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PATENTE DE INVENCION
a'Favof'de
LABORATORIOS LAFARQUIM, S.A., de nacionalidad espaﬁola;
residents en WMadrid, Avda. de Aragbn n2 18; por; |
"PROCEDIMIENTO DE OBTENCIDN DE UNA SAL~CALCICA DEL ACI-
DO 2~(P~CLOROFENOXI)=2~METILPROPIONICO"

Memoria descriptiva

En los Gltimos afios (1.962) Thorp y Uazing, -
despubs de una exhaustiva experimentacifn animal, presan
taron un producto de efectos hipolipemiantes e hipoco-
lesterimiantes, el 2-(p-clorofenoxi)~2-metilpropiopato

de etilo, Este producto fue empleado en clinica por pri
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mera vez por Oliver y cola§., en el mismo afio, en combi-
nacin con la androsterona, y'més tarde Gennes y sus co-
laboradores le emplearon solo, como normolipgmianta. 8 -
paFtir de entonces Fu§ profusamente empleado, hasta el =
punto de que en 1.969, Oliver realizb una interesante ex
periencia en 15,000 sujatds uoluptarips, en Edimburgo, =
Praga y Budapest simultdneamente, encontrando un efecto

protector en la presentecién de afecciones coronarias.

Se ha encontrado que el 2{p=clorofenoxi)-2-metil

propionato de stilo tenia el inconvenient? de un efscto
irritante local sobre la mucosa digestiva, problema de -
cierta trgscendancia si tenemos en cuenta la duracibén =
dél tratahiento con ésta medicacién. Es por sllo que el
Centro de Investigacifn de los Laboratorios Lafarquim, -
ha sin#etizado una serie de compusstos, que conservando
la accifn del 2~(p-clorofenoxi) metilpropionato de etilo
Yy su escasa toxicidad no presente intolerancias gastroip
testinales, »

El 2-(p-clorofenoxi)=-2-metilpropionato de stilo
se presenta en forma de lfquido de aspecto oleoso; debi-
do a su astado fisico presenta dificultades casi insupe-
rables para su administraciﬁn eﬁ forma de cqmprimidos.

El objeto de la presente patenté es obﬁenar una
sal daljacido zﬂb-clorofenoxﬂwzfmsfilprop;onicoz la sal

éélcica, que se presenta an estado sblido, y es insoluble
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en agua, y que poseysndo una accifén terapéutica anfloga

al Zf(peclorofenoxi)-Z-metilpropiunatu de etilo, puede
ser administrada en forma de comprimidos, en cuya prepa
racién se evitan las dificultadaa que este compuesto -
presenta.

Ejemplo 1.~ En un balén se calienta a reflujo
durante dos horas 157 g. del ester et{lico dsl 2~(p4clg
rofenoxi)=-2-metilprepionico con 260 cc. de solucidn acug
sa de hidréxido sédico al 10 %, A la solucién reaccionap
te, de§puas de fria, ss a@iciona en porciones y con agi
tacifn, una soclucién de 140 gramos de cloruro célcico -
(o 1a cantidad equivalents de otra sal sﬁluble_de cal~
cic) en 1 litro de agua, El precipitado de la sal céleci
ca del zv(p-clorofenoxi)-2-matilpropionico se sspara por
filtracifn,se lava con agua repetidas veces hasta ques -
los lavados no den la reaccifn del calcio con oxalato s§
dico y se dessca al vacio a 602C.

Ejemglo.2.~ En un balén se calienta a reflujo -
durante 3 horas 140 g, del 2§(p-clnrbfenoxi)-2-metilpro-
pionico con 18 g, de éxido cllecica en 3 litros d? agua.
La sal cflcica obtenida se separa por filtraéiﬁn, se la-
va con agua y sa geseca al vacio a 602C. _

_ Ejemplo 3?- En un balén se calienta a unos 702C
una solucién de 23,6 grs, de sal sfdica del &cide 2-(p-

clorofenoxi)-2-metilpropionico en 200 ml de agua desti-
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lada. Sobrs esta solucién ss agregan 5,5 gr. de cloruro
gélcico (o la ;antidad equivalente de qtra sal soluble
de calcio) en 50 ml de agua destilada y a la misma tem=
peratu:a.

Se agita unos 15 minutos, Se deja enfriar y se

.filtra, lavando dos veces con agua,

_ ELl producto sflido obtenido se deseca en estu-
fa de vacio a unos 608C. |

"REIVINDICACIONES

zzzmszrEszs=ozs=msssssss=zazzass
’ 1,) Procedimiento de obtencién de una sal sbli
da, ins9lublé:en agua, del 2-(p-clorofanoxi)-2-metilpro
pionico, caracterizado por la §apqnificacién con soéa -
de un ester del 2—(p—cl&rofanoki)-2-ﬁetilpropionico y -
la reacciﬁn'da precipitaciﬁn de la sal célcica del mis=
mo &cido mediante reaccifin con una sal soluble de cal-
cio.

2.) Procedi@iento de obtencién de una sal sfli
da inso%uble en agua, del 2—(p—c}orofanoxi)-z-metilprq-
pionico, cargcterizaddrpor la réacciﬁn de'cantidades qui
micamente equivalentes del 2-(p-clorofenoxi)-2-metilpro
pionico y el hidrfxido célecice.

3.) Procedimiento de obtencién de una sal s8li

da insoluble en agua del 2=(p=-clorofenoxi)=2-metilpro= '

pionico caracterizado por la reaccién de cantidadas quiw

micamente sguivalentes de la sal sédica del 2-(p-clorofg
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noxi)-z—mgtilpropionico y una sal soluble de calcio,
4,) VYPROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE UNA SAL CAL~-
CICA DEL ACIDO 2-(P-CLOROFENOXI)-2-METILPROPIONICO".
- Esta Memoria consta de cinco hojas foliadas y

mecanografiadas por un solo lado de sus caras.

Madrid, 19 de enero da 1 .
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