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Patentkrav

1. Ett-trinns prosess for en fremstilling av et beskyttet DO3A-salt av formel (I)
H\NmN/_COOR * (HX)y
[ j 0
N N
rRooc—" \_/ “—COOR
hvor:
X er et klor-, jod- eller bromanion;
y er et heltall fra 1 til 3; og
R er en Ci-Ce- eller en arylgruppe; prosessen omfattende:
1) & reagere Syklen med en aktivert eddiksyreester av formel XCH2COOR, i et organisk
lgsningsmiddel og i tilstedevaerelsen av en hjelpebase, for & gi en blanding;
2) & tilsette vann til blandingen i trinn 1) i en vektmengde pa ti ganger eller mindre i
forhold til mengden av Syklen, for & oppnd en suspensjon omfattende beskyttet DO3A

som et fast salt av formel (I); og

3) & samle og vaske det beskyttede DO3A-saltet.
2. Prosessen ifglge krav 1, hvori blandingen i trinn 1) videre omfatter vann.

3. Prosessen ifglge krav 2, hvori vannet i blandingen i trinn 1) er i en mengde pa fra

0,1 til 2 ganger mengden av Syklen (vekt/vekt).
4. Prosessen ifglge kravene 1-3, hvori i formel (I) er X brom, og R er tert-butyl.

5. Prosessen ifglge kravene 1-4, hvoriitrinn 1) er det organiske lgsningsmidlet DMAC,

og hjelpebasen er NaOAc.

6. Prosessen ifglge krav 5, hvori reaksjonen i trinn 1) utfgres ved & anvende et forhold

Syklen:tert-butylbromacetat og Syklen:NaOAc fra 1:3 til 1:4 (mol/mol).

7. Prosessen ifglge krav 6, hvori forholdet mellom Syklen:tert-butylbromacetat og
Syklen:NaOAc er fra 1:3 til 1:3,3.

8. Prosessen ifglge et hvilket som helst av kravene 5-7, hvori trinn 1) i prosessen
omfatter:

i) @ oppna en Igsning av tert-butylbromacetat i DMAC;

ii) a tilsette den oppnadde Igsningen til en suspensjon av Syklen og NaOAc i DMAC.
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9. Prosessen ifglge krav 8, hvori konsentrasjonen av tert-butylbromacetatet i
lgsningen er pa fra 3 til 5 mol/l, og den til Syklenet i suspensjonen er pa fra 0,5 til 1,0

mol/I.

10. Prosessen ifglge kravene 8-9, hvori tert-butylbromacetatigsningen tilsettes til
suspensjonen av Syklen og NaOAc omrgrt ved en temperatur pd 0-25 °C, fortrinnsvis pa
0-15 °C.

11. Prosessen ifglge et hvilket som helst av de foregdende kravene 1-10, hvori vannet
tilsatt i trinn 2) er i en mengde pa 2,5-10 ganger (vekt/vekt) i forhold til mengden av

Syklen i trinn 1).

12. Prosessen ifglge kravene 1-11, hvori trinn 3) omfatter oppsamling av det
beskyttede DO3A-saltet av formel (I) oppnadd fra trinn 2), fortrinnsvis ved filtrering eller

sentrifugering, og vasking av det oppsamlede saltet med vann.

13. Prosessen ifglge krav 12, hvori mengden av vaskevann er fra 4 til 20 ganger
mengden av Syklen i trinn 1) (vekt/vekt).

14. Prosessen ifglge kravene 1-13, hvori det oppsamlede beskyttede DO3A-saltet er
DO3A-tri-tert-butylestermonohydrobromid.

15. Prosessen ifglge krav 14, hvori DO3A-tri-tert-butylestermonohydrobromidet har en

renhet pd minst 95 %.
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