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MEMORIA DESCRIPTIVA 
para solicitar

P A T E N T E  D E  I N V E N C I O N
e n

E S P A Ñ A  
por VEINTE años

a nombre de BRISTOL LABORATORIES INC., entidad norteamericana, 
establecida en Chimes Building, Syracuse, Nueva York, N.Y., 
Estados Unidos de América, por:

"UN METODO DE PRODUCIR UNA SAL PROCAINICA DE PE­
NICILINA".

---- o-----o o o o o o o o o -—  o o o o o 

Este invento se refiere a la producción de sales 
procaínicas de penicilina y, mas específicamente, de penici­
lina G.

La procaína es el compuesto p-amino benzoato (die- 
tilamino)-etílico que tiene la siguiente fórmula estructural:

HgN COOCH^-N ( C ^ )
Uno de los problemas más difíciles que se origi­

nan en el uso terapéutico de la penicilina es el desarrollo 
de métodos para prolongar la acción de la penicilina en el
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cuerpo. La rápida elimina-ción de la penicilina por excreción 
en la orina hace difícil mantener niveles terapéuticos excepto 
cuando la droga es administrada por inyección intravenosa cons­
tante o por frecuentes inyecciones intramusculares. Como re­
sultado de elle se produce un deroche económico inherente a la 
dosificación excesiva, y una cantidad considerable de molestias 
y perjuicios a causa de la hospitalización necesaria para las 
inyecciones intravenosas o intramusculares a intervalos fre­
cuentes. De ahí la necesidad de algún método de retrasar la 
absorción con el mantenimiento consiguiente de niveles tera­
péuticos en la sangre durante períodos de tiempo más prolon­
gados.

En el pasado los esfuerzos que se han hecho para 
prolongar la acción terapéutica de la penicilina han sido dis­
minuyendo la rapidez de absorción o retardando la excreción 
desde el cuerpo. Se han propuesto variQs métodos para retar­
dar la absorción de inyecciones intramusculares. Los que han 
tenido más éxito de estos métodos han sido el uso de emulsio­
nes depenicilina-aceite, mezclas de penicilina-aceite-pectina, 
mezclas de penicilina-gelatina en combinación con un vasocons­
trictor, mezclas de penicilina y alumbre, y mezclas de peni­
cilina-cera de abejas-aceite. También se han hecho diversas 
propuestas para retardar la velocidad de excreción de la peni­
cilina del cuerpo, tales como la inyección simultánea de dio- 
drast y ácido para-aminohipúrico. El ácido benzoico adminis­
trado oralmente se ha sugerido asimismo como medio para deter­
minar la supresión renal de la excreción de la penicilina, sien-
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áo destoxificado el ácido benzoico en el hígado normal por con­
jugación con glicina para formar ácido hipúrico, que es excre­
tado selectivamente por los canáliculos renales.

De acuerdo con el invento se crea un método de 
producir una sal procaínica de penicilina, tal como penicili­
na G, que comprende hacer reaccionar una sal de penicilina 
con una sal de procaína para obtener una sal procaínica de 
penicilina en forma cristalizada.

Se logrará una comprensión mejor del invento ha­
ciendo referencia a los siguientes ejemplos:
EJEMPLO I

1 gr. de penicilina sódica se disuelve en 5 mi* 
de agua y se extrae con éter dietílico a pE de 2-2^3* El ex­
tracto etéreo se lava con agua y se seca con sulfato sódico.
A la solución etérea ácida de penicilina se le añade un 30% 
en volúmen de acetona. Luego se añade a pE 6.3 base procaí­
nica en éter. La mezcla se deja reposar a la temperatura am­
biente durante 5 minutos obteniéndose cristales de penicili­
na procaínica. La penicilina procaínica cristalizada se re­
tira por filtración, se lava con éter y acetona, y se seca 
bajo un alto vacío.'
Recuperación: $4% de recuperación total de la penicilina inicial. 
Ensayo yodométrico: 1.020 u.j).por miligramo.
Ensayo biológico: 1000 u.0. por miligramo.
EJEMPLO 2.23

1 gr. de penicilina sódica se disuelve en 20 mi. 
de agua destilada; 0.8 gr. de hidrocloruro de procaína se di-
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suelven en 5 mi. de agua y se añaden a la solución acuosa de 
penicilina sódica. Se obtienen cristales de penicilina pro- 
caínica.
Recuperación: 83% total
Yodométrico: 1000 u.0. por miligramo
Ensayo biológico: 1000 u.0. por miligramo

Se comprenderá que pueden introducirse variacio­
nes en los procedimientos de los ejemplos anteriores. Por e- 
jemplo, pueden añadirse otros disolventes distintos de la ace­
tona a la solución eterea de penicilina del ejemplo 1. Tales 
disolventes incluyen étanol, propanol y butanol. También pue­
den usarse para disolver una sal de penicilina otros disol­
ventes orgánicos tales como acetato de amilo, acetato metila- 
miiic-o, y metil isobutilcetona, en lugar del éter dietilico 
especificado en el ejemplo 1.

Los productos de este invento pueden administrar­
se por cualquiera de los métodos usuales y en cualquiera de 
los vehículos usuales empleados actualmente. Así, las nuevas* 
sales de penicilina pueden inyectarse con aceite de cacahuete 
y cera de abejas, aceite de cacahuete y pectina, o con acei­
te de cacahuete solo. También pueden administrarse oralmen­
te en forma de tabletas, píldoras o en cápsulas, del tipo de 
gelatina blanda o del tipo de gelatina dura. En general, 
cualquiera de los métodos conod&os actualmente empleados para 
la administración de antibióticos es aplicable a las nuevas 
sales de este invento.

Aunque el presente invento ha sido descrito con
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referencia a realizaciones y ejemplos particulares, será evi­
dente a Los técnicos que pueden hacerse variaciones y modifi­
caciones de este invento y que puede llevarse a cabo una sus­
titución por equivalentes sin apartarse por ello del espíritu 

5 y alcance del invento.
Esta solicitud, que corresponde a3apresentada en 

los Estados Unidos de América, el 27 de Octubre de 1947, bajo 
el número 782.466, se acoge a los beneficios del artículo 51 
del vigente Estatuto Ley sobre Propiedad Industrial, y a los 

10 derivados de los Decretos de Moratoria del 7 de Febrero y 4 
de Julio de 1947.

II 0 T A

Los puntos de invención propia y nueva que se pre 
sentan para que sean objeto de esta Patente de Invención en 

15 España, son los siguientes:
IB. Un método de producir una sal procaínica de 

penicilina, tal como penicilina G, caracterizado por hacer 
reaccionar una sal de penicilina con una sal de procaína para 
obtener una sal procaínica de penicilina en foriia cristalizada 

20 29. Un método según se reivindica en el punto
19., caracterizado por que la reacción se efectúa en solución

39. Un método según se reivindica en el punto 1*
acuosa
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caracterizado por que la sal de penicilina se extrae primero 
desde solución acuosa con un disolvente orgánico, siendo aña­
dida entonces a la misma una solución de la sal de procaina en 
un disolvente orgánico.

4S. Un método de producir une sal procaínica de
penicilina.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que ante­
cede, y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de seis hojas escritas a má­
quina por una sola cara.

Madrid a "* 7001.194}$

y

m/L/L.
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