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Inventia de fata se refera la un procedeu de sinteza a compusilor coordinativi ai La(lll
si Pr(lll) continand ca liganzi oxicami, si anume, ampiroxicam si lornoxicam, medicamente
non-steroidice cu actiune antiinflamatoare. Structura acestora este prezentata in figura de
mai jos.
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Structura chimica a oxicamilor

Descoperirea proprietatilor terapeutice ale compusilor coordinativi ai metalelor tranzi-
tionale cu liganzi din clasa medicamentelor non-steroidice a condus la impulsionarea cerce-
tarilor in acest domeniu [1, 2]. Scopul acestor studii a fost prepararea unei game cat mailargi
si mai variate de compusi care sa imbunatateasca activitatea antiinflamatoare si, in acelasi
timp, sa reduca reactile adverse gastrointestinale, comparativ cu medicamentul
necomplexat.

R. Cini si colaboratorii [1, 3-8] au sintetizat si caracterizat din punct de vedere fizico-
chimic gi structural o serie de compusi ai metalelor tranzitionale cu liganzi din clasa oxica-
milor (piroxicam, meloxicam, tenoxicam, isoxicam), dar nu au luat in studiu lantanidele si
liganzii care fac obiectul acestei cereri de brevet.

In literatura nu este descris un procedeu de obtinere a compusilor coordinativi ai
La(lll) si Pr(lll) cu ampiroxicam si lornoxicam.

Problema pe care o rezolva inventia este stabilirea parametrilor optimi de obtinere
a compusgilor coordinativi de La(lll) si Pr(l1l) contindnd ampiroxicam si lornoxicam ca liganzi.

Procedeul de obtinere este cel descris in continuare.

La o solutie alcoolica fierbinte (50 ml), contindnd ampiroxicam, respectiv, lornoxicam
(2 mmoli), se adauga treptat, sub agitare, o solutie apoasa care contine o sare metalica
(acetat, respectiv, clorura) (1 mmol):

a) in cazul folosirii acetatului de metal divalent Ln(CH,COOQ), - nH,0O, solutia alcoolica
de ligand a fost tratata initial cu o solutie apoasa de LiOH (1 mmol), timp de 60 min, in
vederea deprotonarii oxicamului. Dupa cateva minute compusii coordinativi au precipitat ca
pulberi microcristaline;

b) in cazul folosirii clorurii de lantanid trivalent (LnCl, - 6H,O (Ln(lll) = La; Pr), solutia
alcoolica de oxicam nu a mai fost tratata cu solutia de hidroxid de litiu.

Compusii coordinativi de Ln(lll) si Pr(lll) rezultati prin ambele variante au fost filtrati,
spalati cu alcool fierbinte gi uscati la vid. Acestia prezinta aceeasi compozitie chimica si
urmatoarele culori: alb-galbuie in cazul lantanului, si verde deschis in cazul praseodimului.

in continuare, se prezintd dou& exemple de realizare a procedeului conform inventiei.

Exemplul 1

La o solutie alcoolica fierbinte, obtinuta prin dizolvarea a 2 mmoli ampiroxicam, res-
pectiv, lornoxicam in aproximativ 50 ml metanol, se adauga treptat, sub agitare, 2 ml solutie
apoasa de LiOH (1 mmol). Solutia rezultatd se mentine la ~40°C, timp de 60 min, dupa care
i se adauga, sub agitare, o solutie obtinuta prin dizolvarea unui mmol Ln(CH,COOQO), - 4H,0
in 20 ml apa. Dupa aproximativ 4 h de refluxare, se separa precipitate microcristaline de
culoare alb-galbuie, respectiv, verde deschis, care se filtreaza, se spala cu etanol cald si se
usuca la vid.
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Exemplul 2

La solutiile obtinute prin dizolvarea la cald a cate 2 mmoli ampiroxicam, respectiv,
lornoxicam in aproximativ 50 ml alcool etilic, se adauga solutiile obtinute prin dizolvarea a
1 mmol LnCl, - 6H,0, unde Ln = La(lll), Pr(lll) in aproximativ 20 ml apa purificata, si se
refluxeaza aproximativ 6 h. Dupa racire precipitd compusi greu solubili microcristalini de
culoare alb-galbuie, respectiv, verde deschis, care se filtreaza, se spala cu alcool etilic cald
si se usuca la vid.

Compusii au fost caracterizati prin analiza elementala, spectrometrie de absorbtie in
UV-VIS. FTIRJCP-MS, si masuratori de momente magnetice si conductivitati molare.

in tabelul de mai jos sunt prezentate datele analitice pentru compusii coordinativi
obtinuti conform exemplelor descrise.

Caracterizarea fizico-chimica a compugilor coordinativi obtinuti

Compus Masa Analiza elementala % (calc./exp.) M Conduct.mol.
(MB) | (mQ'mol”
cm?)

La(CyHxN;0,S),(H,0), [1067,8 | 44,95 | 7,86 | 599 | 4,12 | 13,00 |diamag. 3,96

44778 (7,72 6,03 | 392 | 12,65
La(C,3HN;0,S,Cl),(H,0), [ 916,55 | 34,00 | 9,16 (13,96 | 2,40 | 15,15 |diamag. 3,94
33,90 | 8,98 13,67 |2,38| 15,02
Pr(CyH2N;0,35),(H,0), |1069,8 | 4567 |(7,99|6,08 | 4,11| 1317 | 3.25 5,23
4563 | 7,87 | 613 [ 3,96 | 12,95

C N S H Ln

Pr(C3HN;0,S,Cl),(H;0), | 918,55 | 3396 | 9,02 |13,99(2,39 [ 1538 | 3.62 6,24
3389 |917(1395|2,37| 14,95
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Revendicare

Procedeu de obtinere a compusilor coordinativide La(lll i Pr (l1l) continand ca liganzi
ampiroxicam, respectiv, lornoxicam, caracterizat prin aceea ca se aduce in contact o
solutie alcoolicad ce contine oxicam neutru/deprotonat cu o solutie apoasa ce contine
clorura/acetatul de La(lll), respectiv, Pr(lll) in raport molar 2:1, apoi are loc refluxare pana
la formarea compusilor coordinativi de La(lll), respectiv, Pr(lll), in care ionul metalic prezinta
o stereochimie octaedrica distorsionata, contindnd moleculele de apa in pozitiile axiale.
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