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PATENTE DE INVENCION

DEDTETREINTENISMmIIST e IR

.
a favor de
DOCTCOR ANDREU, S. A., de nagionalidad espafiola, domici~
liada en Rambla de Cataluiia, N2 66 -~ BARCELONA, ==w——-
por:
#Procedimiento para la obtencibn de une tetracicline de ac-
¢ibn prolongada.”.
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Memoria descriptiva.

La presente patente de invencibn, se refiere a la
obtencifn de un nuevo derivado estable de la tetraciclim,
que se distingue por conseguirse con 61, una accibén prolon~
gada tanto Bl se administra por via parenteral, como por via
digestivae

Le invencifn tiene por objeto, un procedimiento para

la ohtenéién de dicho nuevo producto, que responde & la fér-
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mula N,N?’= dibenciletilenodiamina dimetilditetraciclina,
oonsistiéndo dicho procedimiento en llevar a cabo una reac-
cién a basge de dos mols de tetraciclina con dos mols de for-
maldehido y uno de N,N?-dibenciletilenodiamina, en el seno

de diversos disolventes orgénicos, por ejemplo, el alcchol
butilico terclario. Como precipitado de esta reaccibn se re~
coge un producto de las propiedades mencionadas.

A continuacién se expresa detalladamente un ejem@lo
de ejecucibn (con cardcter indicativo y no limitativo), que
muestra la manera como puede llevarse a la prictica esta in-
vencibne.

EJEMPLO.~ Se suspenden 123 gramos de tetraciclina
base anhidre en 1 litro de alcohol butilico terciario, y man
teniendo la agitacibn se affaden 24.3 ml de solucibén de for~
maldehido al 37% y 50,4 gramos de XN,N?-dibenciletilenodie~
nmina. Se ve aumentando gradualmente la temperatura de la
mezcla reaccionante hasta alcanzar, en unos 15 minutos, la
ebullicién. En este momento, se filtra en caliente y se en-
fria a 302, A las dos horas se recoge el precipitado, se
escurre y.se lava con 150 ml de acetona. Finalmente, ésta
se elimina por completo con una corriente de aire seco a 40¢,

El producto seco puede esterilizarse con fxido de

etileno,
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Datos analiticos.

Fbrmula empirica: 062H 6 8N6016 . 3H20 e

Pbérmula desarrollada:

Punto de fusibn : 158 - 161¢

Anélisis elementals

o H N
Yalor 'teérico e & o 4 o e 61,68 6,18 6,96
Valor encontrado « « « » « 61,75 6,20 6,91

El espectro infrarrojo muestra la bende 3;4 M, caracteris-
tica de una amida monosubstituf{da. FEl producto puede hidro-
lizarse con hidréxido sédico 0,2 N, se extrae la dibencile-

tilendiamina con cloroformo y se reconoces
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Se reivindice como objeto de esta patente:
1) ©Procedimiento para la obtencidén de una tetra=

ciclina de aceién prolongada que consiste esencialmente en



10

15

20

"t°321882

llevar a cabo una reaccién de la tetraciclina con N,N?-4i-

benciletilenodiemina y formeldehido en disolventes orgéui-

cos, siendo el producto resultente un campuesto de IN,N?-di-
benciletilenodiaminadimetilditetracicling. -

2) Procedimiento segln la reivindicaci 6n anterior,
caracterizado en que el disolvente utilizado es el &alcohol
butilico terciario.

3) Procedimiento segfin cuslquiera de las reivindi-
ceciones anteriores, caracterizado en que la reaccifn se
efectfia a bage de dos mols de tetraciclinz con dos mols de
formeldehido y uno de N,N’-dimetiletilenodiamina.

4) Procedimiento segln cuslquiera de las reivindi-
caciones anteriores, caracterizado en que el producto resnl-
tante de la reaccifn, que constituye el derivado de accldn
prolongada, se separa por golidificacibn al enfriar la masa
en que ha tenido lugar la sintesis quimica.

5) Procedimiento para la obtencién .de una tetraci-

clina de accién prolongada.

Esta memoria consta de cuatro phginas escritas por

uns sole cara.
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