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MEMORIA DESCRIPTIVA

La p resen te  invención comprendo un procedimiento 

de obtención de compuestos de fórm ula general :

(a ) (b)

H -  CO -  NH -  CH -  COOR̂

COOH

en la  cual R^ es un ra d ic a l  a lq u ilo  con 1 a 7 átomos de 

carbono, o, b ien  un ra d ic a l  alicáüSLico do 3 a  8 átomos .de 

carbono, es un fe n i lo ;  fe n i la lq u i lo  Z^g^-(CH g)^ 

n -  1 a  ciciohexenilo? c ic lohexad ien ilo?  c ic lohexonal-
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q u ilo  ¿tfgHg -  n = 1 a 2/^ ciclohexadi enalqu ilo

^ 6 ^ 7  ** ^^2^n **t R -  1 a 2̂ 7*
La configuración de lo s  carbonos (a) y (b) puede 

corresponder a  cualquiera de la s  formas DL, D o L. Los com­

puestos "(a) -  L /(b) -  L", " (a ) -  D l/(b ) -  L", "(a) -  L /(b) 

-  DL", y " (a )-D l/(b )  -  DL" son substancias edulcorantes.

La obtención de e s to s  oompuestos se l le v a  a cabo 

condensando, en una prim era e tapa  e l  ácido beta-bencil-N -1 - 

adam antilO xicarbonilaspártico  con compuestos de fórmula :

HgN -  CH -  COOR̂

R2
con ayuda de l a  d ic ie lohex ilcarbod iim ida . E l producto re  -  

su lta n te  de l a  condensación :

-o-co-m-cH-co-m-j)H-cooRi
CHg Rg

COOCHg-CgĤ

se somete finalm ente a  una h id rogenad6n  c a t a l í t i c a  con Pd 

20. sobre carbón a l  10% en modio ácido  y a  una h id r ó l i s i s  con 

ácido t r  i f  lu o r  oacó t i  o o o con ácido bromhídrico en áoótioo 

g la c ia l .

La obtención d e l producto de p a r t id a  N-l-adaman- 

t i lo x ic a rb o n il  derivado d e l á s te r  b e ta -b en c ílico  de l ácido 

25* a sp á r tic o , se l le v a  a cabo por reacc ión  d e l 1 -adam antilc lo - 

roform iato  con e l  e s ta r  b e ta -b en c ílico  dol ácido a sp á r t ic o . 

Los s ig u ie n te s  ejemplos i lu s t r a n  e l  p resen te  inven to .

EJEMPLO 1

4.,46 Xg. (20 moles) d e l e s te r  b e ta -b en c ilico  del
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ácido L-aspáRtico so suspenden en 80 1. do agua, en bañp 

a 00 y con a g ita c ió n . Se añaden 20 1 de so lución  1 N de. 

hidróxido sódico y, a  continuación 3 ,2  Kg de carbonato só­

d ico . 4#55 Eg (22 moles) de N -l-adam antilcloroform iato  se 

5. d isuelven en 20 1 do dioxano anhidro, y se  añaden en cuatro  

porciones, durante 1 hora, a l a  soluoiÓn a n te r io r .  Uha vez 

f in a liz a d a  l a  ad ic ión  so de ja  agitando, en baño f r í o ,  duran­

te  3 #5 h o ras . A continuación se  ex trao  3 veces con á te r ,  y 

l a  capa acuosa, en friada  se a c id if ic a  con ácido fo s fó rico  

10. del 85 % h asta  pH 2 (aprox. 10 1 . ) ,  apareciendo un p re c i­

p itado  que se extrao  3 voces con ó to r . Los e x tra c to s  e tó  -  

reos se secan sobro su lfa to  sódico y so evapora e l  d is o l­

vente a p res ió n  reducida quedando 5,5 Kg (rendim iento 65%) 

de N -l-adam antil-ox icarbon il derivado de l o s te r  be ta -bonci- 

15. l ic o  d e l ácido L -aspártioo .

A n á lis is  e lem ental. Expeiim ontal C, 65,58 %; H, 6,75%;N. 3,3%

Tocnico. C 65,8 %; H, 6,7%: N 3,4 %.

EJEMPLO 2

1,95 K& (4,85 moles) d e l  N -l-adam antiloxicarbo- 

20. n i l  derivado d e l e s ta r  b e ta -b en c ílico  d e l ácido L -a sp á rti­

co, preparado segón ejemplo 1, se d isuelve en 50 1 de clo­

ru ro  de m etilono, se añaden 1,046 Kg (4,85 moles) de L -fo - 

n ila la n in a  m o til o s te r  c lo rh id ra to  y so o n fr ia  a OB. A 

continuación se añaden 0,67 1 (0,49 kg) de tr ie t i la m in a  y 

25. finalm ente 1,00 Kg (4,85 moles) de d ic ic lo h cx ilca rb o d iim i- 

da. Se a g ita  50 minutos a  Os, luego 4 horas a  tém poratura 

ambiente. So d e ja  en reposo 18 ho ras . So f i l t r a ,  so lava 

o l f i l t r a d o  dos voces con agua, luego una vez con c lo rh í­

d rico  d ilu id o  y finalm ente 3 voces con agua y se seca so-



bre su lfa to  sódico . Se elim ian e l  d iso lven te  a¡l vacío , e l  

residuo  se d isuelve  on a ce ta to  dq&tilo y sb f i l t r a .  El f i l  -  

trado  se evapora a l  vacio . E l residuo  se d isuelve en 9 i .  de 

benceno, se añaden 28 1. de ó te r  de p e tró leo  (50-703) y pu- 

5 . f ic ie n to  ó te r  p a ra  obtener una so lución . So añaden carbón

a c tiv o , se f i l t r a ,  se evapora e l  d iso lven te  a l  vacio , obto- 

nióndose 2,29 kg (4,07 mdles; 84%) do bo ta-boncil-N -i-ada  -  

m an tilo x ica rb o n il^ L -a sp a rtil-L -fe n ila la n in a  m o til e s te r ,  en 

forma de a c e i te .

10. A n á lis is  e lem ental: Experim ental: C 68,1]%} H 6,89%; N 5.03%.

Técnico : C 68,31%? H 6,8%; N 4,97%. 

EJEMPLO 3

A 710 kg (1,26 moles) de beta-bencil-N -l-adam an- 

t ilo x ic a rb o n il-L -a sp a rtil-L -fe n ila m in a  m etU  ó s te r ,  p repara- 

15. do segén ejemplo 2, se añaden 30 1. de ácido acó tico  a l

75% y 80 g de palad io  sobre carbón a l  10% y se hidrogena 8 

horas a  tem peratura ambiente y p res ión  a tm osférica . Se eva­

pora e l  d iso lv en te  a l  vacio , obteniéndose 600 g (1,26 moles; 

100%) de N-l-adam anti 1 oxioarboni 1 -L -a sp a rtil-L -f  e n ila la n in a  

20. m o til e s te r .

A n á lis is  e lem ental: Experim ental: 0. 63,47%? H 6,5%? N, S80%,

Técnico : C 63.54%? H 6,82%; N 5.92%

EJEMPLO 4

A 600 Eg ( í , 26 moles) de N -l-adam antilox icarbonil- 

25. L -a sp a rti1 -L -fo n ila la n in a  m o til e s te r  so anadón 5 1. de á c i­

do tr if lu o ro a c é t ic o  (99%) a  tem peratura ambiente. Una vez 

tra n sc u rrid o s  45 minutos se evapora o l ácido t r i f l u o r a c é t i -  

co a l  vac io , a  unos 463. E l res id u o  se t r i t u r a  con é te r  y se 

f i l t r a .  Se obtionon 252 g (0,85 molos; 67,4 %) de L -aspar-
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t i l -L - fe n i la la n in a  m otil e s ta r .

A n á lis is  e lem ental: Experim ental: C

Tócnico : C 

EJEMPLO 5

A 710 g (1,26 moles) de bo ta-boncil-N -l-adam antil 

o x ica rb o n il-L -a sp a rtil-L -fo n ila lan in a  m e til  o s te r , obtenido 

en e l  ejemplo 2, so t r a t a  con 5 1+ do ácido t r i f lu o r o a c ó t i -  

co y se de ja  t r a n s c u r r i r  2 horas a  la  tem poratura ambiento.

A continuación, se añaden 20 1. do ácido acó tico  (75%) 2 1 

do agua y 80 g do palad io  sobro carbono a l  10% se hidrogena 

durante 8 horas a  tem peratura ambiento y a  p res ió n  atm osfó- 

r ic a .  So ovapora o l d iso lv en te  a l  vacio y se obtienen 273 

g (0,927 molos; 73,5 %) de L -a sp a rtil-L -fo n ila lan in a m o til 

e s to r .

A ná lis is  elem ental: Experim ental: C 57,32%; H 6,09%; N 9.46%.

Tácnico : C 57,13%; H 6,1^6; N ?.51%.

EJEMPLO 6

A 1,95 Eg. (4,85 moles) do l N -l-adam anti1ox icar- 

b o n il derivado d o l o s te r  b o ta -b en c ílico  dol ácido L -asp á rti - 

co, preparado segán ejemplo 1, so disuelvo en 50 1. de 

c loruro  de n o tilo n o , se añaden 978 g (4,85 moles) d e l c lo r ­

h id ra to  d e l  e s to r  m etílico  do l a  L -fo n ilg lic in a  y se e n fr ia  

a os, A continuación, se añaden 670 mi (490 g) do t r i e t i l a -  

mina y fin a ln o n to  1,00 Kg (4,85 molos) de d ic ic lo h e x ilc a r-  

bodiim ida. Se a g i ta  50 minutos a  02, luego 4 horas a  tempe­

ra tu ra  ambiento# So deja  en reposo 18 ho ras . So f i l t r a ,  so 

lava e l  f i l t r a d o  con agua, luego con o lo rh íd rido  y de nue­

vo con agua y so soca sobre su lfa to  sódico. Se elim ina e l  

d iso lven te  a l  vacio , e l  residuo  so disuelvo en a c e ta to  de

57,27%; H 6,08%; N 9,39% 

57,13%; H 6,16%; N 9,53%.
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o t i lo  y so f i l t r a .  E l f i l t r a d o  so evapora a l  vac io . El re  -  

siduo se d isuelvo  on 9 1. de benceno, so añaden 28 1. de 

ó to r do po tró loo  (50-70D) y su f ic ie n te  ó te r  para obtener 

una so lución . Se añado carbón ac tiv o , so f i l t r a ,  so evapora 

e l  d iso lv en te  a l  vacio y se obtiene 2,250 Kg (4 ,1  nolos;

84,5 %) de b o ta -b cn c il-N -l-ad am an tilo x ica rb o n il-L -a sp artil-  

L -fe n ilg lic in a  n o t i l  e s te r  en forna do a c e ito .

A n á lis is  e lem ental: Experimental: C 67,73%; H 6,40%; N 5,3%.

Tócnico : C 67,87%; H 6,60%; N 5,16%.

EJEMPLO 7

A 691 g (1,26 ñ o las) de bo ta-boncil-N -l-adam an til- 

o x ic a rb o n il-L -a sp a r til-L -fe n ilg lic in a  m otil o s to r  obtenido 

sogón e l  ejemplo 6 so añaden 30 1 . de ácido acó tico  a l  75% 

y 80 g do palad io  sobro carbono a l  10% y so hidrogena 8 ho­

ra s  a ten p e ra tu ra  ambiente y p res ió n  a tm osfórica . Se evapo­

r a  o l d iso lv en te  a l  vacio y e l  residuo  se t r a t a  con5 1  de 

ácido tr if lu o ro a c ó tic o  (99%). A lo s  60 minutos se elim ina 

o l ácido tr if lu o ro a c ó tic o  a l  vacio  a  unos 4O-5OSC. EL r e s i ­

duo se t r i t u r a  con ó te r  y se f i l t r a .  Se obtienen 247 g 

(0,88 moles; 70%) do L -a sp a r t i l-L -fo n ilg lic in a  m o til o s to r . 

A n á lis is  e lem ental: Experim ental: C 55,83%; H 5,87%; N 9,72%

Tócnico : C 55,71%; H 5,75%; N 9,98%.

REIVINDICACIONES

D escrito  o l objeto d e l presonto inven to , lo  que 

se d ec la ra  nuevo y de prop ia  invenoión comprende la s  s i  -  

gu ian tes r e iv in d ic a d  onos :

1 . -  Procedim iento para la  proparación do a l f a -  

amidas d e l ácido a sp á rtic o , de fórmula general



41*1301
7 3

HgN -  CH -  00 -  NH -  OH -  COOR̂

COOH

en la  que R- rep resen ta  un grupo a lq u ilo  con 1 a  7 átomos

de carbono, o b ien  un grupo a l i c ic l i c o  de 3 

a  8 átomos de carbono,

Rg rep resen ta  un fe n i lo ,  fe n i la lq u i lo  CgH^fCHg^- 

con n -  1 o 2, c ic lohexen ilo , c ic lohexad ien i- 

lo ,  c ic lohexenalqu ilo  CgHg-(CHg)^-, con n =

1 a  2, c ic lohexad ienalqu ilo  CgHy-(OHg)^-, 

con n -  i  a 2, y donde la  configuración de

lo s  carbonos asim étrico s corresponde a  cualq idera  de la s  

formas DL, L o D, carac terizado  por condensar e l  ácido 

beta-benci1 -N -l-adam antilox icarbon il-aspár t ic o  con com -  

puestos de l a  fórmula general

donde R  ̂ y Rg tien en  la  s ig n if ic a c ió n  indicada an tes , cuya 

condensación se  conduce en p resenc ia  de d ic ic lo h e x ilca rb o - 

dlim ida, sometiéndose a continuación, e l  producto re s u l  -  

tan to  de l a  reacción  de fórmula

a  una h id ro g en o lis is  en medio ácido y en p resenc ia  de ca­

ta liz a d o r  pa lad io  a l  10% sobre carbón ac tiv o  y a  una h i -  

d r o l is is  con ácido tr if lu o ro a c ó tic o  o ácido bromhídrico en
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a cé tico  g la c ia l .

2 . -  Procedim iento, según la  re iv in d icac ió n  1, 

carac terizado  en que, opcionalmente, la s  e tapas de h id rqge- 

n o l is is  e h id r ó l i s i s  se efectúan  simultáneamente, o b ien  en 

operaciones separadas, siendo, en este  últim o caso, in d is ­

t in to  e l  orden de sucesión en su ,re a liz a c ió n .

3 . -  Procedimiento para  la  preparación de a l f a -  

amidas d e l ácido a sp á rtic o .

Según se describo  y re iv in d ic a  en l a  p resen te  me­

moria d e sc r ip tiv a  que consta de 8 ho jas fo lia d a s  y e s c r i ta s  

a  máquina po r una so la  ca ra .

Madrid, a i 5 FEB. 1973
-  * p- p-p + &*

Firmado: JOSE f. NtETO

MA.
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