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MEMORIA DESCRIPTIVA

que se presenta para unir a la solicitud 

d e

PATENTE D E  INVENCION 

formulada el 30 de Enero de 1.9 3̂, con el N6m. 284,666

e n

a nombre de THE WELLCOME FOUNDATION LIMITED, entidad británica, 

establecida en 183-193) Eustoc Road, Londres, Inglaterra, por:

"UN METODO RARA LA PREPARACION DE UNA SOLUCION ACUOSA QUE CONTIE­

NE 1- DIETILCARBM0IL-4-METILPIPERAZINA Y UN ANION TERAPEUTTCA-

La l-dietilcarbamoil-4-metilpiperazina, conocida también con 

el nombre de dietilcarbamazina en forma de su citrato ácido, es una 

droga establecida para el tratamiento de bronquitis parasitaria cau­

sada por infecciones de gusano pulmonar en ganado vacu&o y lanar, 

por ejemplo, infecciones de Dictyocaulus viviparus en temerás. Pa­

ra el tratamiento de bronquitis parasitaria, puede darse una dosis 

recomendada de citrato ácido de dietilcarbamazina de 20 mg (0,051 

milimóles)/kg. de peso corporal, dada por vía intramuscular cada 3 

días sucesivos; o pueden darse una dosis intramuscular simple de 

40 mg./kg. El citrato ácido de Aietil carbamazina se inyecta usual—
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por VEINTE años

MENTE ACEPTABLE"
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mente en forma de una solución acuosa al 1C%, p/v., (0,255 molar 

con respecto a dietilcarbamazina), y puede suceder que se necesi­

ten velámenes demasiado grandes; por ejemplo, una dosis de 6 gr. 

para una temerá de 300 kg. exigiría la inyección de 60 mi* Sin 

5 embargo, la inyección de una solución más concentrada y, por con- 

* siguiente, más hipertónica, podría esperarse que produjera una reac-

grave, a causa de su potencial osmótico no fisiológi­

co.

Este invento proporciona una solución acuosa de dietilcar- 

10 bamazina que contiene uiu.anión terapéuticamente aceptable, tiene

pH entre 6,0 y 7? 5 y es entre 0,75 y 1)30 molar (preferiblemente 

entre 0,90 y 1,10 molar) con respecto a dietilcamazina. El anión 

tiene que ser terapéuticamente aceptable en la dosis en que proba­

blemente se administrará con dietilcarbamazina para el tratamien- 

15 to de bronquitis parasitaria y preferiblemente deriva de un ácido

muy acuosoluble que tiene un valor de pE. suficientemente próxi­

mo al pH de la solución para que se produzca amortiguamiento. Es 

especialmente adecuado el ácido cítrico, pero pueden usarse otros 

ácidos entre los cuales figuran: acético, butírico, glucÓnico, glu- 

20 támico, maleico, málico, fosfórico, propiónico, succinico y tartá­

rico.

Cuando se prepara para inyección, la solución de dietilcar­

bamazina debe ser estéril. La solución debe contener un agente bac- 

teriostático y preferiblemente también un antioxi danta.

25 Contrariamente a lo que podía esperarse, la solución de die­

tilcarbamazina fuertemente hipertónica de este invento no produce 

reacciones locales nocivas, sino que puede inyectarse sin reacción 

inconveniente, y su eficacia terapéutica permanece inalterada. Su 

uso permite tratar al ganado vacuno y lanar contra la bronquitis 

30 parasitaria por inyección de volúmenes mucho menores de lo que has-
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ta ahora se habían considerado posibles? también la dosifica- - 

ciÓn oral es más sencilla con un volumen menor.

La solución de dietilcarbamazina del invento puede prepa­

rarse mezclando una solución acuosa concentrada de la base die- 

tíloarbamazina con una solución acuosa concentrada de la canti- 

equivalente del ácido deseado. Por ejemplo, se necesita un 

mol de ácido cítrico por 3 moles de dietil-carbamazina.

Así, pues, este invento proporciona un método para la pre­

paración de una solución acuo,sa que contiene 1-dietilcarbamoil- 

4-metilpiperazina y un anión terapéuticamente aceptable, y es 

entre 0,75 y 1,30 molar con respecto a la l-dietilcarbamoil-4- 

metilpiperazina, caracterizado porque se solúbilizan en agua 

l-dietilcarbamoil-4-metilpiperasina y un ácido de un aRión te­

rapéuticamente aceptable, bien sea disolviendo la 1-dietilcar- 

bamoÍl-4-metilpiperazina y el ácido juntamente en agua, o bien 

disolviéndolos por separado y mezclando las soluciones, en pro­

porciones tales que la solución acuosa resultante tenga pH en­

tre 6,0 y 7,5.

El invento proporciona además un método para tratar gana­

do vacuno y lanar contra bronquitis parasitaria que comprende 

la inyección intramuscular de una cantidad comprendida entre 

0,04 y 0,14 ml./kg de peso corporal de una solución acuosa es­

téril de dietilcarbamazina que contiene un anión terapéutica­

mente aceptable según se ha definido arriba, es de pH entre 8,0 

y 7,5 y es entre 0,75 y 1,30 molar com respecto a dietilcarba­
mazina.

SI siguiente ejemplo ilustra el invento.

Solución inyectable de dietilcarbamazina 1.02 molar

3



.+

.

%
Esta solucíón estéril contiene el equivalente de 40% p/v, 

de citrato ácido de dietilcarbamazina. Es una solución casi neu­

tra con un contenido mínimo de sólidos. Se prepara de la manera

siguiente:

- 5
't /

10

Base dietilcarbamazina 

Acido cítrico, monohidrato 

Me tabi sulfi to sódi co 

4-Cloro-̂ m-cresol 

Agua destilada estéril, exenta 
Pirógeno hasta 

HI de la solución 6,5 ¿ 0,5

20,37 partes en peso 

7,16 partes en peso 

0,2 partes en peso 

0,1 partes en peso 

de

100 partes en volumen

El 4-cloro-rm-cresol se disuelve en la mitad del agua por 

auxilio del calor; la solución se enfría y el ácido cítrico se 

15 disuelve en ella. La base dietilcarbamazina se disuelve en una 

4& parte del agua y la solución se filtra sobre la solución de 

ácido cítrico. Se lava el filtro con más agua y los líquidos de 

lavado se añaden a la mezcla. El metabisulfito sódico se disuel­

ve en la mezcla y se ajusta el volumen. La solución se filtra - 

20 después y se introduce en frascos adecuados y se esteriliza por
tratamiento en autoclave.

Para el tratamiento de bronquitis parasitaria en ganado 

vacuno y lanar, pueden darse 3 dosis de 0,05 ml./kg. de peso cor­

poral, cada una, la primera por inyección intramuscular y las - 

25 otras del mismo modo o por vía oral. 0 bien, puede darse una úni­

ca dosis intramuscular de 0,10 ml./kg.

La presente solicitud que corresponde a la presentada en 

Gran Bretaña, con fecha 1 de Febrero de.̂ 1.962,, bajo el.N&nero 

3797/62, se acoge a los beneficios del artículo 51 del vigente 

30 Estatuto 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 siguientes:

sa que contiene l-dietilcarbamoil-4-metilpiperacina y un anión 

terapéuticamente aceptable en una proporción entre 0,75 y 1,30 

molar con respecto a la l-dietilcarbamoil-4-metilpiperacina, ca­

racterizado porque se solubilizan en agua 1-dietilcarbamoi1-4- 

metilpiperacina y un ácido de anión terapéuticamente aceptable, 

ya sea disolviendo la l-dietilcarbamoil-4-metilpiperacina y el 

ácido conjuntamente en agua o disolviéndolos por separado y mez­

clando las soluciones, en proporciones tales que la solución - 

.acuosa resultante tenga un . pE entre 6,0 y 7,5*

2".- Un método según el punto 1, caracterizado porque la 

solución acuosa es de 0,$0 a 1,10 molar con respecto a la 1-die- 

tilcarbamoil-4-me tilpipé tacina. .

33.- Un método según el punto 1, caracterizado porque la 

solución acuosa es aproximadamente 1,02 molar con respecto a la 

l-dietilcarbamoil-4-metilpiperacina.

43.- Un método según cualquiera de los puntos anteriores 

caracterizado porque el anión terapéuticamente aceptable es el 

anión de un ácido orgánico.

53.- Un método según el punto 4, caracterizado porque el 
anión de un ácido orgánico es ci-tra-to. . . , , :

13.- Un método para la preparación de una solución acuo-
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63. - Un método según cualquiera de los puntos anterio­

res, caracterizado porque la solución acuosa contiene también 

un agente bacterioestático.

?s.- Un método según cualquiera de los puntos anteriores 

caracterizado porque la solución acuosa contiene también un an 

tioxidante.

80.- Un método según cualquiera de los puntos anterio­

res caracterizado porque la solución acuosa es estéril.

9**+- Un método para la preparación de una solución acuo- 

sa^que contiene l-dietilcarbamoil-4-metÍlpiperasina y un anión^ 

terapéuticamente aceptable.

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, escritas a má­

quina por una sola de sus caras.

MADRID,
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