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MEMORIA DESCRIPTIVA
El presente invento =se refiere a una nueva
sal de acido (2R~cis)~(3~metiloxiranil)fosfénica y a su pre=
paracidn,
_ Mas particularments el invento se refiers al
blS-(2~amonlo~2—hldrox;metil—l S-propandlol)(ZR-cls) (3=me~

tiloxiranil) fosfonato de la fdrmula

. HOmTH,

Yy a su preparacidn,

El Acido (2R~cis)~(3~metiloxiranil)faosfénica,
cuyo nombre comiin es fosfomicina (Indice Merck 9 edicién;
~4110), se indicard también con este nombre a continuacién.
Las sales sddica y célcica de fosfomicina se utilizan amplia-
mente en el campo humano Yy veteringrio para inhibir el desg=
rrollo de bacterias patdgenas gram~positivas y gram~negati~
Vasa

La sal de fosPomicina de conformiééd can el
presente invento, el bis=(2~amonio~2-hidroximetil~l, 3-pro=-
pandiol) (2R~cis)~(3~metiloxiranil) fosfonato, ha demostrado
tener una tolerabilidad y bicapravechabilidad notablsmente
mas favorables que las sales sddica y calcica de fosfomicina.

Mas particularmente, la bicaprovechabilidad
de la sal de fosfomicina del presente invento en el hombre
ha demostrado ser de por lo menos el 200% (o sea el doble)
sn comparacidn con lz de otras sales de fosfomicina tantg

en términos de recuperacidn urinaria acumulativa de anti-



bidtico activo como en términos de area bajo el nivel sanguineo
frente a la curva de tiempa.
La preparacidn de la sal de fosfomicina de

este invento puede llevarse a cabo siguiendo métodos gene~

5. ralmente utilizados en la quimica y bien conocidos por los
expertos sn el arte. Por ejsmplo puede prepararse mediante
una doble reacoidén de intercambio entre la sal calcica mo;
nohidratada del épido (?Rgcis)-(&meti;oxiranil)rosfo’nico
y el oxalato de 2~amino=2~hidroximetil=l,3=propandiol,

10, La preparacidn de la sal del presente invento

se ilustra en el ejemplo que sigue, sl cual sin embargo ro

limita en modo alguno el presente invento,

EJEMPLO
A 105,9 g de la sal odlcica monchidratada
15, del Acido (2R=cis)~(3=metiloxiranil)fosPénico suspendido

en 320 oc de agua a 602C y bajo agitecidn se adiciond gra=
dualmente una'smlgciﬁn constituida por 145 g de 2=aminoe2-
~hidroximetil=l, 3=propandiol y 49 g de 4eido oxilico en
270 ce ds agua.

20, Se dejd enfriar la suspensién a la tempera~
tura del ambisnte mientras se prosegufa la agltacidn duran-
te sisets horas,

Despuds de reposar durante une nache a 49C,
bajo agitacién, se separd por filtraciﬁn la sgspensiﬁn bajo

25, vac{o sobre Theorite 5 (marca de Seitz~Filter-Werke para un
material filtrants) y se evapord el Piltrade hasta sequedad,

Se tratd el residuo con 500 cc de alcohol
et{lico absoluto y se sometid a reflujo bajo agitacidn due

rante una hora.



5

10.

15,

20,

25,

-’-/L-

El producto cristelino blanco mque se separa
después del enfriamiento se recogid por Piltracidn bajo Ua;
cio y se seed durante 10 horas a 609C bajo vacioe,

De sste modo se obtuvisron 185 g de bls~(2~am0—
niO*Z—h’erXImetll~l S-propandlol)(2R~DlS) (3~metllox1ranll)
fosfonato, '

Punto de Pusidn = 146 - 1482C

El analisis elemental did los resultados si;
guientes:

c H N

[alfa]goz 3,3 (¢ = 10%). calculado®34,74 7,69 7,37

= e =

-REIVINOICACIONES

Descrito el objeto del presente invento se
declaran nuevas y de propia invencidn las siguientes reivin;
dicaciones.

. l. Un procedlmlento para la prepara01on de
bls(2~amon10-2~h1droxlmatll~l Zwpropandiol) (2R~cis)=- (3nneti—
loxiranil)-fosfonato, caracterizada porque se hace reaccionar
el acido (2R~cis)~(3~metiloxiranil)F;sf&nigo'o una sal respec=
?iua‘oon, por lo menos, 2 moles ds8 2~amino=2-hidroximetil-
nI,Z-prOpandiol o una sal respectiva, en un disolvente polar,
a una temperatura comprendida entre 02 y 752C,

2. Un procedlmlentn para la prepara01cn del -
bls—(2~amon10~2—h1drnx1met11-l 3~propandiol) (2R=cis)~ (Z-me-
tiloxiranil)-fosfonata,

Segiin se describe y reivindica en la presente_

memoria descriptiva que consta de 5 piginas foliadas y escri-
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