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MEMCRTA DESCRIPTIVA
para solicitar
PATEDNTE DE INVENCION
en
EsPATa
por VEINTE afios
por "Un procedimiento para lu fu-
"bricacion de preparudos de
"hormén"
A nombre de-:
PPhurmaguns" Pharmaceutisches Irnstitut Tudwig
establecida ens Wilhelm Cans A. G.
oberursel (Taunus),

ALEMANTA
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Constituye el objeto del presente in-
vento un procedimiento para la trunsformacidn de los
hormones o substancias gue los contengan, especial-
mente de aquellas que no son eficaces o 1o son muy
poco para su administracidn per 0s, como por ejemplo,
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la insulina, en una forma tal en la yue tambien durante
esa administracidn per 0s sean capvaces de realizatr la
accidn deseada.

Fiste resultado se consigue conforms al
presente inverito somnetiendo los hormones a un tratamien-
to por el aceite o materiss oleaginosas por medio del cual
son aguellos transformados en una solucidn oleagino-
sa o en una dispersidn.

Se ha demostrado que mediante este
tratamiento la capacidad de resistencia de los hor
moneg, como por ejemplo, la insulina, contra influen-
cias de diferente {ndole, como por e jemplo, de cuer-
pos gquimicos de naturaleza alculina o écida, fermen-
tos, etc. puede ser considerablemente aumentada. De
ests suerte se obtienen productos que se distinguen
por su buena consistencia para su conservacidén y ul-
macenaje y que ofrecen la ventaja especial de que en

gu administracidn per 08 no son atacados por los Jjugos

gastricos y por consgecuencisa llegan indemnes al in-
testino donde desarrollan toda su eficacia y ac-
tividad.

Se ha observado tambien que para la
realizacidn del procedimiento resultan especialmente
apropiados aguellos aceites y materias oleaginosas
susceptibles de producir en el 3ctdmago un resfduo de
bilise. Como cuerpos oleaginoscs de partida pueden
concidersrse por ejemplo los glicéridos de los 4aci-
dos oleaginosos as{ como tambien estos mismos #cidos.

Lu elaboracidn de los hormones o de
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las substancias que los contengan o de naturaleza
uniloge puede realizarse por ejemplo reduciéndolos

a un estado de fina o delanmusfine divisidn por me-
dio de molinos coloidales y transformindolos luego

en unsz solucidn oleaginosa. Esta transformacidn en
estado de fina divisidn puede tambien llevarse & cabo
en presencia del aceite o de una cantidad proporcional
del mismo,

En virtud de este tratamiento se consi-
gue transformar en solucidn hormones insolubles por si
mismos en el aceite, desarrollindose durante esta ope-
racidn en algunos casos procesos aun no investigads Pue-
de, por e jemplo; volverse a separar el hormon, por la
accidn centrifuga, de una solucién oleaginosa de insuli-
na recien obtenide, mientras gue al cabo de algin tiem-
po se presenta un estado gue no permite ya esa separa-
cidn por la fuerza certrifuga o por otros procedimien-
tos similares, Se obtienen por consiguiente soluciones
estables que no pueden volverse a separar por medios
mecanicos.

Tambien se puede proceder, por e jem-
plo, empleando en sustitucidn o en unidn de los uceites
y materias oleaginosas, grasas digeribles, como la man-
teca, margarina y otras grasas alimenticias para la ela-
boracidn de las dispersiones del hormon. Tambien en
este cuso figuran en primera 1ines las grasas suscepti-
bles de crear en el estémago un resto de bilis.

Tumbien se¢ puede proceder, por ejemplo,
incorpor&ndé a los productos otras substancius adicio-
nales apropiadas, de preferencia los cuerpos lipoi-

deg como lu yema de huevo. Tambien aqul figurun en
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primer término las substancias que produzcan en €l

estdmago un resto de bilis. Se procederd, por ejem-
plo, agitando el hormon con manteca, yema de huevo y
otras mubstancias en presencia o ausencia de acei-
tes o materias oleaginosas, en molinos coloida-
les o aparatos analogos y transformando el producto
final en sclucidn oleaginosa., Agregando substancias
susceptibles de crear un resto de bilis en el estdéma-
g0 se estd en disposicidn de poder emplear aceites o
materias olesginosas que no posean por si mismas esta
propiedad o que la posean en minimo grado.

Otro procedimiento consiste, por ejem-

plo, en operar por la via gufmica y dur al hormon una

forma mas apropiada para su transformacidn en solucidn
oleaginosa, transformando aguél por e jemplo en una
combinacidn o cuerpo complejo o adicional apropiado
a dicho fin. Se pueden transformar, por e jemplo, los
hormones como la insulina y sus similaresv en una sal
acido-grasa, 4cida o de otra f{ndole, o preparar
combinaciones, por ejemplo, tratando el hormon o sus
gsales por cuerpos apropiados, por ejemplo, formamida,
butiramida etc. o produciendo combinsciones adicionales,
por ejemplo, por Acidos gélicos O sus sales ¥y transfor
mando las combinaciones o substancias asi obtenidas
en una solucidn oleaginosa. La transformacidn en la for-
ma deseada puede en algunos cusos realizarse en pre-
sencia del acelte o de malerias oleaginosas o bien,
por ejemplo, empleando como disolvente substancias
cupaces de activar esas transformaciones, como por
ejemplo, acidos grasos que contengan adiciones o
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mezclas apropiadas ul expresado fin.
¢ . Ccomo materiul de partida pars la reali-
zacidn del brocedimiento figurun hormones de diferentes cla-
ses, como por ejemplo, insulina, tiroxina, adrenalina, hor-
mones ovariales, hormones del rifién, hormones de la apo-
fisis anterior o posterior o materias o mezclas de mate-
rias que—contengan los hormones o sus fases previas, asf
como tambien las preparaciones endocrinas, en grageas, que
pueden emplearse en el sentido general del invento.

Este invento permite la fabricaci’on

de productos que contengan los principios esenciales
de los hormones en las czoncentraciones especialmente
apropisdas al f{n o aplicacidn particular en cada ca-
soy As{ por ejemplo, pueden obtenerse soluciones

oleaginosas de insulina que contengan por cada cen-

t{metro cdbico o 30 gotas de aceite, por ejemplo,

[ESPECTAL MGVIL:

9, 10 o 30 unidades Ge insulina., Numerosas pruebas
realizadas hun demostrado que emplesndo los Prepuru~-

dos per os fabricados conforme al presente invento

se obtienen efectos curativos y preventivos iguales o
superiores a los conseguidos hasta ghora por la inyec-
cidén subcutdnea., £si se ha visto, por ejemplo, gue
aduinistrando estos preparddos pueden conseguirse efec-
tos duraderos muy superiores a los de las inyecciones
hipodérmicas. Otra ventaja de estos preparados con-
siste en el hecho de gque pueden Gdministrurse en do-~
sis mayores que las permitidas pura dichas inyecciones
por lo cual pueden conseguirse resultados mas

brillantes, sin que se presenten alteraciones mas o



menos graves Jue puede ocasionar el empleo de las do-
. (S . « ? . 4 N .
818 maxiaas en la inyeccion hipodermica, por ejemplo
los peligrosos calambres ocasionados por la insulina.
Esta solicitud, que corresponde a la
presentada en Alemania, el 16 de Jjulio de 1928, bajo
el ndmero P.58195 IV/30, se acoge a los beneficios del

art{culo 16 de la Ley de Propiedad Industrial.

-------- 0 NOTJZA O-cmmmnamaas

Los puntos de invencidn propia y nue-
va, cue ce presentun para que sean objeto de esta Pa-
tente de VEINTE afios, son lcs siguientes:

l2.~ Un procedimiento para la fabri-

L3 4 3 .
cacion de preparados de hormén administrables per os

caracterizado por el hecho de gque los hormonez o0 cuer-
pos gue los contangan o denaturaleza similar son truns-
formados por si mismos o en presencia de substuncius
adicionales en un estado de fina divisidn y disueltos
o dispersados en los aceites o muterias oleaginosus.

20+~ Un procedimiento, segin 1o reivin-
dicado en el punto 1, caracterizado por el hecho de
que en sustitueidn o en unidn de los sceites y mate-
rias oleaginosas pueden emplarse grasa#digeribles CO=-
mo, por ejemplo, la manteca, margarina y sus sihila-
res para la obtencidn de dispersiones.

39,- Un procedimiento, segfn lo reivin-

dicado en Jos puntos 1ley 2¢, caracterizado por el em-
pleo de aceites, grasas o substancias adicionales y

: . I'd
susceptibles de producir en el estémago un residuo

de bilis.



42,- Un procedimiento, segin lo reivindi-
cado en los puntos le 4 32, caructerizudo por el hecho

de emplearse lipoides como substancias adicionales.

82.- Un procedimiento, sezin las reivin-
dicaciones 1% a 4%, caracterizado por el hecho de que la
transformacién de los hormones en estado de fina divi-
€idn se realiza en presencia de los aceites, substancias
oleaginosas, substiancias grasas digeribles o substancias
eadicioneles, como los lipoides y en determinados casos
de diferentes cuerpos.

2.~ Un procedimiento segin lo reivin-

dicado en los puntos 1°a 5° caracterizado por el heckho

de ser gometidos leos hormones a una transformacidn qui -
Espscm WO

s . 2
=7 mica, por ejemplo, mediante su conversidn en sales,
Aam
combinaciones complejas o combinaciones adicionales,
etc, siendo luego transformados en una solucidn oleagi-

nosa.

72.- Un procedimiento segtn lo reivindi-
cado en los puntos 12 a 89, caracterizado por el hecho
de que los hormones son transformados enm una solucidn
oleéginosa por su tratamiento por el dcido graso en
presencia O ausencia de lassubstancias adicionales.

82.~ Un procedimiento para la fabrica-
cidén de preparados de hormén.

Tal y como se ha descrito en la Memorie
que antecede y cor los fines que se han especificado.

“HWsta Memoria consta



de ocholojas, escritas por una sola cara.

Madrid 3 de julio de 1929
P. A.
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