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PATENTE
DE
INVENCION

a favor de Don Marcelo TABAIl, de nacionalidad espaiiola,
residente en Barcelona, calle Ripollés, 60, por "PROCE-
DIMIENTO PARA TA OBTENCICN DE DERIVADOS DEL ACIDO GAMA
ANITO BUTIRICOY,

MEMORTA DESCRIPTIVA

Ia presente invencidn se refiere a un procedi-
miento conducente a la obtencién de nuevos derivados de
los 4cidos game amino butirico y gama amino beta hidro-
xibutirico,

Los écidos gama aminobutirico y gama amino
beta hidroxibutirico, denominados abreviadamente GABA y
GABOB, y cuya abreviacidn serd utilizada en la presente
menoria, poseen notables propiedades psicosedantes y rela-
Jjantes de la musculatura, por lo que son empleados corrien—

tenente en medicina,
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Ahora bien, de acuerdo con la invencidén, se ha
comprobado que estos aminodcidos pueden combinarse quimi-~
camente con otras substancias, también de accidén neurose-
dante, dado lugar a la formacidn de compuestos totalmente
nuevos, no descritos hasta ahora en la literatura y con
propiedades fisico-quimicas bien definidas.

El procedimiento de acuerdo con la iunvencidn con-
sigte, en sus lineas generales, en hacer reaccionar el
dcido gama aminobutirico y/o el dcido gama amino beta hi-
droxibutirico, con deido bromhidrico en ambiente alecohdlico,
transformando luego el bromhidrato del aminodcido corres-
pondiente que se ha formado, en su sal magnésica., El,re-
sultado de la reaccidn es el bromo gabato de magnesio o
el bromo hidroxigabato de magnesio, segun la substancia
de partida utilizada.

El bromo gabato de magnesio responde a la férmila
desarrollada:

fOO - lg - OO?
|Cc§2 Ez‘lé .20
2 2
thNHaBrH GH2NHZBrH
tiene la formula bruta: 08H1804N2Br2Mg.2H20, peso molecular
422 y responde a la composicién analitica: 37,7 de bromo,
6,6% de nitrdgeno y 5,6% de magnesio.

La riqueza del producto se delternina valorando

el ion magnesio por el método compleximétrico cldsico, o

bien por valoracidén del bromo mediante una argentometria,
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El producto final se presenta en forma de un polvo blanco,
seco, relativamente cstable al aire y que presenta una
ligera higroscopicidad. Es inodoro, y su solubilidad en
agua es perfecta: del orden de mds del 3055, Es insoluble
en disolventes organicos,
El bromo hidroxigabato de magnesio responde a

la férmula desarrollada:
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cuya férmula bruta es: CgOgtl gNoBroMe. 2H,0, tiene un peso
molecular de 458 y se presenta en forme de cristales blan-
cos, muy solubles en el agua, poco solubles o insolubles
en alcohol y en disolventes organicos, y su composicidn
analitica es: 34,9% de bromo, 5,20% de magnesio y 35 de
nitrdgeno.,

Las valoraciores se hacen, igual que en el caso
del compuesto anterior, valorando complexométricamente el
magnesio, por argentometria el bromo, o por valoracidn
Kjeldahl del nitrdgeno.

Los siguientes ejemplos muestran, a titulo no li-
mitativo de la invencidn, algunas formas pricticas de lle-
varla a la practica.

EJENPLO 1,

En una caldera de acero inoxicdable, esmaltada
interiormente y provista de calefaccidn y enfriamiento exter-

nos, agitador mecénico y reflujo, se introducen 51,5 Kg de

GABA (deido gema aminobutirico) en 100 1 de metanol anhidro.,
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Se agita para producir una solucidén y luego
se aiiade, en chorro fino, 81 Kg de dcido bromhidrico al
50;.. La calidad de este Wltimo ha de ser purisimo y redes-
tilado, para eviter impurezas que luego son costosas de
eliminar. La reaccidén es exotérmica; la agitacidén se con-
tinta durante unas dos horas y se deja en reposo hasta
el dia siguiente. El bromhidrato del GADA se sepaia en
Torma. de un cuerpo cristalino blanco.

La masa cristalina formads se escurre en una
centrifugadora, se 1§va con netenol anhidro ¥ se deseca.
Para convertirla en sal magnésica se disuelven los crista-
les obtenidos en agua, en una concentracidn al 205 aproxi-
madamente, y la solucidén obtenida es neutralizada mediante
un carbonato alcalino hasta neutralidad. Se afiade carbdn
decolorante, se filtra y la solucidén obtenicéa es pasada por
un atomizador para obtener un polvo seco y fino,
EJEMPLO 2,

En una caldera de acero inoxidable de unos 400
litros de cabida, esmaltada interiormente, con sishema de
calefaccidn y refrigeracidn externos,'provista de agitador
mecénico y reflujo, se introduce 51,5 Kg de GABA y unos
200 1 de agua destilada, calentando a unos 80°C para obte-
ner una disolucion perfecta., Luego se afiade 81 Kg de dcido
browhidrico al 50%, pure y redestilado, A la solucidb obte-
nida una vez filtrada se le afiade un compuesto alcalino de
magnesio, hasta neutralidad, obteniéndose una golucidén per=

fecta que contiene, en forma de solueidn, el bromo gabato

de magnesio,
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Para aislar el producto se pasa la solucién por
un atomizador o bien se la concentra hastz una riqueza
del orden del 60%. Se afiade alcohol hasta precipitacidn
completa.

' lientras que en el caso del ejemplo 1 se aisla
primero el bromhidrato del GABA a fin de neutralizar luego
el mismo con una sal magndsica y conduciendo toda la opera-
cién en metanol, el procedimiento del ejemplo segundo es
mis simplificado y se evita esta operacidn, con lo que se
obtiene directamente el bromhidrato del GABA en solucidn
acuosa, que es neutralizada seguidamente con la atomizacidn
final de la solucién pura o bien su precipitacidn después
de haberla concentrado previamente,

EJENPLO 3,

Procediendo de acuerdo con cualquiera de las
téenicas deseritas en los ejemplos anteriores, pero ubtili-
zando 59,5 Kg de GABOB; se obtiene el bromhidrato del gama
amino betahidroxibutirato de magnesio, de propiedades co-
rrespondientes a lo especificado en la introducciédn.

Serdn independientes del alcance de la presente
invencidén los detalles accesorios y demds caracteristicas
accesorias, empleadas en la puesta en prdctica de la misma,
tales como los medios y aparatos utilizados para ello, por
quedar todo comprendido dentro del espiritu de las siguien~

tes reivindicaciones.
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NOTaA

Se reivindica como objeto de la presente patente
de invencidn:

1. Procedimiento para la obitencidn de derivados
del dcido gama amino butirico, caracterizado esencialmente
por el hecho de hacer reaccionar el dcido gama aminobutiri-
co y/o el 4cido gama amino beta hidroxibutirico, con acido
bromhidrico en ambiente alcohdlico, transformendo luego
el bromhidrato del amivodcido correspondiente que se ha
formado, en su sal magndsica, para obtener el bromo gabato
y/o el bromo hidrixogabato de magnesio segin la substancia
de partida.

2. Procedimiento para la obtencidn de derivados
del 4cido gama amino butirico, de acuerdo con la reivindi-
cacidn 1, caracterizado esencialmente por el hecho de rea-
lizar la operacidén en solucidén acuosa, sin previo aislamien-
to del bromhidrato correspondiente formado, tratando luego
la solucidn acvosa obtenida, con un compuesto magnesiano
alcalino, para obtener la sal magnésica correspondiente.

3. Procedimiento para la obtencidn de derivados
del acido gema amino butirico, de acuerdo con las reivin-
dicaciones 1 y 2, caracterizado esencialmente por el hecho
de que el aislamiento final del producto se realiza por
atomizaciédn,

4. Procedimiento para la obtencidn de derivados

del dcido gama amino butirico, de acuerdo con las reivin-
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dicaciones 1 y 2, caracterizado esencialmente por el hecho
de que el aislamiento final del producto se lleva a cabo
por concentracidén de la solucidén final obtenida, en alto
vacio.

5. Procedimiento para la obtencidn de derivados
del dcido gama amino butirico, de acuerdo con las reivin-
dicaciones 1, 2 y 4, caracterizado esencialmenie por el
hecha de someter la solucidn final a precipitacidén con
alcohol antes del aislamiento final del producto,

6. Procedimiento para la obtencién de derivados
del dcido gama amino butirico, de acuerdo con la reivindi-
cacidn 1, caracterizado esencialmente por el hecho de que
la reaccidén se lleva a cabo con dcido bromhidrico puro al
505:, en provoreiones equimoleculares estequiométricas.

7. Procedimiento para la obtencidn de derivados
del Acido gama amino butirico.

La presente memoria consta de siete hojas fo-
liadas escritas por una sola cara.

Barcelona, 12 de octubre de 1.969
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