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a nontbre de MUNDIPEARMA AG, entidad suiza, establecida en

Kaiserstrasse 4, Rheinfelden, Suiza, por:

"UN PROCEDIMIENTO DE PREPARAR SALICILATO DE MERCURIO AMONIADO

Este invénto se refiere a un reciente y nuevo com-
puesto de mercurio, a los métqdos para su preparacién y a -
los .métodos para su uso.en la terapia de los seres humanos =
y animales. En particular, se refiere al salicilato de mercu
rio amoniado, a su método de preparacidn y a su uso en tera-
piae

Los compuestos de mercurio se han usado durante cen
turias como un agente terapéutico, para combatir una amplia -
variedad de manifestaciones patolégicas. Estas han ido desde

graves enfermedades infecciosas sintemdticas, tales como si-




»

[\

-~

323526

filis y gonorrea, asi como afecciones dermatolégicas, ta=-
les como soriasis e impétigo, hasta el uso en cosméticos,
como una crema de la piel para blanquear pecas y tambien

como un germicida y desinfectante general. Todas estas =

preparaéiénes llevan consigo una limitacidén comin por la

toxicidad del mercurio y, por consiguiente, se han hecho

machos intentos para preparar un compuesto que tenga las

benefigiosas propiedades terapeuticas del mercurio sin -

su elevada toxicidad.

Un intento de este tipo, de toxicidad reducida,
ha sido cambiar la solubilidad de los compuestos de mer-
curio y reducir asi, su total toxicidad. Asi, encontramos
que el dicloruro de mercurio, un compuesto quimico my -
téxico, se convierte en un compuesto terapeutico compara-
tivamente innocﬁo, cambiando su solubilidad en la forma -
de cloruro_mercurioso o calomelano. Sin embargo, debe te—.
nerse en cuenta Que por esta téqnica'toda la actividad far
macolégica del compuesto se reduce cuantitativamente de -
forma similar, aunque permanece la misma cualitativamete.

Otro intento para reducir la toxicidad ha sido
formar los derivados de amoniaco o los compuestos de merdg
rio amoniacales, de los cuales existen tres tipos bdsicos
0 clases. El primer grupo consta de compuestos de adiciénm,
tales como el HgClz.ZNHB o el llamado precipitado blanco
fusible; el segundo grupo son los compuestos sometidos a -
amonolisis, en los cuales el radical 4cido de la sal de mer
curio estd en parte reemplazado por NH2, NH o N, v en terw
cer lugar el grupo de compuestos que han sufrido hidr6lisis

Y amonolisis. Los compuestos del primer grupo se forman -

cuando la sal soluble de mercurio, como por ejemplo, el =
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cloruro mercirico, se adiciona lentamente w una mezcla
caliente de hidrdxido aménico y cloruro aménico, forman-
dose el compuesto de adicién HgClz.éNH3. Si se agrega hi
dréxido aménico a una solucidén de cloruro mercirico, un
ejemplo del segundo grupo, se obtienen los compuestos de
amonolisis. El1 tercer grupo de oompuéstos amoniacales, =~
se obtiene cuando se agrega amoniaco a una sal doble mer
cirica alcalina, como por ejemplo, el reactivo Nessler,=
KgHgIh. El compuesto de mercurio amoniacal usado mis am-
pliamente en terapia, es el que se conoce como Mercurio =
Amoniacal, U.S.P., o "precipifado blanco" y tiene la fér-
éHgCl[ |

Aunque el mercurio amoniacal tiene como uso pre

mula general NH

dominante el tratamiento de ciertas enfermedades dermato-
18gicas, tiene ademds, propiedades generales antisépticas
v germicidas. Sin embargo, su utiliddd estd limitada por
su toxicidad, por sus propiedades irritantes para los teji
dos y por ser capaz de provocar reacciones alérgicas. Sc- A
ha sugerido en la literatura, que la acciénlqueratolitica
del 4cido salic{lico, es valiosa para facilitar la respues -
ta dermatolégica del mercurio amoniacal, ya que se ha de-
mostrado que este compuesto es menos absorbido a través de
la piel due otros compuestos de mercurio. Sin émbafgo, al-
gunos investigadores ha dempstrado que el uso del &cido sa
licilico de esta forma modifica;seriémente las respuestas
toxicolégicas del mercurio amoniacal, y que a menos que se
observen ciertas relaciones criticas entre las cantidades
de compuesto de mergurio v dcido salicilico, el potencial
téxico de irritacién del compuesto de mercurio amoniacal -~

eés aumentada o reducido., Asi, se demostré que la mezcla de
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mercurio amoniacal y dcido salicflico, es mds irritante

‘que el mercurio amoniacal solo. Se demostré también, que

sélo cuéndo esfé prééente un gran exceso de mercurio amo
niacal de‘maneré que se forma cloruro aménico y el sali-
ci;ato mercirico convencional, se reduce la toxicidad y
los productos son menos irritantes para la piel. Esta di
tima respuesta se explica enteramente sobre la base de =~
la doble descomposicién que ha tenido lugar para formar

el c;oruro-améhico vy el salicilato mercirico por separado.
Sin embarego, la efectividad terapéitica de la mezcla de =
salicilato mercirico y cloruro aménico formada, no es tan

conveniente como la del mercurio amoniacal o la mezcla de

~mercurio amoniacal y dcido salicilico, y en efecto es re-

ducidas
Se encontrd gque haciendo reaccionar salicitato

mercdrico con amoniaco, se obtiene un original y nuevo cog

‘puesto, el salicilato de mercurio amoniacal, que es menos

irritahte que el cloruro de mercurio amoniacal conocide an-

tiguamente, y tiene una accidén dermatoterapetitica mds fa-

‘vorable que el cloruro de mercurio amoniacal. Ademéds, este

nuevo compuesto tiene amplias propiedades germinicidas.y
antisépticgs que léhhaceﬂ may conveniente para usarlo como
agente para combatir la infeccidn, as{ como para obtener
objetos y mate:iales 1ibfes de contaminacién microbiana,
El nuevo compuesio, el salicilato de mercurio -
amoniacal, se obtiene haciendo reaccionar salicilato de =~
mercurio con amoniaco v recuperando el compuesto blanco =
insoluble que se forma. Para llevar a cabo esta reacciédn,
se prepara una suspensién de salicilato de mercurio en un

medio acuoso y a éste se afiaden aproximadamente 5 voliime-

- U -
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nes molares de amoniaco, y el conjuntqse deja estar a la
temperatura ambiente durante un periodo de por lo menos
una hora. A continuacidén el material se filtra, se lava

con agua fria y se seca. El compuesto tiene por andlisis
un contenido de mercurio de 56,3%; un contenido de sali-
cilato de 35,3% vy un contenido de amoniaco de 4,4% deter-
minado por el método de Kjeldahl. La cantidad de amoniaco
necesaria pa;a reaccio::ar, serd por lo menos de un mol por
cada mol de salicilato de mercurio usado, con una relacién
de reaccidn preferida de 5 moles de amoniaco por cada mol
de saliqilato de mercurio usado. El1 disolvente para la -
reaccién pued8 ser o agua, o mezclas alcohol-agua, que -
contienen de 10 a U40% de un alcohol alifdtico 1{quido, que
tiene de 1t a 5 carboness E1 compuesto se obtiene como un
polVo blanco que se obscurece al exXponerlo a la luz y es -
insoluble en agua, alcohol y la mayor parte de los disolven
tes orgédnicos. Al calentarlo. con dcido diluido, se descom-
pone en dcido salicilico libré‘y amonio y se usan las sales
de mercurio del ion del écido hidrolizante usado. De forma
similar, un 4lcali fuerte descoﬁpondré el compuesto en el
éxido de mercurio convencional,salalcalina del 4cido sali-
cilico y amoniaco libre. Al calentar el compuesto'a tempe~
raturas superiofes a 75¢C. durante periodos de tiempo, se
desprenderd el amoniaco y el compuesto volveré'a salicilato
de mercurio. Sin embargo, en las condiciones usuales de al-
macenamiento, en un recipiente seco, protegido de 1la lgz,
el compuesto es estable. El1 nuevo compuesto tiene un espegc
tro infrarrojo, caracteristico, Que demuestra no4sélo su -
composicidén quimica, sino también las caracteristicas dis-

tintivas entre el nuevo compuesto y los derivados de mercu

-5 =
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La Figﬁra I ilustra los espectros infrarrojos
comparativos obtenidos como una mezcla con ndjol del nue
vo compuesto, el del salicilato de mercurio amoniacal -
(curva A) v el ael'salicilato de mercurio convencional =~
(curva B).ALés espectros infrarrojos descritos, estable-
cen claramente la diferéncia entre estas dos moléculas,
as{ como también las caracteristicas particulares de la -
nueva moléculay

El espectro infrarrojo del salicilato de mercu~
rio amoniacal, tiene un méximo predomingnte a 12,2 micras

y mdximos caracteristicos también a 4,1, 4,4, y 6,0 micras.

Estos dltimos mdximos, a saber 4,1 4,4 y 6,0 micras, con-

firman la presencla de amoniaco en la molecula, mientras =
los méximos 1dentif10ados comunmente con la presencia de -
un grupo fenol libre o un grupo carboxilo, estdn notable-
mente ausentes, estableciendo asi el caracter de quelato -
de esta nueva molécula.

‘El salicilato de mercuro amoniacal, puede prepa-

rarse también haciendo reaccionar mercurio amoniacal ( -

NHzHgCI) con salicilato sédico en un medio inerte neutro.
La reaccién tiene lugar preferiblemente, a la temperatura
ambiente en un periodo.dg porilo menos 6 horas. A continuag
cibén, se filtra el ma terial insoluble Y se lava con agua -
fria, se seca y se obtiene el.salicilato de mercurio amo-
niacal,
“Otro procedimienfo ademds, para la preparaci6y

de salicilato de mercurio amoniacal, es hacer reaccionar =
mercurio amoniacal (NH2H301) con 4cido salic{lico en un me

dio alcalino. El1 pH de la reaccién es, por lo menos, de -
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8,5, con un pH preferido entre pH 9,5 v pH 10,5

.Este.pH a;calino puede lograrse con el uso de
hidréxidos metélicos suficientemente solubles, tales co-
mo hidréxido sédico e hidréxido potdsico, © hidréxidos -
metdlicos insolubles, taie; como hidréxido célcioo e hi-
dréxido magnéSico, o carbonatos y bicarbonatos de metales
alcalinos. E1 salicilato de'mercurio amoniacal, se sepa~
ra de la mécha como un polvo blanco.

Cuaneo el nuevo compuesto se usa en terapia, =~

puede administrarse en forma de polvo de suspensién, de

. solucién o de ungiliento. La concentracidn terapédtica efegc

tiva del salici;ato de mercuiio amoniacal, puede ir desde
0,1 a 10% en peso, segin el uso particular para el cual =
se.desee la preparacién, as{i como también, las necesidades
especificas del paciente. Generalmente una preparacién que
contiene de 0,1% a 0,5% del ingrediente activo, se encon-
trard satisfactoria:.para usarla en el tratamiento de las
lesiones de ia piel mds leves, mientras que una prepara-
cién que contiene de 1% a 10% del ingrediente activo, se-
rd necesaria para las lesiones mds resistentes o méds gra-
ves.

Cuando se p;efiere una forma dosificada en pol-
vo, entonces el salicilato de mercurio amoniacal se dis-
persa en un excipiente férmaceuticaﬁente aceptable, tal -
como talco, caolin o carbonato magnésico, en una relacién
de 0,1% a 10% en peso del ingrediente activo, siendo el -
resto el excipiente. Puedg prepararse una suspensién usan

do un vehfculo acuoso o hidroalcohélico, utilizando un =

.polvo micronizado o finamente dividido de salicilato de =

mercurio amoniacal y suspendiendo éste en el vehiculo con
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la ayuda de los agentes usuales de suspensidn, tales como
los ésteres de dcidos grasos de la sorbita. Los disolven-
tes, tales como agua, etanol, isopropanol, glicerina, pro
pilen glicol v mezclés de éstos, pueden usarse como vehi-
culos. Cuando se usa etanol o isopropanol en combinacién
con agua como vehiculo, la concentracién del alcohol pue-
de ir de 5% a 25% en volumen. Cuando se usan glicerina y
propilen élicol en combinacidén con agua como vehiculo, la
concentracién de los priméros agentes puede ir de 10% a
25% en volumen.

Si se desea preparar una lociéh, entonces puede
usarse un sistema de emulsién de aceite en agua o de agua
en aceite. Es preferible un aceite vegetal suave y pueden

usarse aceites tales, como el aceite de cacahute, el acei-

Ate de oliva y aceite de semilla de algodén. Es preferible

que se utilice un agente de emulsidén no idnico para formar
la emlsidn, Ungilientos conteniendo el ingrediente activo,
pueden prepararse con el uso de cualquiera de las bases de
ungiiento farmaceuticamente aceptables, o si se'prefiere -
puede usarse vaselina solamente.

Si se desea preparar una solucién con el fin de
esterilizar instrumentos o para rociar una herida, entonces
el ingrediente activo se disuelve en agua suficiente para -
formar ﬁna solucién gque contiene una parte de salicilato de
mercurio amoniacal en 1.000 partes de agua. Pueden usarse
soluciones mds dilufdas, segin el tipo de substancia que ha
de haqerse aséptica y la naturaleza del organismo contami=-
nante. Las soluciones de salicilato de mercurio amoniacal,
son efectivas contra bacterias; hongos e infecciones de le

vadura, y tienen la capacidad de matar estos organismos por
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contacto. Aunque una solucién es el medio preferible pa-
ra alcanzar este efecto antiséptico y germicida, cualquie
ra de las otras formas de dosificacién puede utilizarse
igualmente para este fin.

El salicilato de mercurio amoniacal, tiene un
intervalo particular de efectividad para combatir la le=
sién dermatolégica conocida como soriasis. Cuando se usa
para el tratamiento de 1la soriasis,.la concentracién efec
fiva del medicamento va de 0,1% a 10% del ingrediente ac-
tivo, segiin la extensién del tejido enfermo que se trate
y la gravedad del proceso patolégico.

As{, la lesién dermatolégica crénica, mds resig
tente y generalizada, requerird una mayor concentracién -
del compuesto activo para ser efectiva, mientras que la -
lesi6nlleve localizada, responderdi a una concentracién mds
baja. |

Los siguientes ejemplos ilustran el alcance de -~

este invento.

Ejemplo 1

A una suspensién de 16,9 gr. de salicilato de =~
mercurio en 250 ml. de agua, contenida en un recipiente -
apropiado, que es capaz de ser cerrado herméticamente, se
afiaden 25 ml. de solucidén de hidréxido aménico que contig
ne 28% de amoniaco en peso. El recipiente se cierra hermé
ticamente y la mezcla se agita durante una hora, por lo =~
menos, a la temperatura ambiente, después de‘éuyo tiempo
el material insoluble se filtra v se lava dos veces-con -

pequeiias porciones de agua fria y se seca. A continuacién

-9 =
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el polvo se divide finamente y de nuevo se lava con agua

‘fria v se seca a vacfo. E1 compuesto obtenido es salicila-

to de mercurio amoniacal y tiene un contenido de mercurio
de 56,3%, un contenido de salicilato de 35,3% v un conte-
nido de amoniaco de 4,4%, determinado por el método de =
Kjeldahl.

El salicilato de mercurio amoniacal, es un polvo
blanco que se obscurece al exponerlo a la luz, y es solu~
ble en agua hasta la proporcién del 0,3%. Al calentarlo -
con 4dcido dilufido, se descompone en 4cido salicilico libre
y las sales de mercurio y amonio del ion del &cido hidro-
lizante usado. Cuando se trata con hidréxido sédico, el =~
compuesto se descompone en salicilato sédico, amoniaco li-
bre, y éxido mercdrico. Al calentar el salicilato de mercy
rio amoniacal a temperaturas superiores a 759C., el amo-
niaco se separaes

El espectro infrarrojo del salicilato de mercu—;,A
rio amoniacal, tiene un méximo bredominante a 12,2 micras .
y mfximos caracteristicos a 4,1, 4,4 y 6,0 micras. Los mé~-
ximos comunmente asociados con el de un grupo fenol libre
o un grupo carboxilo, estdn ausentes. El1 compuesto es esta-
ble en las condiciones usﬁales de almacenamiento, cuando se

protege de la luz,

Ejemplo 2

A 0,1 moles de mercurio amoniacal, U.S.P. -

(NHzHgCl), suspendido = en 250 ml. de agua destiiada, se

" afiaden 0,1 moles de salicilato sédico disueltos en 100 =

mililitros de agua. La mezcla se agité durante un periodo

- 10 -
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de 6 horas por lo menos, después de cuyo tiempo, se fil-

tra. El residuo se lava en el filtro con 3 volvimenes de -
agua fria, y se seca. El polvo seco es salicilato de mer-
curio amoniacal y concuerda en todos los aspectos con el

obtenido como resultado del Ejemplo 1 apteriorl

Ejemplo 3

A una suspensi6n_de 0,1 moles de me:curiq amo-
niacal U.S.P., (NHaHgCI), en 250 ml. de agua, contenida en
un recipiente de vidrio, se afiaden 0,1 moles de 4cido sali
qilico y_la mezcla se agita. A esta, se afiade solucidén de
hidréxido sédico 1/10 N gota a gota, hasta que el pH del
medioles de pH 8,5. Se cqntinua la-agitacién de la mezcla
detérminéndose el pH de esta solucidn a intervalos de 10
minutos, afiadiéndose solucidn alcalina adicional para man-
tener el pH a pH 8,5. Este procedimiento se continua duran-
te un periodo de 8 horas por lo menos, después de cuyo tiem
po la mezcla se deja reposar durante 12 horas mds para ob-
tener la reaccién completa, aunque para todos los fines «~
précticog la reaccidn se coﬁpleta virtualmente al final -
del periodo de 8 horas. Despuds de este dltimo periodo de
reposo, se filtra la materia sélida, se lava con dos vold
menes de alcohol y se seca. El polvo seco es salicilato =

de mercurio amoniacal, que corresponde totalmente al olte

- nido como resultado del Ejemplo 1 anterior,

Ejemplo 4
En lugar del hidréxido sédico que se usa como -

=11 -



10

15

20

25

30

catalizador en el Ejemplo 3 anterior, . se substituye por

hidréxidoApotésico, hidréxido de calcio, hidréxido mag-
nésico, carbonato sédico, bicarbonato sédico, carbonato
potésico{ bicarbonato potdsico, carbonato calcico, bicar
bonato cdlcico, carbonato magnésico y bicarbonato magné-
sico, en 1as.mismas proporciones, como se describe para
el hidréxido sédico del Bjemplo 3. Cuando se usan agentes
catalf{ticos alcalinos solubles en agua, entonces el pro=-
cedimiento descrito anteriormente se sigue directamente.
El resto de las efapas, son las mismas y el producto aig
lado es salicilato de mercuri6~amoniaca1, que correspon-~
de en todo con el obtenido como resultado del Ejemplo 1
anterior,

S$in embargo, cuando se usan catalizadores alca-
linds insolubles en agua, entonces deben utilizarse las -
etapas.adicionales para extfaer ¥y separar el compuesto por
medio Qe ;a conversiédn éontrolada &el pH. Después de com-
pletada la reaccién y de haber filtrado y secado el mate~-
rial suspendido, el material seco aislado se lava cuidado-
samente con agua acidulada a un pH de PH 5. E1 ion que aci
difica, es preferiblemente el ion cloruro, auhque ﬁﬁeden -
usarse otros. Después de dos lavados con po;ciones de agua
de 50 cc., el material suspendidoﬁée laQa de nuevo con al=-
cohol v se seca. El compuestotobtenido concuerda perfecta-~
mente por andlisis con los valores teédéricos para el salici
lato de mercurio amoniacal, y se comporta igual que‘el pPro

ducto obtenido como resultado del Ejemplo 1 anterior.

Ejemplo 5

En lugar del agua usada como disolvente en los -

- 12 -
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ejemplos 1 a L4 anteriores, puede substiéuirse total 0 -
parcialmente, por un alcohol seleccionado de entre el =
grﬁpo que consta de alcoholes alifdticos que tienen la =
férnula ROH, en lé cual R es un grupo alquilo de 1 a 5 «~
carbonos,de loggitud de cadena. Puede ser preferible uti-
1izar una mezcla de agua y un alcohol, en cuyo caso las -
relaciones en volumen de agua a alcohol puede ser cualquier
proporcidn considéradg conveniente para llevar a cabo la
reaccibén, aunque una reaccidén de una parte de alcohol a -

8 partes de agua, es 6ptima.

Ejemglo 6

Cuando se desea utilizar salicilato de mercurio
amoniacal, en terapia, puede administrdrsele en forma de
un polvo, una suspensibén, una locidn o un ungiiento. La con
centracién terapedtica efectiva de salicilato de mercurio
amoniacal en estas preparaciones, puede ir de 0,1% a 10%
en peso, segin el uso particular para el cual se desee la
preparacién, ési como también las necesidades especificas
del paciente.

Para preparar un polvo: se muielen en un mortero

" 3 gr. de salicilato de mercurio amoniacal con 3 gr. de tal

COe. A esta mezcla se afiaden 30 gr{ de talco y el conjunto
se mezcla intimamente. Este polvo concentrado de base, se
mezcla a continuacidn con talco adiciongl como diluyente,
para dar 1 Kg. de polvo. El.mezclado debe ser bueno y uni-
forme, Serd preferible agregar un lubricante de moliendé,
tal como estearato magnésico, aﬁadiéndoée éste en cantida-

des no superiores al 0,5%. La concentracién del ingredien-
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te activo en el polvo asi preparado, es de 0,3% en peso.

Puede ser conveniente utilizar otros vehficulos en palvo

farmacedticamente acéptables, tales como carbonato magné-

.sico, 6xido magnésico, o estearato magnésico,'substituyég

dose éstos totalio parcialmente por el diluyente adicional
de talco aﬁédido él polvo base en la preparacidn de la for-
mulacién del polvo. El intervalo de la concentracidén del
ingrediente activo en el polvo, es de 0,1% a 10% en peso,
siendo el resto vehfculo en polvo, .

Para préparar una suspensidn: las suspensiones de
saliciiato de mercurio amoniacal en agua destilada, se pre
paran u£ilizando un polvo.micronizado'de salicilato de mer
curio amoniacal, que tiene un tamafio medio de particula no
superior a 0,5 micras, y usand6 un homogeneizador para pre
parar la dispersiénm. Cﬁando se usa un tamafio de particula
més grande del salicilato de mercurio amoniacal, pueden =
usarse entonces agentes de suspensiédn que son bien conoci
dos en la técnica, como por ejemplo, los esteres de &cidos
grasos de sorbita, que'se conocen en el comercio como -
"Spans“ y"Tweens". Ser& conveniente un disolvente hidroall
coh8lico como vehiculo para 1la suspensiép, substituyéndose
entonces el etanol o isopropanol por parte dd agua para -
obtener un vehiculo qﬁe tenga de 5 a 25% en volumen del ;
alcohol, siendo él festo agua. Las restantes- etapas dé la
preparacidén, son las mismas,.

Si se desea incluir en el vehiculo un aléqhol.-

polihidroxilico, pueden usarse entonces glicerina o pvdpilen

alcohol o sorbita, reemplazando estos égentes parte del -

agua en el vehiculo acuoso o en el vehiculo hidroalcohéli-~

co. La concentracién del componente polihidroxilice, pue-

- 14 -
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de ir de 10 a 50% en volumen.

Para preparar una locidn: pueden usarse cual=-
quiera de los sistemas convencionales aceite y agua, o
agua en aceité. Un ejemplo de un vehiculo apropiado de -
aceite en agua, consiste en emulsioﬁar 50 partes de acei
te de semilla de algodén en 200 partes de agua destilada,
uéando 3% de sesquioleato de polioxietilen sorbita, como
agente emulsionante no ionico, E1 componente activo, el
salicilato de mercurio amoniacal, puede afiadirse o a la
fase de aceite dutante el proceso de emulsién, o a la =~
ermulsién terminada, Cuando se afiade a la emulsién termina
da, la homogeneizacién es un método preferido de suspender
el ingrediente activo. El intervalo en la concentracién -
del ingrediente activo en una locidn es deA1% a 104 en o=
peso.

81 se desea una'émulsién agua en aceite, se emul-
sionan entonces 10 partes de égua con 25 partes de un -
aceite mineral ligero, utilizando 2% de monooleato de sor
bitén comb'ageﬁte dé enmlsién no iénico. El1 ingrediente -~
activo se afiade directamente a 1a_fase de aceite durante
el proceso de emulsidén, o se afiade a la_locién tefminada}
Los métodos convencionales'para'dispersar el ingrediente
activo en una prepatacién liquida, se utilizan para'obte-
ner una dispersién uniforme. Para preparar una locién, se

prefiere un agente de emulsién no iénico, aﬁnque no hay -

.una necesidad critica,

Para preparar un ungﬁento# puede usarse vaseli-
na U.S.P, como base del ungliento. Pueden usarse también -
como vehficulos del ungliento vaselina hidréfila U.S,P. ,

cold-cream o una crema disipable base de emulsién de -

- 15 -
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aceite en agua). El ingrediente activo ée'suspénde en la.
base del ungiento, de forma que esté presente en una con-
centracién de 0,1% a 10%, en peso. El1 ingrediente activo,
se dispersa por medio de levigacidén o molienda segin la
magnitud de la tanda 6 partida con que se trabaje.

Las preparaciones farmaceidticas, descritas ante-
riormente, son estables y se usan en terapia para ser apli-
cadas al area efectada de una a seis veces al dfia. La pre-
paracién debe aplicarse suavemente a la lesién de la piel,

cubriendola holgadamente cuando sea necesario.

Ejemplo 7
) Para preparar una solucidn, con el fin de obtener
una superficie, libre de contaminacién microbiana, el sali-
cilato de mercurio amoniacal se dispersa en agua destilada,
para preparar ﬁna solucién saturada. La solubilidad del sa-
licilato de mercurio amoniacal, es de 33 mg por 100 cc. de
agua, cuya concentracidn estd en exceso de la requerida, =
para obtener ﬁna actividad efectiva antimicrobiana. Una so=
lucidén de 1 parte, en 1.000 partes de solucién, es suficien-
te como agente antiséptico para virtualmente todos 103‘§on-
taminantes microbianos, y soluciones tan diluidas como una =

parte en 25.000 partes de solucién,.pueden usarse en casos -

- no especificos. Para preparar una solucién; de la concentra-

cién que se dese, se diluye una solucién saturada del ingre-
diente activo a la concentracién requerida con una cantidad
adicional de agua destilada. Esta solucidén puede utilizarse
en fofma de vendajes huimedos y para impregnar. La soluci6n -

puede afiadirse también a detergentes para un bafio de limpie-
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za antiséptica de instrumental, lavanderfias o con cual-

s

quier otro fin de limpieza general, en el cual se desee
una actividad antiséptica. Asi cuando se desea aclarar pa-
flales, servilletas etc,se afiade al agua de aclarado una -
cantidad suficiente de solucidn concentrada de salicilato
de mercurio amoniacal, para obtener un medio antiséptico -
que tiene una gama de concentracidén del ingrediente activo
de 1 parte en 1,000 partes de solucidén a 1 parte en 25.000

partes de solucién,

Ejemplo 8

Cuando se desea utilizar el salicilato de mercu-
rio amoniacal, en el tratamiento de la soriasis, el compues
to se usa en cualquiera_de las formas de dosis farmaceuticae
mente aceptables, tales como polvos, suspeﬁsiones, lociones

o unglientos. E1 intervalo en la concentracién del ingredien=

“te activo, en estas preparaciones, puede ser de 0,1% a 10%

en peso, segin las necesidades pafticulares del pacientes
Una préparaci6n que contiene de 0,1% a 0,5% del ingrediente
aétivo, serd usualmente édecuada para tratar las formas leves
de esta enfermedad, mientras que se utilizan concentraciones
méds altas para manifestaciones més graves. La preparacién

se aplica a la zona afectada de 1 a 6 veces al dfia, y se -
experimenta generalmente alivio én los sintomas, en las pri-

meras .24 horas después de comenzar el tratamiento.

Los puntos de invencidén propia y nueva, que se =

- 17 =
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presentan para que sean objetd de esta solicitud de Pafeg
te de Invencién, en Espafia, por VEINTE afios, son los si-
guientes: »

%

: N O T A

1.- Un procedimiento de preparar salicilato de
mercurio amoniado, caracterizado por afiadir amoniaco a una
suspensién de salicilato de mercurio en un disolvente inegx
te o mezclar mercurio amoniado y écido“salicilico en un di
solvente inerte y ajustar el pH de dicha mezcla dentro de
un margen de pH comprendido entre 8,5 y 10,5, con un compues
to de metal alcalino, dejar reposar la mezcla al tiempo que
se mantiene ei pH de la mezcla en dicho margen de pH, y se
parar el salicilato de mercurio amoniado formado,

2,~- E1 procedimiento de la reivindicacién 1, carac
teriéado porque dicho disolvente inerte estd seleccionado
del grupo consistente en agua, alcanoles 1fquidos que tienen
una longitud decadena de carbonos de 1 a 5 carbonos y mez-
clas de los mismos.

3.- E1 p:ocedimieﬁto de la reivindicacién 1, ca-
racterizado porque dicho §ompuesto de metal alcalino estd
seleccionado del grupo consistente en hidréxidos metédlicos,
carbonatos metdlicos y bicarbonatbs metalicos.

k.-~ Un procedimiento de preparar una composicién

farmacedtica, que comprende incorporar a un vehiculo o ex-

cipiente farmacedticamente aceptable salicilato de mercu-

rio amoniado.

5= El1 procedimiento de la reivindicacién 4, en -

el que el salicilato de mercurio -amoniado estd presente en

- 18 -
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una proporcién del 0,1% al 10% en pesos 2
6.~ El procedimiento de la reivindicacidén 4, en

el gque el salicilato de mercurio amoniado estid presente en

- una proporciép del 0,1 al 10% en peso y.en el que se utili

za un vehiéﬁio,seieccionado del grupo consistente en talco,
carbonato de magnesio, Sxido de maénesio, estearato de mag
nesio y mezclas de lbg miémos;

%2-.E1 procédimiento de la reivindicacién 4, en
el qué el saliciiato de mercurioiamoniado estd presente en
una proporcién de 0,1 a 10% en peso y en el que se hace -
uso de un vehiculo farmaceuticamente aceptable seleccionado
del grupo consistente en agua, alcanoles liquidos de una -
longitud de cadena de 1 a 5 carbonos, glicerina, propilen
glicol, sorbita y mezclas_de los mismos.

8¢- Un proéedimiento de tratar un desorden der-
matol6gi¢6 caracterizado por la operacién dé aplicar a la
piel ei produéto obtenido por el procédimiento de la reivin
dicacién 1, oila composicidn obténida por el procedimiento
de la reivindicacién 4.

,9.; Un procédimiento de‘redﬁcir la contaminacién

microbiana de una superficie con el producto obtenido por

e A

el procedimiento de la reiv1ndicacion 1 o con la composicién
obtenida por el procedimiento de la reivindicacién k.

"10e~ Un proéedimientq de reducir la contaminacién
microbiana de articulos de,lavado; Que se c;racteriza por
la operacién de afiadir al agua de aclarado final del proce-
so de lavado, elnproducto obtenido por el procedimiento de
la reivindic#ci6n 1.

TV om ﬁh procedimiénto de preparar éalicilato de

mercurio amoniados

- 19 -
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