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PATENTE
DE
INVENCION

8 favor de LABORATORIOS MIQUEL, S.A., entidad espafiols,
domiciliade en Barcelona, celle Viladomat, 71, por “PRO-
CEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE QUELATOS METALICOS DB
2-IMINO-5-FENIL-4-0XAZOLIDINONA Y PIRIDOXINA"®,

MEMORIA DESCRIPTIVA

Ia presente invencidn se refiere & un procedi-
miento para la obtencidén de quelatos metdlicos de 2=imino-
~5fenil~4-oxezolidinona y piridoxina, "

El 2-imino-5-fenil=4-oxazolidginona ha demosira=
do poseer una scusada accidn estimulante del sistema ner-
vioso central, son los efectos colderales comunes s las
drogas que poseen dicha propledad.

Ias propiedades neurétropas de la vitamina Bg 0
Piridoxins estdn sobradamente probadas.

El objeto de este invento es conseguir una uni-
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dad molecular en la que concurran, por ung parte, una com-
ponente estimulante suave del sistema nervioso central

¥y por otra, una componente coenzimdtica indispensable em
los procesos vitales de la célula nerviosa, todo ello com=-
plementado con el factx activo constituldo por el cligoe-
lemento que forma el complejo metdlico.

Los ensayos farmascoldgicos realizados con la
2-imino=5-fenil-4-oxazolidinona (I), el quelato de Mg=(I)-
~piridoxine (II) y el quelato de Co-(I)-piridoxina(III),
muestran ques 12) la accién estimulante central del (II)
es pensiblemente iguel a la obtenide por la dosis equiva-
lente de (I); 22) la accidn estimulante central del (III)Z
es significativamente superior a la obtenide por le dosis
equivalente de (I). Por tanto, con el (III) se logra una
potenciacién de la accidn estimulante central de la (I).

Se ha comprobado que poniendo en contacto una
solucién de una oxezolidinone en medio alcalino con una
de clorhidrato de piridoxina también slcalinizada previa-
mente y afiadiendo & continuecidén una sal metdlica soluble
en medio acuoso, obtenemos un compuesto de propiedades y
caracteristicas de propiedades y caracteristicas definidas.

Concretando las caracteristicas de este invento,
observemos que si disolvemos 2-imino=5-fenil=4~oxazolidno-
ne en una mezela de solucidn alcelina y un disolvente or-
génico, y le zdiccionamos a diche solucién otre de piri-
doxina ligeramente alcalina, obtenemos una solucidn cuyos
componentes reacclonan con soluciones acuosas de sales

metédlicas cobaltosas y magndsicas,
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Concretendo les caracter{sticasfenersles antes
indicadas yemos podido comprober que cuando ponemos en
contacto, por una perte, uns solucidn alceline equimole-
culer de 2wimino-5-fenil-4-oxazolidinona y piridoxina y,
por otra parte, una solucidn también equimoleculsr de
cloruro de magnesio en agua, obtenemos el quelato de
magnesio 2-imino~-5~fenil-4~-oxazolidinona~piridoxina.

Por otra parte sl hacemos remccionar la solu-
cidn de 2-iminoe5-fenil-4-oxazolidinone y piridoxine en-
tes citeda, con el equivalente de cloruroc de cobalto di-
suelto en agua, obtenemos en este caso el quelato de co=
belto-2-imino=5~-fenil~4-o0xazolidinona-piridoxina,

Las bandes més importentes de absorcidn en el
infrarrojo de2,5 a 16 mu de los productos antes citados
son:

8 2,82 mu vibracidn "stretching" OH de piridoxina

a 3~ 3,4 mu vibracidn "gstretching" NH de oxazolidinona

a 6,09 - 6,16 mu vibracién "stretehing" C=N y C=C aromético
a 6,66 - 6,72 mu vibracidn "stretching" C=C abomdtico

a 6,96 - 7,02 mu "out of plane deformation" CH gaturado

a 8,20 - 8,24 mu vibracidn "stretching" C - O - ¢ en anillo
a 13,40 « 15 mu "out of plaene deformation"C- H monosustitu-
eidn _

8 14,34 - 14,48 mu "out of plane deformation "C-H monosué—
titueidn.

Pera facillitar la comprensidén se cita a conti-

nuecidn unos ejemplos no limitativos del alcence del in~

vento.
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Quelato _de magnesio=2=imino-5-fenil-4-oxazoli-

dinong-piridoxina,

Se disuelven 0,025 moles (4,4 g) de 2-imino-5-
=fenil-4=oxezolidinona en 50 ml de etanol, y se adiciona
con agitascidn, NeOH a1l 204 hasta su completa disolucidn.

A estgholucién se le efiade, con agitacidn, otra
formade por 0;025 moles (5,14 g.) de piridoxine clorhidra-
to en 100 ml de agua que previemente se ha alcalinizado
ligeremente con NaOH al 20%,

Estae disolucidn total se precipite con 0,025
moles (5,08 g) de Cl,Mg. 6H,0 en 25 ml. de ague ajustando
a2 pH 10,5. Se deja agifaq durante une hora, se filtre y
se seca,

Andligis elemental.

Celculado . Encomtrado
% de Mg 6,00 6 - 5,9
% de N 10,35 9,2 = 9,3
% de C 50,35 46,6 - 46,7
% de H 5467 5,29- 5,17

Pérmule empiricat
017H1905N3Mg . 2H20
Peso molecular: 405,49

EJEMPIO 2.
Queleto_de cobalto=-2~imino-5-fenil-4-0x8201i-
dinong-piridoxina,
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Se disuelven 0,025 moles (4,4 g) de 2-imino~5=-
~fenil~4—~o0xazolidona en 50 ml de etanol y se adicions,
con agitacidn NaOH al 20% hesta su somplete disolucidn.

A esta solucidn se le afinde, con asgitacién,
otrgformeds por 0,025 moles (5,14 g) de piridoxina clorhi-
drato en 100 ml de agus que previemente se ha alcalinize-
do ligeramente con NaOH al 20%.

Esta disolucidén total se precipita con 0,025
moles (3,29 g) de 01200 en 25 ml de sgua, ajustando el
pH a 10,5.

_ Se deja sgltando durante una hors, se filiras
y se seca.

Andlisis elemental,

Celculado Encontrado
% de Co. 13,39 12,7 - 12,6
4 de N. 9454 9,4 = 9,2
% de C. 46,39 44,7 = 44,5
% de H. 522 4,34 - 4,48

Pérmula empirice:
E17H1905N3Co. 2H,0
Peso molecular: 440,11
Serdn independientes del alcence de la inven-
cién los detelles accesorios tales como los medios y ape-
ratos empleados en la puesta en prdctics de le misme, por
quedar todo ello comprendido en el espfritu de las si-

guientes relvindicaciones.

-,
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NOTA

Se reivindica como objeto de la presente paten-
te de invencidn:

1. Procedimiento para la obtencidn de queXtos
metélicos de 2-imino-5-fenil-4-oxazolidinone y piridoxi-
na, carscterizado esencialmente por el hecho de hacer
reaccloner conjuntamente soluciones alcalinas de z;imino-

~H-fenil-4-oxazolidinona y de piridoxina, cor soluciones
acuosas de sales metdlicas.

2. Procedimiento pare la obtencidn de quelatos
metélicos do 2-imino-5~fenil-4-oxazolidinone y piridoxina,
geglin la reivindicecidn 1, ceracterizado por el hecho de
hacer resccioner una solucidn alcaling de 2-imino-5-fenil-

-4-oxazolidinone y piridoxins, con_ cloruro magnésico di-
suelto en agua, pars obtener el quelato de magnesio-2~-imi-
no=5=fenil~4-oxazolidinona~piridoxine.

3. Procedimiento pare la obtencidn de quelatos
metdlicos de 2-imino=5-fenile4~oxazolidinons y piridoxina,
gegin la reivindicacidn 1, carasterizado por el hecho de
hecer reaccionar cpnjuntamente soluciones alcelines de
2-imino=-5-fenil-4-oxazolidinone y de piridoxins, con clo-
rurc cobaltoso, pare obtener el quelato de cobalto-2-imino-
wbmfoniled-oxazolidinona~piridoxine,

4. Procedimiento para la obtencidn de quelatos
metdlicos de 2-imino=-5-fenil-4-oxazolidinona y piridoxine.

La presente memoria consta de siete hojas folladas



escritas & méquina por une sola cera.

Barcelona, 4 de mayo de 1,966
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