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P A T E N T E  D E  I N V E N C I O N  
a  fav o r  de

COLIRIOS LLORENS, S .A ., de n ac ion a lid ad  esp añ o la , re s id e n te  en 

B arcelon a, por:

"PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE UN COLIRIO A BASE DEL ACETATO 

9 -0 ¿  -FLUORHIDROCORTISCNA Y NEOMICINA".

Mem oria d e sc r ip t iv a

E s ta  preparación  farm acéu tica  de in d icac ió n  en o fta lm o lo g ía  

a so c ia , básicam ente, l a  neom icina, a  l a  que son muy se n s ib le s  c ie r ­

to s  m icroorganism os, t a l e s  como lo s  Gram -negativos, y e l  Acetato 

9-O ^ -flu o rh id ro co rtiso n a , de gran p o te n c ia , que lo  hace im prescin­

d ib le  en e l  a r se n a l del o fta lm ólogo .

La composición com pleta d e l c o l i r io  es l a  s ig u ie n te : A cetato 9- 

% -flu o rh id ro c o rtiso n a , 1 m gr.; Neomicina, lO m g r ., P o l io x ie t i le n  

so rh itán m o n o -o lea to , 0 '2  c . c . ;  Suero iso tó n ic o , c . s .  p a r a l  c .c .
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E l problema a  re so lv e r  p a ra  l l e g a r  a  l a  form ula f in a l  decían­

lo rad a  e ra  e l  de l a  d iso lu c ió n  de lo s  e s fe r o id e s .  E l procedim iento

de d iso lu c ió n  u t i l iz a d o  ha perm itido re so lv e r  e l  problema que h a sta  

ahora se  h ab ía  presentado  y que h ab ía  impedido l a  obtención de com­

p o sic io n es de u t i l iz a c ió n  en o fta lm o lo g ía .

La preparación  de e s to s  compuestos por todos lo s  la b o ra to r io s  

15 en gen era l, ha s id o  a  base de su spen sion es ( só lid o  en l íq u id o )  o 

pomadas.

Las su sp en sio n es, a p e sa r  de poder con tar hoy d ía ,  con muchos 

ad e lan to s , tan to  en ap ara to s  como en té c n ic a s , sabemos que su s 

p a r t íc u la s  no pueden l l e g a r  a  s e r  tan  pequeñas, que igu alen  a  l a s  

20 d iso lu c io n e s , y por lo  ta n to , pasen  por lo s  f i l t r o s  c o r r ie n te s .

E sto  t ie n e  e l  inconveniente en o fta lm o lo g ía  de que lo s  c r i s t a l e s  

i r r i t a n  a lo s  t e j id o s  extremadamente d e lic ad o s d e l o jo .

Otro tan to  debemos d e c ir , con re sp e c to  a  l a s  pomadas, puás 

aunque se  u t i l ic e n  también té c n ic a s  muy avanzadas en su fa b r ic a c ió n  

25 no dejan  de r e s u l t a r  su s c r i s t a l e s  a lgo  más grandes en g e n e ra l, que 

l a s  su sp en sion es. E sto  agrava  adn más, e l  inconveniente an tes c i t a ­

do p a ra  l a s  su sp en sio n es, puás a l  r e s u l t a r  l o s  c r i s t a l e s  mayores, 

i r r i t a n  adn más lo s  t e j id o s  o c u la re s .

Por todos e s to s  in con ven ien tes, y p a ra  v e r  l a  manera de subea- 

30  n a r lo s , e s por lo  que nos hemos dedicado a  l a  in v e st ig a c ió n , p ara  

poder encontrar algdn procedim iento de obtener su d iso lu c ió n , sha 

menoscabo de su p o ten c ia .

Después de números ensayos y p ro b atu ra s, con in fin id ad  de 

su b sta n c ia s  d iso lv e n te s  o rg án ica s , llegam os a l a  con clusión  de que 

35 e l  Tween 8o (p o lio x ie t i le n  so ro ita n  m onooleato) e ra  e l  más adecuado

a n u estro s f in e s .  Es un líq u id o  so lu b le  en tod as proporcion es con
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e l agua, no se  n e ce sitan  can tidades exageradas p a ra  l a  d iso lu c ió n , 

e s  hemectante, ayudando pués con e s t a  cu a lid ad  a su  más ráp id a  d i­

fu sió n  a t r a v é s  de lo s  t e j i d o s ,  no es i r r i t a n t e ,  y se  puede e s te ­

r i l i z a r .

E l procedim iento p a ra  l a  fa b r ic a c ió n  d e l c o l i r io  c ita d o , con­

s i s t e  en l a  d iso lu c ió n  de l a s  su b sta n c ia s , en e l  Tween y subsigu ien  

te  m ezcla con suero iso to n ic o  y demás in g re d ie n te s .

Se p e sa  l a  can tidad  su f ic ie n te  de A cetato 9-^FLUORHIDROCOR- 

TISCNA, y se  t r i t u r a  lo  más finamente p o s ib le  después de lo  cu a l, 

se p a sa  por un tam iz de m alla  f in ís im a . Se p e sa  también l a  c a n t i­

dad n e c e sa r ia  de NEOMICINA (o su eq u ivalen te  a  s u l fa to  de neom ici- 

na) e l  cu a l también se  t r i t u r a  y tam iza. Se mide l a  qu in ta  p a rte  

d e l volumen t o t a l ,  que s e r á  l a  n e c e sa r ia  de Tween 80. Se echan l a s  

su b sta n c ia s  sobre é s te  y se  a g i t a  continuamente, en c a l ie n te , pro­

curando que l a  tem peratura no exceda de unos 150a o. Una vez d i­

s u e lta s  se  dehan e n f r ia r ,  h a s ta  unos 503 c . M ientras se  e n fr ía  se  

hace l a  d iso lu c ió n  d e l c lo ru ro  sód ico  con agua b id e s t i la d a  exenta 

de p irógen os, añadiéndole un c .c .  de c lo ru ro  de benzalconio 

1 :1 0 .0 0 0  por cada cien  c . c .  de volumen t o t a l .  Teniendo ya l a s  dos 

d iso lu c io n es a 503 o. ge echa e l  Tween sobre e l  agua, agitando 

h a sta  que se han mezclado completamente. Se d e ja  e n fr ia r  y se  e s ­

t e r i l i z a .

R E I V I N D I C A C I O N E S

1 ) .  Procedim iento de p rep aración  de un c o l i r io  a base d e l ace ta to  

9 - ^  - f lu o rh id ro c o r tiso n a  y neom icina, c a ra c te r iz a d o  por obtenerse 

l a  d iso lu c ió n  del a c e ta to  9—9¿- j:'lR o rh id ro co rtiso n a  y l a  neom icina 

con Tween 80 (p o lio x ie t i le n  so ro ita n  m onooleato).
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2 )  . Procedim iento según l a  re iv in d ic a c ió n  a n te r io r , c a rac te r iz ad o  

por h acerse  l a  d iso lu c ió n  d e l suero con agua b id e s t i la d a  exenta 

de pirógen os con ad ic ió n  de c lo ru ro  de oenzalconio a l  1 : 10000 

dando como fórm ula c u a l i t a t iv a  l a  de: a c e ta to  9—á ^ -flu o rh id ro c o r-  

t iso n a , neom icina, p o l io x ie t i le n  so ro ita n  m onooleato, y suero is o -  

tó n ico .

3 )  . Procedim iento según l a s  re iv in d ic a c io n e s  a n te r io r e s , c a ra c te ­

rizad o  por t r i t u r a r s e  e l  a c e ta to  9 -<3¿-flu orh idrocortison a y l a  

neom icina lo  más finam ente p o s ib le  en un m ortero, después de lo  

cu al se tamizan por una t e l a  f in ís im a . Se echan l a s  su s ta n c ia s  por 

separado , primero e l  a c e ta to  9-  d (- f lu o rh id ro c o r t iso n a  y después 

l a  neom icina, ag itan do continuamente y se  c a l ie n ta  procurando que 

l a  tem peratura no exceda de 150S c .  Una vez d is u e l t a s  se  d e ja  en­

f r i a r  h a s ta  unos 503 o.
4 )  . Procedim iento según l a s  re iv in d ic a c io n e s  a n te r io r e s , c a ra c te ­

rizad o  por dar un compuesto con l a  s ig u ie n te  com posición: A cetato 

de 9 - ^ - F lu o r h id r o c o r t i s o n a ,  1 m gr.; Neomicina, 10 m gr.; P o lio ­

x ie t i l e n  so ro itá n  m ono-oleato, 0 '2  c . c . ;  Suero iso tó n ic o , c . s .  pa­

ra  1 c .c .

5 )  . PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE UN COLIRIO A BASE DEL ACETATO 

9- PLUORHIDROCORTISONA Y NEOMICINA.

E s ta  Memoria con sta  de cuatro  h o ja s  fo l ia d a s  y m ecanografia­

das por un so lo  lado de su s c a ra s .

Madrid, a 15 de Marzo de 1.95S^
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