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7 J û 1'iiü.ó ",l o ? 1 ' '

4,0

) a





rie"".r: i l  a 0 ..i , l f . . r 7  Où .p'.fO.iClùii. c i  y<: ie".tù te

-L.'' --*0 *'rc...'Co. ,̂.'ir'li.c pOl' r i  ùùù '.'.'01' 5 ,.. t . i

¿G,.Oy. ù y 0.1-11 6ìC jl ' .  'S yá'C... j.<ooi7 Olù.'.'! .Li..

o t i  ùù -ir-':; te -  0 ,J/u ..fe lo:.pyLtrt p- co. li. j .

j-C. .0io  -.r. ù e*,..'Ol.'O'b IL  ̂ ,

o<  ̂ -Lu CJ J .0 y otro

1co ..e OS oc le. ;ccl3

1.)ier-'m  y '-"3,1,U.1r re s ;

e U r c r i - 131 01' U;—¡

là . Ì'.'Ô o.ii ' -U
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3"Clt ó,;--," Acr (lel"oALo'.'i^"e oA -1,3 33 100303C 1Ó3 033.'3 -

atoo. o. 7 : j : iC x  do*wsoioro 0 3  e . t e ,  lo. ...1.1333l-.-,0ÍÓ3 . e

,300*103:'. 30_jO'.3. í*;.L '_'.l'r-.¿:eO;3"''lj to  .9 OOlOUi'O (̂....'jOO.'O'lto :03,

3*1 ColTlOOO' O :'.0i3.c OT.lÍ'.;íj.3CO 3b U . j ' l . t ' .  33­

3-' l í  '.,3'O'_3.0;03., J:''... i':..''0.:.'<..3.i..," '.33 ''-''iti ...'lÓlO.Oü _;-.0..'0 33

ÌO;.i'- 30;t" 3j3'*plo ¡le dd::olve*.'.t30 or^;'3.:'.o::3, t ' j .  í,o:0

 ̂ ***ir l  ool, a t r o c i , bot. 0-.0 Ì , "eoo lro de ;o. 0tc33-'T0tC

o l , 3,,,CÌ3C de '3t:.' 3CÍ-C,^1-' 0 iCì-OOÌ; 0 . de - e t  ".ol­

oí. o l ,  d i  *3otlOÍ03 ioO C'*0'i.. .recido oe Col i o -.0 coro

.—̂
 O 0) le  33103 1Ì133 r* T r i l l o 3033 .3-.33030:00,

,d, l i i - r l .  H . 33. e3;;;3ctro -le ''biorción Tltrec/'iclet:

30 "''"OlOO'.'O.i.'O 0'J..'\'...'l'0.. '-'3....'.-0 .-0:¡0, j..-. 1... '0:, -C-.<bO

i  .doc^ojo ee Y;ueílene'er JO.3.A0.S, e-drc oéi- 13 o



l!ì rtrijìctico .¡osee n'-ì car-lct^r li^^cr.oc^ntc óciin. 

SOin.'.ne ')!'. O^nn, ': üta "01} CG.C'.O.iy 1.!'..''.t..".0?,, e lo —

i-olori-o ;* oloinro ^'.etllóninc y de ...i..iícr.l colnción

'?! .'. CjuO'lr.y B'uCo'y ' . ' ' j . j  Bü'j—' .'-3 ...-' 0'. 1 '
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:C ir 1 1 '̂

a t e r í ^^^^c±on 7 ,3 .

.) 20 b" ¿g. de har ina

0 -L 6 .rfí .-f,n tes  de l a'd'"'

n ^ l2 = R -3

S I  res id u o  de f i l t r a c i ó n  de un prepa­

rado ,.,e agua de 230 l i t r o s ,  ob ten ido  se¿ún e jen p lo  1 

o 2, se e._:its. con 23 l i t r o s  e ta n o l  y se v u e lv e  a 

Esto  se r e p i t e  dos v e c es  después de l o  cual 

.en l a s  so lu c ion es  e ta n ó l ic a s  que con t ien en  *

e i an ¡ jr o ió u ic o ,

c ío a 3 l i t r o s  y

Ost s o lu c ió n  se

s e ent r a e  dos ve

n c l ! tras lad í.ndc

en v a c ío  s. 2ps s 

lu c ió n  b u ta n ó l ic

* se reúne con e l  f i l t r a d o  de c u l t i v o .

a ju s ta  a un v a l o r  pH de 6,0  y  después 

ces , cada una con 70 l i t r o s  de bu la ­

se toda  l a  a c t iv id a d  a n t ib a c t e r i a l  

ca. 01 ex tra c to  se la v a  con agua y ' 

e evapora a 6 l i t r o s .  Se seca l a  so­

a sobre s u l fa t o  sód ico  y se evapora  en
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tarta ae (aeelaaaoaal e-:4 e eoa Iß Ya4'Yb'4

a'*' aj c-iß le /òso aa jo ì 'io r '3 1 ------ a-., y o 'a l-o 'a

i<' -1. ,a le r t e  " enelo '"a a l a i le a :  7 a a le e

a ' a ,.ìà -ea ..e n-b''i.t'.aca, j  j a t e e  an '-/olà en te  é,áea

Catino * * —'- '4''.r.'bb3-.'.' a i a o là  nao te  'aoati;_;¡.atta. .'.e

E d i o  a. ae l e i  a l  1,3 . l a C0jaob'...a:.ónu3l oo ' ' tn* i to

le  loe . i r t in to s  ae^ -.0-0 *"tea ne ean lr^aaaoa - .  a a a a '

'.-''.ÌG Ér 4 aa.'jas jJ  la el eon an t ib io t i c ,  an te  s i l -

uacea, ad.oetaéadjee el -'anna te  la  ' a t t r a r r  a- la.

S:"'J'''3a -¡-Jo 4'?̂ lt0..1.-'b'3.'Í.L'' o t-n -s  j l - 3 2 , "6 a r r i a  a:

la ce  e n j a r r a  y a.- j j j e ornea, se-'ir.r r'.'' e otara tus

'i'4aOrS L.O"."í n,"!)!,î 0'440,i. 44*í-i 4;0 0 . ron.' aeran roa ai . i , a b o l i ­

or.  ̂ ../'-y^iirrb íie ríearn ne earner;.', en ,,,. ó lo  tu l.

a i  apanino ai rec ib e  o-, jo ro  n a n ea r , i:. r l ' i a ió n  ,.e

t ' i r t r e  y ao enajoia. ea Y cnOo .:.. 0 can **'3i.'a. r'j OJ"**

'llane 3Ì 'a "lib iótiuO  esjána-triciao'. 31. n'orab- a'a'i^ao-

oib. c a o  . alvo i:\¿;err' '.ente'.'r.i'r6''i, j/re " ln.1--

l i j e .  ''-.i caßg-ctro d itj."\v i3 Í9 tf n& *'..'.e;.:t.n". ar / 'ba ja  

m -ru te rta tio c . E-', e l eajecta-c ii.ira i'o jo  (réaoo i i .^ . l )
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! ir :

r.,*'-.. * . '..i ir'. ' tir.'.'O '.-.r;...'... pi' --

ì i ' i ' ' .  ven l i t r o s  Ce ìi-lcry.1.01 v ie ra  l e  

oan tilad  p r in c ip a l  c.e la  a c t iv idad  y  después de eva-

porar se obtienen v,u f,PCD* u"'a su".nvv..voir.. sec,. ...vor-

.V-, c : i  iv e o lc r r . sor. ì , 3o JVUrGS V "u-..'UV '^1

p i  ri .'C../Ü 'é'j rl'.'v ol -  vi *ol ve pv... iv i  . I v ir

co' ---?s vri..c. - 0  ' ..'v"o_;. sv ^^vov, pero

co.si Ce i^.ual activ idad. Disolviendo y preci'uLtnnCo 

las vfc.ccio-vs priravirpiles le  vet^-vol-éter se o ttiene 

e l ¡n U b ió t ic o  es;ii'v-tricio.a evri^neoido covo iiolvo 

secvCo, nvliCo, con. Ics  "nrovl.sCrni.es f ís ic a s - .piiuìcas 

S3'''vir'dos en el ejenplo i .

DI evalo 7.

I l o  p. Ce polvo Ce ce lu losa  se -v.v.v,''3v.- 

Cen e  :. u v  ' 'eva la  sature da Ce apua Ce cortes or. vo -  

l u v i  ve ' - lu t v ' i o l  p- 6 'u.rtes en voi.riven Ce é v is r  

a cé t ico  ;/ se l le n a  u*.j tubo Ce' crO;uitopi'rrf'ío.y. Des­

pués Ce l.-'v:vr l a  ccluvinv Ce ce lu losa  con ItCC vip Ce 

le. vesc ia  ,ie':.ciorv:'.C3. Ce C iso lve r tes  se vvlioa. uni. 

solución Ce iiOC np. de l a n t ib iò t ic o  espirnetnieino en 

eruto. o lten iCo sepún e l e,Cec-,pio i ,  ev 2j e r i  '-'.e ven­

c ías  Ce C iso lvev tes .  .i.Cora se revelr.. e ì  sroi'usto^rnna
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con 1" "nha-a. /encía, recociéndose f i 'o co io res  /corre.

SCO c i j  y oonprol.r'".dose en e f i c / c i -  s.ntibiótiuc.. L/s 

frc rc iou es  1 - 3  se" im .c t ivas  y le e  frccc ion ec  J. -  3 

con tienm  i 'p iurem s te d im s  de "cerrón con d éb il  a c t i -  

e. v i d " ! .  I;ce "iortes en istentes en. lo s  fr-..ccionec i -  11 

estén, solo li¿ ;ern*ente telúdas y son o r t iu ió t ic r - 'e r t e  

de Ir en e  s i le n c ia ,  netas se rem en  y se avrrorm. en 

va c ío .  De esta rm em . se obtiene e l  a n t ib ió t ic o  es- 

nina.ti-j.cina enriauecido ceno polvo narren pálido con 

10. la s  rop-iedades descr itas  ea. e l ej e-pplo 1. 

b je r r l o  0.

Una so lac ión  de 20 ny. de l a n t ib ió t ic o  

e m ir n t r ic in a  enríe neo i  do an 4 cn?3 de ácido c lo rh í ­

d rico  se ca l ien ta  en e l tubo 'cerrado por fundic ión  

13. durarte 13 horas a ICOS y a continua c ión  se evnrcra 

en vac ío  hasta, secar a 33H. Di residuo se o o: -.prueba 

o i-oí! o t  o y r  á f  i  c ar eut e en ;i?..pel, enpleándose la s  dos 

uescla.s de disolve^rtes a) fenol-agua ( 3:2)  y o )  n- 

bntanol-áoido a cé t ico  g la c ia l  -  agua ( 4 :1 :1 )  bsen- 

20. oial"'!ente se puede comrobar la. preserris. de se is  sus­

tancias n in i i id r in a -p os it iva  cuyos va lo res  hp¡ ( r e ­

fe r id o s  a r r o l in a  = 1) y reacciones de c o lo r ,  se 

indican en la  s igu ien te  tab la :



Substancia Hp I r inunción de co lo r
líH D iso lven te  c/ n i so lven te  b ) con:

nirirua 'ina i  s rabino

J- 0¿8 0,2 o v i o l e t a -
r o j i z o

—

Q 0,25 C, 31 v io le ta . —

0J 0,37 0,63 v io l e t a —

A 0,81 1,44 v io lab a rosa

0 1,00 1,34 azul —

6 1,00 1,00 an a r i l l o anuí

De ecuerdo con estos va lo ras  r.f y la s  

reacciones de co lo r  se pueden id e n t i f i c a r  la s  substan­

c ias  2 -  6, prov i  s i  onslnent e , de lo. s igu ien te  .'añera: 

i r .  2 cono ácido asparagín ico, na 3 cono ¿1ic e r in a ,  

nb i  cono v c l in a ,  :iE 5 cono ácido p ip eco l ín ic o  y nH o 

cono o n d in a .  - '

' r C T 2,

D escr ita  suficiente'.''ante la  uc.turc&.le- 

20. za del invento, as í cono la  muera de r e a l i s a r lo  en

la  p rá c t ica ,  debe hacerse constan- oue la s  d is p o s ic io ­

nes anteriornente  indicadas a en susce'ntibies de nod i- 

f icn c ion es  de d e ta l le ,  en cuanto no a lte ren  su p r in - 

c i" ) io  fundanental. También Se hace constar guo e l  

i'.i.ve"ho corresrcr.de e, una s o l ic i tu d  de patente pre­

sentada. en dulas, con nR 71.624 del 6 de A b r i l  de 1959 

y 1275/60 del 5 de leb re ro  de 1.960, acogiéndose, 

por lo  tan to , a lo s  b en e fic io s  cu3 conceden lo s  'ion- 

ven ios  in ternac iona les  en v ig o r  y siendo lo  une



constituye  l a  esencia del r e fe r id o  inve:.''.to y por lo  

que se s o l i c i t a  it-ten ts  le  drveucló-. cor 2C oros en 

bsp.nia: ¡t'u(:'p:tcf ':b. p o .gvv ,  c u t í  ,iü'. :,y;u. ;.yjvo 

oara.cteriz!-:.ndose ñor lo  s igu ien te :

1 .  -  P roced í 'den tó  liara la  o l t e r c ió r  

de un n.uevo an tib ió t ico .,  caracter izado , noi'cue se 

c u l t iv a  un-, representante de l góc.ero b trepto^yces,

¡insta. que e l  caldo de cu lt iv o  muestra un e fec to  eseu- 

ciali 'iente a.iitibo.cteriío.l y a continuación se a ís la

e l  a n t ib ió t ic o  esp inatric ine.. ,

2 . -  rrocedim ieuto según la  r e i v in d i ­

cación 1, caracter izado  porreas se c u l t iv a  en un ca l­

do de c u lt iv o  acuoso, que contiene sa les inorgánicos 

y una fuente de carbono o n itrógeno, bajo  condic io­

nes a erob icas , preíerente-oente subnersas.

3 .  -- Iro c ed in ien to  se^ún la s  r e iv in n i -  

cocioaes 1 y 2 , caracter izado porgue e l  caldo de cul­

t i v o  contiene materias fomentadoras de l crecim iento.

4 . -  Procedimiento según la s  r e i v in d i ­

caciones 1 - 3  ? caracter izado  porgue e l  c u l t iv o  se 

efectúo durante 3c -  120 horas & uncí, teuper'-tura en­

t r e  22 y 40S.

d .-  Procedimiento según la s  r e i v in d i ­

caciones 1 -  4, caracter izado  porgue e l  a n t ib ió t ic o  

se extrae de un f i l t r a d o  de c u lt iv o  'mediante un d i­

so lven te  orgánico no m iso íb le  en agua.

6 . -  Procedimiento según la s  r e i v in d i ­

caciones 1 -  4 caracter izado  porque e l  a n t ib ió t ic o  

se extrae fiel nácelo separado ñor un d iso lven te  orgánico,



10.

- D o

- 2 1 -  g ,

256 1J
por lo ñeros pouciolnente n iso íb le  sor a¿_.u&..

7. -  Guocediniento según las re iv ind i- 

cecioues 1 -  o caracterisado porgue el antibiótico 

se linp is por absorción, preferentemente mediante 

carbón e c t iv o ,  y entracc ica  del adsórbate con un 

disolvente orgánico, per lo menos pareruínente solu­

b le  en aura.

8. -  licocedimiento seuí.n las re iv ind i­

caciones 1 - G, cru'act erizado porque el a n t ib ió t ic o  

se limnia mediante d is tr ib u c ión  entre una solución 

acuosa y un disolvente oryúuico no miscible en agua.

p.- Procedimiento se,qín las re iv ind i­

caciones 1 - 6  caracterizado porcue lo. distribución

se efectúe, según e l  pro ced í mi e.nto de c ontracorr i  ent e .

10. -  Procedimiento según la s  r e iv in d i ­

caciones i  -  7 ca rácter  buido porque e l  a n t ib ió t ic o

se limpia. ñor crom.atogró.fía.

11. -  Proc3diu ie;ito  según las  r e iv in d i ­

caciones 1 -  7 y 10 , caracter izado  porque e l an t i­

b ió t i c o  se lim p ia  por cromatografía, en s i l i c a ^ e l .

Í2d\ Procedimiento según la s  r e i v in d i ­

caciones 1 — 11 \ caracter izado porque e l  a n t ib ió t ic o  

se l i a r í a  por cromatografía/en ce lu losa .

para la  obtención

ae un nuevo an t ib ió  igod. T//1 y^óono queda suostancial-

mente desc i 'ito  en 1; ife nenoria e i lu s trado

en lo s  adjuntos dibují \se acoy^ianan.

aba. ú  , ch is ta  de 'veintiuno lio jas

escritos anácuiaa cara;.

Ma¡rsf=f̂
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