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MEMORIA DESCRIPTIVA
DE LA
PATENTE DE INVENCION

que por 20 afios, pare Egpeliz y sus Posesiones, se solici-
te e favor de la firma KNCLL Ae+G. Chemische Febriken, de
nacionalided slemene (DBR), domicilisde en Ludwigshafen
em Rhein (Alememis) (DBR), port: "PROCEDIMIENTO PARA LA
GBTENCION DE CUMPUESTOS DE ADSORCLON DE SUBSTANCIAS ORGA='
NICAS FISICLOGICAMENTE ACTIVAS" =

= O= O= Om O= O=

Ya desde hace tiempo se conocen los procedimien~
tos para le obtencién de las llamadas conbineciones de adi-
cidn de substencias orgfnicas, las cusles encierran en los
espacios huecos y vecios de su molécule o de su rejills -
origtaline le segunde componente. Asi existen pe.ejs los
compuestos de adicién del &cido desoxicblico, de la uréa
y de las dextrines de Schardinger, que contienen en sgus

muecos moleculares les nés verisdas substencias. Leas men~
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cionadas combinaciones de adicién son muy poco solubles,
respectivamente se disuelven con dificultad. El nambre
"Compuestos de adicidn', que se da comunmente & las men~
cionadas combinacioness no es de ning'm modo exacto, puds
éstas contienen las componentes encerrsdas en forma digi-
mladaj por lo tanto es preferible y mejor determinar di-
chos productos con el nombre “"compuestos de inclusién" o
"compuestos de edsoreibn', como se hace. en la memoria de
la presente patentes. | |

Haste hoy se conoclian en las dextrinss-Schardin-
ger finicamente aductos con hidrocarburos halbdgensdos li-
bres de hidrbgeno y fisioldgicamente indiferentes, asi en
especigl los de la serie aromftice, y con elcoholes de al-
$0 peso molecular. En los fltimos ensayos realizedos en log
leboratorios enejos & les fébricas que solicitan el regie-
tro de la patente en cuestibn, se pudo comprobar, que las
mencionedas dextrinss forman combinaciones de adsorcibn coq
cuelquier meteria, en especiel con substancias fisiolbgi-

cemente actives. Estos nuevos eductos se carscterizen por

el hecho de gque se disuelven con gran dificultaed teniendo ppr

lo tento une eficacia protréctilsle resistencie que oponen
e los inflvjos de los exudados, jugos y secreciones corpo-
rales es notable, comd tembién su eptitud pare mejor el se~
bor (e medicamentos y su constarcia dursnte el slmacensjew.

Los nuevos aductos se producen de ‘sl maners, que
se unen disoluciones acuosas concentradas de las dextrinas~
Schardinger con les componentes cuyo enclerre se pretende.

Con este fin se sdiciona a la disolucibn acuosa de dextri-

na, saturada al calors la camponente cuya adsorcién se de-
see, dejfndose & continuapibn enfrier lentamente el pro-
ducto c anpuesto. Bl mismo fin se logre tarbién, si se agi-
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te vivamente la disolucibén de dextrina acuosa y satureda
en la cual se encuentra en susbensién la componente de ad-
sorciéne. También se puede sdicionar a la disolucién acuosa
anteriormente mencioneda la componente de adsoreclén disnel-
ta en un disolvente miscible con ague, pe.ej. alecohol o sce-
‘tona.

Como componentes de adsorcibén se emplea con gran
ventaja los medicamentos sintéticos peeje. la urda de bromi-
sovalerilo, clorel, azuleno, pentametilentetrszol y otros
productoss De especisl importancie son las substancias na~
turales; pe.e)}. homones y vitaminaes, gue se emplean con
singular eficaclia como componentes para los compuestos de
adsorcién.5e emplean del mismo modo substancizs arométicas,
Peaje 8ldehido cinfmico, vaniline (&ter protocatecualdehid-
metilico) » nitrohidratocarburo y otras esdncias aromfticass,

Los compuestos lipofilicos son componentes de in~
clusibdn muy eficacess la formecidn del compuesto de adsor-
cién depende primordislmente de las propiedades de la molée
cula de la componente de inclusidn, pués su peso y forme
tiene que ajusterse al anillo de la combinacidén ciclice a
la que peryenece la Dextrina~Schardinger.

Une especial mencidn merecen las propiedsdies con=-
servedores de las nuevas combinaciones de inclusibn, can-
puestos de adsorcibn, en cuya consecuencia se pueden almace-
nar todos los productos y esre cificos faclilmente descampo-
nibles, asl p.ejs el azulenos E1l educto dexirinapentemeti-
lentetrazol preserve de emulsiones premeturas el pentameti-
lentetrazol que es, como se sehe, un medieemento apreciado
para el aparato cireculatorios pero muy sgoluble en agua, des-
ventaja que se elimina con el procedimiento nuevo que es

objeto del presente inventoe. Con los eductos de dextrins
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se congigue -también una mejora del sebor de determinsdos
productos, p.ejs de la urea del bromisovalerilo. Materias
que en su estedo normel son liquides, pueden ser solidifi-
cedas mediaite el empleo de la Dextrins~Schardinger; en su
consecuencis se transforma substenciss liquidas en produc-
tos s6lidos, pe.ejs pastillas y tebletas.

ENSAXYOS

s

Lo~ f ~Dextrine~azulena.

5 om® de une disclucién scuosa y saturede de (5 ~dextri-
na son agitedos vivamente durante uns media horas en unidn
con 0,2 g l-isopropilazulena. Bl aducto que precipita in-
nediatamente en forms pure es filtrado y actoseguido seca~
do en tempersturas bajas. E1l compuesto de adicibén no mues-
tra sintomas de descomposicidn, 2 pesar de mn elmacené;je
prolongedo. Sabido es, que los preparados de azulens, bre-
cipitados sobre glucosss, muestras después de poco tiempo

un color verde-sudo y tipico de la descomposiciédne

Dem @ ~Dextrina~aldehido-cinémicol

Se agitan 10 em® de une disolucidn acuose y concentra~
da de@-dex‘trina con 0»5 om® de eldehido-cindmico. Despuds
de pocos minutos precipite el aducto en forme de cristales
rombales de color blancoj dichos cristales son filtrados
y librados mediante un lavedo adecuado con slcohol del el-
dehido-cinfmico excedentey actoseguido se seca en tempers~
turas bajase El rendimiento es sproximademente cuantitetivg

El compuesto de adicidn en cuestibdn es inodoro
y duraderos. E1 elor tipico del aldehido-cinémico respare-

ce nuevemente despuds de hshberse disuslto el compuesto en

ague caliente.
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Se~ Dextrina~~ X—-hemclorciclohexand.

Se disuelven § g de una mezcla deks{3- y § -
formme de dextrins -Schardinger en 30 cn® de agua celiente.
A la disolucifn cbtenida se adiciona 0,5 & Y =hexacloreiclo
hexsno en 10 cm® de acetona; la acetona volatiliza parcial-
mente y el compuesto de inclusiédn se separa en forma cris-
talina. A continuacidén se aspira y actoseguido se lave con
agua caliente y después con ecetonas El rendimiento es =
eproximademente un 80 % de la teoria.

Fl nuevo compuesto contiene por cade mol. dex~

trins aproe. 1 mole X ~hexaclorciclohezano,

4o (3 ~Dextrina~ pentemetilentetrazols

Se disuelven 16 g ~dextrina en 100 cm® agus,
celiente y se edicionsn e la disolucidn caliente 15 & pen-
tametilentetrazol. 1 compuesto de inclusidn se sepers en
forma de un precipitedo erisielino e incolorody dicho pre-
cipitado es apartado y para su purificacién recristelizedo
de ague celiente. E1l aducto contiene por cada molecula de
dextrine aproximedsmente 1 molecula pentemetilentetrazols

Bo- (3 ~pextrine: p ~ecido sminobenzoico-egter dietilaminoe-

Se disuelven 3 g de P-dextrina en 10 cm® de agus
caliente y se adiciona a la mencionada disolucibn celiens
te 3 g de p-ficido amincbenzbico-ester dietileminoetilico
(bese) disueltos en 60 ¢m® de metanol. ElL compuesto de in-
clusién se sepura por cﬁstaliiaeiéns dicho compuesto es
incoloro y contiene aproximademente un 2 % nitrdgeno} su
relacidn molecular corresponie ap oximadesmente & la pro-
poreidn 1 : 1.
6'e= Asceridoli.

Se disuelven 3 g de dextrina-Scherdinger a tem-
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peraturas elevedas en 10 cm® de sgua$ a dicha disolucién se
edicionan 3 g ascaridol (1,4 - peroxido-pmenteno-(2) ). For
aglitecién precipite una substancia cristelina la cual es asé
pirede actoseguido. Después del anslisis contiene la subs-
tancia en cuestién un 20 4 de escaridolis

o= Indol.

Se disuelven 3 g de =Dextrina~Scherdinger en 10
cm® de egue bajo celentamiento del lfquido, sdicionéndose
e la disolucién en cuestidén 3 g de Indols Al agitarse el
compuesto se forme un precipitados se dejs a continuscidén
reposar brevemente dicho precipitado, pars aspirarlo en se-
guide. Le substancia contiene después del andlisis un 10 ¢
de Indol.
8.~ Penigilinge.

Se sdicionan una disolucién de 0,29 g de penici-
line~scdio (500 000 unidedes) en 2 om® de agua & una diso-
lucién tibis de 0s5 g Dextrina~Schardinger disueltos en 3
em® d¢ agua. La nueve disolucién es gradusds actoseguido
mediente el empleo de &cido acético glaciael & pH 3,5, Des=
puds de un reposc algo prolongedo se cbtiens un precipite-
do con un contenido en nitrégeno de 1,1 %» 1o que corres-
ponde a un contenido del 12 Z en penicilina.
9e= Vitemine .

Se disuelven 3 g de Dextrine~-Sohardinger en 15
cm® de agua, celenténiose el liquido. Me disolucién se
edicionan 2 g de aceite de higedo de bacalao rico en vite~
mina Ae. Se aglta y se forma un precipitado blancos éste es
aspiredo y lavado con éter.

- REIVINDICACT ONES-

Se reivindice como de la propia y nueva invencién la pro-

pieded y explotacién exclusgives det
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cidn de substancias orgénicas fisiolbglicesmente activas, ca~

racterizado por el hecho de que Se cambina la disoluciédn de
acuosa de la Dextrina~3Schardinger con la componente de in-
clugidn.

2=~ Procedimienio para la obtencién de compuestos de sidsore
cibn de substancias orgfnicas fisioléglcamente activas se-
gin reivindicacidn 1, caracterizado por el hecho de que se
deja enfriar lentamente la disolucidn de la Dextrina que
contiene la componente de ineclusién.

Z+= Procedimiento para la obtencibn de compuestos de adsor-
eidn de substencias orgénicas fisiolbgicamente activas se-
gin reivindicaciones 1 y 2, caracterizado por el hecho de
que se agita la disolucidn acuosa y saturade de demtrina en
unibn con la componente de inclusidén suspendidas.

4'e= Procedimiento para la obtencidén de compuestos de adsor-
cién de substancias orgénicas figlolbgicamente activas se-
gin reivindicaciones 1 a 3, caracterizado por el hecho de
que se adiciona a la disclucibén acuosa de dextrine la cam-
ponente de inclusién en un disolvente orghnico miscible en
aguse |

5~ Procedimiento pare la obtencién de compuestos de sdsor-
cibn segdn reivindicaciones snteriores, caracterizado por

consistir esencialmente en "PROCEDIMIENTO PARA La (BTENCION

DE COMFUESTOS DE ADSORCION DE SUBSTANCIAS ORGANICAS FISICLO-
GICAMENTE ACTIVASY .o

Consta le presente nemoris descriptive de siete

hojas numeradss y mecanografisdas en una sola carss

Sevilla, 23 de agosto 1952«~
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