
3222Í7
P A T E N T E  
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I N V E N C I O N

por "PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DEL ESTER SUCOINICO DEL 

CLORANEENICOL", a favor de DON MELCHOR MALLASEN ZINSSBR, 

de nacionalidad espadóla, residente en BARCELONA, Vallmajor 

ns 35*

MEARIA DESCRIPTIVA

La presente invención ae re fie re  a un procedimiento 

para l a  obtención del áster suocínioo del cloranfeniool, que 

corresponde a l a  fám u la
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10 La obtención de los ásteres del cloranfeniool se ha
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llevado a cabo, hasta l a  feoha, mediante l a  reacción entre e l 

cloranf enicol y e l anhídrido o cloruro del ácido correspondien­

te .

E l objeto de l a  presente invención es un nuevo procedi­

miento para l a  obtención del éster succínico del cloranf enicol, 

partiendo del ácido succínico en lugar dél anhídrido succínico 

o del cloruro de succinilo.

E l nuevo procedimiento consiste en d iso lver l a  mezcla 

reaccionante, que oonsta de ácido succínico y coranfenicol, en 

un solvente constituido por trietilam ina y dioxano y, luego, 

aRadirlelent amente anhídrido acático, a l objeto de formar e l  

anhídrido mixto succínico-acético, que es e l  que realmente 

reacciona con él cloranf enicol, produciendo e l áster succíni- 

oo del mismo.

naturalmente, se podría u t i l iz a r  para l a  reacción 

cualquier otro anhidro de ácido, pero e l anhídrido acético 

resu lta  e l producto más idóneo, por ser más asequible. Asimismo 

se puede su stitu ir  elmanhídrido acático por e l cloruro de acóti­

lo  o cualquier otro cloruro de ácido, puesto que desde e l  pun­

to de v is ta  químico, l a  reacción es l a  misma, por formarse 

también en este caso e l anhídrido mixto, que es e l  reaccio­

na con e l cloranfenicol, estorificándolo.

E l succionáto de oloranfeniool formado, se separa por 

dilución oon agua y precipitación a pH adeouado, segón se in ­

dios detalladamentenen e l ejemplo práctico de realización  que 

a continuación se desoribe; en e l cual la s  partes se re fieren  s 

a partes en peso, y lo s  grados sonncentigrados.
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5.

10.

15.

20.

.32.3 partes de cloranfeniool, 13 partes de ácido auccí­

nico, 3 partes de trietilam ina y 80 partes de dioxano se ca­

lientan a unos 30s en un reactor con mecanismo de agitación  

adecuado. Una vez homo gen eizada l a  masa, se le  añaden 10,5 

partes de andhídrido acético, dividido en cinco porciones 

aproximadamente iguales y con intervalos de una media hora en­

tre  dos adiciones sucesivas. Se mantiene todavía l a  masa a l a  

temperatura de unos 308 .̂ adrante 4 horas, y luego se en fría  

a unos io s . Se v ie rte  sobre 250 partes de agua f r ía ,  y segui­

damente se lle v a  aun  pH próximo a 4, mediante adición de 

áoido clorhídrico '.,Se separa por decantación l a  oapa in fe rio r  

aceitosa y heterogénea que oontiene e l éater formado. Se le  

añade amoniaco para d iso lver e l hemiauccinato (teniendo cui­

dado de no sobrepasar e l pH de 4,5) y se extrae con olorofomo, 

a l objeto de separar los productos secundarios que se hu­

bieran fomiado durante l a  reacción, Se repite, s i  es preciso, 

l a  extracción con cloroformo, hasta que l a  solución queda 

límpida. Del extracto clorofórmico, asi como de la s  aguas 

madres de l a  primera separación, se puede recuperar, natural­

mente, e l cloranfeniool alcalin izado, para ser usado en 

u lterio res operaciones. Se ac id ific a  de nuevo l a  solución 

amónica con ácido acético hasta un pH de 4, preoipitandi de 

esta foima e l éter auocínico del cloranfeniool que c r is ta liz a  

muy lentamente, en unas 3 ó 4 dias.

El producto crltalino es separado por filtración, y pued(
25.
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p arifica rse  por recrista lización  en agua hirviendo. Punto 

de fusión: 126-127S. E l rendimiento o sc ila  entre é l 90 y 

92% del cloranfenicol usado y no recuperado.

Queda sobretendido que l a  protección que se recaba 

5. para l a  invención no queda lim itada a l ejemplo de ejecución 

práctica indicado en l a  presente memoria, sino que se ex­

tiende a todas aquellas formas esencialmente equivalentes 

da ejecución jpét procedimiento, siempre y cuando queden 

comprendidas dentro de la s  siguientes reivindicaciones.
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Descrito e l objeto de la  invención, lo que se declara 

como nuevo y de propia invención comprende las reivindicaciones 

siguientes:

1. Procedimiento para la obtención del áster succinico
5. del cloranfenicol, caracterizado por el hechá de partir de clo-

ranfenicol y ácido succinico, los cuales se disuelven en una mez­

cla de trietilamina y dioxano, y se hacen reaccionar mediante 

adiciones sucesivas de anhídrido acético.

2. Procedimiento, según la reivindicación 1, caracteri-
10. zado porque, una vez verificada la reacción de esterificación,

se logra la separación del áster formado, mediante dilución de 
la masa reaccionante con agua y ulterior adición de ácido clo­
rhídrico, al.objeto de obtener un pH próximo a 4, separándose 
por decantación la capa inferior aceitosa que contiene el áster 

15. obtenido.
3. Procedimiento, según las reivindicaciones 1 y 2, ca­

racterizado porque se logra la obtención en forma pura del hemi- 
succinato de cloranfenicol formado, y separado, mediante la adi­
ción de amoníaco (sin sobrepasar el pH 4,5) y extracción con

g0. cloroformo y nueva precipitación con ácido acático a un pH de
arededor de 4.

4. Procedimiento, según las reivindicaciones 1 a 3, ca­
racterizado porque se utiliza en lugar de anhídrido acático, 
cualquier otro anhídrido de ácido o cloruro de ácido apto para

25. formar un anhídrido mixto con el ácido succinico.
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5. Procedimiento para la  obtención del áster suooinico 

del cloranfenicol.

Según se describe y reivindica en la  presente memorias 

que consta de seis hojas, foliadas y escritas a máquina por 

una sola cara, acompañadas de la  documentación reglamentaria.

Madrid, a 26 de Enero de 1966
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Firmado: JOSE RODRÍGUEZ
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