st DedJorge ADSARA DALMAU

MINISTERIO DE INDUSTRIA
REGISTRO DE LA PROPIEDAD INDUSTRIAL

FECHA OE PRESENTACION

16 Junio 1976

PATENTE DE INVENCION

. PRIORIDADES:

@nuuzno @ FECHA @ PAIS
47) FECHA DE PUBLICIDAD cLAstFchclt)N 77NACIONM. PA‘I‘ENTS DE LA GUE ES DIVISIONARIA

@‘I'ITULO DE LA INVENCION

"Procedimiento de obtencidon de un nuevo derivado del acido

‘naftalen-propidnico".

@ SOLICITANTE (8)

LABORATORIOS ROGER,S.A.

DOMICILIO DEL SOLISITANTE

BARCELONA- c¢/. Corcega, 541

@ INVENTOR (£8)

@ TITULANR (£8)

@ REPRESENTANTE ) Dadpg SUGRANES FERRER
. - BARCELONA- Rambla de Catalufia, 82

UNE A+d4  MOD, 3100 UTILICESE COMO PRIMERA PAGINA DE LA MEMORIA



10

PATENTE DE INVENION

por "Procedimiento de obtencidn de un nuevo de-

rivado del dcido naftalen-propidnico®,

e

MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invencién se refiere al procedimien-
to de obtencidén de un nuevo derivado del 4cido naftalén-
-propiénico, como es el 6-metoxi-na£talén-@-2—propionato
de cobre, de férmula empirica Cpg Hye O Cu. de peso molecu

lar 522,06 ¥ estructura quimica desarrollada:

s

CH-coo- outt
e

La obtencidn de este compuesto se efectia por
reaccibén del 4cido 6-metoxi-naftalén-P-2-propibnico disuel
to en un disolvente polar idnico, preferentemente del me-

tanol, con una solucidén de wuna sal de cobre.
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Se resefia a continuacidén un ejemplo no limitati-

vo que ilustra la presente invencidn:

Ejemplo:
Se disuelven 5,75 g. de 4cido 6-metoxi-naftalén-
-@—2-propi6nico en 120 ml de metanol, afiadiéndoles lenta-

mente con agitacidn una solucidén de 5 g. de acetato de co-

bre monochidratado en 62,5 ml de agua.

Se continla la agitacidén durante una hora a tem-—
peratura ambiente, filtrando finalmente y lavando el pre-

cipitado formado varias veces con agua.

Se obtienen 6,36 g. de producto (I) en forma de
polvo blanco que funde a 228 2C con descomposicidén y pre-

senta el siguiente andlisis elemental:

Y B
% hallado 64,357 ky,94
% calculado 4,41 5,02

El compuesto de la presente invenci6n'presenta
notables propiedades farmacoldgicas como antiinflamatorio,
que se han puesto de manifiesto, comparativamente con el
dcido 6-metoxi—naftalén-p-E—propiénico (de nombre genérico:

naproxen), por medio de la determinacién del porcentaje de
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proteccién del edema inducido en la pata de la rata por
inyeceidn subplantar de carragenina (técnica de Winter y Poter:
J. Pharmacol®. 141, 369, 1963), con los siguientes resulta-

dos:

Compuesto Dosis % de protececidn

Producto I 1,25 mg/Kg 31,8 s
2,50 " 45,9
5,- " 87’6

"La sctividad antiinflamatoria del compuesto (I),
es en consecuencia, unas dos veces superior a la del naproxen

en las mismas condiciones experimentales,

La toxicidad encontrada experimentalmente es menor
que la del naproxen, As{, la DLgy por via oral en ratdén es

de 1314 mg/Kg siendo de 1234 mg/Kg para el 4cido correspon-

diente,

De los datos experimentales se deduce que el pro-
ducto objeto de la presente invencidn posee un mayor indice
terapéutico y una mejor tolerancia que el producto de par-
tida, Puede administrarse en clinica, mezclado con los exci-
pientes adecuados, por via oral en forma de comprimidos,
cépsulas, suspensiones, etc. a dosis diarias normales com-

prendidas entre 200 y 1000 mg,



En la ejecucidn préctica del objeto de la presen-
te Patente de invencidn, podrén variar cueantos detalles no

afecten a2 su propia esencialidad,




REIVINDICACIONES

Se reivindica como objeto de la presente Paten-
te de invencidn:

1.~ Procedimiento de obtencidn de un nuevo qas- -
5 rivado del 4cido naftalénwpropidnico, de férmula:

- CH 7
| 3

CH- GO0~ Cut++
H;CO

i __2

cargeterizado porque el mismo se realiza por la reaccidn

del &cido 6-metoxi-naftalén-@-2—prop16nico, disuelto en

un disolvente polar idnico, con una solucidn de sal de
10 cobre mediante agitacidén a temperatura ambiente y poste-

rior filtracién y lavado del precipitado obtenido.

2.~ Procedimiento de obtencidén de un nuevo de~
rivado del &cido naftalén-propidnico, segiin la reivindi-
cacibén primera, en el que el disolvente polar idnico es

15 metanol.

3.~ Procedimiento deiobtencidn de un nuevo de-

rivado del 4cido naftalén-propidnico, segin la reivindi-



cacibén primera, en el que la sal de cobre utilizada es el

acetato monohidratado,

4,- PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE UN NUEVO DERI-
VADO DEL ACIDO NAFTALEN~-PROPIONICO,

Consta la presente Memoria de seis hojas folia-

das y mecanografiadas por una sola cara,

Madrid,q{ fde junio de 1976
LABORATORIOS ROGER, S,A,

Pea,
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