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CAPITULO PRIMERO 

INTRODllCCION 

los esteres del ácido para-oxi-ben:.:óico son polvos blancos 
los cuales son preservativos eficaces para materiales expuestos i1 

deterioraciones debidas al m )ho, hongos, levaduras o acción bac~ 
tctial. · 

Son actives en medio débilmente ácido, neutro o .débilmente 
alcalino y no son tóxicos. 

Estas propiedades combinadas con la falta de color, olor y 
sabor hacen que ellos sean usados invariablemente como agentes 
fungistllticos y bacteriostáticos para productos form«céuticos, cos
méticos y otros productos que contienen materiales tales como 
grasas, aceites, gomas y carbohidratos. · · · · 

También se utilizan mucho como substancias preservati
vas o antisépticas para la conservación de alimentos; estando 
autorizado su uso en diversos paises, especialmente los esteres 
propllico y metílico muy conocidos en el comer~io con los nom
bres respectivos de nipasol y nipagina. 
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CAPITULO SEGUNDO 

OBTENCION Y ESTUDIO DEL ACIDO 

PARA-OXl-BENZOICO 

Para la obtención del llcldo para-oxi-ben:ólco partimos del 
saUcilato de potasio. el que obtuvimos por el método dado por 
Giral y Rojban que se describe a continuación: 

Salicilato de potasio. 

Substancias: 
16 gr. de ltcido saliclllco. 
33 e.e. de potasa 10 N. 

Material: 
Cápsula de porcelana ( 50 e.e.) 

Duración: 
6 a 12 horas. 

Procedimiento: 
Se interpone el ácido salicilico en 100 e.e. de agua y se 

añade la potasa agitando y calentando para que todo quede di
suelto. Debe quedar con reacción neutra o mejor débilmente 
ácida al tornasol. A continuación se evapora a sequedad en baño 
marta. 

Rendimiento cuantitativo 59 gr. 
Al seguir éste método se vló que al verter el ácido salicllico 

en el agua se esponja, y una vez que se ngrega la potasa se di-

I 
- 12 -



suclvc fácilmente ni calentar y toma un color amarJto claro. y 
al ir neutralizando vn tomando un color rosado, quedando color 
candn ni dejarlo ligeramente ácido, al secarse queda blanco. 

Se seca con relativa facilidad aunque se forma una nata 
que impide una rápida evaporación, ésta debe ser a baño maria 
pues directamente se quemarla. 

Nosotros triplkamos las cantidades de substancias y lo hi~ 
cimos en dos cllpsulas de porcelnna, para facilitar la evaporación: 
pusimos en cada cápsula: 

150 ce. de agua. 

69 gr. de Acido salicilico. 

19.5 e.e. de potasa 10 N. 

El rendimiento fué cuantitativo, 90 gr. en cada cápsula, 
total 180 gr. 

Propiedades: 
Polvo hlanco. sin olor, toma un color rosado cuando se 

expone a la luz, muy soluble en agua y en alcohol. la solución 
acuosa es neutra o débilmente llcida al tornasol, debe guardarse 
bien tapado y protegido de la luz. 

Reacción: 

CSº" +KOH 

- 13-
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ACIDO PARA-OXl-!Jl:?.NZOICO: Ohtención y elltudio 

( Acido - 4 - oxi - henccn - carboxlllco.) 

n" 
~ 

Substancias: 

c,H,O,, 

60 gr. salicilato pt,thsicc. 
Ac. Clorhldrico coi~c. 
Carbón dccolcrant.:. 

Material: 
Matra: redondo de un litro. 
Baño de aceite. 
Matra: Kitmmto mediano. 
Embudo Dilchncr pequeño. 

Duración: 
1 a 2 dia.s. 

Proceclímicnto: 

pm 13&11 

Se introduce el salicilato potásico en un matrnz redondo 
·espacioso y se calienta en baño de aceite a 249 -250'-'C. (tempe
ratura del baño hasta que el desprendimiento de fcnol sea insig
nificante). la masa obscura una ve: enfrinda se disuelve en Ja 
menor cantidad de agua que sea posible. se agita con carbón y 
se filtra. 

El líquido todn\'ia de un color pardo muy obscuro se preci
pita con ácido clorhidrico conc. hilstn reacción a:ul al congo 
(30 e.e.) 

El precipitado de color pardo claro se filtra con vaclo y se 
lava con poca agua. El precipitado húmedo se disuelve en la 
menor cantidad de agua posible; se calienta a la ebullición y se 

- 14 -
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añade el carbón, se hierve unos minutos ngit;indo y se filtra por 
un embudo de agua caliente, dejando cristalizar por enfriamiento. 
Si los cristales separados no son completamente blancos, una vez 
recogidos por íiltraci6n se recristalizan de Igual manera, en la 
menor cantidad posible de agua, decolorando con carbón y fil
trando en caliente. 

Reacción: 

o~H coo~o 2 
--A. __ 

+CD, ¡,40• 2.,.,. 

OH 
Como se vé en la reacción dos moléculas .de salicilato mo

nopotáslco se descomponen en fcnol. anhidrido carbónico y una 
molécula de para-oxi-benzoato· de potasio. De aquí se deduce 
que sólo la mitad del salicilato monopotásico es aprovechable. 

Nosotros usamos 180 gr. de salicilato de potasio y des
pués de pulverizarlo perfe~tnmente lo pusimo!> en el matraz. 
usamos baño de arena por ser menos peligroso, pues el de aceite 
se inflama fácilmente. A veces la masa obscura se endurece 
mucho y se pega en el fondo del matraz lo cuál dificulta despe
garlo, por lo que se hizo una variación al método. quedando así: 
En un matraz de fondo redondo se pone el salicilato de potasio 
pulverizado. sobre vaselina liquida y se calienta en baño de arena 
a 2'10°C - 250°C. (temperatura del baño: agitando por medio 
de un agltndor mecánico. La masa obscura una vez enfriada se 
disuelve en la menor cantidad posible de agua y se separa la 
grasa en un embudo de llave, luego se continúa como en el méto • 
do anterior. El rendimiento es el mismo en lo•;" dos métodos. 

Rendimiento: 
Rendimiento teórico 60 gr. 
Rendimiento práctico 35 gr. 
Rendimiento en por ciento: 58.33%. 
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PROPIEDADES DEI. ACIDO flARA-OXl-IJENZOICO: 

Cristales blancos. 
Punto de fusión: 211°C- 21SºC. 
A veces crist.1li:a con una molécula de agua. 
Poco soluble en agua fria. 
Bastante soluble en agua hirviendo. 
Soluble en éter. · 
Soluble en acetona. 
Muy soluble en alcohol. 
Poco soluble en cloroformo. 
Insoluble en sulfuro de carbono. 
No dá coloraci6n con cloruro férrico. 
No es tóxico. 
Tiene propied11dcs diurtticm; pero no es antiséptico~. 

Como ya hemos cons1gnado antes In fórmula de constitu
ción del iicido p1m1-oxí-bcnzóico es la siguiente: 

COCH 
... 

OH 

En ella puede observarse la presencia de un grupo carbu
xilo y de un oxhidrilo fenólico en posición "para" con relación 
al primero. Tendrá por lo tanto las reacciones correspondientes 
a esos dos grupos funcionales. Por su carácter de ácido dad 
esteres con los alcoholes y sales metálicas con hidróxidos u otras 
sales solubles que contengan cationes libres, poi su carácter de 
fenol también debe reaccionar con los hidróxidos especialmente 
los alcalinos. originando los fenatos correspondientes. A nosotros 
nos interesa especialmente la producción de esteres .. 

Se diferencia del ác. salicilico en que no dá coloración con 
cloruro férrico. ni precipitado: seguramente porque el OH fenó-

-16-
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llco se encuentra en posición "para··, en tanto que en el Ac. sa
lícllico dicho oxhidrilo está en posición "orto". 

En In naturaleza se encuentran glucósidos y derlvudos dis· 
tintos de dichos dos ácidos "orto" y "para" oxi-benzóico. 

El ácido para-oxi-bcnzóico se encuentra en la naturaleza 
formando un compuesto molecular con el ácido protocatéquico 
en las vainas verdes de Cntalpa bigonioidcs: t&mbién se encuen
tra en las hojas y capullos de Grindelia robusta. 

Su derivatlo metiloide en el oxhidrilo fenólico o ácido ané· 
sico (pard-mctoxa. bcnzólco) es más abundante en el reino vege
tal. 

La transposición del ácido orto--oxi-benzóico ( addo salici
líco) en d isómero "para", sólo tiene lugar calentando la sal de 
potasio y no se verifica con la sal de sodio. Por este motivo si 
en la obtención del ácido salicilioo por el método de Kolbe en 
lugar de utilizar el Fenolato de sodio se emplea el fenolato de 
potasio, se obtiene el ácido para-oxi-beuzóico y no el ácido sall
dlic:o. Este es el método industrial para la fabricación del ácido 
para-oxi-bcnzóico. Industrialmente tambi&l se obtiene a partir 
del salic:ilico, calentando la sal dipotf1sica a l 80°C en autoclaves 
a presión. Asl se logra la isomeriznción total del ácido salicílico 
~.n Jugar de isomerizarsc la mitad como ocurre en el método aqul 
indicado. 

El mismo efecto lsomerizante del potasio lo tien~ también 
el Rubidio y el Talio: el salicilato ele Rubidio se isomeriza a 
250°C, el salicilato de Talio a 300°C. 

El flcido para-oxi-benzóico se puede obten.u también por 
diazoaci6u y ebullición del ácido para-amlno-benzóico: 

~OH COOH v. •D•N-OH-0. •11,0 

Nlfa N=N-OH 

nU 1000H 
~-N• 

N=N-CR OH 
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Por oxldnción del pnra-crcsol: 

Todas las constantes flsicns. solubilidades y reacciones fue
ron llevadas a cabo por nosotros. 

- 18 -
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CAPITULO TERCERO 

OBTENCION DE LOS ESTERES: 

METILICO, ETILICO Y BUTILICO 

Como los derivados del ác. para-oxi-benx6ico que nos 'pro
pusimos obtener son esteres, hablaremos sobre esterificad6n. 

Esterlficaci6n es la reacción entre un ácido y un alcohol 
con obtención de agua; esquemllticamente se puede representar 1a 
formación de agua. en cualquiera de las dos formas siguientes: 

R-Cll,Oifüll_~O C-R' '::;¡:::;¡;::=;:!:• H.,O•R.-CJ.t,-0 OC-R' 

R-cu.tt1J~.H160C·R' -==~ i.t,O •R-CJ.1,.-00 c-'R.' 

Esta reacción es limitada obteniéndose un equilibrio, por lo 
que hay que eliminar el agua para que continúe la reacci6n, 
usándose para ésto. como deshidratante más común el ácido sul
fúrico o el ácido clorhidrico gaseoso. 

La formación del agua en esta reacción resulta de la unión 
del H del ácido y del OH del alcohol, pero modernamente se quie
re demostrar lo contrario, 

-19-



Matra: Kunsnto. 

OBTENC/ON DEL ESTER METIUCO DEL ACIDO 
4-0Xl-BENZOICO. 

Sub!ltancias: Acldo parn-oxi-bcn:61co. 
Alcohol metllico. 
Acldo sulíurlco. 

Material: Embudo BUchncr. 
Embudo de ngun cnlicnt~. 

Duración: 1 dla y medio. 

Procedimiento: Disol\'imos el ácido pam-oxi-bcn:óico en el 
alcohol mc:tlllco y añadimos c1 llcido sulrúrico, hirviendo a con· 
tinuaci6n el conjunto durante tres horas n reflujo. Dcspub de 
destilar In mitad del alcohol. se cnfria y se niindc agua frln linsta 
<¡uc precipite todo. 

. SI se desea eliminar posibles restos de f\cido no , cstuifl
cado, no debe lavarse con sosa. hu culll dlsol\'erÍa tnmbl~ el 
ester mctllico ( fcnolato). sino con solución diluida de carbonato 
de sodio: se fiJtrn con vnc!o y se lava con agua. 

Se recristnli:a disolviendo en poco alcohol. nñadiendo agua 
lrnsta turbidez inc!pientc y filtrando en caliente. 

Reacción de ~tmficad6n: 

.. 
Rendimiento: 2 gr. a partir de 7.5 gr. de lle. para-oxf-ben· 

zólco y 25 e.e. de alcohol mctilico absoluto. 

Rendimiento teórico: 6 gr. 

Rendimiento práctico: 2 gr. 

Rendimiento en %: 33.33%. 

- 20 -
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OBTENCION DEL ESTBR ETILICO DEI .. ACIDO 
-1.oxJ.BENZO/CO. 

Substancias: Alcohol elllico. 
Acido pnrn-oxi-benzólco. 

Material: Matraz chico. 
Refrigerante. 
Entbudo Bilchner. 
Matraz Kitasato. 
Embudo de agua caliente . 

. Duración: Un dla y .. medio. 

Proccdimiento: Disolvimos el llcido pnra-o::ocl-benzóico en el 
olcohol eUlico y añadimos llcido sulfúrico, procediendo a hervir 
el conjunto a reflujo durante tres horas. 

De~tilamos In mitad del alcohol, se enfrió y a continuación 
se procedió a añadir aguo (ria hasta precipitación completa, 

Reacción de csterificxión: 

O
OOH 

• CJ.J,- CH¡ 0\.1 

º" 

ne,¡¡, 
-v. •ll,O 

0\1 

Rendimiento: 7.5 gr .. 3 partir de 10 gr. de Ac. para-oxi-ben-
zóico y 35 e.e. de alcohol etllico absoluto. 

Rendimiento teórico: 12 gr. 

Rendimiento práctico: 7.5 gr. 

Rendimiento en %: 62.5% . 
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OBTENCION DEl. ESTER BUTIL!CO DE!. ACIDO 
4..0Xl-BENZOICO. 

Substand,u: Alcohol b.itilico. 
Acido pnrn-oxí-bcn:óico. 
Corriente de Mido clorhidrico seco. 

Material: Aparato para obtener In corriente de beldo clor
hldrlco seco. 
Embudo Bilchner. 
Matraz F.rlenmnyer de 250 e.e. 

Duración: La cristnli:mdón se efectuó al <.abo de 15 dins. 

Proccdimi,mto: En un mntra:t Erlenmaycr de 250 e.e. di
solvimos d ácido pnra..oxl·ben:óico en el alcohol butllico, el ma· 
trai se puso sobre un baño maria haciendo pnsnr una corriente 
de Addo clorhldrJco gaseoso y calentando el baño. El gas dtbc 
secarse antes pasándolo por dos f rascol' lavadorci; conteniendo 
écfdo suifúrlco Q. P. (Este gas se produc! ni dejar caer Acido 
dorbldrlco comercial desde un embudo de scpar"ción. gota a go
ta, sobre Acido sulfúrico tambi~n comercial). 

Se debe tener mucho cuidado al dejur caer el úddo clor
hldrico pues si se agrega muy rlspidnmcnte la reacción es DJUY 

violenta y se puede hacer sifón. 

Dc:spu~s de tr~s horas de pasar corriente. destilamos la 
mitad del alcohol, se dejó enfriar y n continuación se añadió 
agua fria dejando reposar l O a 15 dias para proceder a la filtra
ción en Bilchner. 

Para purif lcar el ester recristalizamos disolviendo en ac:e-
tona. 
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Reacci6n de Htttificlción: 

(

oou 

J •CJ.1.-CH,-Uticu.-o" 

ou 

IU • +U.O 

Rendimiento: 5 gr. de ester butilico a partir de 7.5 gr. de 
ác. para-oxi-benzólco y 25 e.e. de alcohol butllicn absoluto. 

Rendimiento teórico: 10 gr. 

Rendimiento ptlictico: 5 gr. 

Rendimiento en %: 50%. 
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CAPITULO CUARTO 

ESTUDIO GENERAL Y l\tONOGRAPIA DE LOS 

ESTERES OBTENIDOS 

La Hayden Chcmlcal Corporatlon de Nueva York obtienl! 
estos esteres y les dA el nombre gcncrnl de "para~pts" y en par~ 
tic:ular al ester mctllico lt llnmn mctil parnbcn U.S.P. y al ester 
propillco Propil parabcn U.S.P. 

El estudio general que ponemos a continuación fué hecho 
por: esta casa y publicado en su boletln técnico de Abril de 1950. 

los esteres metllico. propillco y butlllco. también son lla
mados nipagina, nipasol y butoben respectivamente por los si
guientes autores: F. Gira! y C. A. Rojhan. P. Lebcau y C. Cour
tols. E. H. Huntress P. H. D. y S. P. Mulliken P. H. D.: siendo 
también mencionados en esta forma en el INDEX Merk. 
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ESTUDIO GENERAL 

Estudio ele la toxicidad: 

La formacologla de los esteres no ha sido todavla plena· 
1:1ente reportada, pero toda In información útil en la literatura 
indica que su toxicidad es aún más baja que la del benzoato de 
sodio. 

Eschübcl y Manger ( archi\'O de farmacologia, expediente 
y patente niamcro M6: 218-222, 1929). 

Münchcn Med, Wochenschift (77: 13. 1930) encontró que 
In dosis letal de mctil, etil y propil para-hidroxi·benzoatos era 
de 3, 5 y 6 gr. por Kilo de! peso del cuerpo, comparado con el 
l1ddo ben:óico que son 2 gr. 

Los esteres fueron administrados por vla oral a gatos, pe· 
rros y conejos. 

Cumcr (Zeils chr. J. Untersunchung der Labensmittel 70: 
136-50, 193;) encontró que alimentando conejos. cerdos de gui· 
nea y ratas por 120 dias con 2 a 20 mg. por Kilo fué completa
mente inocuo. Tres veces esta cantidad de ratas fué alimentada 
por 30 dlas también, y no hubo efectos dañinos. 

Estudios no publicados sobre una mezcla de 60 y 40 del 
ester propilico del parn-hidroxi-benzoato de sodio y el ester etí
lico del para-hidroxi-benzoato de sodio no mostró cambios pato
lógicos en ratns blancns. excepto una disminución en relación al 
desarrollo cuando se alimentaron a un nivel de 100 mg./70 gr. 
del peso del cuerpo por un periodo de 18 meses. 

Alguna avidencia de la estimulación del crecimiento se en
contró con pequeños aumentos equivalentes a 1 a 10 mg./70 gr. 
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Adicionnndo uni\ larga lista de pruebas de toxicidad las 
cuAlc11 generalmente no tienen un progreso sobre el metil y pro
pil parasepts. hasta nlli no hn dado una luz en cualquier efecto 
aprttiable en pruebns de .:nimalcs nún en les nli:ncntndos por 
grandes cantidades y aún muchos meses. 

Métodos de incorparación: 

Los parasepts aún cuando escasamente solubles en agun 
pueden ser fAcilmcnte disueltos por varios cnminos. El mejor mt .. 
todo implica calentamiento de la solución de 70°C a 80°C y agi .. 
tando a fonqo hasta que el parascpt esté completamente disuelto; 
tal calentamiento ayuda a poner parcialmente estéril la solución. 
Si el calentamiento no es posible, el parnsc:pt puede ser disuelto. 
primero en uno pequeña caot;dad de alcohol o propileo glicol ~) 
cual puede después ser mczclndo en los otros ingrcdientu, otra 
ve: oon agitación compleen. 

Los pnrasepts son también solubles en aceites vegetnlts y 
pueden ser (ltcllmcnte incorporados en la fose aceitosa de una 
preparación, 

Una porción como quiera que sea podrá siempre ser di
suelta en la fase de agua. 

Los parasepts son fácilmente solubles en álcalis y eso pro
porciona otro medio de incorporación de los parasepts. 

Las sales de sodio secas de los este.res son extremadamente 
higroscópicas, pero sus soluciones acuosas pueden ser fllcilmente 
hechas por disolución de los pnrascpts en una cantidad correcta 
de 5% de hidróxido de sodio: tales soluciones podrlan ser guar
dadas abajo de 3Q9C y usadas el mismo dla para evitar una 
hidrólisis gradual de los esteres. · 

La adición de una solución tal a una preparación tiende a 
elevar ligeramente el pH. así ·que subsecuentemente puede ser 
njustado ndonde se desee en algunos casos. 

26-



Las siguientes proporciones son las recomendadas pero In 
cantidad de hidróxido de i.odio puede ser reducida a Ja quinta 
p:nte si se prcfictt. 

lb. de Mehl Parascpt requiere 5.25 lb. 5% de NaOH. 
lb. Je Etil Parasept rtquiere i.80 lb. 5% de NaOH. 
lb. de Propíl Parnsept requiere i.H lb. 5% NaOH. 
lb. de Bulil Parascpt requiere i.12 lb. 5% NaOH. 

Usos: 

Los parnstpts satisfacen muchos de los requerimientos de 
los preurvntivos ideales: llegan a ser cEectivos a bajas concen
traciones frente a una gran variedad de microorganismos:: sin 
color. prActlcamcntc sin color y sin sabor, compatible, no tóxico, 
atable y no volMil. 

Ellos han probiido i;u versatilidad a través de muchos años 
de uso en cosml:ticos. productos formaccutlcos y otros productos. 

Las propiedades nntiséptlcas de estos esteres del Ac. para
oxi-ben:ólco hnn sido objeto de muchas investigaciones. Tanto 
ellos como sus derivados salinos se utilizan para conservar ciertos 
alimentos y preparaciones farmacéuticas. Las concenttaciones dé 
1 a 1.5% gr. n!lcguran una conservación perfecta sin modificar el 
sabor ni el olor. A In dosis de 1.5 a 3% retardan el enrancia
mfmto de lns grasas sin cambiar sus propiedades. 

Como son solubles en grasas se pueden incorporar a las 
pastas y pomadas usndns en dcrmatologla. asi mismo se emplean 
pnra conscrvur ccx:cioncs, infusiones de colirios, etc. 
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MONOGRAFIA DE LOS ESTERES OBTENIDOS. 

ESTER METIUCO DE!. AC. .,.QXl-BENZOICO. 
SinonirnÍll: Pnra-oxi-benzoato de metilo. Nipaginn. 

Fórmula anpiricD: C,H,O, {")«mm. 
Fórmula dcsarrolfoda: V-
Pcso molecular: J 52. l i • 

Propiocladts: Agujltas blancas de punto de fusión 130ºC 
!3lºC. 

Olor: sunvc olor nromAllco. 
Sabor: Quema ligeramente (en solución saturada· de 

agua). 

Estabilidad: No es higroscópico. cst<lblc ni nirt. en agua 
caliente o Eria y en una solución d~bílmcntc licidn o débilmente 
alcalina. 

Solubilidad e~: 
1.-Agun fria: poco soluble. 
2.-Agun caliente: muy soluble. 
3.-Alcobol: muy soluble. 
4.-Mctanol: muy soluble. 
5.-Atnilico: muy soluble. 
6.-Bcncllico: soluble. 
7.-Acctona: muy soluble. 
8.-Etcr: soluble. 
9.-Cloroformo: prflclicamcntc insoluble. 

10.-Sulfuro de i::arbono: poco soluble. 
11.-Tctracloruro de carbono: practicamcntc insoluble. 
12.-Dio:<ano: muy :1olublc. 
13.-Alcohol butillco: soluble. 
14.-Bcnceno: ligeramente soluble. 
15.-Sol. Alcalina: Soluble. 
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MONOGRAFIA DE LOS ESTERES OBTENIDOS. 

ESTER METILICO DEL AG. 4-0Xl-BENZOICO. 
Sinonimia: Pnrn.-oxi-ben:o·1to de metilo. N lpagina. 

Fórmula empirica: C,H,O, ~cem. 

Fórmula desarrollada: ~ 

Peso molecular: 152.1'1 • 

Propiedades: Agujltns blancas de punto de fusión lJOºC· 
lJlºC. 

Olor: suave olor nromlltico. 
Sabor: Quema ligeramente (en solución sa!urada de 

agua). 

Estabilidad: No es higroscópico, estable ni aire. en agua 
caliente o fria y en una solución débilmente ácidn o débilmente 
alcalina. 

Solubilidades: 
t.-Agua fria: poco soluble. 
2.-Agua caliente: muy soluble. 
3.-Alcohol: muy soluble. 
4.-Metanol: muy soluble. 
5.-Amllico: muy soluble. 
6. - Bencilico: soluble. 
7.-Acetona: muy soluble. 
8.-Eter: soluble. 
9.-Cloroformo: prácticamente insoluble. 

10.-Sulfuro de carbono: poco soluble. 
11.-Tetracloruro de carbono: prácticamente insoluble. 
12.-Dioxano: muy soluble. 
13.-Alcohol butilico: soluble. 
14.-Benceno: ligeramente soluble. 
15.-Sol. Alcalina: Soluble. 
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ldrntificnción: Puede ser identificado por su punto de fu. 
!'ión. Of'l un;i prucb;-i positiva con el reactivo de Millón's para 
materiales íen6licos. 

Reacción con cloruro Íérrico: dá color violAceo. 

Reacción con nnhidrido acético: dA el ml'til p-uceti ben• 
:oato, de punto de fusión=85ºC. 

El bcido sulfúrico conc. lo disuelve fácilmente y no . ..>ma 
coloración, nún después de tiempo permanece incolora . 

. El licido clorhidrico conc, no lo disuelve y no se colora. 
En ñcido nitrico es algo soluble con coloración amarill 

En solución concentrada de NaOH es soluble y no da co
loraci6n. 

En solución concentrada de KOH es muy soluble y · () da 
color. 

!i'lancjo y a/rnaccnaje.-Puedrn ser guardados bien •:erra· 
dos y protegidos de una excesiva numednd y calentamiento, el 
cual puede causar algunas veces endurecimiento de los polvos por 
un largo almacenaje. 

Sabemos que su manejo no presenta ningún riesgo contra 

l<l salud y no es inflamable. 
Toxicida(/: Schiiber y Manger (Arch. Exptl. Path. phar· 

makol 116:208: 222. 1939) ( München, Med, Wochenscrift 77: 
13, 1939) encontró que la dosis letal de para-oxi-benzoato de 
metilo era de 3 gr. por kilo de peso del cuerpo, comparado con el 
ncido bcn:óico que son dos gramo:J. 

Usos: Se usa como sucedbneo del ác. sahcilico porque es 
mlls antiséptico y menos tóxico GUC éste, se emplea como preser• 
vador de substancias alimenticias y en farmacia, para conservar · 
jarabes y pomadas. 

El uso más frecuente es en inyectables con vehiculo acuoso 
o aceitoso. 

Todas Jns c.onstantes fisicas, solubilidades y reacciones fue~ 
ron llevadas a cabo por nosotros. 
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ESTER ETJLICO DEL ACIDO ~-OXl-BENZOICO. 

Sinonimia: Para-oxl-benzoato de etilo. 

Fórmula empírica: C,H,oOi 

Fórmula desarrollada: 

Peso molecular: i66.17 cr 
"" 

Propiedades: Punto de fusión l 16°C- 119ºC. 
Apariencia: polvo blanco. 
Olor: sin olor. 
Sabor: sin sabor. 

Estabilidad: No es higroscópico. estable al aire, en agua 
caliente o fria y en una solución débilmente bcida o débilmente 
nlcallna. 

Identificación: Se puede identificar por su punto de fus 16n. 
DA una prueba positiva con el reactivo de Millon's para 

materiales fenólicos" 
. Con cloruro Urrlco: no dA coloración. 

Con ácido Nítrico fumante (D=l.5 a 10-20 C da etil 
3, 5 dinitro-4-hidtoxibenzonto que funde a 87°C. 

El Acldo sulfúrico lo disuelve y toma una ligera coloración. 
canela. 

rilla. 

El llcido dorhldrico no lo disuelve y no toma coloración. 
El Acido nltrlco lo disuelve tomando una coloración ama-

Con solución concentrada de NaOH se disuelve sin produ-
cir coloración. · 

Con solución conc. de KOH se disuelve sin producir color. 

Solubilidades: 
1.-Agua fria: muy poco soluble. 
2.-Agua caliente: rugo soluble. 
3.-Akohol: soluble. 
i.-Metanol: muy soluble. 
5.-Amllico: soluble. 
6.-Bencilico: soluble. 

30 



ESTER eTll/CO DEL ACIDO 4-0Xl-BENZOICO. 

Sinonimia: Parn-oxi-bcn:oato de etilo. 

Fórmula empírica: C,H,001 

Fórmula dc$1Jrrolhu/a: 

Ptso molcculnr: 166.17 CY 
Propiedades: Punto de fusión 116°C - 119°C. 

Apariencia: polvo blanco. 
Olor: sin olor. 
Sabor: sin sabor. 

Estabilidad: No es higrosc6pico. ~stnble al aire. en agua. 
caliente o !ria y en una solución débilmente bl:ida o débilmente 
alcalina. · 

Identificación: Se puede ldcntif icnr por su punto de fus'ón. 
DA una prueba positiva con el reactivo de Millon's para 

material~ fen61lcos. 
. Con cloruro férrico: no dá coloración. 

Con llcldo Nitrico fumante (D=l.5 a 10-20 C da etil 
3. 5 dinltro--1-bldcoxlbenzoato que funde a 87ºC. 

El llcido sulfúrico lo disuelve y toma una ligera coloración. 
canela. 

rilla. 

El llcldo dorhldrico no lo disuelve y no toma coloración. 
El llcido nltrlco Jo disuelve tomando una coloración ama-

Con solución i:oncentrada de NaOH se disuelve sin produ-. 
cir coloración. · 

Con solución conc. de KOH se disuelve sin producir color. 
Solubilidades: 

J .-Agua fria: muy poco soluble. 
2.-Agua caliente: algo soluble. •1 

3.-Alcohol: soluble. 
'4.-Metanol: muy soluble. 
5.-Amilico: soluble. 
6.-Benclllco: soluble. 
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7.-Acetoria: soluble. : • · · 
8.-Ete:r: soluble. 
9.-Cloroformo: soluble:.: · · 

10.-Sulfuro de carbono: prActicamente insoluble. 
J 1.-Alcohol bencllico: soluble. 
12.-Tetracloruro de carbono: prácticamente insoluble. 
13.-0loxano: soluble. 
14.-Benceno: poeo soluble:. 
15.-Soluci6n alcalina: soluble .. 

Mane¡o y almacenaje: Puede ser guardado bien cerrado y 
protegido de: una excesiva humedad y ~alentamlento, el cual 
puede causar algunas veces erdurecimlento de los polvos. Su 
manejo no presenta riesgo para la salud' y no es inflamable . 

. Usos: Se usa como preservativo.' 
.~ . ~ . . . 

.. T,oxicidllt/: Schüber y Mangcr .. (Arch. ExptJ. pnth .. phar· 
makol 146: 208: 222, 1929),(München. Meq, WochenscriEt 77: 
13. 1939) encontró que la dosis letal de: para-oxi·benzoato de 
etilo. era de 5 gr. por kilo de peso dc.l cuerpo. comparado .con el 
ácido ~enzóico que son dos gra~os. 

Todas las constantes flsicas, solubilidades y reacciones fue
ron llevadas n cabo por nosotros. 

• 1 

• ¡. 

" ¡ - . 

t ••• ... 

'" 
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ESTER BUTl/JCO DEL ACIDO 4-0Xl-BENZOICO. 

Sinonimia: Para-oxi-benzonto de butilo. Buto~n. 

Fórmula empírica: c .. H,.o, ~-.., 

Fómtula desarrollada: V-
Pcso molecular: 194.23. •. 

Propicdnde3: Polvo blanco crilltallno. 

Olor: caractedstico. 
Sabor: sin sabor. 
Punto de funl6n: 68°C.72°C. 

Estabilidad: No es higroscópico. estable ni aire, en agua 
caliente o fria en solución dtbilmcntc llcida o débilmente alcalina. 

Identificación: Se puede identificar por su punto de fusión. 
Da una prut.ba positiva con el reactivo de Millon'a para 

materiales f e.n6licos. 
Con cloruro ftnico no dll coloraci611. 
En Acido sulftirico concentrado es prácticamente insoluble 

y toma una ligera coloración canelo. 

rlllo. 

En Acido clorh!drico no se disuelve. 
En llcido nitrico se disuelve tomando una coloración acia-

En solución concentrada de NaOH es soluble sin color. 
Eo solución concentrada de KOH es soluble y no da color. 
SolubilidadeíS: 

1.-Agua fria: insoluble. 
2.-Agua caliente: prácticamente insoluble. 
3.-Alcobol: muy soluble. 
4.-Metnnol: muy soluble. 
5.-Amilico: soluble. 
6.-Bencilico: rolublc. 
7.-Acetonas: ooluble. 
8.-Eter: muy soluble. 
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9.-Cloroformo: Prácticamente Insoluble. 
10.-SuUuro de caa::bono: soluble. 
11.-AlcohoJ •utUico: soluble. 
12.-Tctracloruro de carbono: prácticamente insoluble. 
13. -Dloxano~ soluble. 
li.-Benccno soluble. 
15.-Solucióo alcalina: soluble. 

Manejo y al""'ICcnaie: Se debe guardar bien cerrado y pro· 
tegldo de una exce.<1iva humedad y calentnmiento. el cual puedr. 
cau!lar algunas veces el endurecimiento de los polvos. Su manejo 
no preunta riesgo contra la salud y no es inflamable. 

Uso: Se: usa como preservativo. 

Toxidclacl: Más baja que la del benxoato de sodio. 

El Butoben como también se llama al ester buUlico tiene 
una actividad antiséptica 5 a t 5 veces mayor que la del ácido 
benzóico. 

Todas las constantes físicas, solubilidades y reacciones; 
foeron llevadas a call'l por no..wtros. 

.. ... 

"'. 

:\. 
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Para la presente nuevos usos en productos similares debe
rán preferiblemente ser revisados con la administración. Una 
consideración importante en el uso de preservativos es el man
tenimiento de absoluta limpieza de mat~riales cru·dos, equipos y 
envases. 

El uso ocasional de un hipoclorito desinfectante puede ser 
conveniente. 

La relativa fuerza de inhibidores de los esteres del ác. para
o:xi-benzóico contra un organismo estará indicada· por la siguiente 
tabla. · 

Penol 
Ester metilico. 
Ester etllico. 
Ester ·propilico. 
Ester Butllico: 
Acido benzóico. 
Acido ·salicílico. 

Polvo inhibidOT Polvo 
del moho. Bacteriostático. 

1 '1 
3.7 3.8 
8.5 . 8 

25 17 
40 32 

5.6 1.3 
6.7 2.2 

Estas relaciones no ·están necesariamente aplicadas sl uso 
nctual. 

L, solución del ester conveniente y la concentración que se 
usa depende de varios factores, incluyendo Ja susceptibilidad de 
Ja preparación a deterioración, su uso y manera de manejar, Ja 
susceptibilidad del parasept. etc. En general las cantidades usa
das varían entre 0.1 % y 0.25%. 

Ha sido encontrado ventajosamente en muchos casos el uso 
de una combinación de esteres tales, como por ejemplo 0.10% 
de metil parasept y 0.05';fi de propil parasept. Estas concentra
ciones son equivalentes n 1.3 de oz. de el metil y 0.7 de onza ~el 
ester propilico en diez galones. 
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Las aiguicntu concentraciones son recomendadas en la li
teratura para varios tipos de productos. 

Tipo de prrparación Cantidades requeridas en % de 
esteres de ác. paro.-oxi-ben:óico. 

Cremas. metílico etílico lnitilico 
Ubre de aceite. 0.15 o.os 0.01 
Bajo contenido de aceite. 0.30 0.10 0.02 
Contaúdo mtdlo de aceite. 0.50 0.15 0.70 
Alto contenido de aceite. 1.00 0.30 0.15 
Conteniendo colesterol y biutina. 0.30 0.10 0.02 

locionu. 
Bajo contenido de accite. 0.30 0.10 0.02 
Alto contenido de aceite. 0.50 0.15 0.07 

!aleas. 
Acacia, tragacanto. pectina, almi-

dón, gelatina. agar. 0.15 o.os 0.01 
Muzgo de lslanda. 0.50 0.15 0.07 

farabes, 
Soludones y me:clas. O.IS o.os 0.01 

Los datos anteriores fueron tomados del boletln tér nlco de 
la Hnydcn Chemlcal Corporatio;t de Nueva York ed••ado en 
Abril de 1950. 
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CAPITULO SEXTO 

RESUMEN Y CONCLUSIONES 

Se l1a emprendido la preparación de estos esteres que son 
substancias que satisfacen muchos de los requerlmimtoa de loa 
presuvativos ideales; 

Se han determinado propiedades (lsicas y qulmlc~a que 
no estlm conslgnadns en ningún libro. 
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