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Se refiere dsta invencidn a un nuevo progedimion
to para la trensformacidn ce la cefalotina sddica en hidrg
tiogianato 7a(z-tlen11acetamidu)-Sneafén-a-éarhoxilico bee
taine dpida, on condiciones mfs ventajosas de rendimlento
y tiempos, ’ '

10, 7 tamparétura de 700 C3 pH 6,9 y en una ho=
ray la reageldn de dosplezamiento del grupo acetox!i en un
dcido cefalospordnico por un nitrogeno nucleofflico, com =
porta dichas vantajas de rendimiento y tiempo.

20.,~ La precipiiecidn del Hidrotioclonato do co=
faloridina 7~(2-tiéntlatetamido)-3~ceféh-4~carboxf11cn How

‘taina deida a pH = 0,6, ac realize glmo destaceda govedad

dé &ste procedimionto en medio metandlico en luger de acug
80, aprocidndoss las sigulentes ventajass

8) Todos los contaminantes golorsados permanscen on disolue
cidn, obteniendose on consacuencia un producto de clta ca =
lidad, b) Se pusde partir de una cefalotina sédica no pu =
rificade por lavados, con lo prassncia de cisrtos contamfe
nantes, los cualos si la faso Pueee acuosa precipitariesn en
1a zona de PH correspondicnte a la gefaloridina 7=(2 tienil
acetamido)ed=(lepirinidilnetil)«3ucof dnmdmcarboxilico bota=
ina dpida hldrotiociannfo. acompafidndals cdmo impurezs eon
el mejor de los casos, 8 ingcluso impidiondo su precipita -
cidn por la formacidn de solvatos. t) Mientras la separa =
cidn de impurezas por barride de pH en la fase asguosn CO-
rrecponde a un margen muy estracho, os docir, oxisto un =
pH crftico de 3,5 Justomente por engima dol cual precipi-
ton laos impurezas y & partire dal’miamo hacfa abajo, 08 do=
cir en eentido descendenta precipits el hidrotiopisnato 7=
(2-tienilacotamido)=3«(lepiridilnotil)wiegafdne=decarboxi=
lico botains dcida, Ventajosaments, on sl caso de la fase
metandlica el pH grftico s trensforma de un punto on una
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zona quo v de 3,5 a 2,5 dentro de la cual no existe precie
pitacidn, siendo la zone dptima de procipitacidn del eitedo
hidrotioeiennta de cofalorldina de 2,8 a 0,6,

Al trensformarse on la fase matdnolica el punto critico
del pH en la zona indiceds do 3.5 a 2,5, fundadas on el op
bio de poleridad del disolvents se obtienon todavis las si-
guiontes vontajas: le Las impurezas coloreadas permsnecen
on disolucidn y on consscusncia el producto os blanco, sin
nagseitar por consiguisnte ningdn tratamiento posterior, -

2= Las impuresss colorsadas que oc sEparsn por.p:ucipitacléh
a p8 fgual o'nayor a 3,5 no porturben la procipitecidn dal
producto, olimindndose as{ el grave inconveniente que pre -
sonta el progoso on medio scudso que dste nuevo procedimien
to resuclve y que gonsiste on que a pH 3,5 hay presencia de
impurezas y a pH menor de 3,5 se oliminan las impurezas, a
costo del rondimisnto,»3-80 eliminan los errores provenlane
tes de 1la nocesidad de un oelibredo muy exacto do slectro =
dos, sustitugdadoss por un margen muy omplio, precissmente
wa unidad de pH, para tal medida,

Este inventa, sl comportar ten singularas ventajas odmo las
quo se dejan sugintaments enungiadas on le fabricacidn del
hidrotiogianato 7«(2=tisnilacetanido)3=(~I=pirinidilmetil)
Imcaldnwdwcarboxilico~ botaina dgida @ partir do la cefalo-
tine oddica, cuys transformacidn se cpera on los condicio =
nes de temperatura, pH y tiompo anteriormente fndicados y =
roolizendoss Lls procipitacidn del produsto a pH 0,6 en mo =
dio metabdiipo en lugar do acuosu, antrafia singular mejora=
micnto de Lo conodido y destacado mejoramiento industrial.

Confirméndose cuante se deja expuesto en orden a las vens
tajas que la tdenica nusva para la obtencidn del producto ime
plica, en cuanto a la noveded do las condigiones esonglales
de procedimiento dalfabticaclﬁh on que consiste, con ol si-
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guiente ejemplo & caso prdcticos

- &n un poactor de ecapescidad adecuada se ponen S0
ml de agus desionizade y 100 g de sulfocianuro potdeice -
(1,029 moles); se agite haste forrar ung pasta homogénoa,
A continuacidn so afiaden S0 g do cofalotina eddice (0,1195
moles) y 12,5 g de piridige anhidra (0,158 moles), 58 agie
ta duronte madia hora, comprobdndnse que se ha disuclto «
la cefalotina sddica, Seguidamente se comprueba @l pH, que
doberd astar comprondido entra 8 y 9. Con dcido feefdrico
dol 85%, se lleva sl pH a 6Y9 y se calienta la solucidn
a 700 C a B,M,, por agpaeio da uno hozra, que oon lae ¢on -

dicionas esencisles dol progedimiecnto, Junto con la precie

pitacidn del producte en medio metandlico on luger de acuo-
0. o ‘ ,
Transcurrida la hors, se enfria la sclucidn a temperatura
embionte y so afiade en agitocidn 1.500 ml de metanols Se

~enfria la solueidn a 08 C y con dcido clorhidrico 6 H as

baje el pH hasta 3, Las impurezae progipitadas se retiren
por filtracidn y &8 continua afladicndo écldé clorhidrico
64 hasta pHe,6, Pormandase ek procinitado dol hidotlncia
nato 7=(2=tisnilagetonido)e=de(i-pirintdilaetil)ede ofbn-
carboxilico betaina fcida, que eo regogoe por filtracidn,
S6 soca en estufa do vacio a la tomperatura do 300 C 1 10
mr de Hge

Cantidad obtenida de producto, 48 g. Rendimiento B0%.
Agusando el unaliﬁia una humedad monor del 0,5% y un I.R,
gorrecto, _

En rosumen, la nota 2elvlnhicataria que pone fin a

1a momoria deacriptiva que antocede, rocoe sobye las ole
guientea

“w e 0 4
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REIVINDICACIONES

PRIMERA~ Un progedimiento nuovo de transformae
cidn de jofalotina sfdica on hidrotisglonots 7e(2-tionilae
cotamido)=3e({wlepiridilnetil)«3ecofénnd=carboxilico=bota~
ina dcida, conformo el cusl la reapcidn do dosplezamiento
dol grupo acotoxion un deide é&ralaaporéhico por un nitro-
gono nugleoffii.e, se realiys s temperatura de 700 C, o
pH 64,9 y on tiompo de una hora, dlaolviendoao 1a cefaloti-
na sfdiea en ague desionizada con sulfocianuto potfsico y
piridina enhidra, en dichas condiciones deo temperatura, pH
y tiempo,

SEGUNDA.= Un progodimionto nuevo de transforme=
cidn de gefalotina sddica en hidrotioplonato 7=(2-tisniloe
cotamido)wde(wloniridiingtil)eiecefénedacarbox{lico=bata~
ina deida, segin la relvindigascidn znterior, en que la pre
cipitecidn del producto se realiza a pHe0,8 en medio mataw
ndlico,.

TERCERA ,» Un progedimiento nuevo de transformge
cidn do gefalotina sddica en hidrotiocienato 7=(2-tienils~
cotamidg)=3m(=lepiridilnotil)=3wpoféned=carbox{licowbotaw
ina dcida, sogun las reivindicacionas snteriores, caractoe-
rizado porgue al hacerse la precipitacidn del producgto en
modio metendlico Y no acuocan, se logra una alta calidad del
mismo por permanscor on ls disolucidn todos los contﬁminan-
tes colorsados, pudiondose partir de una cefalotina sddice
no pugificads por lavados y trensformendo el pH gritico de
3,5 do soparacidn de impurozas por barrido de pH en fase =
acuosa, por uns xona de pH 3,5 & 2,5, en lo cusl no hay prg
cip Ltacidn [y
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1 CUARTRA,~ Un procedimionto nusvo do transformecidn do coe
falotina sddica en hidrotioglanato 7=(2«ticnilpe
cotanida)=de{=lepiridi Inatil)~3ecofdnmducarboxin
Ilcdabetalna dcida, segdn las reivindicaciocnes on

5 toriores, " ' '

| Todo 8llo, eonforme gueda doscrito on
la presente memoria docsriptiva, qus consta do seln pée

ginas macenogratiadae.
fadrid a 26 de Enorg de 14977

Por ESTERQUIMICA S.A.
. ((,(/‘

secretario~Representante
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