
t 9 9 5  6 2

1- - 9.259.- ;
Al-am l'euicillin

. 12SEP195T
liEi^unlA DEEu.rlfrIVA 

para solicitar
1 A 'i E R 'i' E D E I R v E .i 0 I 0 E 

e n
E E 1 A ii A 

por VEI^IE anos

a nombre de L^VEíiS REtilSKE EAruIE VED A. AOñGSlED, entidad 
danesa, establecida en 19, Br/nsh^jvej, Copenhague, Dinamar­
ca, por:

" Vñ ...EfOfü DA-tA LA l^OnUCOlON BE ÉREIARADOS 
DE lEñlOILIEA

Este invemo se refiere a preparaciones de 
penicilíiia para fines de inyección y a un método para la pro­
ducción de 'j..±cr preparaciones: . ñáe especialmente, el inven­
to se reiiere a preparaciones de penicilina con efecto retar­
dado al inyectarlas en el torrente circulatorio.- -

fe sace producir prepararos de penicilina para 
fines de inyección en los cuales la actividad de la penicili­
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na es retardada poniendo en suspensión penicilina o sales de 
penicilina o compuestos similares ea soluciones de monoestea 
rato de aluminio o de diestearato de aluminio en aceite. Los 
experimentos han demostrado que por inyección intramuscular 
de tales preparados se encuentra una concentración de peni­
cilina en el torrente circulatorio poco despeno de la inyec­
ción menor que si no se nuciera usado en la preparación mo- 
noestearato de aluminio, pero por otra parte, que se e^Cvu- 
trará dure-UGe um. *t¡¡iempo m,.s pioio^gado u m  concentración de 
penicilina q^e exceae ai ní̂ iit̂ o ai cual pueae observarse un 
efecto terapéutico.-

Parece que esteres de penicilina con ciertos 
aminoalcoholes, particularmente de la clase que contiene gru­
pos amínicos terciarios, posean valiosas propiedades terapéu 
ticas. Sales de tales ésteres, particularmente con penicili­
na G, poseen entre otras cosas después de entrar en el torren 
te circulatorio la propiedad peculiar y valiosa de acumular­
se en los pulmones donde mostrarán la actividad aatibacteria­
na de la penicilina. Lu comparación con sales simples de 
penicilina, estos compuestos, por consiguiente, serán de de­
cidida ventaja en el tratamiento de infecciones pulmonares 
susceptibles á la penicilina.-

mientras que la actividad de la penicilina en 

penicilina libre y sales de la misma es debida al anión, se 
supone que el efecto de la acumulación en los pulmones es de, 
oído al catión ¿el ester básico, y que este ultimo se encuea 
tra por sí mismo o junto con aniones de penicilina en el to-
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rreute circulatorio.-
le acuerdo con el presente invento, por con­

siguiente, pueden obtenerse preparados de penicilina para fi­
nes de inyección usando sales de aluminio con 'oídos lipóí'i- 
los, particularmente sales básicas, tales como el monoeste- 
arato de aluminio o el diestearato de aluminio, incluso si el 
compuesto de penicilina es mi ester básico de penicilina, par 
ticularmenre un ester de penicilina con un alcohol amínioo 
terciario o sales del mismo.-

Las preparaciones así obtenidas han óensevado 
la aptitud de acumular penicilina en el tejido pulmonar, pero 
el efecto es retardado.-

En lugar de astear,atos, pueden asarse otras sa
le; 'oídos grasos. Un efecto retardado particularmente
bueno se obtiene cuando las sales de los esteres de penicili­
na con aninoalccholee se administran coro "esponsiones en 
aceite, tai como aceite de cacahuete o aceite de sésamo, con­
teniendo también 1 - 3 por ciento de ana de dichas sales bá­
sicas de aluminio con un ácido graso.-

Cuando se usa una sal del áster de penicilina 
diiicilnenae soluble en agua, cuyas sales por sí mismas tienen 
un efecto retardado en comparación con sales más solubles, el 
empleo de sal básica de aluminio con grupos ácidos lipófilos 
da cono resultado un retardo ulterior. Ejemplos de sales di­
fícilmente solubles de los ásteres de aninoalcoholes de peni­
cilina son los hidroyoduros

El invento comprende taroién las preparaciones
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de inyección de la citada composición en sí mismas.-
En lo que sigue el invento se ilustra a modo

de ejemplo.-
A un litro de aceite de cacahuete se le aña­

den 20 grs. de monoeatáarato de aluminio, y la mezcla se ca­
lienta lentamente con agitación hasta que se obtenga una so­
lución clara. El calentamiento se continua hasta que la so­
lución haya alcanzado una temperatura de 135" a la cual se 
mantiene durante & a 1 hora, y luego se enfría a 25". Bnton 
oes se añaden 390 grs., del hidroyoduro del áster ¿ietilami- 
noetílico de penicilina & con un tamaño de partículas de 2 a 
5 mieras y una potencia de 1000 unidades/ggr. Dichas unida­
des se determinan ensayando el preparado contra staphylococcus 
aureus, usando penicilina sódica como patrón. La mezcla fi­
nal contiene 300.000 *&.i./c.c.-

25 conejos que pesaban 2 Kgs., cada uno se in 
yectaron intramuscularmente con 45.000 unidades del preparado 
producido en la forma citada, después de lo cual se determi­
nó la concentración de penicilina en la sangre después de 
varios periodos siguientes a tal inyección.—

Como control, una mezcla de la misma composi­
ción, salvo la presencia de monoestearato de aluminio, se in­
yecta a 25 conejos que pesaban unos 2 Kgs., cada uno.—

Los resultados aparecen en la Tabla siguiente:
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Horas después da ! la inyección*

!Con monoestearato ¡ Sin monoestearato
nivel medio en la j 
sansrre Unidades c.cj nivel medio en la 

sBMrre Unidades c.c
i 0,43 0,60
1 0,72 1,05
2 0,58 0,75
4 0,51 0,40
8 0,20 0,08

16 0,10 0
20 0,08 0
24 0,05 0

La presente solicitud, que corresponde a 
la presentada en Dinamarca con fecha 13 de Septiembre de 
1.950, bajo el número 2991/50, se acoge a los beneficios 
del artículo 51 del vigente Estatuto-Ley sobre Propiedad 
Industrial
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Los puntos de invención propia y nueva que se 
presentan para que sean objeto de la presente solicitud de 
Patente de Invención en España, por VEINTE años, son los si­
guientes:

13.- Un método para la producción de prepa­
raciones de penicilina para fines de inyección, usando sales
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básicas de aluminio con ácidos lipófilos, caraaterizado por 
usar como compuesto de penicilina un estar de penicilina con 
un aminoalcohol, particularmente un alcohol amínico tercia­
rio o una sal del mísmo.-

23.- Un método se; ún se reivindica en el 
punto 13, caracterizado porque se usa una sai de aluminio áe 
ácido monopraso.-

3 8 .- Un método
to 13, caracterizado porque se

1 0 43.- Un método
to 1 3 , caracterizado porque se
to de penicilina.-

5S.- Un método
í to 13, caracterizado porque el

ester dietiiamínoetilico de bencilpenicilina o una sal del 
mismo.-

63.— Un método para la producción de prepa­
rados de penicilina.-

Tal y como se ha descrito en la Memoria que 
antecede y para los fines que se han especificado.-

La presente Memoria consta de seis hojas es­
critas a máquina por una sola de sus caras.-

Madrid, ! ̂  2 SEP 
' P. A.

g&B&ar
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