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M E M O R I A  D E S C R I P T I V A

Correspondíante a l re g is tro  da Patente de Invención que, p or  

ve in te  aSoa, se s o l i c i t a  para EspaSa y sus C olon ias, a favor 

de Don José ROBEHP MESTRE, de nacionalidad espaSola, residen­

te  en Barcelona, c a l le  de V alencia , ne 314 ----------- - -  -  -  -

p o r

"PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCIÓN DE UNA NUEVA pmiCILINA"

La presente invención se r e f ie r e  a un procedim iento pa­

ra la  preparación de una nueva p e n ic il in a , que se  obtiene a 

p a r t ir  d e l ácido 6-andno-penic i lá n ic o  y  del 4 -D i fe n i l -g i io -  

x a l .  E l 4 -d i fe n i l -g l io x a l  es on producto p rov is to  de prop ie ­

dades a n t iv ir a le s . La obtención  de e s te  prodneto y d e l  co rre : 

pondieate producto da condensación con la  am ino-antipirina 

ha sido o b je to  de la  Patente ns 266.061 del p e t ic io n a r io .

Se quiso ahora ensayar la  obtención  d e l producto de
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condensación entre e l  4-d i fe n i1 -g l io x a l  y  e l  ácido  6-amino- 

p e n ic ilá n ico , con la  f in a lid a d  de log ra r  una nueva p e n ic i l i ­

na que conservará la s  propiedades antim icrobianas de la s  

o tras  p e n ic ilin a s  sem isin tátioas obtenidas hasta hoy, y a l 

mismo tiempo estu v iese  p rov ista  tambión de propiedades a n ti­

v ir a le s .

La condensación entre e l  4 -d i fe n i l -g l io x a l  y  e l  ácido 

6 -am ino-pen ieilán ico  se produce según e l  presente esquema:

$
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< ^ M ^ > C 0 - C H 0  4 NE2-CH- CH C(CHs)2

CO — N -CH.COOH

HgO 4 . ^^>-<^)>C 0-C H  -N
\
C (CSg)2

CO------N ------- C.COOH

La obtención  de es te  compuesto se produce fácilm ente 

s i  se d isu elve  e l  4 - d í ie n i l -g l io x a l  en un adecuado d iso lven ­

te  orgán ico que sea m isoib le con una so lu ción  acuosa de una 

sa l so luble  d e l á cido  6 -am in o-pen icilá n ico . La reacción  sue­

le  p rodu cirse  a temperatura o rd in aria  con lig e r a  e leva ción  de

la  temperatura. La mezcla re a cc io n a ,a l p r in c ip io  in co lo ra  o
#

a l o  sumo ligeram ente am arillenta , a l  poco tiempo se vuelve 

am arilla in tensa , virando a l cabo de 20 minutos a l naranja, 

E l  f in a l  de la  reacción  se aprecia  cuando una muestra de la  

masa reaccionante, d ilu id a  con agua, no dá ningún p r e c ip ita ­

do, l o  cu a l nos denneatra que e l  4 -d i fe n i l  g l io x a l ,  p rá c tica ­

mente in so lu b le  en agua, ha entrado completamente en reacción  

con la  s a l  de tr ie tila m in a  del ácido 6 -am ino-pen ieilán ieo, 

con form ación de la  nueva p e n ic i l in a . Se procede segaidamen-



te a separar la  nueva p en ic ilin a , para lo  cual describirem os 

a i s igu iente ejemplo:
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Gr. 4 ,2  g r .  de 4 -d iie n il -g l io x a 1 h idrato se disuelven en 40 

c . c .  de N-N-dimetilformamida. A esta  so lu ción , ligeramente 

enfriada, se agregan g r . 3 ,5  de ácido 6-am inopenicilánieo, 

previamente d isú eltoa  en 3 c . c .  de agua con la correspondien­

te  cantidad de trietilam in a  hasta alcanzar un pB 8 . S i a l 

aSadir la  solución  del ácido 6-am ino-penicilánico se aprecia 

un enturbiamiento, se agregan unas gotas más de dim etilform a- 

mida, comprobando e l  pH. Este debe estar situado entre 7 y 

7 ,5 . S i a s í no fuera aa ajusta con unas gotas de trietilam in a  

La masa reaccionante adquiere rápidamente una co lo ra ­

ción  amarilla intensa que v ira  al naranja a l cabo de media 

hora. La reacoián se considera terminada cuando una muestra 

dal producto, d ilu id a  con agua, no acusa la  presencia de n in­

gún p recip itad o . Se diluye con 200 c . c .  de agua y  se en fría  

a O". Se a c id if ic a  hasta pH 2 con ácido su lfú rico  normal. Se 

extrae e l  p recip itado con 30 o .o .  de acetato de b u tilo . (Pue­

de emplearse para esta extracción  cualquier o tro  d isolvente 

que no sea m iseib le con agua; por ejemplo acetato de e t i l o ,  

acetato de am ilo, de isoam ilo , e t c .e t c . ) .  E l extracto se la ­

va con poca agua helada. Se interponen 50 c . c .  de agua y  se 

agrega una solución  de bicarbonato aódico hasta alcanzar un 

pH de 6 ,7  en la  faee acuosa. E l extracto acuoso, que contiene 

la  sal sódica de la nueva p e n ic ilin a , se separa, se lava con 

áter, y se p recip ita  la  sal de D ibenciletilendiam ina con una 

solución  acuosa de acetato da dibenciletilendiam ina. Se f i l ­

tra  la  s a l  in so lu b le , se lava con agua y se pone a desecar
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en desecador sobre ácido s u lfú r ico . Se obtienen g r s . 5 de la  

nuera s a l ,  de c o lo r  am arillo-naranja.

Hablándose d escrito  ampliamente la naturaleza d e l  in ­

vento, a s í como su re a liza c ió n  en la  p rá ctica , se  hace cons­

ta r  que e l mismo es susceptib le  de va ria cion es  de d e ta lle , 

sin  que por ai lo  se a lte re  su p r in c ip io  fundamental, que cons­

titu ye  la  esencia de la  invención.

4 N O T A

25.

Hecha la  descripción  d e l  presante invento, se declaran 

como nuevas y de propia invención la s  sigu ientes re iv in d ica ­

cion es :

l a . -  Procedimiento para la  obtención de una nueva peni­

c i l in a ,  caracterizado esencialm ente por e l hecho de que par­

tiendo de una d iso lu ción  del 4 -d ifa ñ il  g lio x a l que se añade 

a temperatura ordinaria a una sa l h idrosoluble d e l áoido 6- 

am inopenicilánico, se obtiene a l correspondiente producto de 

condensación y que constituye la  nueva p e n ic ilin a , la  cual se 

precede a separar del medio en que se forn a , primero por d i ­

lu c ión , segundo a c id ific a c ió n  hasta pH 8, y tercero  extrac­

c ió n  con acetato de b u t ilo , acetato de amilo u o tro  d is o l ­

vente orgánico no m iscib le  eon e l  agua y que disuelva la  men­

cionada p e n ic ilin a  al astado de á cid o , pasando sucesivamente 

a la  s a l sódica de la  misma mediante una solución  a lca lin a , 

por ejemplo de bicarbonato sódico y desde ásta a la  sa l de 
dibene iletilendiam ina in so lu b le , mediante una so lu ción  acuo­

sa de acetato de d ibeneiletilendiam ina.

2 3 .-  PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCIÓN DE UNA NUEVA PE­

NICILINA.
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Segdn se d escribe  y re iv in d ica  en la  presente Memoria 

d e scr ip tiv a , que consta de c in co  h o jas  fo lia d a s  y e s c r ita s  

por ana so la  ca ra . .

Madrid, a 6 de J u lio  de m il novecien tos sesenta y 

t r e s .  .

P .A ., .
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