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socledad andénima francesea
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por: "PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DZ ESITERES DE ACIDOS
GRASOS »OR CRANSESIERIFICACION CON ALCOHOLES
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La presente invencién tieme por objeto un nug
vo procedimiento de obtencién de ésteres de dcidos gra
508 ¥y especialmente de ésteres con alcoholes térmicamen
te inestables o ldbiles., Los productos asi obtenidos
son Uutlles en la industria farmacéutica.

Los procedimientosde obtencion ae désteres de
édcidos grasos utillzados hasta el presente se caracte-
rizan por el hecho de gque se eiectuan bajo una tempe-
ratura elevada (del orden de 2002) haciendo asi las
transesterificacicnes con alcoholes térmicamente ineg
tables (tales como Lla sorbita, la glucosa, etCs.e.)
précticamente irrealizables.

El procedimiento objeto de la presente inven
cién presenta la ventaja ue poder ser utilizado bajo
una temperatura inferior a 1002, permitiendo asi el em
pleo sin inconveniente de alcoi:oles que se descomponen
més alld de esta vemperatura.

Segln la invencién, la transesterificacién
se hace posivle por la presencia de un catalizador apro
piado. El sodio vajo una Torma solubilizada, y més par
ticularmente los alcoholatos ue sodio y el 4cido para~
~toluensulfénico permiten obtener Los mejores resulta—
dos. Estos catalizadores son introducidos en presencia
de disolventes que permitsn una catdlisis homogénea.

Los z3neradores ue 4cluos grasos son los triglicéri-
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dog naturales de origen animal o vegetal; para simplie
ficar lo expuesto, ge esquematizardn estos triglicéri-

dos por la férmula:

5 CHZ-O—C—R R = Cadena de alcohilo lineal
"
\ 0 o ramiricads conteniendo
CH~0-C-R de 9 a 23 dtomos de carbo
u
‘ 0 no y de 0 a 4 dobles enw
CHznO-C—R laces
]
10 0

Los radicales R son idénticos o diferentes,
y tales como se derinen en la composicién de aceites
utilizados.
15 Los productos obtenidos segin este procedi-

miento son ésteres de térmula

R ~-C
20 \\\‘O—R'
en agentes tensioactivos tormacos de mono, diglicéri-
dos asi como de triglicéridos residualss.
R eg tal como se ha definido anteriormente.
25
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R' = cadens

de ealcohilo, hidroxi-alecohilo (1 a 6 gru=~

pos hidroxilo no esteriricados), heterociclos sug

tituidos, y més particularmente heterociclos nitro

genados, restos ce alcohilo de aldosa o de cetosa,

guanidil-alcoliilos;

esLos sustituyentes no son citados méds que a titulo de

8 jemplos no

Limitativos.

La mezcla final zsté compuesta des

trigllcéricos iniciales,

diglicéridos,

monoglicéridos

ésteres ue Iérmula RCOO~R' en el cago don-
de el grupo R' contiene una funcién distin
ta de alcohol primario, 28 posible obtener

Los diésteres de Férmula:

B=C = 0 = R'" = 0 C=R
1" "

0

6]

En las condiciones utilizasdas, las cadenas

carbonadas R no son modificadas por la ruptura del en—

lace caroono-carbono ni por migracidén de dobles enla=-

CeSe

Estas mezclas no contienen practicamente dci

dos grasos libres ({ndice de 4cido libre inferior al
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El catalizador puede mer neutralizado por adi

cién de un agente apropiado por ejemplo, en el caso del

alcoholato de sodio, se pusde ltamponar por el 4cido fog

Té6rico.

Log ejemplos sisuisntes ilustran la invencidén

sin limiter el alcance:

1er. ejemplo:

Reactivos:
50 partes an peso de aceite (triglicéridos)
5 a 15 partes en peso de sorbita

0,1 a 0,3 partes de alcoholato de sgodio.

Método operativo:

A una suspensién de sorbita en el triglicéri
do, se afiade el catalizador en su forma solubilizada,
es decir el alcoholato obtenido tratando algunos cen-
timetros cdbicos de alcohol por la cantidad de sodio
deseada.

La mezcla reaccionante es mantenida durante
algunas boras (2 a 8 horas) a una temperatura de 60 g
802; filtrar en caliesnte, dejar enfriar y neutralizar
el catalizador con 4cido fosférico, por ejemplo.

El producto obtenido no contiene préetice~

mente dcidos grasos livbres; su contenido en sorbite li

-5 -
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bre o esterificado es de 7 a 10 % inferior al utiliza-
do (esta diferencia proviene del producto eliminado en
la filtracién).

La mezcle equiponueral del producto obteni-
do con asgua, da despuds de agitacién, finas emulsiones
blancas cuya estabilided es del orden de algunos minu-
tos a algunas horas. Tl indice de 4cido y el indice de
yodo dependen de la naturaleza del aceite utilizado.

21 avance de la reaccién es controlado por
cromatografia en capas delgadas;

- Soporte: gel e silice

~ Péenica: con 3 limites de disolventes suce

givos descritos por P, FEVRE - JM, AIACHE
Ann, Pharm. Francaise 26 (1968) n¢ 6, p.
463-8.

- Disolvente 1 éter de petréleo 70 - éter 30.

- Disolvents 2 &ter de petrdleo 30 - dter 70.

- Disolvente 3 éter 100,

Despufs de sedimentar las muestras se efectda
una primera migracién en el disolvente Sl; cuando el 4&i
solvente alcanza el limite fijado en ¥y, se seca la pla
ca, se fija un nuevo frente F2 a alrededor de 2 cm por
debajo de Fy, ¥y se efectda una nueva migracién con el
disolvente 32 hasta el frente Fz; se vuelve a comenzar

de ls migma manera con un Gisolvente 83 hasta un limite

-6 -
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F_ por debajo de i,. Esta técnica permite una mejor ex
posicién de las manchas y una separacién nete entre los
grupos mono, di y triglicéridos.

~ Revelado ¢ Rodamina B y UV

-~ Los triglicéridos iniciales estédn situados
en la proximidad del frente Fl‘

-~ Los diglicéridos formedos estén por devajo
del tfrente Fz, y aparscen en forme de man-
chas unidas.

- Los monoglicéridos estdn situados en un Rf

cercano a 0,5 con relacién al frente F3.

2do. ejemplo:

Reactivos:

50 partes en peso de aceite de Zea Mays

5 a 15 partes de glucosa

0,1 partes de &cido para-toluensulfdnico en

solucién en el alcohol.

Operando como anteriorments despuds de 10 ho
ras & T02, el producto obtenido presenta bien en cro-
matografia las manchas correspondientes a log tri, di
y monoglicéridos; ademds la emulsidn obtenida con el
agua es estable. E1 producto obtenido no contiene deci-

dos grasos libres.
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3der. ejemplo:

- 1 mol de éster glicérido de vitamina F

~ 1 mol de 3-piridilmetenol (nicotinol)

-1 g de Na (en 10 oem3 de etanol)

Bajo agitacién, dispersar el 3-piridilmeta-
nol en el seno del éster glicédrico de vitamina F. Se
aflade a continuacidén el etanolato de sodio.

Después de 4 a 12 horas de calentamiento (70
a 902), se obtiene un producto que presenta en croma-—
tografia las manchas correspondientes g los tri, di y
monoglicéridos.

Por otra parte, el éster de 3-piridilmetanol
formado es idertificado por comparacién con un autén-
tico producto quimico obtenido por accidn del cloruro
de linoleoilo sobre el 3-piridilmetancl en presencis
de una base orgénica,

En el mismo sistema de tres disolventes, la
maencha ds Los ésteres de piridilmetanocl es visible en
UV (Rf = 0,81 con relacién a Fz).

Bl procedimiento objeto de la invencién ha
sido aplicado a diversas transesterificaciones y més
particulgrmente & los alcoholes terapduticamente ac—
tivos, a titulo de ejemplo no limitativo, citamos:

1) La metil-l-—( (5 hidroxi-etil)-l-guanidi~

na:



&
4

¢C~-N-CH, -~ CH, CH

2 2
My O
5 2) Le piridoxina : Cg Hll NO3
3) Los piridilmetanoles : C, H_ NO

6 7
4) Los teorilinil-T-hidroxi-alecanos

5) Sorbita

6) Azdcares: aldosas y cetosas

10 7) Pirrolidilmetanol
v :ll‘l ~ CH,0H
15 H

8) Alcohol pantotenilico y 4cido pantoténico.
En todos los casos se han obtenido los éste-
res de los alcoholes correspondientes en una mezcla
tensioactiva de glicéridos.
20 La presente solicitud, gue corresponde a la
presentada en Frencia, el 20 de Marzo de 1972, bajo el
Ne 72.09762, se acoge & los beneficios del Articulo

51 del vigente Estatuto sobre Propiedad Industrial.

25
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RELVINDICACIONES

Los puntos de invencién propias y nueva, gue
se presenftan para que sean objeto de esta solicitud
de Patente de invencién en Espafia, por VEINTE afios,
son los que se recogen en las reivindicaciones si-
guientes:

l2,- Procedimiento de obtencién de ésteres
de écidos grasos por transesteritficacién con alcoho-
les térmicamente ldbiles en el cual la transesterifi-
cacién es efectuada a una temperatura inierior a 809,
en presencia de catalizadores.

28,=~ Un procedimiento segin la reivindica-
cién l&, en el cual los catalizadores utilizados son
el sodio y el acido para=toluensulfénico.

32,~ Un procedimiento segin las reivindica-
ciones 12 6 22, en el cual el catalizador es introdu-
cido en forma solubilizada que permite una catdlisis

homogénea, por adicién de etanol, por ejemplo.

- 10 -



48,~ Procedimiento de obtencién de ésteres de
deidos grasos por transesterificacién con alcoholes ter

micamente lébiles.

Tel y como se ha descrito en la Memoria que

antecede y con los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de once hojas escritas a

méquine por une sola cara.

21 HAYe 1973

Madrig,
P.a,
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