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E ste invento ae r e fie r e  a u n  procedim iento para 

preparar óosípneatoa antirreum scticos, a n tia r tr ític o a  y  

a n tia rtré sico a .

Se ha descubierto que una s e r ie  de sa lea  de 

5.  aminccarbohidrato aijqple o polim erizadc aon sorprendente­

mente e fic a c e s  en tera p éu tica  contra la s  enfermedades reuma-* 

t ic a s , a r tr ít ic a s  o a rtré s ic a s , tan to  agudas como cró n icas, 

y  todas la s  m anifestaciones p ato ló gicas que se deriven de 

dichas enfermedades. Bgemploe da ta le s  amlnocarbohidratoa 

30+ son l a  g a l actos amina, la  condrcsamina y  mas particularm ente
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la  glucosamina.

La glucosamina basa o clorhidrato es un coapuesto 
que se ha conocido áirante consi áerable tiempo y que se ha 
empleado hasta ahora como agente coadyuvante a la  absorción 
de las tetrao! d in as y antibióticos same jantes y como agente 
contra loe parásitos intestinales. No se había ism^Tmác 
nunca que sea substancia ibera eficaz como aRtirreumátieo. 
por otra parte, como se verá en lo  que sigue, esta actividad 
es casi inexistente en e l clorhidrato de glucosamina, al 
reváa de otras sales proporcionadas per este invento.r " ...........  ' * '

El invento staRe más particularmente a las sales- 
da glucosamina de la  fórmula general

'"eSiW' *'
donde R es un ácido orgánico o inorgánico distinto del ácido 
clorhídrico,
las cuales pueden ser inertes o poseer eficacia  terapéutica 
inherente en el campo de las afecciones reumáticas, a rtríti­
cas o artrósieas, tanto agidas como crónicas.

Los ácidos que siguen son más particularmente 
20. aptos: ácido su líórico, ácido fosfórico , ácido yodhídrico, 

ácido a a lic ílioo , ácido a ce tilsa lic ílico , ácido lá ctico , 
ácido acético, ácido propiónioo, ácido tartárico, ácido 
málleo y ácido antipiridin-4-carboxílico. Las sales da 
glucosamina de estos ácidos son sorprendentemente eficaces 
y suficientemente solubles en agía y en los medios acuosos 
biológicos para preparar a base de ellas prodictoe en forma 
de coBprlmidos, cápsulas o supositorios o soluciones para

25.



inyección intravenoaa o intraanacnlar*
La toxicidad agida de ciertas salea de la  dase 

anterior, que ae ha determinado por inyección intravenosa 
en ratones blancos, es la  siguiente:

5, Sulfato de gíocos amina

ÍCsHúP^Hgíg.H^O^ 2400 mĝ Eg

Ybdhidrato de gtncosaadna

(OgĤ Ô NHg) .BT 3000 mg/Kg

Salicilato de g^ncoaamina

10. (CgĤ Ô NHg ).C (̂OH)COOH 1600 mg^g

Fosfato de gluooaamina

Í C g B ^ N H 2 ) 2 * H ^ 4 3200 mg^g

En ensayos de inhibición para el edema inducido 
mediante dextraao Mi la  pata de una rata blanca^ se obtuvie­
ron los resultados expiestoa en la  Tabla 1.
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Se efectuaron además pruebas comparativas para, 

a i latirismo eaqperimental. B1 lat irisan es una forma de 
artrcels inducida en los  conejos o las ratas por substancias 
deteriorantes del colágeno, que se caracteriza, entre otras 
cosas, por lesiones oateooartilaginosas da la  columna verte­
bral y de los  miembros, contra los  cuáles ningún medicamento 
habia dado antes resultado*

Los resultados de estas pruebas están expuestos 
wi la  Tabla 2*

10* SgKAR

"  — ^ e - * * * < .   n a i _ — " . . .  . . .  -

Substancia Niimero de Aparici& No aparición de
animales de artro- artrosis 
tratados sis

Clorhidrato da 
glucosamima 16 13 3
Sulfato de 
#ucosamina 21 2 19
Ybdhidrato 
de glucoaamina 19 1 19
1/2 sulfato de 
gLucosamina

"4-......... *
l/2yodhiárato 
de ^-ucosamina

21 — 21

Sálicilato de gLu 
coa amina *" 19 3 16
fosfato da gLu- 
cosamina

20 a 12
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Estos resultados, que además se comprobaron adi­

cionalmente por radiografía, demuestran claramente la  e f i ­
cacia de las sales mejoradas en comparación con e l clorhi­
drato de glucosamina, cuya actividad antiártrósica es casi 

5, inexistente.
Se descubrid además la  sorprendente actividad 

de la  asociación en partes iguales de sulfate de gLucosamina 
e yodhidrato de glucosamina, superior, por e jemplc, a la  del 
aa licila to .

ib . Se efectuaran tratamientos en e l hombre empleando
sulfato, yodhidrato, fosfato y sa lie ila io  de glucosamina 
y con una preparación que oontania sulfato a yodhidrato en 
partes iguales. A títu lo  de ejemplo, la  Tabla 3 expone 
los resultados obtenidos con sata óltima preparación, que se 

15. administró por inyección intravenosa e intramuscular.



Diagnostico % total Juicio clín ico

te
bueno mediano M u l o

Artrosis
luzíbosacra 100 75 19 6

coxcfemoral 100 41 50 9 —

10. Artrosis
cervical 100 85 15 — —

Poliartropatias
diíhsas 100 58 28 14 —

15.
Espondilexoar- 
trosis, escolió 
sia, osteoartro 
s is  dorsal "* 100 66 34

. -

Algias ciáticas 100 30 28 20 24
Artrosia verte­
bral 100 35 25 20 —

20. Pariartristis
Mmeroescapolar 100 32 58 10
Artrosis dal 
hombro 100 35 40 — 25

25.
Artrosis 3a la  
rod illa 100 25 50 15 10



En e l carao de le  experimentación clín ica  en 
e l hombre, se comprobó que:

-  e l sulfato y e l yodhidrato da glucosamina son particular­
mente eficaces en e l tratamiento de laa formas subagudaa 
y crónicas;

-  e l aelicila to de gluoosamina es particularmente eficaz 
en e l tratamiento de las formas agudas y las afecciones 
colaterales consistientes derivadas de ellas, como cefalea, 
etc^;

-  e l fosfato de ghicosamina es particularmente eficaz en 
loa trastornos de los  procesos de osificación .

Para obtener los resultados antes referidos, 
las sales deben tener un grado de pureza extraordinaria­
mente- alto.

En consecuencia, e l procedimiento de este inven­
to comprende e l colocar el Clorhidrato de un aminocarbo- 
hidrsto en condiciones de cambio de iones con una resina 
de cambio aniónico, acondicionada por medio del ácido 
o de la  sal mineral del ácido con que e l aminocarbohidrato 
debe formar la  sal deseada*

& títu lo  de ejemplo, para obtener sa licila to  de 
gLuoosaadna se emplea una resina aniónioa que contiene por 
ejemplo un compuesto de la  fórmula R.Clg, acondicionada 
(regenerada) por medio de una solución acuosa de iones sum í-



+ SO^ — ^  R^O^ 4- 2B01

lavar la  resina con agua destilada, 
se efectúa un contacto de cambio con una solución de clorhi­
drato de gLacosamina, dando lugar a la  reacción siguiente:

Rs¡S0^ ^ 2  C ^ p . H p S O ^  + R .C l g .

MÓa detalles sobre los mótodostparecen en los 
ejemplos que siguen#

E J E M P L O  1

Se regenera en una columna, por medio de una solu­
ción acuosa normal (1-n) de NagSÔ , a la  velocidad de unos 
500 cc/hora, una resina cambiadora del tipo mencionado antes. 
Despuós de lavar la  resina con agua destilada, se hacen pasar 
por la  columna, a la  velocidad de unos 300 cc/hora, 1400 cc de 
una solución 0,3-n de clorhidrato de gLacosamina.

La solución efluente de la  columna se recoge y 
concentra en vacio y a 45*-523C hasta un volumen de 200 cc, 
ee mezcla con 200 cc de acetona y luego se lleva la  mezcla 
hasta sequedad. Resulta un producto cristalino, que se 
lava oon alcohol e tílico . Se obtienen alrededor de 90 g

la  siguiente reacción:ricos, en virtud de

C1
R +
^C1

Despuós de
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de cristales blancos o ligeramente teñidos de amarillo, 
que Rinden a 115**112*0, con descomposición a 127se. El 
análisis centesimal revela que e l producto es sulfato de
giucoaamina.

5. B J E M P L 0 2

Se sigue e l mismo procedimiento (pie se ha descri­
to  en e l Ejemplo 1, pero se regenera la  resina por medio 
de una solución normal de Nal.

Esto proporciona 110 g de cristales blancos o 
10. ligeramente teñidos de amarillo, fundentes a 188-190se.

En este caso e l producto es yodhidrato de glucosamina.

E J E M P L O  3

Se sigue e l mismo procedimiento que se ha descri­
to en e l Ejemplo 1, pero se regañera la  resina por medio de 

15. una solución de Nâ BPÔ .
El resultado ea un producto cristalino, blanco 

y muy soluble en agua, que Rinde a 195*0; e l análisis cen­
tesimal revela que el producto es fosfate de glucosamina*

o *
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Descrito e l Objeto del presente invento, se declaran 
nuevas las siguientes reivindicaciones, con prioridad de la  
solicitud de patenté italiana Ni provisional 1104/65 del 
18 de Enero de 1963.

5. i .  Procedimiento para preparar una sal aminocarbohi-
drato dotada de propiedades antirreumátioas, sa tia rtriti­
óse y sntisrtrásicas, caracterizado porque comprende e l 
clorhidrato de dicho amlnocarbohi drato en contacto de cambio 
de iones con una resina cambiadora de iones de carácter anió- 

10. nico, previamente acondicionada con e l acido, o ana sal mine­
ra l de este último, destinado a formar dicha sal aminooarbohi-
drgto.

2. Procedimiento de acuerdo con la  reivindicación 1, 
caracterizado por el hecho de que e l amlnocarbohidrato es la  

15. ghicosamina.

3. Procedimiento se acuerdo con la  reivindicación 1 o 
1& 2, caracterizado por e l hecho de que e l ácido ae elige 
en el grupo constituido por el ácido sulfúrico, el ácido 
fosfórico , e l ácido yodhidrice, e l ácido s a lic ílic o , e l 

20. ácido acetilaa lú cilico, e l ácido lá ctico , e l ácido acético^ 
e l ácido propiónico, e l ácido tartárico, e l ácido malico y 
e l ácido antipiridin-4-carboxúlico.
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4* Procedimiento paya preparar una sal amino oarbobi-  

drato dotada de propiedades autirreumáticaa, antiartríticas y 
antiartrdsicas*

Segin ae describe y reivindica en la  presente memoria 
descriptiva que consta de 13 hojas foliadas y escritas a maquina 
ppr una sola de sus caras.

Barcelona, para Madrid a 17 de Enero de 1964 
ROTTA RESEARCH LABORATOBIEM
p.a.
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