
P A T E N T E

DE

I N V E N C I O N

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DEL ESTER FOSFO­

RICO DEN^METIL-N-HIDROXIETILGUANIDINA"', a favor de D. EHO 

AILIEVI, residente en CANTU* (Como) Ita lia^ Via G-. Macchi 6<,

zc , as

MEMORIA DESCRIPTIVA

El proscnte invonto so rofioro a un nuovo proce­

dimiento para la  preparación del óstor fosfórico do N-mctil-'' 

-jl-hidroxiotilgaanidina.

El óstor fosfórico do N-motil-N-hidroxioti3guani- 

dino (oroatinol) os un compuosto que so oonoco ya desdo 

haco varios ahos on o l campo faimacóutico on donde ha en­

contrado un gran empleo como tónico, agento onoigótico y 

agento miotrópico.

E l dnico mótodo conocido hasta ahora para su 

proparación (Patento belga NS 666.891) pxovco la  acción 

del oxicloruro do fósforo suspendido on agua sobre brom-
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hidrato de N^notil-N-hidroxie t  ilguanidina.

Esto mótodo no os dol todo satisfactorio desdo 

o l panto do visto  industrial ya soa por la  bien conocida 

peligrosidad inhoronto dol emploo dol oxicloru.ro do 

fósforo on proscncia do agua, ya soa por o l fuerte desando 

l i o :  do ácido clorhídrico y bromhídrioo quo so forma on 

la  reacción y por la  d ificu ltad do eliminarlos.

Por otra porto os una reacción quo para comple­

tarse requioro cuatro días do tratamionto.

Ahora so ha descubierto un mótodo extremadamen­

te sencillo para la  producción a escala industrial, con 

altos rendimientos do O-fosfato do N-motil-N-hidroxictil- 

guanidina do alta puroza, mótodo quo elimina on particular 

todos los inconvenientes antes citados.

E l procodimionto dol prosonto invonto consisto 

osonoialmcnto en hacor reaccionar o l fosfato do croatinol 

do la  fórmula

M O .. H N
3 4 2

C .

NH

CH, CH^OH

con ácido po lifos fórico .

Los roactivos so mezclan directamente on ausencia 

do caalquior modio diluyonto o disolvonto y so llevan a 

fusión.

E l calentamiento do la  masa fundida so lleva  

a cabo, proforontomonto, bajo vacio, para eliminar o l 

agua quo so vá formando y acolorar o l procodimionto.

Le reacción sobro la  quo so basa o l nuevo pro­

cedimiento so puodo indicar osquomáticamonto como sigue*
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o sea, so óbtiono dol todo inosporadamonto una transfor^ 

mación do la  sal do croatinol on o l óstor correspondion- 

5. to con eliminación do agua.

E l óstor obtonido so sopara por precipitación 

dol corrospondionto disolvonto orgánico on quo o l dstor 

os prdctic amonto insolublo miontras quo todos los subpre- 

dnetos do la  reacción y o l ovontual producto do partid 

10. da rosidual so disuolvon complotamonto. los disolventes

particularmonto aptos son o l otanol y collosolvo.

Para obtoncr un producto purísimo, con conte­

nido do fósforo do suporior a l 0,5%, os proforlblo rea­

l iz a r  una u lterio r purificación disolviondo o l producto 

15. precipitado con disolvonto orgánico on agua y mozclar

luogo la  solución acuosa con un disolvonto oxgánico quo, 

además do posoor la  anterior característica, soa m isci- 

blo on agua, los disolvontos orgánicos antos indicados 

son tambión aptos para osto procodimionto do purificación. 

20. E l rondimionto puedo Hogar a l 9Q% do produoto

purísimo.

So ofroco ahora un ojomplo ilustra tivo , poro no 

lim itativo, dol nuovo procodimionto, quodando bion onton- 

dido quo cualquier varianto quo pueda aportar o l tócnico 

25. on la  matoria quoda comprondida dontro dol alcanco do la

invención.

EJEMPLO



So caiga un reactor con 80 kg do ácido p o lifos fó - 

rico do la  composición siguionto; HgPgO^-60%; (HPO^)g- 

1C%; Ĥ P̂ Ô , -  13%; (BpOg)g- 1C%; contenido to ta l on PgO  ̂

corea del 8 ^ , y so calionta hasta una tomporatnra a l rodo- 

dor do 1603C.

So adicionan luogo a l ácido po lifos fórico  360 kg 

do fogpato de croatinol y so prosigue o l calcntamionto 

durante unas 2 horas bajo vació, hasta una complota elim i­

nación dol agua do roacción.

So v ierto  la  masa fundida on otanol a 953 y ge 

onfría la  solución a 10a C y so sopara o l producto preci­

pitado por centrifugación. Esto producto so disuolvo on 

la  cantidad mínima do agua caliento y so vierto  la  solu­

ción on otanol. _

So obtionon 297 kg de óstor fosfórico do croati­

nol con las características siguiontos:

-  P.F. 240-243SC

-  Indico do acidoz comprendido ontro 97 y 103%

-  fósforo lib ro  in fe r io r  al 0,5%

-  contonido on hiorro in fo r io r  a 

50 partos por millón.

N O T A

Descrito e l objeto del presente invento, se decla­

ran nuevas y de propia invención la  siguientes reivindica­

ciones con prioridad de la  solicitud de patente italiana 

nB 29.373 A/74 del 13 de Noviembre 1974.-



1.' Procedimiento para la  preparación del 

áster fosfórico de N-motil-N-hidroxietilguanidina, carac­

terizado porque se hace reaccionar e l fosfato de N-metiL- 

-M iidroxietilguanidina con ácido polifosfórico*

5. 2. Procedimiento, según..la reivindicación 1,

caracterizado porque la  reacción so ve r ifica  en estado 

fundido.'

3. Procedimiento, según la  reivindicación 1, 

caracterizado porque la  reacción se lleva  a cabo bajo

10. vacío para eliminar e l agua de reacción.

4. ' Procedimiento, según la  reivindicación 1, 

caracterizado porque e l áster fosfórioo de N-metil-N- 

-hidroxietil-guanidina se separa de la  masa do reacción 

vertiendo la  masa en un disolvente orgánico en e l que e l

15* áster es prácticamente insoluble, mientras que e l resto de 

la  masa-de reacción es soluble prácticamente por completo*

5. Procedimiento, según la  reivindicación 4, 

caracterizado porque e l  áster fosfórioo de N-metil-N- 

hidroxietilguanidina se purifioa disolviéndolo en agua y

20. tratando la  solución acuosa con un disolvente orgánico mis- 

oible nn-agua en donde e l áster es prácticamente insoluble.

6. Procedimiento, según la  reivindicación 4 o 5 

caracterizado porque e l  disolvente orgánico se e lig e  del 

grupo constituido por etanol y collesolve*

25*' 7* Procedimiento para la  preparación de áster

fosfórioo do N-motil-N-hidroxiotilguanidina.



Según se describe y reivindica en la  presente 

memoria descriptiva que consta de 6 hojas foliadas y es­

critas a máquina por una sola cara*- .
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