, f£é-
cula, azucar, tal como azucar de cafla o laetosa, ‘mar-

mita, gluconato sédico o residuos de extraqgién de
la soja. Adem&s, pueden contemer topes, tal como &ci=-

do citrico-citrato sddico, &cido léctico-lactato sé-
dico, acetato sédico, &cido ftélico-ftalato potésico,
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fcido benzoico-benzoato sédico o &cido fumétiéo-fuma-
rato sédico y/o fbrmadofés de complejos, tal como el
dcido tetraacético de la diamina etilenica o la sal
sédica del mismo, resp. otras materias valioéas, talés
ocomo antioxidantes o éstabilizadorea. ‘Los nuevos com~
puestos. se pueden administrar tambiéﬁweﬁ solucidén o dis-
pefsi6ﬁ con el‘agua*de bebé: o leche desnatadé'o:cual-
quier otra forma. .

Los compuestos empleados como materia acti-

.va,'mencionados al principio_se pueden‘obtener por

ejemplo segin nuestras sbliéitudes de:iaténte ng (cag
se SU 268/1-3/A ) y solicitud n® (Case SU 268/1-~3/C)
sometiendo ésteres del cido 17d-R-18 /3 -hidroxi-3-

epi-alloyohimban-IGfg-carbénico, esterizados eniia

posicién 18 con Lcidos su1f6picoe,orgénicos, donde
R estd por hidr6genp;,alcbxi bajo o ciano, los;Kf6ziJ
dos oﬁlas sales de estosAéompuestds"d la alcohdlisis

con alcoholes de caracter alifético Yy, 81 se desea,

las aminas terciarias obtenidas se transforman en los

:N-6xido§ y/o las bases obtenidas en sus sales, o los

N-6x1doé'en las aminas terciarias y/o las sales obte-
nidas en los compuestos 1libres. |

Ademés se ha descubierto que el oontenido
en materia activa de los alimentos de los animales de-
be encontrarse aproximadamente entre 0,000005 y O,1%,
préfereﬁetemente_entre-0,0000l y 0,025 %, Los medios pa-
ra ios alimentoé,-que tienen por finalidad un uejor’
aproveéhamiento del alimento, muestran naturalmente
un contenido en materia activa inferior que aquellos

que sirven para la tranquilizacidén. La diferencia
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de_concentréoién asciende aproximadamente a dos po~
tencias de diez. As{ mueétran losvprimeros ad{tivos

al alimento, especialmente para las aves, un conteni-

‘do de materia activa de 0,00001 hasta 0, 001 %, mien-
~ tras que aquellas que han de servir para la répida

'frénquilizacién contienen los nuevos compuestos en

una ocantidad de 0,001 hasta 0,1 %, preferentemente
de 0,001 hasta 0,025 %. Ademds, el contenido de la

materia activa de los mencionados aditivos al ali-
v ﬁento se hén_de pdner en relacidn con el peso del

lﬂouerpo de los animales.

Las aves, por ejemplo, gallinas, tomen re-

lativamente més comida que los animales grandes, ta-

‘les como Teses o caballos. Por esta razén, la con-

centragién del material activo en el alimento para

las aves serd inferior que en la de los animales gran-

- déSo .

. 81 los dompuestos mencionados al principib

se agregan al agua de beber, entonces la concentra-

cién ascienda all{ aproximadamento a 0,00001 hasta
0,1 %. Si este agua de beber se administra para el

mejor aprovechamiento del élimento, entonces demues-

u'tra ser suficienxe un oontenido en materia activa de

0, 00001 hasta 0, 001 %, mientras que las ® luciones de

'efecto tranquilizador contienen ventajosamente de

0,001 hasta 0,01 %, preferentemente de 0,001 hasta_
0,025 %. o

El oontenido en materia activa para 1os me=- -
dios aditivﬁs a los alimentos pueden naturalmente va~

riar entre amplios limites, siendo por lo tanto inne-
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cesarios datos exactos.

| En los siguientes ejemplos se describe la
invencién con mds detalles.
EJEMPLO 1.

Alimento para la tranquilizacién de aves
omgonentes grincipales (mezcla previa)
Hidrocloruro del éster metflico del -~

. bcido 1Q-epi40-metiio-resérpico f 44,0 g.

Trigo, standard medio (30-80 mallas) 10.956,0 g.

| Peso total 11.000,0 g.
Aditivos | I i
| Harina de mais : N T <’: ) ;}662.875,
gresa - 80,000
‘Harina de peécado,.éo % ﬁroteina 100,000
Rarina de soja, 50 % proteins : 500,000
" Harina de gluten o - ﬂ 100,006
Harlna_de alfal:a, sécada - -~ . 50,000
Corn distiller solubles | 40,000
Fosfato diodleleo . 28,000
- Carbonato céleico o . - . 20,000
Sel yodificada . S ; " 10,066
Vitaminas A y D (10 E,A. ¥ 25 10 E.D/libra) 4,000
.Pantotenato cflecico " o : ;0.é50
* Butil-oxi~tolueno o o 0,250
Cloruro colfnico al 25e¢% 2,500
'Riboflavina (24 g/liﬁra) ».' 0,125
.'Vi.ta.mina nla(o.oa g/11bra) 1,000
_ Metionina - - 0,500

Sulfato de manganeso ' fO 500
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Peso total 2 000,000

A
ile at gl
g. Wy
S
» -
H .

i

‘o c a T .

JPT Lo . y

2N Jeren PN, Ta ko - ~ .9
’ Y W g
] “ R w

3t e
: 3 Yog e
‘- ?’ ~t




5.

10,

15,

20,

25,

- 30.

- 18 -

NI = ’
TR I
= fa) }f Zf

Los aditivos se mezclan de la siguiente
manera:

Aproximadamente la mitad de la harina de
maiz se introduce en la méddina_mezcladora, se agre-
ga el resto mezblando con la grasa calentada, licui-
ficada y se mezcla hasta que 1a'grasa;ééfé igﬁalada-
ménte repaitida. Seguldamente se agrega el sulfato
de magnesio, el fosfato dlcélcico, carbonato cdloico
¥y la sal yodifioada, durente el mezclado, ademés, las

harinas de besgédo,vde glutén,:y-de alfalfa y los

corn destiller solubles. Después de unﬁmeéclado in-

tenso se agregan las vitamlnas A y D, el pentotanato

“de calcio, el oloruro colinioo, la riboflavina, la

- vitamina B ,_la metionina y el butil-oxi-tolueno en es-

12
ta secuencia y se mezola hasta la repartici6n iguala-

da de todos los componentes.' Logrando esto se agre-

gen los componentes prinoipales bien mezclados en la

oantidad necesaria para lograr en mezcla igualada una

‘-;'concentracién de 0,05 g. de hidrocloruro del éster
' metilico del écido 18-epi-O-metilo-resérpioo por
1000 g. de composicidn de alimento,

EJEMPLO 2,
Brebajé de efecto tranquilizador
) 0,66 g. de hidroolpruro del éster‘metili-_
o del.écid§'18-epigogn-pr6piloeiééérpico se vier- -
ten'en algq;de,agua-hasta Quefsevhaya disuslto to-
talmente. Seguidamente se completa con agua a 1000
en’,

En forma anfloga se puede preparar también

vuna solucién al 0 015 % de hidrocloruro del éster me~
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t{lico del 4cido 18-epi-O-metilo-resérpico.

EJEMPTO 3.

Medio para adicionar al alimento

Residuos de soja (después de

Componentes:

5. Hidrocloruro del éster metilico del
dcido 18-epi-0-metilo-resérpico 23,00 g. i
Azucar de cafia 100,00 g. f

extraccidn) ’ 877,00 g.

10. Peso total 1000,00 g.
uLos,componentes‘se,mezclan bién pudiéﬁdose o
segulidamente agregar la mezcla é»cuaquie: alimento'

en la cantidad deseads. qu,ejeﬁplo‘sea indiocada

aqui la siguiente mezcla de alimentos:

Componen tes
15, Herina de alfalfs . 50,00 g.
| Meiz amarillo = | 1215,00 g.
Harina de gluten o 50,00 g.
Grasa animal - V' 40,00 g.
| Orujo de malta secado N '25;00 g.
20. : Harina de pescado ‘i 100;00 2.
Conchas de ostras v 15,00 g.
Aditivo paré:éves . k 100,00 g.
Harina de soja | 380,00 g.
 salcomin . 5,00 g.
25, | | Mézclavde huellas de elementos 0,50 g.
| Fosfato dicéleico | | | 15,00 g,

Mezcla de vitaminas . 5,00'g.

2000,50 g.
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Bl aditivo al alimento se agrega a los com=

ponentes del alimento, bien mezclados, en la cantldad

para lograr un contenido en materia activa de 0,005 %,

EJEMPLO 4.
Aditivo para el abrebado
Componentes
Hidrocloruro del éster metilico
del &cido 18-epi=0-metilo-resér-

©. pieo 30,00 g.
Mezcla de las sales sédicas del
foldo etilenodiamine, tetraacé-
‘tico (93 %) y di-(2-hidroxi-eti-

lo)~gllcina (7T %) 30,00 g.

 Aeido oftrico anhidro 70,00 g.

‘C;trato 364106 - | 50,06'5;

: Azu;ar de ééﬁé 120,00vg;

300,00 g.

Para preparar un abiebado de efecto tran-

quilizador con un contenido de 0,015 % del meneiona-

dd material activo'se disuelven 1,5 g. del aditivo

‘de arriba, agitando bién, en;algo_de'agua'y a conti-

nuacién~cémpleta 1a solucién a un voldmen de i,ooof"

: Om ob .

N 0 T A

Descrita suficlentemente la naturaleza del

‘invento as{ como la manera de realizarlo en la préc-
‘”tica»debe hacerse constar que las disposiciones ante-
‘riormente mancionadas son susdeptiblos de modifioa-~

‘ ~ciones de datalle en cuanto no alteren su principio.“_ 

fqndamental.“ También se hace constar que el 1nvento

¢
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) N-ox-idos o las sales de estos compuestos.

en la reivindicacidén 18, caracterizado porque contiene

- nados en la reivindioacién 1s,

- 2] -

corresponde & unas solicitudes de patente présentadas
en norfeamerica con fecha 2 de agosto de 1960, n? 46911; 'y&f~f
5 de diciembre de 1960, n® 73490; 3 de enero de 1961, n¢ - )
80007; 16 de mayo de 1961, n® 1103203 26 a§°m§§§7§§’1961,/
acogiendose por lo tanto a los beneficios que conceden '3:;-?
los_Coﬁ%enios Internacionsles en vigor y siendo lo 3£u; -
que constituye la esencia del referido invento y por .
lo que se solicita Patente de Invencién por 20 afios
en Espafia: "PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE
NUEVOS ALIMENTOS PARA TOS ANIMAIES Y SU EMPIEO"; carsc-
terizéﬁdoée por lo siguiente:

1¢,- Procedimiento para la obtenci6n de
nuevos alimentos para los animales y su empleo, y
aditivos pars los alimentos de }os animales, que cau~
san. un éfeoto tranquilizador resp. un mejor aprove-
chamiento del alimento, caracterlzado por un conte-
nido de ésteres del é01do 17(X -R-lBCﬂ.hidroxl-B-
epiealloyohimban¢16/ﬁ3-carb6picq, eterizado en la
posicién 18 con aiooholeside'cafacter alifético,'d6n;

de R esté por hidr6geno, alooxl bajo o ciano, sus.
28, Prooedimiento, segun lo especificado

compuestos de ia clase mencionédé en la reivindica-
cién 10, junto oon un material de alimento sélido,

' 3‘.- Procedimiento, segdn lo espeoificado
en 1a reivindicaci6n 1 y 29, caracterizado porque cone

tiene 0,000 005 hasta 0,1 % de los compuestos mencio-

4“.- Procedimiento, segun lo espeoificado
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(¢
en las reiv1ndlcaciones 18 -~ 3e, caracterizado porque

contiene 0,000 o1 hasta 0,025 % de los compuestos
| mencionadoé‘en 1a reivindicacién 10,
58, - Procedimiento, segﬁn lo especificado
5  en las reivindicaciones 12 - 4€. caraoterizado pozr=-
| que contienen 0,000 01 hasta 0 001 % de los come
puestos mencionados en la reivindicacidn 1s,
68 .- Procedimiento, segin lés reivindioa-
ciones 12 - 49,“caracterizado porque contienen 0,001 hasta
10. 0,1 % de los éomﬁuéétos mencionados en la réivindicae-
cién 1s.
78 ,- Procedimiento, segin lo especificado
en las reivindicaciones 1% - 48 y 68, caracterizado
porque contimen 0,001 hasta 0,025 % de los compuestos
15, mencionados en la reivindicacién 1e,
85.- Procedimieﬁto, seglin lo especificado
en 1a reiv1ndioacién 1s, caracterizadd barque.contiene
0,000 01 hasta 0 1 % de los compuestos mencionados
en la relvindicaci6n 18, junto con el material veh{oulo
20. '1£qu1do. . B
9‘.;ﬂPrdoedLmientb, segin las reivindica-
clones 1# - 8!,_d§raoterizadc pbrqué contiene 0,000 01
hasta 0,001 % de los compuestos mencionados en la
L reivindioaeiGn 1e,
25, o | ‘ 105.-Proced1miento, segin lo espe01ficado
en las ieivindicaclones 18 y 80, caracterizado porgue
contienen 0,001 hasta 0 1% de los compuestos men- . -
cionados en la reivindicaci6n 1s.
118,- Procedimiento, segin lo especificado

30, en las reivindicac;ione_s 1s, 88 y 10%, caracterizado
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un contenido en compuestos de la clase mencionada
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porque contiene 0,001 hasta 0 ,025 % de los compues- ‘ ~ hEA§i§

128 .- Procedimiento, segin lo espécificado ;}xi K

en las reivindicaciones anteriores, caracterizado por A

en la reivindicaeidn 14,

130 .- Procedimiento, segin la reivindica-
016n 129, caracterizado porque contiene los compuestos
mencionados en la remvindicgqlon 1#, junto con un ma-
terial vehfculo sélido.

148 ,- Procedimiento,segin lo especificado
en la reivindicacidén 12¢, caracterizado porque cone
tiene los compuestos mencionados en la reivindica-

cién 12, junto con un material vehfoulo lfquido.

158,- Procedimiento, segin lo especifioado _
en las reivindicaciones 1% - 149, caracterizado pof o :-"ﬁ
el empleo de los mismos compuest&s,’para ser apli-
oado a la eria y tranquilizaoi6n de los animales,

y por los compuestos de la férmula I

\4:37
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'sus N-oxidos o ‘1as sales de estos compuestos repre-

sentan el componente activo, y donde R y R signi-

-fican restos hidrocarburo sin sustituir o sustituf-
~ dos, de caracter alifético, R esté por hidrdgeno,
C . _ 2 ‘
‘alcoxi bajo o ciano, R4 hasta R6 representan cada

"uno un dtomo de hidrégeno, un resto hidrobérburo‘alifé~'

tico, un grupo hidroxilico eterizado § esterizado, un
grupo mercapto eterizado, un grupo nitro-, amino~ y/o

halégeno-alquilo bajo pudiendo signifioar dos de los

_restos R hasta R6, en posiciones adyacentes, juntos

' 'también el alquileno bajo-dioxi, y R7 representa en

una‘posicién ¥y 5 o 6 hidrégeno o un resto de alqui-
lo bajo.

| 16%,- Procedimlento, segin lo especificado
en 1as reivindicaciones 1% - 148, caracterizado por
el empleo de los mismos compuestos, para ser apli-
cados a la oria y tranquilizacién de los animales

¥ porque los componentés de la férmula II
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0 sus sales de adicidn dééoido rep:ééénxan el com~

ponente activo y don&é R esté por -(cnﬁan)-ﬁ, cada
uno de los {ndices "m" y " significa una oifra de
l-7y3 R4 esté por alcoxi con 1 - 4 4tomos de car-

5 bono.

17¢.- Procedimiento gegin lo eapecificado ‘ %{5;h

en las reivindicaciones 18 = 145, oaracterizado por el
empleo de los mismos eompuestoe, y para ser aplica-
do a la cria—y tranquilizaoién de los animales y
"""" | :10,.   porque los compuestos de ld férmale II y sus sales
de adicidn de 4cido representan el componente aéti-‘
vo y donde R estd por el resto =(C Hen)-OH, "n" re-
presenta unaBQifra de 2 - 7, separéndose el &tomo
18-0-del grupo hidroxilico por lo menos por 2 4to-
15. mos de carbono y "m" y R tienen el significado in-
dicado. ¢
~ 188,- Procedimiento, segin las reivindica-
ciones 15 - 148, caracterizado por el empleo de los
mismos compuestos, para ser aplicado a la cria y tran-
20. quilizacidn de ios animales, y porque los compuestos

de 1la férmila TIT
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RECEME

| 0 .
y sus sales de adioién de decido representan el com-

ponente'activd y donde "m" es una cifra de 1 - 7,
y"y"unadel - 4 y"x" 2 6 3. estando los étomos f“
de oxigeno adyacentes al grupo -(C HQx)’ separados
por lo menos por 2 étomos de carbono y R, ostd por
sleoxi con 1 - 4 4tomos de carbono.

198,~ Procedimiento, segin 1o especificado

. en ias reivindioaciones 18 « 148, caracterizado‘pSr

el empleo de 1os mismos compuestos, para ser aplica- |

do a la orfa y tranquilizacidn de animales y porque
como compueetokactivo se emplea el éster metilico
del 4cido ie-épi-o-metilo-resérpico o sus sales de
adicién de 4eido. |

208,- Procedimiento, segin lo especifiocado

en las reivindicaciones 1% - 149, caracterizado porque

se émplean los mismos compuestos para ser aplicados
a la oria y_t;anquilizaeién de enimales, y porque
como componente activo se emplea el &ster metflico
del doido 18-epi-0-etilo resdrpico o sus>sales de
adicién de cido.

219.— Procedimiento, segun lo especificado

en las reivindicaciones 1% - 14’, caracterizado por
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el empleo de los mismos coﬁpuestqs, para ser apli-

cados a la orfa j tranquilizacién de animales, y por-

‘que como material activo se emplea el éster met{-

lico del &oido 18-ép1-0-n-propilo-resérpioo o sus"
gsales de adicidn de fcido.

228 ,- Prboedimiento}‘segﬁn lo‘éépecifieado‘

en las reivindicaolones 19 - 148, caracterizado PoT =
que se emplean los mianos compuestos, para la aplie
cacibén a la crfa y tranquilizacién de gnimales y

porque como materia activa se emplea el éstérmetf-

_1ico del 6cido 18-epi-o-isopropilo-resérpico o sus

sales de adicién de écido.
- 23%,- Procedimiento, para 1aobtenci6n de -
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