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1 So cofiare data invencido a un nuevo proeodimioR
to para la transformaciáh ce la eefaiotina sádica en hidro 
tiogianato 7-(2-tianilaeetamido)-3-gefán-4-carboxiHco be- 
taina deida, en condiciones más ventajosas de rendimiento 

5 y tiempos,
le,- A temperatura de 70B C; pH 6,9 y en una ho­

ra, la reaccidn de dô lazamiento del grupo acetoxi en un 
deido cefaloepordnico por un nitrógeno nueleofílico, cota - 
porta dichas ventajas de rendimiento y tiempo,

10 20,- La precipitacidn del Hidrotioeianato de ea-
faloridina 7-(2-tianilatatamido)-3-cefán-4-carboxílico Ha- 
taina acida a pM m Q,6, se realiza pámo destacada Novedad 
dd dato procedimiento en medio metandlieo en lugar de acuo 
ao, apreciándose laa siguientes ventajas)

15 a) Todos los contaminantes goloseados permanecen en diaolu- 
cidn, obteniéndose en consecuencia un producto da alta ca - 
lidad. b) Se puede partir de una eefaiotina sádica no pu - 
rificada por lavados, con la presencia de ciertos contami­
nantes, los guales si la fase fueae aguosa precipitarían en 

20 la zona de PH correspondiente a la gefaloridina 7-(2 tienll 
acetamido)-3-(l-pirimidilmotil)-3-cafán-4-carboxilico bata- 
ina dgida hidrotiogianato, acompasándolo cámo impureza en 
el mejor de loa casos, a incluso impidiendo su precipita - 
ciáh por la formacián da aolvatoa, c) Büentraa la separa - 

25 clán do impurezas por barrido de pH en la fase aguosa co­
rresponde a un margen muy estrecho, os decir, existe un - 
pH crítico do 3,5 justamente por encima del cual precipi­
tan laa impurezas y a partir del mismo hacía abajo, ea de­
cir en sentido descendente precipita el hidrotiogianato 7- 

30 (2-tienilacatamido)-3-(l-piridilmotil)-3-eef̂ "**4-carboxí- 
lico betalne acida. Ventajosamente, en el caso de la fase 
motonálica el pM crítico aa transforma de un punto en una
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1 lona quo ví da 3,5 a 2,5 dentro de la cual no exista preci-* 
pitación, siendo la zona óptima de precipitación dei citado 
hidrotioeianato de cofaloridins de 2,5 a 0,6*

Ai transformaras an la fase matóholica al punto crítico 
S dsl pH en la zona indicada de 3*5 a 2,5, fundadas en el cam. 

dio de polaridad del disolvente se obtienen todavía las si­
guientes ventajeas 1- tas impurezas coloreados permanscen 
en disolución y en consecuencia el producto as blanco, sin 
necesitar por consiguiente ningt&t tratamiento posterior# - 

10 2- Lae impurezas coloreadas que se separan por precipitación 
a pH igual o mayor a 3,5 no perturban la precipitación dd 
producto, eliminándose aaí al grava inconveniente que pro - 
santa el proceso en medie acuoao que ósta nuevo procedíais 
to resuelvo y que consisto en que e pH 3,5 hay presencia de 

18 impurezas y a pH menor de 3,5 se eliminan las impurezaa, a 
costa del rendimlanto*-3-Se eliminan loa errorea provonlen­
tas de la necesidad de un calibrado muy exacto do electro - 
dos, sustituyéndose por un margan muy amplío, precisamente 
una unidad de pH, para tal medida,

20 Cota invento, al comportar tan singulares ventajas c*?""* las 
quo sa dejan sucintamente enunciadas en la fabricación del 
hidrotiocianato 7-(2-tienÍlacatamldo)3-(-i-piriaidllmatiÍ) 
3-cafóh-4-earboxilico- bataina óeida a partir do la csfalo- 
tina sódica, cuya transformación aa opara en las condielo - 

25 nee do temperatura, pH y tiempo anteriormente indicados y - 
realizándose la precipitación del producto a pH 0,6 en me - 
dio metabóüeo en lugar de acuoso, entraña singular mejora­
miento da lo conocido y destacado mejoramiento industrial* 

Confirmándoos cuanto se deja expuesto en orden a las ven- 
30 tajas que la tóenles nueva para la obtención del producto im­

plica, en cuanto a la novedad da las condicionas esenciales 
de procedimiento de fabricación en que eonalate, con el si-
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1 guiante ejemplo ó caso práctico!
En un reactor de capacidad adecuada ae ponen SO 

mi de agua dosionizada y 100 g de aulfoeianuro potásico - 
(1,029 moloc); ae agita haete formar una pasta homegánea*

S A continuación ae anadan SO g de pefalotina sádica (0,1195 
moíee) y 12,S g de piridi#a anhidro (o,15B moles)* Sa agi­
ta durante msdia hora, comprobar! da ae que se ha diauelto - 
la cafalotina sádica* Seguidamente ae comprueba el pH, que 
deberá estar conprendido entra 0 y 9* Con ácido fosfórico 

10 del 05%, ee lleva al pM a 6%9 y ae callanta ia aoluciáh 
a 70a C a B*9!*, por espacio da uno hora, que son laa con — 
dícionaa esoncialea del procedimiento, junto oon la preci­
pitación del producto en medio metanálleo en lugar de acuo- 
oo*

1S Traneeurrida la hora, ae enfrie la solución a temperatura 
ambienta y ae aüade en agitación 1*500 mi de motanol* So 
enfria la solución a 09 C y con ácido clorhídrico 6 N ae 
baja el pH hasta 3* tas impurezas precipitadas ae retiran 
por filtraoión y ae continua anadiando ácido eiô hidrico 

20 6N hasta pHv0,6, formandoeo eA precipitada del hidotiocia 
nato 7-(2-tienÍlacotamido)-3-(:-pirioidilaetil)-3-c8fán- 
carboxilico bataina ácida, que ao recoge por filtración*
Se aeea en estufa da vacio a lo temperatura da 30o C 1 10 
mm de hg.

25 Cantidad obtenida de producto, 40 g. Rendimiento 00%. 
Acusando el analiais una humedad menor del 0,5% y un I*R* 
correcto*

En resumen, la nota reivindicatoría que pone fin a 
la memoria descriptiva que antecede, recae aobra lee ei- 

30 guiantes
* * * * J
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1 REIVMiOICACIONES

PRMERA#- Un progedlmlento nuevo de tranaforma# 
cióm de ̂ efaletina sódica en hidrotiocionoto 7-(2-tionila- 

3 cOtamido)-3-(-l-piridilmetÍl)-3-cafón-4-carboxilÍco-bata- 
ina óeida, conformo ai cual la reacción do deaplazamiento 
dol grupo acetoxien un óqido géfalô oráaico por un nitro- 
geno nueleoffligO, ce realiza a temperatura de 703 C, a 
pH 6,9 y on tiempo de una hora, dieolviandoae la cefaloti- 

10 na abdica en agua daaionizada con aulfocianuto potóeico y 
piridina anhidra, en dichao condicionar de temperatura, pH 
y tiempo#

SECUNDA.- Un procedimiento nuevo de tranaforma- 
18 ción da gefolotina sódica en hidrotiocionato 7-(2-tianÍla- 

cetamÍdo)-3-(-I-pirÍdilmatil)-3-cefán-4-carboxílico-beta- 
ina óeido, segón la reivindicación cntarior, en que la ptg 
eipitacióh dal producto ae realiza a pM*0,6 en medio mota- 
nólico,

20

TERCERA.- Un procedimiento nuevo da transforma­
ción do c°folotina aódica en hidrotiocianato 7-(2-tienÍla- 
cotamÍde)-3-(-i-piridilmetil)-3-eofón-4-carboxflÍeo-beta- 
ina Óeida, aogón laa reivindicaciones anteriores, caracto- 

28 rizado porque al hacerse la precipitación del producto en 
medio motanólico y no acuoao, se logra una alta calidad del 
miamo por permanecer on la disolución todos los contaminan­
tes coloreados, pudiéndose partir de una cefalotina sódica 
no purificado por lavados y transformando el pH crítico de 

30 3,8 de separación de impurezas por barrido de pH en fase -
acuosa, por una zona de pH 3,8 a 2,5, en la cual no hay prg 
eipitoción*
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1 CUARTA Un procedimiento nuevo de tranaformacián de ce- 
faiotina abdica en hidrotiogianato 7-(2-tíeniia- 
eatamida)—3—(—i—piridümetii)—3—cefáh—4—carboxf— 
lieo^betaina acida# éegdn las reivindicaciones qg 

8 teriorea#
Todo eüo# conforma queda descrito en 

la presente memoria descriptiva, que conata do aeio pa­
ginas mecanografiadas.

Madrid a 26 da Enero de i.977
S . A .

Secretario-Representante
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