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l. INTROOUCCIOH 



TARTRATO DE METOPROLOL 

Int.roducc16n. 

En l•s últimas Lr•s d•e&das t.anlo los pais•s d•sarrollados como los 

qu• r.st..A.n en vla d• d.s.arrollo se h&n vist.o •n l• n-.cesidad de 

obt•n•r nuevos product.os farmac•ut.icos que seiiln mas eficaces t.ant.o 

contra l•s •nferm.dad•s ya •x.1.stent.es como contra los nueVQS 

padectmJ.•ntos qu• se pr•s•nt.an. 

La industria qu1mJ.eo-rarma.c:•utJ.c:.a: consci•nl• d• la necesid.aid de 

producir y d•sarrollar 9SOS product.05, muchas v.ces s~ v• en l.a 

necesidad de i~plant•rlos. 

El obJ•tlvo de est• trabajo •S pr.sentar el desarrollo d9' un 

f.arrnoquimico fino c .. t.oprolol) • niv.l laborat.orio y su 

t.ransf•r•ncia a una plant.a industrial. 

El m.t.opr ol ol -1 -1 sopr opi l am.1 no-3-C 4-C 2-m.t.oxi et.11) f'•no>d )2-pr opa­

ool - se introdujo eh •l. mercado aproxJ.m.a..dament.e en 1078. y a lA 

f9Ch• •S •l segundo ~nl~gonlst& O.\.• •dr•n6rgieo mAs uliliz•do en 

.,..xico. 

A cont.inu•ci6n se pres•nla una tabla qu• mu•stra los an~agonis~&s 

bet.a mas ut.iJ.izados en •1 mundo. Su princip•l indicación y la.s 

q.an.aincias O V•nt.aS c:¡U• generan SU explol..ación co .. rcJ.al 1: lla..blo. U, 
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Nombre 

Atenolcl 

Propr anol ol 

Me-t.opr ol ol 

Timol el 

P1ndolol 

Hadolol 

Indicacion 

H1pertens1on 

Hipert.ens10n/Angina de 

pecho/Kl gr af''i.a 

Hipertens:ion 

Glaucom.a 

Angina de pe-cho/ 

Hi per l en:!;i ón 

Angina de pecho/ 

Hiper tensi on 

Tabl.a 1. 

GanainciasCMillones 

de dolares) 

420 

405 

400 

215 

145 

135 

En ella es posible observar que •l meloprolol se encuentra dent.ro 

de los diez primeros lugare~ en ventas d• anlagonist.as bet..a en lodo 

el mundo. 

Esto se debe en buena medid.a. a su acción l.an selectiva y efic.az 

sobre la h1pttrlens16n. 

Es import.ant.e nencionar que nuestro pals preclsa de l~ 1mporlac16n 

del n>et.opr:::.lol, para satisfacer su demand~. Lt!> pre>sl!'nt..a bajo el 

nombre de Lopressor, producido por Ci b.a-C,3e,19Yt y t..a.mbi én con el 

nombre de S.lokan, producido por Aslr.a Chemic.a.ls. 

Lo .anterior rem.arc.a la n"ceaid.a.d de cont..ar con un proceso de 

obt.enc16n 41 niv.iol d• pl.a.nla induslrial, p.a.r.a poder cubrir los 

reque1 irn1~ntos ~4cicn~l~~ 

export.ac16n del mismo. 

incluso considt:trar la posible 

Es perlinenle s•ñal.ar cierto~ puntos sobre los med1c.amenlos 

mencion.ados, de man.tra que lo .ant.1trior puttd..i quedar bien 

ent.endi do: 
23 

Los efeclo:t; d• los medicamenlos, f•vcr.abl•s o desf•vor.ables, se 

eJercen 9•nieraim1tnL• por inl•r•cc16n mol•cular entrtt el r~rm.aco y 



ci er t.os recept.ores •speclf1cos, que son los compon~nt.es 

m.a.crornol•cular•s de l.as células. A part.ir de est.a int.eracc10n se 

originan los proc:•sos que cara.et.erizan •l efecto d• los 

medlcament.os en el organismo. 

Los recept.or•s tnt.i.n localizados en la z:n9mer20a externa de las 

c~lulas. Sen ent.idades est.ruct.urales detin1das y, en la lnOlYOr parte 

d• los casos, est.i.n constituidos por prctelnas. 

Para que una substancia sirva como ft9diador qulmico de un efecto a 

t.ra.,.s de un receptor, se requi•r• priJMiro que dicha sustancia se 

ligue al receptor Caflnidad) luego, que produzca un cambio quimico 

desencadenante de la resputtSt.a del 6rgano efector. h.g. s. 

A continuac16n se enuncian unas deflniclon~ referentes al telnOl: 

- Agonista C.st.lmulant.e) Cdel grie>go .agonlst.es, combat.lent.e).- es 

el medicamento que produce efectos como r..sult.ado de la lnt.eracclOn 

con el receptor. 

- Ant.agonist.a.- es el r•rmaco, desprovist.o d• act.ividad lnt.r1ns9'Ca, 

pero caipaz' de producir efect.os al inhibir la acción de un agonlst.a 

es~ifico, por su unión al s1t.1o recept.or. 

- Receptor adren•rgico.- es una znacromoll6cula, sit.u..da en la 

membrana de la c•lula efect.ora. Su est.lmulaci6n desencadena un 

n.c:anism:> de reacción l•nd1ent.e a producir un efaclo. 

El receptor adren6rgico es el receplor de la adrenalina. (come> el 

recept.or colin6rg1co de la a.cet.ilcolina). 
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Los ree•pt.ores ~on los que van a establecer la singular 

especif1c1da.d que caract.er1za la mayor parte de los efectos de un 

f.11rmaco. Es probable qu• esta es;:..cificidad. represente un proceso 

sel•ct.1vo de 1nt.eracc16n o unión con los diversos a.gentes. que los 

est.J.mulan o inhiben. La actividad de las susta.ncias dependera. de 

que •st.as puedan unirse a los reeept.ores por medio de alguna 

eslruclura compl•rne>nlaria entre receptor y tArmaco. 

Si la 1nt.eracc16n ocurre. el proceso biológico se iniciar• o no. 

seqún sea que las sustancias que han ocupado el r.cept.or tengan o 

no la capacidad 1nt.rins•ca d• est.imularlo. Para que •>"..ist.a 

1 nteracci On entre medi carr.nt.o y receptor tiene que haber cierta 

afinidad entre los dos. o sea cierta at.racc16n. Si como resultado 

de la 1nt.era.cc16n s• producen los cambios ~~cesarlos en la 

conrorma.ci 6n del receptor. se provoca una seeuenci a de eventos 

flsicoquim.1cos que t.endril como r-sultado un efecto tisiol6g1co. La 

1nt.•racc16n por si misma no va a producir necesariament.• el efecto: 

en otras palabras. puede haber fi.rma.cos con gran afinidad por los 

receptores, pero si no producen los cambios de conformac16n 

a.deeuados no ejercer.._n efect.o alguno. Est&s sustancias. al ocupar 

el r.ceptor • inactivarlo. actuaran como bloqueadores. 

La clas1f1caci6n actual de los dislint.os erect.os adrenérgicos es en 

dos grupos prJ.ncipal•S: alfa y beta. L.a t..abl.a 2 incluye algunas 

acciones mediadas por receptores adren•rgicos. 

L.a est.imulacJ.6n de los receplor•s adren6rg1cos .alfa d.a lugar a 

respuestas de a.clivac16n: en cambio la est.1mulaci6n de los 

roceptores adrenérgicos beta produce respuestas de inhibicion. Una 

de las excepciones a la regla anterior: la act.J.vacJ.On cardiaca se 

considera una. r.spuesta de los receptores bel.a. 



a 

-Vaso constrtccion. 

Cpi•l. mucosas. renal, •~e.) 

-Conlracción de l& cApsula 

esplen.Lca. 

-Midrias.is 

Tabla 2. 

(1 

-Vasodlla~aclón (la 

CNusculo esqu•l•~ico) 

-Aumenlo de la frecuencia 

cardiaca. (fa 

-A.q-nto d• la 

con~rac~ibllldad 

cardiae•. (11.. 

-Relajación bronquial. (J2. 

-Relajación ut•rina en la 

IO\.ljeT. (la 

-Glucog•nóltsls (tz 

-L.ipóllsls (11 



Existen dist.int.os l.ipos de recept.or•s beta en los dir9r•nt.es t.ipos 

de t.•Jtdos. t1tSt.o es exist.en dos tipos de receptores bet.a; los beta1 

los bet.az. ~ direrencia ent.r• estos dos recept.ores .. su actividad 

y su proporción en corazón y art.erias. 

En la tabla 3 se apr.cian los principales efect.os ir.diados por los 

receptores beta. Las acciones de los recept.ores beta incluyen la 

relajación intest.inal y todos los erectos cardiacos sobre 

frecuencia, cont.ractilidad, excit.abilidad, conducción y periodo 

refractario. 

Efectos 

llet.&&C/)1) 

Acciones sobre: 

Frecuencia. 

Contract1bilidad, 

Cardiacos Excitabilidad. 

Relajación int.estinal 

llet.UC(b) 

01latac16n bronquial 

Vasodilat.actón ~=~ulos 

RelajaciOn ut.erina. 

Tabla 3. 
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11. ANTECEDENTES 



Antecedenles~ 

El :net.oprolol .•s el resul t.ado del e-st.udio de un Qr&n nw.ro de 

•nt.a~on1st.i11s bet.11. y por lo tant.o t.iene a otros eomp.,,.st.os que lo 

anl..ceden. d• mAnera que: 

En l'íile2 Black y Stephenson 1 pr ... nt.aron un compuest.o que dabA 

buen~ result.ados como bloql»ador adrenWgico bet.a. llamado 

pronet.&nol h9. 1. 

f'l0l 
V'( 

CH-CHa 
1 
OH 

F19tra 2. 

2-Isoprop1laal.no-l-C2-natt1l)•tanol 

Prorwtanol 

El pronet.anol sin embargo pr .. enló ci•rlos efectos colal.•r•l•s 

t.6xic09 sobre el si•l.•111& nervioso cent.ral. 

E•to obligó a que •• d .. arrollaran muchos compuest.os con los que se 

buscaba encontrar productos con las cualidades del pron•l.anol pero 

sin los erectos colaterales. 

LAS dos vias generales utilizadas en la mayor1a de las sinlesis de 

estos compuest.os s• ilust.ran en la h.9. •· • 
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OH 
1111, 1 

-=-+ rj;cw,- cH -CH, - NM, 

" 

+ o-(cMJ.-cw, - )( 

~ 
"• 

MCI 

+ 

" 

F"19ura 3. 



Los deriva.dos epoxipropano. de la f19ura ant.er1or se obtienen. 

se-gen Sch'tfflder• de los fenoles ad•cuados rn.1s ep1clorh1dr1na. 

Muchos de los compuest.os t!'ncont.rados tuvieron poco éY.i to deb1do a 

su b.ija actividad cardiodepresiva. pero eon .19e5 Cro\tt.her y Srn1t.h
2 

dieron a conocer su desarrollo sobre un nuevo producto. el 

1-.isopropila.mino-3-C1-naf't..iloxi:> 2-propanol Cpropranolol) h.9.•. 

El propranolol. ot..ro ant.agonist.a bet.a. most..r6 ser particularmente 

act.i vo en hi p9r t.•ns1 On. angina de pecho y mi gr arla; ademas de 

carecer de ef•ct.os t.Oxicos t.a.n graves como los de su antecesor 

pronet.anol, por lo que r&pid&Jh9nt.e ru• acogido co'90 el principal 

ag•nt.e de s1J el ase par a uso c! 1 ni co. 

Figura 4. 

1-isopropilaaino-3-Ct-naftiloKi)-2-prop•nal 

Propr•nolol 

Una desv.nt.aja del propra.nolol es que es capaz de bloquear t.anlo a 

los recept.ores (h como (lz. El antagonismo de los receptores (tz se 

ha asociado a 1.a. precipit.aci6n de crisis asm&t.ica hipoglucemica 

Ccont.racci6n de pulmones) en dia~t.icos: y por ello se ha int.ent.ado 

des~rrollar f&rmaCO$ con selectividad de acción sobre los 

receptores ~' que. por t.ant.o. no pr•sent.en tal desventaja. 
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En 1080 Koskenniska y Eloranta~ desarrollan un nuevo co~puest..o, el 

1-isopropi l iarn.1.no-3C 4-C2-me-t..ox.iet..1 l )-f•noX1)2-propanol CP!Wt..oprolol), 

el cual resulta ser aOn mas eficaz y. sobre t..odo, mas selaict..1vo en 

su accieo que •l propranolol, colocAndose as1 en un lugar 

important..e como r•rru.co •n la t..erap1a de en!ermedad9'S del 

corazón. f'-9· 9. 

OH 
1 

CH,- CH - CH, - NH 

CH1- CH,- O - CH1 

CH, 
1 

-C-H 
1 
CH, 

F19ura 5. 

1-1soproplla.Uno-3C4-C2-.. toxle\.11)-fenoxi>Z-propanol 

M9\.oprolol 
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El meloprolol es un receptor adren6rgi co (J1-bloc:;ueador. el cual, 

s•gün lo an~erlor, es ¿lt.a.ment.e sel•t:t.ivo, por lo que, como se 

m.ni:ionaba ~nt.es, es d• gran importancia. 

Para la preparaclOn del met.oprolol se t.lenen lres etapas: 

la. Preparación de un eler epttx.ico, •l cual se obtiene a part.lr del 

f'enol •d•cuado que reacciona. con •piclorh1drina. hg o. 



2~. Obl•~c!on del me~oprolol base. Est• compues~o se prep•r• 

h~c1•ndo r•a~~ionar el •l•r •póY~co de la lA. e~apa •n adici6n eon 

.La J.mi na aprop1 ada. hg. 7. 

o-

c$J 
CH 2 - CH 2 - O - CH, 

NH,-

OH 
1 

CH, 
1 
C - H 
1 
CH, 

CH,- CH - CH, - NH 

CH1 - CH1 - O - CH1 

Figura 7. 
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CH, 
1 

-C-H 
1 
CH, 



3•. Por üllimo, a. l• base se le a.diciona d-•et.do t.a.rt..ár1co pa.ra. 

forma.r .a.si l.a. sa.l corr•spondient..• CTa..rt.ra..t..o de rM-loprolol) y a.si 

obt.ener un producto est..,¡,ble y f&cll de ma.n•Ja..r. l\9, •· 

OH 
1 

CH1 - CH - CH1 

OH 
1 

~ CH1- CH - CH1 

CH1- CH1- O - CHo 

CH1 
1 

-NH-C-H 
1 
CH1 

CH1 
1 

- ~1-c - H 
1 
CH1 

-ooe 
1 

MOCH 
1 

HCOH 
1 -coa 

CH1 
1 

+ 

. HOOC 

1 
HOCH 

1 
HCOH 

1 
COQH 

OH 
1 

i+- c - ~. -CH-CH-CH 
• • 1 

CHa 
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Lo ant.•rior es una manera de obt.ener el product.o. y es a la cual se 

•nfoca este trabajo; sin embargo. cabe mencionar que •x1st.•n et.ras 

formas para su obt.enc10n, por ejemplo: 

Se p.art.e del 1, 2-epox.1-3-C4-Cacet.oxi -2-met.oxiet.1 l )-fenoxi )-propano, 

que s• hace reaccionar con 1sopropilamina para dar el 

1-1 sopr epi l -am.1 no-3-C -2-met.oxi •t.i l) -r enoxi) -2-pr opanol . 

El siguient.e paso es reducir el product.o ant.erior por "9dio de una 

hidrogenolisis cat.al1 t.ica o con borohidruro de sodio, obt.eniendo 

asi el metoprolol, el cual ~s t.arde ser• convertido a la 

correspondiente sal del ilcido t.art.Ar1co. Hg."· 

El compuesto 1 , 2-epoxi -3-C 4-C acet.oxi -2-met.ox1et.1 l) -renox.1 :>-propano 

se prepara de 1.2-epoxi-3-C4-C1-hidroxi-2-met.ox.1et.1l)fenox1)-

-propano y anhidrido ac6t.1co. o a par t. ir del 

4-C 1 -a.cet.ox.i -2-rnet.oxi et.11) -renol y •piel orhi dr ina. 
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o 
JI 

o--<:--CH2 

CH2-0-CH2.J:~ + 

Reduce ion 
OH 

CH2--<r-CH1--CH 1~ !H-CH1- NH-<:HCCH1) 1 

M.lopr-of ol 

figura 9. 



Ot .. 1·0 P J"'m¡. . .Jr-.1 pat·.::s ta ot•t."'nr::1on d~ el Tart.rat..o de "'1+:1.vpi·tJlol .:;.s ~J 

-stc1JJ•nt..~: 

llevo a r:abo la formac1on de la bas~ de 

-,=ot,.,.. r·e..icci<'>r1 qu¡sivr·.. IJ@\•ar·s~ cond1r.:1on6"'s norma.J~s. preser1t.cu·1.:. 

1.111 • .- r;r.-.r1 t;t1f1•..:•Jlt • .:.d J.•....,f',,3. '-"'\'1\.<:u· Ja e,,·aporactrJn df':" la amina <mat fO'r-ia 

~··iu1 .. ), J..i cu ... J t..1 .. n ... ur1 t... ... Jo punt.o d~ ttl>ulliciun <.3U-'.jJ: >; ~ menos de 

qt.J•..- !.01!' cunt..dr·a con e•1uip0s muy sofist.icados de condensacion y 1...1n larc;o 

t.J c;mpQ d'-• r~.;ou::r:ion 

~tri r:"rnl>.:t1·:;0. ur1~ d"":SVF:-nt .• 'tJ.::a de-J proce!;o .:i presion es Q1Je la reaccion 

UQ pu~'1·~ V•~r·JJ J<:-<st ~"' , • ..,~J.1•-·r..:t..o a :;u .o:eve:tnc1:.-

:_~., ll.:1 1.~11r:or1t.r0:tdr.J quP l:i r·eacc1ón p•Jede Uevarse a cabo a prP.sion 

.o.t.m1J~J -...r·1<: ... r .,f ~c, • ..11t1ri•J IJn poco .-.. 1·Pndimient..o> em prP.sE>ncia de un acido 

•Jy L .. ""ts. 

~ec-un la P-.;t.r•Jc•~ur::1 de 1::11 molecula de mP.t..oprolol los ac1do de Le .... is 

qlJ•~ ~;~ h.:.11 ~r.olPc-=tonado son a part.ir del ;-rupo que comprende sales de 

'JX1dos •JP.• ntP.t..ales t.ali?s como: FeClz, FeCb. AlCb, AlzO:;i, 

IJF~. Mi;l7. · M~Brz, cuso,, CuClz, Cuz01. CuCOCOCH1>z, !"liClz, CoClz, 

ZnCh. Z11Ur1. ~uCb, ~bt:b. MnClz, Hr;zC12, BaClz. Al<CllH70J:;i y CaClz. 

Cl Cht.JJJz.adur < :tc1do d~ Lewis) puede int.roduc1rse direct.amenLe en el 

m ... dJo d., .r·woAc•:lon, y :Slt us~ pr..,ferent.ement.e en cant.idades cat.abt.icas 

ya qu ..... ~·1 h::t.11 compr·obado que cant.ldades mayores no aport.an vent .. ajas al 

pt·ucc.l~O. Vo.amu$ un .,.Jemplo uspec1fico: 

rorn ... c;Í(.>n del 111f1t.oprolol: 

ltdlC:IQlh'Hl 90 3- < p- c2-met.oxiet.i 1>-f en o xi >-1,2-epoxipropano 

s...-.JUr'>' :.i.5 r; du clot·uro rerr·1co CFeCh) disualt.os previarnient..t:.- en 270 C 

d•• i:-sopr·o¡.iilof.mJn .. -. y se ac:it.a a t.emperat.ura ambient.e durant.e 6 horas. 

::;., rvniuuvv la isopropilamina por evaporaciOn y el residuo se disuelve 

300 mi de t..olu&no. 

Ln :i;oh..1clón dtJ t..olueno se ext.rae con acldo clorhldrico 1N. 

t .. a Liso ar.uos.'l as basiflcad.a con hidróxido de sodio 1N y despues 

1nct..1•.ald.-:a con t.olu.-no <300 n1J X 3>. 

!it.t df-'st.lla t.odo el disolvent.e obt.eniendo as1 80 C' de met.oprolol base 

corr·uspondiunt.es al 70Y. de r~ndimiont.o. 
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Formacion de el tart.rat.o de met.oprolol: 

Se adicionan 20 : de met.oprolol base sobre 100 ml de acet.onit.rilo en 

.acit.acton. 

Se calient.a. y mient.ras el s1st.ema lle:;a a ebullicion se adic1on4n 

;;;.~.¿ ,; de acido t.art.ar1co. 

Tod,;t; l.3 mezcla se m.ant.1ene reflujo 1,: .:on a:;tt.acion durant.e 1 hora. 

Se enfr1a \! el prectpit.ado o;;e filt.ra a vac10 v se seca. 

Se obt.1ll'!'ne-n 2-4.85 ~ de t.art.rat.o de mP.t.oprolol correspQndient.es al 

'}6 QB"X de rendimient.o. 

A cont.inu.:icion se muest.ran los meJOres rendimient.os obtenidos con 

diferf3'nt.es .=tcidos de Lewis: 

ACIDO DE U:WJS CANTIDAD UTILIZADA RENDIMIENTO 

AICI> 3.5 
~· 

0.03 mol 96X 

CuClz 3.5 e; 0.03 mol 80% 

McClz 3.5 ¡;; 0.04 mol 82% 

BF> 3.5 e; o.o5 mol 92% 

Mc-Iz 13.9 e: o.os mol 98Y. 

A1CC1H10> 10.2 ;; o.os mol 78Y. 

NiBrz 10.9 r;; 0.05 mol 68% 

Co<CH3ICOQ)31 11.0 e; o.o5 mol 64X 

CuO 4.0 r;: 0.05 mol 62% 
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Un extenso es~ud10 ~obre las propiedades farmacológicas y la 

eficacia terapéutica del tart.rat.o de metoprolol en la hipert.e-ns16n 

y anolna de pecho est.a dado por Brodoen et. aiº. Estudios en rata~ y 

perros indican que el a.t.oprolol se absorbe casi compl&t.3.m9'nt.e de 

el t.ract.o oast.roint.est.inal 7
• Estudios en el hombre mu.st.ran que el 

metoprolol se absorbe rApldamwnt.e despu&s de la administ.rae16n oral 

y •s iQUalment.e r&pida su dist.ribuei6n hacia los t.•Jidos del 

cuerpo. 

La vida media de eliminación de el m.t.oprolol es aprox. de 3-7 

horas •n la ma.yoria de los pacientes y es ind•pendiente de la dosis 

6 dtt la duración de la terapia. •,P.ao 

La droga después de haber ingresado al organismo sufre una 

blot.ransformaciOn extensiva Cpor todo el euer¡::; . y es desechada 

principalmente por los rinones. 

Después de una adrninist.racion oral, aproxirudarnent.a solo el Y/o de 

la d6sis no se aprovecha, ya que es des.chada, y el 10~ después de 

una administración intravenosa. 11 

Por otro lado. las iny•cciones int.ravenos.-s deben administrarse 

únicamente a los paci ent.eos agudos que es ten hospitaliza.dos, en 

donde se disponga d• facilidades para moni t.orear el 

eloct.rocardiograma y loa presiOn arl.erial del pa.cient.e en 

t.rat.amlent.o. En los p•cient.es asJU.ticos s• suele rec:omandar un 

t.rat.amiento simult.•neo con un est.imulanle (ta Ccomo propranolol). 

Hay que actuar con prudencia em los pacientes dia~t.icos 

i nsul i nod•pendi ent.es, El m9'toprolol no debe admi ni st.r•rse durante 

la gest.ación y la laet.ancia, excepto si los benericios fueran 

su1>9riores a los riesgos; en t.al caso, debe mantenerse en estrecha 

observación al feto y al reci•n nacido o al lactante al pecho por 

si se presenlaran efectos secundarios indeseables.
11 

21 



111. f'ASE EXPERIMENTAL 



Fase Experi ... nlal. 

En •sla fa.se ..slA comprendido t.anlo el t.r&bajo en el laboralorio 

C011K:J •l traba.Jo •n la plant.a industrial. 

L.a la. etapa Claboralorlo) es sin duda la más larga. ya que en ella 

d•b9 d.s.arrollarse una l6"c:nica de oblenci6n del pr-oduct.o, 

optimizando rendimi•nlo, calidad y cost.o. Lo anlerior debe hacerse 

conJvnla,,.nte con una serie de consideraciones con resµ.ct.o al 

acc•sible m.anejo del proceso en la plant.a, de manera que. cuando el 

procw-~o s•u• llevado a •sta no se present.en graves problemas de 

adapt.aciOn. 

Lo~ punlos qu• se consideraron para la lransferencia a planta son 

los qu.l' 5• m1rncionan a conlinuac16n: H.u.,a!J,lCI,&? 

a) Balance de materiales 

b) Posibles lmpurezas en los nu..lerlales 

e) Almoacenam.iento d• materiales 

d) A1~cena.m.1enlo del product.o 

~) Confiab111dad en •l escalonamiento de resullados 

f) Seguridad en el proc-so 

La segunda. etapa resul la mA..s ri.pida si es que la prirrera se 

encuent.r.a complela ya que se lrala de escoger cuidadosall'll9nt.e el 

equipo, prvp.a.rar al pi9rsonal que manejar• el proceso y hacer un.-. 

detallada vvrificac10n sobre las condicion•s de seguridad 

nec:•sari~s lanto para el personal como para la planla. 

l} 



Pr1 .. r• •~•P•· Labora~orio. 

1o. S. elaboró una t~n1ca para pilotos muy p.-qu•"os y s• trabajó 

sobre ella hasla obl•n•r •l producto. 

20. Cuando ya tuvo el producto S• procedió a hac•r la 

oplimJ.zac1ón d• la l4"cn1ca. haeiendola lo mAs sencilla posible sin 

sacrificar los mejores r.sullados del producto. 

s. hici•r~n eo pilolos pequ•~os para l•n.r la l~nica definitiva y 
10 pilotos m.is grandes para verificar •l cambio de escala. 

Cabe mencionar qu• el lama."º de los prilhSros eo pilotos se fij6 en 

~ d•l r~nol. y •l d• los 10 r..slanl•s •n 100g d•l f•nol. 



OBTENCI ON DEL T ARTJU.TO DE METOf'ROLOL. 

lAbcratorio con 2.!5g del fenol. 

Parte A. Obt•nc16n d•l •t.•r d• mertoprolol.- A part.lr de p-2-metoxi­

et.11-renol y •piclorhidrina. h9. ao. 

A. En un matraz de tres bocas provisto con &f"-<..a,.~._,,..., magn•t..tca, 

t.•rm6metro y embudo de adición, se cargan 120 m.l de epiclt.,•hidrin~. 

Por el embudo de adie16n, se adicionan 28." g del f'enc.1lat.1;1 

correspondiente con agit.ac16n const.ante en un tiempo de adiciOll de 

00 m.lnut.os. 

Wl reacción se lleva a ref"lujo y se rnant.iene as1 por e horas. 

observando a lo largo de e11t.e peoriodo la rormación de sal, la cual 

se filtra a vacio al t•rm.ino del tiempo indicado. 

O.Spu•s se destila para recuperar la epiclorhidrina que no 

reacciono. 



+ NoOH 

'°' + CI - CH2- Cl+--CH2 

F111 .... 10. 
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~ar~e e. Obt.enc16n del met.oprolol base.- Se hace reacc1~nar el ~t.er 

•p0Y.ico de l.a part.e A • 1s.oprop1lal!'J..na. fL;. ta 

8. Al r•s1duo obt.enido C•t.•r •p6xico) se le adiciona. 15e ml de 

1s.oprop1la.m1na y la nwrzcla s• m.ant.i•ne por 8 horas a una. T=120°C. 

Finaliza.do •l t.i•Jll?O a.n~•rior. la amina que no reaccionó se 

rec::upera por dest.1lac16n y el residuo Cbas• de m.t.oprolol) se 

disuelve e-n 200 g d• alcohol y s• filt.ra p&r.a ret.1rar la. sal 

r.tidual de la primera filt.raciOn. 

+ 
CH, 
1 

NH1 - C - H 
1 
CH, 

Cfol, 
1 
C-H 
1 
Cfola 

l'f 



Pa~t• C. ForrMción d•l lartrat..o de ,,..~oprolol.- Se adiciona acido 

t..;e.r-t...irico a la b•s• d• JMt..oprolol. hg u:. 

c. El f1 l t..rado s• cargia. eon un mat..raz de lr9S bocas provist..o de 

agit..ación rr.c•nica y se cal1en~a a una T=lOOºC. d.spu•s s• 

adicionan 12. 3 g d• .ictdo t..art.irico y eoo g d• di sol vent.e. s• 

•rirria obt.eniendose t&rt..rat.o de rnet.oprolol como un precipit..a.do 

blanco. 

CH1 
1 

llti-C -H 
1 
CH1 

CH a 
1 

- Mta- C - H 
1 
CH a 

·ooc 
1 

HOCH 
1 

HCOH 

&io-

+ 
HOOC 

1 
HOCH 

1 
HCOH 

1 
COQH 

r· r 
-L~,.., -CH,- CH-CH,~ 

CH8- O - CH,- CHa 

Flgur• 12. 



Balance de .. terlales. 

Entrada: 

p-2-met.ox.iet.il-fenol 

t>laOH 

Epiclorhidrina 

I sopropi lamina 

Alcohol para la parte B 

Acido ta.rt:irico 

Disolvente para la parte C 

Total 

S..lid&: 

Tartrato de me~oprolol 

S..l Ct>laCl) 

Agua CHzO) 

Epiclorhidrin• sin reaccionar 

IsopropilantJ.na sin reaccionar 

Alcohol para la parte 8 

Disolvente para la par~• e 

Total 

2!:!.0 g 

e.e g 

141. e g 

108.3 g 

200.0 g 

12. 3 g 

eoo.o g 

1093. e g 

!:!e.3 g 

11.e g 

3.0 g 

12e. 4 g 

118.e g 

aoo.o g 

eoo.o g 

10ll3.9 g 

hbla 4. 



Como se ve en la t.abla 2: el rendimient.o t.e6ric:o d• obtenc:ión de 

t.arlrat.o de met.roprolol es 50.2~ g equivalenle al 100Y.. 

El rend1mi•nlo real obt.en1do en el laboratorio es de 38.25 g 

equivalente al ea Y.. 

A cont.inuac:16n se pr-senta la tabla 3 c:on la r•lacioneos molares en 

•l proceso. 

Producto Pll Densidad Peso Vol. lloles Rel. -=»lar 

Cg/mol) Cg/mD Cg) CmD 

p-2-,.t.oxJ. - 15a a!!J O.Hl46 l. o 

eli 1-renol 

Na OH 40 "·" 0.1!145 l. o 

Epi c:l orhi dr i na Q2.5 l.18 141." 1ao 1. 5308 g,3 

I sopropi 1 ami na 5g º·""4 108. 3 15" 1.e~ 11. a 

Acido t.art.Aric:o 1!50 1a.3 0.1045 1.0 

Tabla !9. 

Dentro dl!Pl trabajo preliminar a la planta se t.om.&n en c:uenta las 

propiedades r1sicas y quim.icas de las ma.t.erias primas. de manera 

que puedan tomarse toda~ la precauciones pert.inentes en el manejo 

de ~las, ya que hay casos en donde los erectos tóxicos pueden ser 

rat.ales. 

A c:ont.inÜac:16n se present.an especif'ic:aciones y propiedades de las 

materias primas·mas import.ant.es del proceso: 

JO 



- P-2-HETOJllETIL -F"EMOL.CoHt•Oz'.
0 

PI!. 

Aspee: lo 

ld•nt.if1cac16n 

Purez.a 

Cristales incoloros o lig•r&ment.e car-.s. 

Positiva. por ..spectro inrrarrojo. 

Ha a.nos d• gg% de ~r•• d•l•rrni na.da por 

crom.tografla de gases. 

Los cristales son lig•rarnenl• irrilanl•s, debe ma.nejarse con 

prK&UC16n. 



PH. 

Aspee lo Liquido incoloro. 

0.nsidad (ZO-Z~U 1. 17-1.18 t¡:/m.l 

Pur-za 

Humedad 

No menos de QQ.OY. de •rea por croJM.t.ograria de 

gases. 

Altamenle l6xico, cancerigeno, corrosivo. 

Puede ser fatal por inhalación o ingest.i6n. Sus vapores son 

irrit.antes para los ojos, nrucosas y el t.ract.o rr.spirat.orio. Al 

contacto se absorbe por la piel y puede causar lrrilaciOn. 

R•pet.1 das exposi cienes pueden causar daP'lo en 1 os pul mone-s. el 

higado, los rinones y provocar reacciones alergicas de la piel. 

En caso de exposición lomar at.enc16n m6d1ca inmediatamente. Si fué 

por inhalación dar respiración artificial de boca a boca o con 

oxigeno. Si hubo cont.act.o lavar la zona con grandes cantidades de 

agua durante 19 BJ.n. quitando la ropa contaminada. 

O.be manejarse con guantes, lft&Searilla de vapores t.6x.lcos, lentes 

de seguridad y bata. 

Manlen•r lejos del calor y flamas y conservar en lugar.s frescos y 

S•COS. 

Reacciona violenl•men~• con •c1dos y bases. arnina.s. amoniaco, 

sodio. z.n. Hg. Al y sus compuestos. L.os haluros pueden llevar • la 

&ut.opol inwri zación. 

sus productos de descomposición son gases tóxicos de HCl y rosgeno. 

ll 



-lSOPROf'IL411NA.CIH<>N.1
P.ZO.Z& 

PM 

Aspee t. o Liquido incoloro. 

O.nsi dad 1zo-z~u o. eeo-o. ~ 

Pur•za No menos d• 9Q.OY. de ~rea por croma.t.ografia de 

gases. 

Humedad No más de 0.5Y. por Karl Fisher. 

Olor Caract.eristico a amoniaco. 

Corrosivo y t.6x1co. 

Causa quemaduras por inhalación, ingest.10n 6 absorción por la piel. 

Es alt.a119nt.• dest.ruct.iva para las mucosas. •l t.ract.o respirat.orio. 

ojos y piel. La inhalaciOn puede t.ener result.ados fat.ales como 

espasmos, inflam.aciOn y .cierna de la laringe y bronquios, 

pneumonit.is quimica y edema pulmonar. Cont.act.oa prolongados causan 

irritaciones severas. 

En caso de cont.act.o lavar con grandes cantidades de agua por 15 

m.in. quit.•ndo la ropa cont.alllinada. Si es en los ojos levant.ar los 

parpados y lavar. Si la intoxicaciOn ocurre por inhalación dar 

resp1rac16n arl1f1cial y consullar al 11916dico. 

O.be manejarse con guant..es. mascarilla de vapores t.6xicos. lentes 

de seourid•d y bala. 

Manlener lejos d•l calor. chispas. flamas abierlas. Ext.remadamenle 

flamable. 

Reacciona con ~cides, cloruros de ~cido y &g•nles oxidanles 

fuer les. 

La descompos1c16n l6rmica puede producir CO, COI. y óxidos de 

nilr6geno. 
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~und• Et~pa. Obl•nc.10n a nivel pl~hta lndust.rlal. 

Es i~rt..-nt.• a.cl.-rar que •l 19quipo d• l.a. pl•nt.a •st.,. dis•r'lado 

•sp.-c::ialment• para produc:c::::1ón de prOduc:t.os qu.1aJ.cos tinos. por lo 

cu.a.l. l.a adapt.•c16n d•l proc.so hO pr•sent.6 ninguna dlficult.ad 

ll•vando • cabo l• sint.esis dentro de restricciones stn verse 

af.ct.Ad0$ ~1•mpos: y efici•nctA d• reacciOn. 

O.Scr1pc16n del •quipo qu• se ut.Jl1za. 

A cont.t ni.Jaci On s• 1Wnctonan los .qui pos ut.111 zados y sus 

caract.•rls~icas principales: 

)4 



RrACTOR 5.hv. u. 

El reaclor ~ ~s el principal en el proceso, y& que en •l se llevan 

a cabo las et.apas 

d•slt l .ac1 ones. 

y II del proceso con sus respect.ivas 

Tiene una buena &Q1t.ac16n para la espuma.c16n causada, y su 

capacidad permit.e el buen ~n•Jo de volumen.s. 

C•pactd•d 

DiA,..t.ro 

Largo 

1800 Lt.s. 

1.1~ mt.s. 

2.1' mt.s. 

Acero Inox. 30' 

Servicios: 

Vac1o 

Vapor 

Salmuera 

Agua de enrr i ami ent.o 

Equipo au>tl 11 ar: 

Matdi dor de pH 

Medidor de temperatura 

M9didor de presión 

Condensador de vent.eo 

Scrubber de fibra de vidrio 

Condensador de reflujo 



F"iqura 13. 
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Est..e .: un react.or cr1st..al1zador d• fondo c6n1co en el cual se 

11..v.a a cabo la cr1st.al1z&ci0n del product..o • .st..l dis•f'tado 

.SP9CJ a.l 1n1tnt.• p&.ra ..s:t.e t..1 po d• operacion•s pues la forma de los 

o1git.a.dor•s perm1t.• removwr conLinuaz:i•n'-• la ca~ da crist.ale-s qua 

puedi•r-• ?r.1•rs• a las p.ar-1.s del react.or sin ..st.ropear el 

proo::Juct.o. 

Capacidad 

01 .l"'9lro 

l..Argo 

2200 lu. 

1.~ mt.s. 

2.1!! mt.s. 

Acero Inox. 304 

S.rv1c1os: 

Vacio 

Vapor 

Salmuera 

Agua de enfr1am1•nt.o 

Equipo •uxiliar: 

Medidor de pH 

Medidor de t.eq>erat.ura 

M.didor de presión 



6 
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fL TRO PRENSA.'•;· "· 

El filt..ro prensa es ut..ilizado para la primera filt.rac16n de la 

sal, t..erminando la primer& et..apa. 

fL TRO OC CARTUCHOS."•· to. 

El filt..ro'd• cart..uchos se usa para filtrar la base de .. t.oprolol ya 

que se requiere un filt..rado con mayor eficiencia par• retirar 

completamente la sal CNaCl) forruda por la reacción de la primera 

etapa. 

19 



Íl 11 

:J e 

Figura 15. 
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SCRUSBCR.fu¡, 17. 

El scrubber s• usa para la dest.1lac10n de la 1soprop1lamina ya qu• 

•S importante que la cond•nsac10n de ..st.e compuesto sea muy 

eficiente debido a que es muy volitil • inflamable. como se puede 

apreciar en las •s?4JC1f1caeiones mencionadas en la parte del 

labor- ator 1 o. 

CENTRIFUGA HoR!ZONT AL.llg · ••· 

En este equipo se filtra el product.o final. Ti•n• 10 Hp y es de 

acero inoxJ.dabl•. 



2 

Flgura 17. 



13 

Figura 18. 
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Aª Se caroa la •piclorhidrina, eon condicion•s de vacio al reactor 

núlne'ro cinco. previ&119nle limpio y s.co. 

Se adiciona el renolalo de sodio. previamente forru..do con pres16n 

de nitrógeno sobre la epiclorhidrina 9Tl un tiempo de adición de 

eo lllinutos, manteniendo agilaci6n constanl• y temperatura ambiente. 

Terminada la adición, la inezcla se calienta hasta reflujo y se 

m.Antiene as1 durante ~ horas. 

Al finalizar el tiempo de r•acci6n se fillra la sal for .. da. 

La solución ya filtrada se carga nuevanwnte al reactor nOmero cinco 

en donde s• destila a vacio para recuperar la epiclorhidrina que no 

r•ia.ecion6. 

8. Se deja enfriar •l rwsiduo C•t•r epóx.ieo). y se ,adiciona la 

1 sopropi l anti na. 

La "92'.Cla s• cali•nta a 120°C y se ma.nt.i•n• asi por 8 horas con 

agitación constante. 

Mientras se lleva a cabo la reacción, se prepara el scrubber con 

una soluc10n de HCl al 2" recirculando con boraba neu.U.tica. 

Los vent.as del reactor nC.O..ro ci neo que descargan al scrubber 

deben estar abiertos en el l'K> .. nt.o •n que •• inicie la dest.1lac16n, 

Terminado el tiempo de reacción se d•st.ila recuperando asi la amina 

que no haya reaccionado 

El residuo Cbase de met.oprolol) s• enfria y s• le ~diciona el 

alcohol. 
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L.a. IM'ZC:la. se filt.r-a nu•va.ment.e .n •1 tilt..ro d• c•rluchos par.a 

ret.irar la sal residual del.a prifM'r• filt.rac16n. 

C. El t'illr•do se envia .al reaet.or número S•is para la 

pr•c:tpi t.aciOn. 

S. calient.a a 100°C, se adiciona •l •cido larlArico y •1 

disolvent.e. 

Esle s• f"ilt..ra •n 1.a c:•nlrifuga par.a deapU6s ser colocado •n el 

secador rot.at..orio. 
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DIAGIUJCA BASICO DE FLUJO 

Et.opa I 

S.parae10n de •lf------t Etapa II 

ét.er •p6xico 

S.pa.ra.c16n de la basei-----<Et.apa III 

de fn4ot.opr ol ol 

47 

Obt.ención de un 
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OIJ,GRAIU. DE FLUJO DE PASOS DEL PROCESO 

,._ a 

A-Epiclorhidrin• 

8-Fenolato de sodio 

C-!5oprop1lam1na 

O-Alcohol 

E-Acido Tart•rico 

f"-D.l sol vent.• 

R••CcJ.6n 

Et•pa II 

e 

C.st1Lac!6n1--~~~~---1Residuo 

Tra.t•mient.o para. 

recu~rac16n de C 

Fi11ura i!O. 
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L.J.sla de corr1enles: 

1- Eplclorhldrina. 

2- Fenolat.o de sodio. 

3- Et..,. epOX1co d• meloprolol y sal rorm.ados. 

4- sal e Na CD. 

5- Et•r epóxico para des~11ac10n. 

e- Eler ep6xico de .. loprolol. 

7- Eplclorhldrina recuperada. 
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DIAGRAMA DE FLUJO DE EQUIPO. 

ETAPA A. 

2 

P.ea.ct.or t~o. S 

3 

Fil t.ro prensa. 

5 

7 

fi!ecip1ent.• 1 

Flgur• 21. 
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DIAGRAJtA ESOUl:MJ.TICO DE íLUJO DE EQUIPO 

ETAPA A. 

2 

5 

~I 
Figura az. 
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Diagr•...a d• flujo de equipo. Etapa B y C. 

Lista de corrientes: 

1- Eter epOY.lco de met.oprolol. 

2- Isoprop1lamina. 

3- IsopropilAmina recuperi1.da. 

4- Base de meloprolol y sal residual. 

5- Sal C NaCD. 

O- Base de metoprolol para precipitación. 

7- Acido tart.Ar1co. 

8- Di sol vente. 

g- Tar• .. rat.o de met.oprolol sólido en agu.as madres. 

10- Alcohol. 

11- Aguas madres de alcohol y disolvenle para recuperación. 

1a- Tartrato d• metoprolol s611do húmedo. 

13- Tartrato de metoprolol sólido seco. 
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OI~Gl'.AllA DE FLUJO 0E EQUIPO 

ETAl'A B Y C. 

2 10 

Fl l tro de c:ar•.uchos 

7 e 

y 

F"lgura e:J. 

5l 

12 

i--~~~~~Secador 

rot.at.orto 

13 

Product..o 

TermJ.naido 



ET"P" B Y C, 

01/Wl!AMA ESQUEMATICO DE FLUJO DE EQUIPO 

2 

13 

4 3 

~e -- l l~l~-_--7 a 

10 

1001 
r 

12 

figura 26. 
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IV. RESULTADOS 



RESIJL T ADOS. 

Et.apa A. Rendimiento = 9~/. 

Etapa 9. Rendi mi ent.o • 97Y. 

Etapa C. Rendimiento 08Y. 

Pureza • QO. 3Y. 

Los rendimientos anteriores estAn referidos a la etapa anterior. 

Rendimiento global • e4.eY. 
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Esi-c,ifJ.cacio,_s del Producto ler.U.nado .. 

Peso mol «-ul Ar 

Aspec:t.o 

pH 

Ens.ayo 

P.otac16n e-spec1r1ca 

Perdida por secado 

R9'S1duos a la 1gn1c10n 

Helal •s pesa.dos 

Polvo blanco. inodoro. 

Positiva. por .-spee~ro en 1nrr&rr0Jo. 

0.- e.o a 7.0. en una solución de 

1 •n 10 d• aguoil.. 

No menos de gg, O y no rM.s de 101. O"Ai 

d• CCa~Hr.:rNO.) C.&HctOo, calculoil.do 

sobre l• sus~ ... nci~ seca. 

Ent..r• +e. !5° y •1 o. '5°. d•l•rnl.1 nad& a 

20°c en una solución que con~enga 

aoo mg •n cada 10 ml. 

No tn&s d• O.~. 

No mas d• o. 1%. 

No ina.s de 0.001%. 

P.asa l~ prueba.. 

No ma.s de Z ppm. 

Tabla a. 
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Certificado de ani.l1sis del produclo ob~•nJ.do. 

Tartrato de rnet.oprolol 

Peso rnol 9Cul a.r eB4.B2 

A~peet.o Polvo blanco. inodoro. 

I dent.1 fi ca.el 6n Posi~iva por espectro en infrarrojo. 

pH e.45 

Ensayo 99.3>: 

Rot.ación especifica +7.5° 

O.O!lY. 

R•siduos • la ignición 0.03"'/e 

Metal es pesados Pasa la pru•b.a. 

Pasa la prueba. 

ArsenJ.co Pas~ 1& prueba. 

Tabla 7. 



Ani.lisis de Inlr•rrojos. 

B20 cm -· 
1100 

11eo 

1220 - 1240 

1370 

1440 

141l0 

1!300 

2800 - 3000 

3000 - 3050 

BOO 

1093 

1170 

1355 

1370 

1440 

14"5 

2900 -2"50 

3000 - 3150 

3250 - 3300 

Fina 

Fin.a 

Fina 

Et.er epóxico 

Doble f'ina 

Fina 

Fina 

Fina 

Fina 

Ancha Co serie) 

Hombro 

AromAlico con sustit.uyenle 

en posición para 

Eler aromllico o alif~t.ico 

Eler aromatice o alifAlico 

Eter ar ornA.t..i co 

Banda propia de melilo 

Metilos y melilenos 

Metilos y melilenos 

Núcleo de fenilo 

Alifiilicos y metOxido 

alif~tico en 2850 

Aromatices y epoxi t..er­

mi nal en 3050 

Base de meloprolol 

Fin.a. 

Fina 

Fina 

Fina 

Fina 

Fina 

Fina 

Ancha Co seri•) 

Ancha 

Fina 

Tabla 8. 
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Arom.álicos sustituidos 

en posición para 

Eter 

I sopropi 1 o 

Met.ilos 

Met.ilos 

Met.ilenos y ln9't.ilos 

Ami na secundaria 

Alifiit.icos 

Alcoholes/Arom.At.icos 

Amina secundaria 



1170 

l:JQO 

1500 

1!!00 

Z7~ - 3000 

32!!0 - 3450 

Tar~ra.lo de n.Loprolol 

Fina 

Fina 

Fina 

Fina 

Ancha. to seri•' 

lsoprop1 lo 

~rbox.1.la.Lo 

AJn.ina s.cunda.ria 

Carbox.1 l al.o 

Ali rat..ic:os y ami na 

s.c;unda.ria. 

Grupos -OH 

Tabla 8. COnli.nuoc"on. 

6J 
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Tanruto de metoprolol 

figura 28, 



Hol•s sobre las especificaciones. 

1) La pureza cromatogr~ica se determina por cromat.ograria en capa 

fina: corriendo un estandar contra el producto por analizar, ambos 

disueltos en clororormo. 

El eluyent.e es cloroformo con vapores de hidróxido de amonio. 

Se revela en una mezcla de yoduro de potasio con almidón disueltos 

en alcohol; y, el producto analizi1.do no debe pr•sentar manchas 

diferent.es de l•s del est.andar. •P 

2) La det.erm.inaci6n de metales pesados se efect.Ua adicionando Acido 

sulfhldr1co a una muest.ra de produclo calcinado y verificando la 

presencia de sulfuro de plomo. comparando el grado de oscuridad 

cont.ra un est.Andar. 1
P 

3) La det.er mi nación de arsénico se 11 eva a cabo por medio de una 

reacción de producto calcinado con diet.il ditio carbamat.o de plata, 

en la cual precipita. un compuesto colorido que se valora por 

ospeclrorotomatria.n 



Tant.o e-spec1f1cac1ones como result.ado5 anal1t.icos fueron obt.en1dos 

s.-gOn .s~1f1caciones y t.écnica.s report.a.dos en la USP XXI y FN; 

5a. edición. 

L.as ca.nl1dades de mat.er1.as prim.a.s ut.ilizadas a nivel de planta 

industrial f'ueron una escalac:16n directa. en donde se t.om.a come 

base 100 ~g d•l fenol. 

Todos los resul t.ados que se pr.sent.an del producto obt.enido est.~n 

t..ot.alment.e apegados a la realidad. sin embargo por t.rat.a.rse de un 

r.lrma.co de elevado consuuo se omit.an condiciones reales de proceso 

que llevan a su obt.enc16n. 

A manera de prot.ección de los derechos de sus fabricant.es. 



V. CONCLUSIONES 



COl#C:t..USI OllES 

LA ~1nt.-sJs .-st.ablaetd• p.ar• la obtención del t.art.rat.o de 

n.\.oprol ol da coJ'ftO r.-sul t..ado un producto que cumpl • perr.et.•ir.nt.• 

con las ..:~1f1 c .. c.1 on.s 1 nt.ernac1 on.al es 1"1 Jaé.a.s, cor.o se puede 

obstl'rv.ar •n los rll'Sult.ad0$ Y• pres•ntados. 

El pro-::rso y li1s con::Uc1ones d• l• sintnis son ra.c:t.1bles y 

ru.nejabl&s a n1vel d• planta induslr!al sin pr•sentar compllcaciOn 

alguna. mostrando a.si no solo l.a posibilidad d• hac•rlo •n gran 

escala s1no t..alt.bl•n gran cost.eabilid&d. 

Lo ant.•rlor pue-de remarcarse ir.ncionando que el precio del kilo del 

producto hecho •n *xico con •1 proceso propu1PSto result..a ser 

s;igr,1r1ca.t.J.va,,...nt.e n:lJls b.aJo al de J.mportaciOn. 

Ad•m.l$ pu9de .as1tgurars• que la produce.ton d•l tartrato de 

n.toprolol a nivel industrial en M6Y~co sera capaz de satisfacer la 

dmna.nda nacional. 

Siguiendo la propuest& de el presenl• trabajo. ha.st.• el 1t10J'll9nlo ya 

se han producido m.6s d• ~ Kg de l.arlrat.o de ln9toprolol lo cu.1.l 

demueslra •l cumpl1m1enlo de •l obJ•livo princip.al d• esta le-sis, 

que '9'1: el beneficio h.acta la industria rarmac6ulica n•ctonal. 
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