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MEMORIA DESCRIPTIVA \.';
que se presenta para unir a la solicitud
d e
PATENTE DE INVENCTION
formulada el 21 de Octubre de 1.966, con el nfm. 332.535
en NI
ESPARSA
por VEINTE aiios
& nombre de COLGATE-PAIMOLIVE COMPANY, entidad norteameri
cana, establecida en 300 Park Avenue, Nueva York, N.Y.,
Estados Unidos de América, por:
"UN METODO PARA PREPARAR UNA COMPOSICION ANTIBACTERIANA

EFICAZ CONTRA IAS BACTERIAS GRAM-POSITIVAS Y GRAM-NEGATI-
VAS"

Esta invencidn se refiere a composiciones an-
tibacterianas. Més particularmente, esta invencidn se re-
fiere a composiciones antibacterianas que contienen, en
combinacién, un éter difenilo con salicilanilidas haloge-
nadas o carbanilidas halogenadas, y a composiciones deter

gentes que contienen dichas composiciones antibacterianas



A

segin se describen mis adelante.

De acuerdo con esta invencidn, el método paxa. -
la preparacibén de una composicidn antibacteriana efectiva;e
contra las bacterias, tanto gram-positivas como gram-negs.,. .
tivas contiene en combinacidn, (1) un compuesto de difen?}‘:

* .

éter cuya férmula es:

OH

en que X es un haldgeno, & Xl es un miembro seleccionado
del grupo que consiste en hidrdgeno y un haldgeno; y (2)
de por 1lo menos un compuesto seleccionado del grupo que
consiste en, (i) salicilanilidas polihalogenadas cuya fér

mula es, preferiblemente:

og © : X
X, ' ] 1
CNH

en que cada Xl representa un miembro seleccionado del gru
Po que consiste en hidrdgeno y un haldgeno, X representa
un haldgeno, e Y representa un miembro seleccionado del
grupo que consiste en hidrdégeno, trifluorometilo Yy un ha-
légeno y (ii) carbanilidas polihalogenadas cuya férmula es

preferiblemente:



" ., ". R
NH-C-NH

X

en que X es un haldgeno; siendo la proporcién entre (1) y

(2), adecuadamente, entre 1:9 y 9:1, mds o menos. Sea en— -«

> oo vh

tendido que para los fines de esta invencidn, la materia; '°

.

oo

representada por (2) puede contener también una mezcla de*:-

«
.« *

salicilanilida halogenada y carbanilida halogenada. st

Py v

-
o w

Se ha observado que las combinaciones de las
ya mencionadas substancias representadas por el compuesto
(1) y (2) efectfian resultados en que el grado de activi-
dad antibacteriana es mayor que el que seria de esperar
de los componentes individuales tomados independientemen-
te. Ademds, se ha encontrado, sorprendentemente, que las
composiciones antibacterianas de la presente invencidn PO
nen en evidencia no sbdlo un aumento de bacterioétasis si-
- no que también son altamente substantivas en su efecto
bacteriostatico. En este Gltimo aspecto, deberd observar-
se que si las bacterias son simplemente inhibidas, pueden
‘ser répidamente reactivadas por impulsos externos, tales
como la humedad, temperatura y otros semejantes. Este fac
tor de reactivacién es una consideracién especialmente im
portante en el caso de una composicidn detergente antibac
teriana destinada a combatir la ya mencionada flora cuti-
nea. Es, por consiguiente deseable -que el agente antibac-
teriano empleado en una composicidn detergente no sea sim
pPlemente bacteriostatico o bactericida, sino que sea tam-

bién substantivo para el cutis o piel; es decir, que la
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actividad antibacteriana persista en el cutis durante un
largo tiempo después de su aplicaciédn.

Las composiciones de éter difenilo empleadas

.
. e sy @

en la prictica de esta invenciédn son, preferiblemente,

¢« v,
¢

bien éter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxi difenilico 6“éter o v

LAY

4,4'-bicloro~2-hidroxi difenilico. De estos dos compues-

tos, se ha observado que el de tricloro es particularmen-—r’ -+

te eficaz. El &ter 4,4'-bicloro-2-hidroxi difenilico pued%:,f

-
. .

prepararse adecuadamente haciendo reaccionar inicialmentej"”
5-cloro-6-fluoro-l-nitrobenzeno con sal sbdica de p-clorgy;; .
fenol en solucidn en alcohol etilico calentada hasta ebu-

1licidén. De aqui se obtiene el siguiente precursor:

C1 0 Cl

N02

Este compuesto se reduce luego por reaccibdn con HC1 ¥y
NaN02 Yy después se introduce en agua de donde se obtiene
el hidroxi-dicloro difenil éter. Para la obtencidn del
compuesto triclérico, la sal sédica de biclorofenol-2,4
buede usarse en lugar de la sal sédica de p-clorofenol en
la anterior reaccidn.

El segundo ingrediente esencial de 1la composi
cién de la presente invencidn buede ser, bien una salici-
lanilida halogenada o una carbanilida halogenada. Pueden
emplearse también mezclas de estas materias. Entre las sa

licilanilidas halogenadas Gtiles para la préctica de esta
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invencidén estén las siguientes: T
3,5~dibromosalicilanilida ...

5,4'-dibromosalicilanilida ‘e

3,5,4'-tribromosalicilanilida A

. - - o c’. »
8i asi se desea, las mezclas de estas salicilanilidas pus’.
den emplearse también en las composiciones de esta inven-

cibn.

& 80 bt

Entre las carbanilidas halogenadas Utiles pa- --

ra la préctica de la presente invencidn estén las siguien.-

. *

tes: o,

[

2,4,4'-triclorocarbanilida

3,31, 4-triclorocarbanilida

3437 4,4'-tetraclorocarbanilida

Como ejemplo ilustrativo, una combinacién de
3y4,4 '-triclorocarbanilida o 3,5,4'~tribromosalicilanili-
da, o una mezcla de 3,5-dibromosalicilanilida y 3,5,4'-tri
bromosalicilanilida, con los antedichos difenil &teres
efectlian una accidén sinérgica o potenciacibn que se ha ob
servado es particularmente deseable en la prictica de es-
ta invencidn. Este Ultimo efecto es de importancia debido
a que, como consecuencia, pueden emplearse menores propor
ciones de cada una y obtener ain el deseado nivel de acti
vidad antibacteriana. Esto es también importante desde el
punto de vista econdmico.

Tanto las componentes de salicilanilida como
de carbanilida de la presente composicidn son conocidos
agentes bacteriostdticos y se han usado anteriormente en
composiciones antibacterianas. Su efecto, no obstante,
aumenta considerablemente, segin observaciones, combinin-

dolas con los antedichos difenil éteres para formar las

-5 -
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composiciones que integran la presente invencién,

e a0
.

En la préctica de la presente invencién, la *....

proporcién entre los difenil éteres y los componentes, :

bien de salicililanilida 0 de carbanilida puede ser, adex*‘--
cuadamente, de entre 9:1 g 1:9, més o menos, Yy preferl-iﬁ -
blemente, entre 1: 3y 3:1, mds o menos. Particularmente

preferible, para obtener el éptimo efecto de actividad si

(24 ~Q

nérgica, es 1la composicidn en que 1la proporcidn del dife- . °.

ces*

nil éter a la salicilanilida o la carbanilida es 1:1, En -+ ;-

este aspecto, una composicidn adecuada contiene mds o me-+*"'«

nos cantidades iguales de &ter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxi
difenilico, y una mezcla de 3,5-dibromosalicilanilida ¥y
5,5,4'—tribromosalicilanilida, estando esta Gltima en 1a
proporcidén de aproximadamente 12-24% del compuesto de gi-
bromo a aproximadamente 76-88% del compuesto de tricloro.
Opcionalmente, también puede obtenerse una composicidn al
tamente eficaz usando substancialmente un 100% de tribro-
mosalicilanilida en combinacidn con partes iguales del di
fenil éter.

Otro aspecto de la presente invencién incluye
una composicidén tensioactiva que contiene las composicio-
nes antibacterianas descritas Previamente. 4 este respec-
to, las composiciones detergentes que contienen las ya
mencionadas composiciones antibacterianas son eficaces ra
ra reducir la flora cuténea, tanto del tipo gram-positivo
como gram-negativo, cuando se emplea en los procedimien-
tos ordinarios de lavado. Como ejemplo ilustrativo, las
composiciones detergentes que contienen un compuesto ten—
sioactivo Y las composiciones antibacterianas de 1la presen

te invencidn, son efectivas para reducir las bacterias

-6 -
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gram-positivas, tales como Staphylococcus aureus ¥y Baci-'”.f

.

llus subtilis ¥y las bacterias gram-negativa, tales comoi_-

Bscherichia coli, siendo el Staphylococcus aureus, el ~;*

agente principal que causa 1la antedicha descomposicibén ...,

+

del sebo y sudor con el consiguiente olor ofensivo, y L

siendo las antedichas bacterias gram-negativas el agente
Que se cree responsable de las irritaciones cuténeas y

otras formas de infeccidn.

< .
eyt

En la prictica de esta invencidn, el término P

PO

"compuesto tensioactivo" incluye adecuadamente los deter- ...,

13

gentes anidnicos, no ibnicos, catidnicos y anfbteros y
sus mezclas.

Entre los detergentes anidnicos adecuados se
incluyen los jabones solubles en agua y los detergentes
sintéticos sulfatados o sulfonados. A este respecto, los
Jabones Gtiles para la presente invencidn son generalmen-
te las sales solubles en agua de los &4cidos grasos supe-
riores (incluso los &cidos resinicos) que se derivan ge-
neralmente de grasas, aceites Yy ceras de origen animal,
vegetal y maritimo, v. gr. los jabones de sebo, aceite de
coco, aceite de pino, aceite de palma y otros semejantes.
Los Jjabones especialmente preferibles son las sales de
sodio y potasio de las mezclas de aceite de coco-sebo en
proporcidn de 10-60 partes de sales de aceite de coco a
90-40 partes de sales de sebo.

Con respecto a los detergentes sintéticos sul
fonados, es preferible emplear un sulfonato alquilico su-
perior y de arilo, tal como un detergente de benceno sul-
fonato alquilico cuyo grupo alquilico tiene entre 8 y 18

dtomos de carbqno. Ejemplos adecuados son el benceno sulfo
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nato de decilo sbdico,

tos sédicos, en que los grupos dodecilo Y pentadecilo se 1:

??z

derivan de un polimero de propilenoc, y benceno sulionatos

-

de alquilo lineal, tal como benceno sulfonato de querilo

sédico. Otros agentes adecuados son las sales ten31oact1

vas solubles en agua de los compuestos alifiticos sulfata

dos o sulfonados, Que tengan, preferiblemente, de 8 a 22

dtomos de carbono. Ejemplo de estos compuestos son log  r-- <
sulfonatos de alquilo y los ésteres de dcido sulffirico de

alcoholes polihidricos o Polivalentes incompletamente es-: g

Ll

terificados con dcidos grasos superiores (v. gr., mono- «
sulfato de monoglicérido de aceite de coco y sodio); los
sulfatos de alquilos superiores de cadena larga, puros o
mezclados (v. gr, lauril sulfato sbdico, sulfato de alco-
hol graso de coco); sulfatos de los alcoholes alifiticos
superiores etoxilados, tales como sulfato trietoxdmero de
alcohol laurilico J amonio; los sulfatos etanolamidas de
dcidos grasos superiores (v. 8T., sulfato etanolamida de
4cido graso de coco y sodio); las amidas de 4cidos grasos
Superiores de los dcidos amlnoalqull sulfénicos (v. gr.
amida de 4cido latrico Y taurina sbdica; los ésteres de
4cidos grasos superiores del dcido isetidnico y otros se-
mejantes. Estos agentes anibnicos tensioactivos se usan
generalmente éen forma de sus sales solubles en agua, ta-
les como las de metal alcalino (v. gr. sodio, potasio),
aunque pueden usarse tambidn otras sales solubles, tales
como ‘sales de amonio, de alquilolaming Yy de metales alca-
llno—terreos, si asi se desea, segtn 1a clase particular
de detergente.

Otros detergentes anidnicos apropiados son los

-
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detergentes sintéticos que tienen un grupo de carboxilate’. !

.

¥ particularmente las amidas de 4cidos grasos superiores: "'’

P

.

de los compuestos de aminoicidos alifiticose Ejemplos ti~-...
D

picos son los sarcosinatos de acilos grasos superiores

"
o ua e

que tienen entre 10 y 18 Atomos de carbono y mis general-: .

M
§« v«

mente entre 12 y 14 Atomos de carbono, en el radical aci-

lo, siendo preferibles las sales solubles en agua de

€t S

N-lauroil o N-cocoil sarcosina. Otras materias son las e

» Lol

amidas de &cidos grasos superiores de los polipéptido ami::f;

v

nodcidos, obtenidos por hidrélisis de proteinas que se co ).
nocen con el nombre de Lamepons y Maypons. Otros detergegf'f
tes apropiados con grupos carboxilato son diversos deter-
gentes catibnicos y anféteros que se describen mis adelan
te. También pueden usarse sulfatos adecuados que contengan
éter, tales como los alquil fenol poliglicol éter sulfatos v.
gr.s;lauril fenol polietilenoxi sulfatos Y los poliglicol
éter sulfatos de alquilo, v, gr. etilenoxi sulfatos de
laurilo, cada uno con un contenido de 10 a 18 Atomos de
carbono en dichos grupos alquilicos y generalmente con un
promedio de unos 2 a 10 moles de éxido de etileno, por lo
general de 3 a 4 moles, por molécula.

También pueden emplearse diversos agentes no
idnicos, tales como los condensados de Sxido de polialqui
leno no idnicos con un grupo hidrofdbico alifitico o aro-
mético. El grupo orgdnico hidrofébico contiene generalmen
te por 1o menos de 8 a 30 4tomos de carbono condensados
con, por lo menos, 5 y generalmente hasta con 50 grupos
de 6xido de alquileno. Ejemplos de éstos son los condensa
dos de 6xido de polietileno con fenoles alquilicos que

tienen de 6 a 20 Atomos de carbono en el grupo alquilico,

-9 -
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tal como Igepal CA y CO; los ésteres de dxido de polietiz’. "

-

.

leno con 4cidos grasos superiores, tales como los Acidos.' ',

.

ca >

de aceite de tall o &cido liurico condensados con unos 16 ;

6 20 grupos de éxido de etileno; los condensados de éxido

¢

'S

20 0q 0

de polietileno con alcoholes alifiticos superiores, tales.. -

[

como alcoholes laurilico, miristilico, oléilico o esteari
lico con 6 a 30 moles de 4xido de etileno; los condensa-

dos de 6xido de polioxietileno con amidas de Acidos gra-

Rl

é
«

L

* e P W

S08 superiores, tales como la amida de Acidos grasos de "¢

coco que contiene de 10 a 50 moles de éxido de etileno.
Los condensados de polioxietileno solubles en agua con
glicoles de polioxipropileno hidrofébicos pueden usarse
igualmente. Sea entendido que los anteriores detergentes
son simplemente ejemplos ilustrativos y que pueden usarse
otras substancias detergentes.

Los detergentes catibnicos cuyo nitrégeno cua
ternario es parte de una estructura de cadena abierta o
heterociclica pueden usarse también s0los o en combinacidn
con otros detergentes compatibles. Sales adecuadas son el
cloruro, bromuro, acetato, metosulfato Y otras semejantes.
Ejemplos de tales sales son el bromuro de lauroil piridi-
nio, cloruro de N (lauroil colamino formilmetil) piridi-
nio, cloruro de cetil trimetil amonio cloruroc de cetil pi
ridinio, cloruro de estearil u oleil dimetilbencil amonio,
acetato de estearil amina, hidrocloruro de estearil dime-
til amina.

Otros agentes tensioactivos adecuados que pue
den, bajo ciertas condiciones, tener un cardcter catidni-
€O ¥y que pueden usarse, incluyen los 4xidos de aminas de

alquilos superiores tales como el 6xido de lauril dimetil

- 10 -
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amina. En lugar del radical laurilo, pueden usarse tam- .

»>

¢ ere

bién otros radicales alquilicos de cadena larga, preferibilé--
mente los que tienen de 10 a 18 4tomos de carbono. En lu- "."
gar de uno o ambos radicales metilo, pueden usarse otros **+*

radicales alquilo o hidroxialquilo inferiores, tales como® °,

los que tienen dos 4tomos de carbono cada uno. Los ejem-

plos apropiados incluyen una mezcla de dxidos de alquilo

superior dimetil amina que tienen esencialmente entre 12 A

LRI

¥y 14 &tomos de carbono en los grupos alquilicos superiores:

. i

Pueden emplearse también en las composiciones *°‘e

-

*

de la presente invencidén cualquiera de los materiales de-
tergentes anfdteros (anfoliticos). Entre &éstos estin las
imidazolinas de alquilos grasos o superiores, tales como
la imidazolina de l—coco-5-hidroxietil—5—carboximetilo co
nocida como lMiranol CM; ¥ las beta-alaninas de alguilo su
perior, tales como la dodecil beta-alanina conocida como
Deriphats, teniendo dichas materias com@nmente un grupo
alquilico de 10 a 18 4tomos de carbono y estando el grupo
carboxilato en forma de sal soluble en agua. Otros ejem-
plos son la sal disddica del 4cido l-lauril-cicloimidio-2-
etoxi-acido etibnico-2-etidnico y su correspondiente deri
vado de 2-lauril sulfato.

En la realizacién representada por 1la composi
cidén detergente antibactériana, la mezcla de éter difeni-
lico con salicilanilida o carbanilida deberi incluirse
adecuadamente en cantidades de entre aproximadamente 0,01
por ciento a aproximadamente 5 por ciento en peso de la
composicidn detergente y, preferiblemente, entre como
aproximadamente 1 por ciento a aproximadamente 2 por cien

to. Se ha observado que un producto de particular excelen

F ot e

1
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fragmentos de jabdn amasados y extruidos preparada a par='-’,

A

tir de 20% de jabén sédico de coco y 80% de jabdn sbdico _°

-

&

de sebo y que contiene de 0,5 a 1,5 por ciento en peso dqfv,‘
éter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxidifenilico y 0,5 a 1,5 por.. <,

ciento en peso de una mezcla de 5,S—dibromosalicilanilidé&

Y 3,5,4'~tribromosalicilanilida.

-
, e i

Las composiciones antibacterianas de esta in-
sz . . . .
vencion pueden incluirse en composiciones detergentes, ta o

- <

les como pastillas de jabdén, composiciones sélidas granu- - -

s .

-
(4

L2
¢

ladas y secadas por pulverizacidén , pastillas detergentes «< ¢
sintéticas no jabonosas ¥y pastillas de detergentes sinté-
ticos y jabdn combinados y composiciones devergentes 11~
quidas y similares de cualquier manera adecuada conocida
en la técnica. Pueden incluirse también en las composicio
nes para la limpieza prequirdrgica las cuales se usan ex-
tensamente en el campo de la medicina. Estas Gltimas com-—
posiciones detergentes consisten generalmente en una com
posicidn ligquida que contiene un detergente tal como un
jabbn de potasio, un lauril sulfato de trietanclamina, un
lauril éter sulfato sbédico y semejante. Se entendido que
pueden incluirse otros diversos ingredientes ademis de

las composiciones antibacterianas y los detergentes propia
mente dichos, tales como las sales reforzantes inorgénicas
solubles en agua. Entre los mids comunes de estos compues-
tos estln las sales solubles en agua, generalmente las sa
les de amonio o metal alcalino de los 4cidos sulfiérico,
fosférico, silicico, carbdnico, bbdrico e hidrocldrico y
sus derivados. De las sales reforzantes, los polifosfatos

son de la mayor utilidad y aplicacidn, pero el sulfato de

- 12 -
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- » ’ 3 * - 3 * N -
sodio y potasio, el carbonato de sodio, silicato de sodic;.
2 .

bicarbonato de sodio, perborato de sodio, bdrax, cloruro . <*-,

- .

.

de sodio, los fosfatos de sodio, tal como el fosfato de

hidrégeno disbédico, para nombrar solo unos pocos, ejercen

también recomendables actividades reforzantes.

LR AN

Pueden agregarse otros diversos ingredientes

coadyuvantes si se considera conveniente, incluidos perfu

Es

£l

- o T

s

-
-*
-

~

<

bt
TIPS R

mes, substancias colorantes, preventivos contra la corro-

- -

5§

-

sadores, disolventes, lubricantes (para promover la flui-ig'

-

dez), incrementadores de espuma y estabilizadores, ceras,
materias coloidales, tales como la bentonita ¥y otras, que
Sean compatibles, Estas substancias coadyuvantes estin
usualmente presentes en pequefias cantidades ¥ raras veces
exceden del 20% y a menudo suman en tobtal como el 5% y se
incorporan generalmente para mejorar las caracteristicas
especificas de comportamiento o estéticas. La cantidad de
disolvente puede ser hasta la mitad del disolvente acuoso
de un detergente liquido. Si asi{ se desea, la composicidn
antibacteriana puede disolverse inicialmente en un disol-
vente apropiado antes de su introduccidn en un sistenmsa de
tergente.

En la formulacién de la pastilla de jabdn pre
ferida de esta invencién, un método adecuado consiste en
mezclar fragmentos de jabdn con la composicibn antibacte-
riana, bien en forma gfanular o liquida (v. gr., disuelta
en un disolvente) mds los coadyuvantes que se deseen, in-
troduciendo la mezcla asi formada en una amasadora de Jja-
bbén a fin de obtener una mezcla uniforme de todos los in-

gredientes y asi extruir y prensar la mezcla segin la for

- 13 -
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ma deseada,

Los siguientes ejemplos describen con mayor *

-

b e

é

‘ve ¥e

claridad el alcance Y préctica de esta invencidn. Sea en- “*-

tendido, no obstante, que estos ejemplos son puramente - «-»%

ilustrativos y no se considerardn de ningtn modo como una:’

limitacién del alcance de las composiciones que integran
esta invencibn. Salvo en los casos indicados, las propor-

ciones y borcentajes empleados Son en peso.

En los Ejemplos, una mezcla de 3,5-dibromosa- il

3

licilanida y 3,5,4'-tribromosalicilanilida én una propor-
cidn de aproximadamente 15:85 gers representada por la de
signacidn "IBS", en tanto que la 3,4,4'-triclorocarbaniL1
da serd representada por la designacién "TgC™, Ademés,
los siguientes procedimientos de ensayo estan entre los
empleados para determinar 1g eficacia de las composicio-

nes de la bresente invencidn,

4. ENSAYO DE VETAS O FRANJAS

riostitico a una cantidad predeterminada de agar, extrac-
to de glucosa Y triptona caliente, en cantidades suficien
tes para obtener 1a deseada concentracidn de bacteriosta-
to en el fldido de agar. Esta mezcla fllida se vierte en-
tonces en una placa Petri Y se deja endurecer. Después ge

afiade a la placa Petri un lazo normalizado de 4 mm de

cultivo de Staphylococcus aureus, FDA cepa 209, preparado

el dia anterior Y se distribuye uniformemente por la su-
perficie del agar endurecido, Entonces, 1a blaca Petri es

incubada durante 48 horas'a 372C. 3y el desarrollo bacte-
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riano se clasifica como sigue:

O = desarrollo negativo A
+ = desarrollo leve 2
+2 = desarrollo mediano '+“i.l
~e [
+3 = desarrollo intenso ‘ CTee

B. ENSAYO DE DESTRUCCION EN FUNCION DEL TIEMPO.

¥ .
.

Este ensayo fue desarrollado por Cade 5 im‘,l
Halverson (Cade, A.R., y Halverson, H. 0., revista SOAP VoI ‘sf
10, No. 9, pigina 25). Este ensayo incluye los pesos de {:W;:
breparar una parte alfcuota de una solucidn detergente pro ‘
cedente de una Pastilla de jabdn u otro tipo de composicidn
detergente que contenga la deseada cantidad de composicién
bacteriostitica, Esta solucidn se agrega ahora al caldo
nutricio FDA en cantidades suficientes bara obtener 1g de

Sseada concentracibdn del bacteriostato en el caldo de cul-

tivo. El flQido de agente bacterlostatlco, caldo de culti

V0o y detergente se calienta entonces a 372C. en un batio

de agua y se inocula con una solucidn de O »1l ml. de culti

VO normal de Staphylococcus aureus (FDA 209) bPreparado el
dia anterior (u otras bacterias empleadas en su lugar),
Después de 10 minutos de incubacidn, una barte alicuotg
de la mezcla se saca y diluye en un diluyente de agua con
0,1% de peptona J Se mezcla con cierta cantidad de agar de
soja y tripticasa caliente. Esta mezcla final se vierte
ahora en una placa Petri y después de 1la solidificacidn
del agar, 1la placa Petri es incubada a 379¢, durante 24
horas. Durante este perfiodo de incubacién 1lag células bac
terianas o Supervivientes se desarrollan en colonias de

bacterias. Estas colonias Sé cuentan ahora en un contador

- 15 -
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Feoa

senta el nlmero de células de bacterias que sobrevivieron:_:,,

PO ]

& una exposicidn de diez minutos a los efectos de la com- --~

posicidn antibacteriana. . ea’s

C. ENSAYO DE DILUCION GONSECUTIVA

Con objeto de determinar la cantidad minima de

L R

agente antibacteriano necesario para inhibir el desarrollo,

bacteriano se emplea el ensayo de Dilucidn Consecutiva o
en Serie. En este énsayo se prepara una solucibdn de 1la
composicidn antibacteriana usando sulféxido de dimetilo
como disolvente adecuado. Una parte alicuota de esta solu
cién se afiade al primero de una serie de tubos que contie
nen caldo de soja tripticasa, de donde resulta uns mezcla
fltiida de caldo con una cierts concentracién de composi-
¢i6n antibacteriana. Esta concentracidén se reduce asi con
secutivamente extrayendo una parte alicuota del primer tu
bo y agregédndola al segundo tubo ¥y asi hasta obtener una
serie de soluciones con cantidades decrecientes de compo-
sicidén antibacteriana. Los tubos se inoculan con un culti
vo del dia anterior del organismo de ensayo y se incuba-
ban durante 48 horas a 379°C. Ta minima concentracidn in-
hibidora se registra como la concentracidén mds baja a que
no ocurrid un desarrollo visible.

Si asi se desea, pueden emplearse otros ensa-
Jyos, como por ejemplo, el llamado ensayo "Cade" de lavado
a mano, recuento bacteriano axilar directo, y otros seme-
Jantes, como procedimientos de ensayo.

EJEMPLO I

Las composiciones antibacterianas de acuerdo

- 16 -
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con la presente invencidn S€ preparan mezclando intimamqgf'q‘
te los ingredientes de la Tabla 1 sigulente, en las pro- : -,

et

+

porciones dadas. Tos nlmeros Trepresentan las proporciones -«
de los ingredientes entre si. Asi, por ejemplo, una parte«..,’.
del “eter 4,21,4'~tricloro-2-hidroxi difen{lice esté com- .} |
binada con una porcidn igual, v. gr., una parte de TBS, en

la columna A. De 1a misma manera, las columnas restantes !
representan la proporcidn de ingredientes en bartes o frac .
ciones de pbartes, entre si, bara formar composiciones .

ilustrativas de esta invencién. N

- 17 -
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Se ha observado que las anteriores composicio,

.,
s
*

-
.
*

>

¥

<%

. ¢ %

nes exhiben notables propiedades bacteriostiticas tanto N

contra bacterias gram-negativas como gram-positivas, ta-

les como: Escherichia coli ¥ Staphylococcus aureus. vresTe

EJEMPLO II

En este ejemplo se prepara una serie de barras
0 pastillas de jabdn amasadas ¥y extruidas y cuyo conteni-
do de jabdén es 94,32%, porcentaje que contiene un 20% de
Jabén Sodico derivado de aceite de coco Y un 80% de jabdn
sédico derivado de sebo. Cada una de las barras de jabdn
contiene 2% en peso de un ingrediente activo, seglin se in
dica més adelante en la Tabla 2. Se observara que las ba-
rras "K" y "O" son barras de "control" en que el ingre-
diente activo es exclusivamente &ter 4,2 ,4'-tricloro-2-
hidroxi difenflico o TBS. Las barras "L", "M" y "N" repre
sentan barras de acuerdo con 1leg presente invencidn en que
el ingrediente activo es una composicidn antibacteriana
de la presente invencidn, en proporciones variables, segln
se indica.

El resto de la Tabla 2 presenta los resultados
obtenidos usando el "ensayo de franjas" breviamente defini
do. El procedimiento empleado en este ensayo es como si-
gue:

Se preparan las soluciones para la antedicha
barra de jabdn que contiene una composicibn antibacteria—
na, siendo dichas soluciones de variable concentracidén pa
Ta que cuando se agrega al agar nutricio de extracto de
glucosa y triptona, se obtienen las siguientes concentra-

ciones de jabdn en el agar: 8, 16 y 32 partes por milldn,

- 19 -
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respectivamente. En cada una de estas tres mezclas fliidad

- .
. «
la composicidn bacteriana estd presente en cantidades de *

T .

0,16, 0,32 y 0,64 bpm, respectivamente. Cada una de estas

‘I +

’*,

<

PO

- -
e >

X

PR s

tres mezclas fléidas se vierse Separadamente en una placa- <«

Petri diferente y se deja endurecer. Un lazo normal de 4

mm. del cultivo bacteriano de Staphilococcus aureus prepa

rada el dia anterior se agrega a la placa Petri. E1 conte

nido de dicha placa Petri es ahora incubado durante 48 ho , »-

ras a 372C. y el desarrollo bacteriano se clasifica de
acuerdo con la descripcibn explicativa indicada en la ta-

bla siguiente:

TABLA 2
ppmn de Jabdn 32 16 8
bpm de agente bacterios-
tatico 0,64 0,32 0,16
Contenido activo de
la Barra Desarrollo Indicado

K 2,0% Eter 4,2¢ JA4T=tpi-
cloro-2—h1drox1 dlfenl
lico + + +

L 1,5% Eter 4,2t 4r1-tpji-
cloro-2-h1drox1 dife-
nilico +0,5% TBS 0 o +

M 1,0% Eter 4 22N 4 '=tri-
cloro—2-h1drox1 dife-
nilico + 1,0% TBS 0 0 +
N 0,5% Eter 4,27 41-tpi-
cloro—2—h1drox1 dife- .
nilico + 1,5% TBS 0 + +
0 2,0% TBS + +3 +3

Descripcidn explicativa:

0 = Desarrollo negativo
+ = Desarrollo leve
+2 = Desarrollo mediano
+3 = Desarrollo intenso
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EJEMPLO III

.
PR
AR
MR

. R AR
Para este ejemplo se Preparan barras de jabén ¢ 3 .

“a ¥

amasadas y extruidas en las que el contenido de jabén es .°.

-

de 94,32%, porcentaje que consiste en una mezcla de 20% ., ..%

de jabbn sbédico derivado de aceite de coco y 80% de Jabén < e

N
.o

sédico derivado de sebo. En cada una de dichas barras se
incorpora un 2% en peso de los siguientes activos de .
acuerdo con la presente invencién en proporciones varia- ..
bles, como sigue:

Porcentaje de &ter 4,2v 41

L

tricloro-2-hidroxi difenf- - e

Barra lico Porcentaje de TBg ¥
1 90 10
2 80 20
3 70 30
4 60 40
5 50 50
6 40 60
7 30 70
8 20 80
9 10 90

Las barras indicadas en la tablg anterior re-
sultaron ser bacteriostéticas e inhibidoras del desarrollo
tanto del Staphylococcus aureus, como del Bacillus subtilies

Y el Escherichia coli, usando el "ensayo de destruceidn en

funcidn del tiempo" o el "ensayo de dilucidn consecutivg"

descritos Previamente.
EJEMPIO IV
M

Seglin la tabla siguiente se bPrepararon seis

composiciones., Mediante el "ensayo de dilucidn consecuti-

- 21 -
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va", se determina la cantidad minima de agente antibacterra I

¥ e
f
f}*."b;

£

no necesario para inhibir el desarrollo bacteriano de la

bacterias gram-positivas, Bacillus subtilis. El procedi- ..

-

miento de este ensayo es como sigue:

A
» Yy &

En una serie de 10 tubos de ensayo, cada uno : .

v
] 4
e T €

de los cuales tiene 13 x 100 mm., se deposita caldo de so

Ja tripticasa, como sigue:

¢
[ I

En el primer tubo se depositan 3,6 cc. del cal ..

£ > .
* i€

do. En los tubos 2 a 10, se depositan 2,0 cc. del caldo

e
.- - o

de soja. Después se prepara una solucidn al 1% de cada >
= 4

uno de los ingredientes activos indicados mis adelante, LR
diluyendo los mismos en sulfédxido de dimetilo; O,4 cc. de

esta solucidbn se introduce con la pipeta en el primer tu-

bo de emsayo usando, al efecto, una pipeta Bicknell de

2,0 mm.; el contenido de cada tubo se mezcla shora comple
tamentes Del primer tubo de ensayo se sacan 2 cc. vy se
depositan en el segundo tubo. Este procedimiento se repi~

te después con los tubos restantes. Cada uno de los tubos

es inoculado entonces con 0,1 cc. del cultivo de Bacillus

subtilis, preparado el dfa anterior, el y se incubaba du-

rante 48 horas a 372C. Después se registra la concentra-
cién inhibidora minima como la concentracidn mis baja en
microgramos/mililitro en que no ocurrid desarrollo precep

tible visualmente.
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TABLA 3

Solucidn que Contiene

0,1% de Ingrediente Activo Concentracidn Inhibidora
gg), (b), (c), (@) v (&) Minima en microgramos/ml.

(a) Eter 4,2 ,4'=tricloro

~2-hidroxi difenilico 1,56
(b) TBS 1,56
(e¢) TCC 3,12
(d) Bter 4,2',4'-tricloro
-2—h1drox1 difenilico
+ TBS 0,39 + 0,39
(e) Bter 4,2t ,4'-tricloro
-2-h1drox1 difenilico
+ TCC 0,39 + 0,39
EJEMPIO V
Componentes Porcentaje
Sulfato de amonio trietoxédmero
de alcohol laurico 14,00
Etanol 6,00
Monogtanolamida (70:30) laurico/
miristica 6,00
Alquil benceno sulfonato sbdico en
que el grupo alquilico es una
2
mezcla de Clo 015 18,30
Xileno sulfonato sbdico 7,00
Agua 47,20
Sulfato de sodio 1,00
Eter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxi
difenilico 0,05
TBS 0,05
Substancias auxiliares (color, per-
fume, etec.) 0,40
Total 100,00
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El detergente liquido anterior ha dado pruebas

evidentes de alta actividad bacteriostitica. Los ingre-
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dientes activos, v. gr., el &ter difenilico y el TBS se % ™

disuelven inicialmente en una solucidn de 95% de alcohol

ek,

L4

que incluye aproximadamente 150 ppm de trietanolamina,

RO 4

-

con anterioridad a la adicibén de la formulacibdn liquida. et
EJEMPLO VI R
Componentes Porcentajes .
Tridecilbencenosulfonato sbédico lineal 21,00 :~:i“
Carboximetil celulosa sddica 0,40 %f:i
Alcohol polivinilico 0,20 ?:ii
Decahidrato de bdrax 1,00 '»3‘
Silicato de sodio 7,00
Sulfato de sodio 25,80
Tripolifosfato pentasbdico 27,00
Pirofosfato tetrasddico 7,00
Eter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxi difenilico 0,05
TBS 0,05

Substancias auxiliares (abrillantadores,

estabilizadores, perfume, etc). 2,00
Agua 8,50
Total 100,00

La anterior composicibén detergente extrafuer-
te se prepara secando por pulverizacidén una mezcla o sus-
pensidn pastosa, efectuada en un mezclador,'de los ingre-
dientes anteriores, menos los ingredientes de éter dife-
nilico y TBS. Una solucidn al 3% de la mezcla secada por
pulverizacidén se prepara a continuacidn. Los ingredien-
tes activos se disuelven inicialmente en una solucién al
cohélica al 95%, la cual incluye aproximadamente 150 ppm

de trietanolamina, y después se agregan a la solucidbn al

- 24 -
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el . iz se e
3%, previamente breparada, con agitacidn. Esta composicion’ *, .

>

»

da pruebas evidentes de una alta actividad bacteriostiti- § -«

ca.

EJEMPLO VIT

Componentes

Alcohol superior Btoxilado que tiene
1% a 18 4tomos de carbono en el grupo
alquilico superior y unos 9,5 moles
de 6xido de etileno

Carboximetil celulosa sddica

Silicato de sodio

Alcohol polivinilico

Tripolifosfato pentasddico

Pirofosfato tetrasddico

Sulfato de sodio

Eter 4,2",4'~tricloro-2-hidroxi difenilico

TBS
Agua

Substancias auxiliares (gerfume, abrillanta-

dores, estabilizadores

Total

Porcentaje

9,00
0,30
3,00
0,13
27,00
7,00
44,60
0,04
0,04
8,50

resto

100,00

La anterior composicidn detergente extrafuer-

te se prepara secando POr pulverizacidn una mezcla pasto-

sa, efectuada en un mezclador, de la anterior composicidn,

menos los ingredientes de éter difen{lico ¥ TBS. Una solu

cidn al 3% de 1a mezcla secada por pulverizacidn se prepa

Ta a continuacibn. ILos ingredientes activos se disuelven

inicialmente en una solucidn alcohdlica al 95% la cual in

cluye aproximadamente 150 ppm de trietanolamina, y des-

pués se agregan a la solucidn al 3%, previamente Prepara-

da, con agitacidn. Esta composicidén da pruebas evidentes

de una alta actividad bacteriostitica.
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EJEMPIO VIIT

Componentes Porcentaje
Xileno sulfonato potésico 9,92
Tridecilbencenosulfonato sbédico 8,76

Alcohol trietoxémero sulfato de sodio en
que el grupo alquilico del alcohol es

una mezcla de 012_014 dtomos 5,40
Sulfato de sodio 1,48
Pirofosfato tetrapotésico ' 15,00
Isopropanolamida Léurica/Miristica 1,00
Dietanolamida Laurica/Miristica 1,00
Cera de ricino 0,60
Alcohol polivinilico 0,25
Eter 4,4'-dicloro-2-hidroxi difenilico 0,06
TCC 0,06
Agua 54,09
Substancias auxiliares (perfume, abrillan-

tadores, etc.) resto
Total 100,00

El detergente liquido extrafuerte de la formulacidn ante-
rior se prepara afladiendo TCC en polvo y éter difenilico,
en las cantidades indicadas, a una mezcla del resto de

los ingredientes de la anterior formulacidn. Esta composi
cibén da pruebas evidentes de su alta actividad bacterios-

titica.
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EJEMPLO IX

Componentes Porcentaje
Lauril sulfato de trietanolamonio 16,00
Sulfato de éter de laurilo sbddico 10,00
Aceite mineral 2,00
Miristato de isopropilo 1,00
Lanolina etoxilada (16 moles de 6xido de

etileno) : 3,00
Dietanolamida Léurica/Miristica 1,50
Eter monoetilico de dietilenoglicol 3,00
Eter 4,2%',4'—tricloro-2-hidroxi difenilico 1,00
TBS 1,00
Hidroxipropil metilcelulosa 0,83
Agua desionizada 58,22
Substancias auxiliares (perfume, color) 2,45

Total - 100,00

La anterior composicibén es una composicidn pa
ra la limpieza quirdrgica que demuestra un alto efecto
bacteriostitico contra las bacterias gram-positivas y

gram-negativas.
EJEMPIO X

En este ejemplo se preparan fragmentos de ba-
rra de detergente sintético cuya férmula se da a continua

cibn:

- 27 -
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Componentes Porcentaje
Alcohol de sebo sulfato sédico 12,50
Monoglicérido de coco hidrogenado-sulfato
sbdico 53,40
Cloruro de sodio 5,10
Sulfato de sodio 6,50
Mezcla de alcoholes grasos de 016—018 13,00
Substancias auxiliares 8,00
Agua resto
Total 100,00

A 50 gramos de fragmentos de barra de deter~
gente sintético se afade 0,25 gramos de &ter 4,41-dicloro
-2-hidroxi difenilico pulverizado, y 0,25 gramos de TCC
pulverizado. A otra tanda de 50 gramos de dichos fragmen
tos se agregan 0,25 gramos de &ter 4,4'-dicloro-2-hidroxi
difenilico y 0,25 gramos de TBS pulverizado.

Cada tenda de 50 gramos se mezcla despuds con
pletamente y se amasa.y DPrensa para formar barras de de-
tergente sintético que contienen una composicidn antibac-
teriana de la presente invencidn. Dichas barras exhiben

una notable actividad bacteriostatica.

EJEMPIO XTI

De manera igual al Ejemplo X, se prepara una
barra combinada de jabdn Y qQue tiene la siguiente formula

cidn:

- 28 -
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. Componentes Porcentajes e, ta

S6lidos de jabbén preparados con una mez- St
cla de 15 partes de aceite de coco y 85 ‘pecs
partes de sebo 76,50 2,

Sal sbdica de éster metilico alfa-sulfo- 3_,
nado de 4cidos grasos de sebo 12,60 s e

Sulfato de sodio 0,90 o

Eter 4,4'-dicloro-2~hidroxi difenilico 0,50

TCC 0,50 ceeet

Agua 9,00 s b

Total 100,00 P
Esta barra mostfo una alta actividad bacte- 'i:—
riostética.
EJEMPLO XITI

Zn este ejemplo se preparan una serie de ba-
rras de jabdn émasadas y extruidas, incorporando diversas
concentraciones de una mezcla 1l:1 de éter 4,2',4'-triclo-
ro-2-hidroxi difenflico y TBS. El jabdn empleado es una
combinacidn de un 20% de jabdn sbdico de coco Yy un 80% de
Jabén sbédico de sebo, siendo la composicidn total de ja-~
bén de la barra de un 94 por ciento, siendo el resto el
porcentaje de la composicidn antibacteriana, mis las subs
tancias auxiliares.

En las barras de jabdén, los porcentajes de la
composicidén antibacteriana de 1la presente invencibn va-
rian entre el 0,1 por ciento en peso y el 5 por ciento en
beso. Cada una de las barras exhibe un pronunciado efecto
bacteriostédtico y las barras en las que la composicidén an
tibacteriana estéd presente en proporcidn entre el 0,5% y

el 2%, por peso, son las mds efectivas.

- 29 -



K La presente solicifﬁéﬂque‘éorresponde a la
Y bresentada en los Estados Unidos de América, el 22 de Oc~-
tubre de 1.965, bajo el nfmero 502.577, se acoge a los be

neficios del articulo 51 del vigente Estatuto sobre Pro-

5 piedad Industrial.

N O T a

Los puntos de invencidn propia y nueva que se
bresentan para que sean objeto de esta solicitud de Paten
te de Invencidn en Espafla, por VEINTE afios, son los si-
guientes:

10 1.- Un método para breparar una composicidn

antibacteriana eficaz contra las bacterias gram-positivas
J gram-negativas la cual contiene (1) un compuesto de éter

difenilico cuya férmula es:

28]

en que X es un haldgeno v Xi es un miembro. seleccionado
del grupo que consta de hidrégeno y un haldgeno; ¥y (2) por

16 lo menos un compuesto seleccionado del grupo consistente

- 30 -
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en (i) salicilanidas polihalogenadas y (ii) carbanilidas

polihalogenadas; siendo la proporcién entre (1) y (2) de i a0
1:9 aproximadamente a 9:1 aproximadamente. ‘;'

2.~ Un método segln la reivindicacidn 1 que . tes
consiste en combinar (1) un compuesto de éter difeﬁilico E;

cuya férmula es:

* e o

e

L Sl

* o

Xl CH

en que Xl es un miembro seleccionado del grupo que con-
siste en hidrégeno y cloro; y (2) por lo menos un compues
to seleccionado del grupo que consiste en 34,4 -tricloro
carbanilida, 3,5-dibromosalicilanilida y 345,%~tribromosa
licilanilida; siendo la proporcidn de (1) a (2) de 1:9
aproximadamente a 9:1 aproximadamente.

3.- Un método como el de la reivindicacidn 2,
en que el éter difenflico es éter 4,2",4'-tricloro-2-hidro
xi difenilico.

4.- Un método como el de la reivindicacidn 2,

en que el éter difenflico es &ter 4,41'-dicloro-2-hidroxi

difenilico,

5.- Un método para Preparar una composiciébn
antibacteriana eficaz contra bacterias gram-positivas v
gram-negativas el cual consiste en combinar (1) &ter
4,2",4'-tricloro-2-hidroxi difenilico ¥ (2) una mezcla de

J,5-dibromosalicilanilida y 5,5,4'—tribromosalicilanilida,
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siendo la proporcidn del éter (1) a la mezcla (2), entre :.w.“

-
¢

1:3 y 3:1, _
6.~ Un método como el de la reivindicacidn 5,

en qué la mezcla de salicilanilida consiste en 12 a 24 por .

.
»

X
.« &
P Y
»
rq ¥
A

at
&

.

ciento en peso de 3,5-dibromosalicilanilida y 88 a 76 por .

ciento en peso de 3,5,4'-tribromosaliecilanilida.

7.~ Un método para preparar una composicidn

antibacteriana eficaz contra bacterias gram-positivas y .

gram-negativas que consiste en combinar (1) éter 4,2',41-
tricloro-2-hidroxi difenilico y (2) salicilanilida haloge
nada seleccionada de un grupo que consiste en 3,5-dibromo
salicilanilida, 3,5,4'-tribromosalicilanilida Y sus megz-~
clas, siendo la proporcién de dicho éter difenflico a di-
cha salicilanilida de 1:1.

8.~ Un método para preparar una composicidn
antibacteriana eficazzcontra bacterias gram-positivas y
gram-negativas el cuai consiste en combinar partes iguales
en peso, de éter 4,4'-dicloro~-2-hidroxi difenilico y una
mezcla de 3,5-dibromosalicilanilida Y 5,5,4'-tribromosa~
licilanilida. |

9.~ Un método para preparar una composicion
antibacteriana eficaz contra bacterias gram-positivas ¥y
gram-negativas el cual éonsiste en combinar partes iguales,
en peso, de éter 4,4'-dicloro-2-hidroxi difenflico y
5,4,4'—triclorocarbanilida.

10.~ Un método para preparar una composicidn
antibacteriana eficaz contra bacterias gram-positivas y
gram-negativas el cual consisﬁeten cdmbinar partes igua-
les, en peso, de éter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxi difenili

¢o y 3,4,4'-triclorocarbanilida.
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11.- Un método para preparar una composicibén °,,-

L X
L]

detergente antibacteriana eficaz contra bacterias gram~-po i s
»
sitivas 'y gram-negativas el cual consiste en combinar un ree

»

'agente tensiocactivo y entre aproximadamente 0,01% y apro- ...."

ximadamente 5% en peso de una mezcla de (1) un compuesto ,*

v &
P *a

de éter difenilico cuya férmula es:

OH

en que X es un haldgeno y Xi es un miembro seleccionado
de un grupo que consiste en hidrdgeno y un haldgeno; y
de (2) por lo menos un compuesto seleccionado de un gru-
po que consiste en (i) salicilanilidas hélogenadas cuya

foérmula es la siguiente:

Y
X ‘ CH 1
1 “ X
CNH
X Y

en que cada Xl representa un miembro seleccionado del gru
po que consiste en hidrdgeno y un halbgeno, X representa
un haldégeno e Y representa un miembro seleccionado del
grupo que consiste en hidrdgeno, trifluorometilo ¥y un ha-

légeno, y (ii) carbanilidas halogenadas cuya férmula es:
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en que X es un haldgeno; siendo la proporcidén entre (1) ¥y
(2) de 1:9 aproximadamente y 9 l aproximadamente.

12.~ Un método para Preparar una comp03101on
detergente antibacteriana eficaz contra bacterias gram-ne
gativas asi como gram-positivas el cual consiste en com-
binar un compuesto tensiocactivo seleccionado del grupo
que consiste en detergentes anibénicos, no idnicos, catib-
nicos y anfdteros y sus mezclas y desde aproximadamente
0,01 a aproximadamente > por ciento en peso de una mezcla

de (1) un compuesto de &ter difenilico cuya férmula es:

o 7 N

Cl

e que X, es un miembro seleccionado del grupo que consig

te en hidrégeno y cloro; ¥y (2) por 1o menos un compuesto

seleccionado del grupo que consiste en 3,4,4’-triclorocgg

banilida, 3y5~dibromosalicilanilida y 3,5,4'ftribromosali

cilanilida; siendo proporcidn de (1) a2 (2) de 1:9 aproxi-
madamente a 9:1 aproximadamente.

13.- Un método como el de la reivindicacién
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12, en que el éter difenilico es éter &,2;?ii—tricloro-2— “
hidroxi difenilico. e

14,- Un método para preparar una composicidn .
antibacteriana eficaz contra bacterias gram-negativas asi
como gram-positivas el cual consiste en combinar un jabdn
que contiene dispersados en é1 desde aproximadamente 1,0
a 2,0 por ciento en peso de una mezcla de (1) compuesto

de éter difenilico cuya férmula es:

c1 7\ 0 c1 b

X OH

en que Xl es un miembro seleccionado del grupo que consig
te en hidrégeno y cloro; y (2) por lo menos un compuesto

seleccionado del grupo que consiste en 3,4,4'-triclorocar
banilida, 3,5-dibromosalicilanilida y 3,5,4'-tribromosali

c¢ilanilida; siendo la proporcién de (1) a (2) de 1:9 apro

-ximadamente a 9:1 aproximadamente.

15.- Un método de acuerdo con la reivindica-
cidén 14, en que el jabdn es una mezcla seleccionada de en
tre los jabones de sodio y potasio derivados del aceite
de coco y del sebo, siendo la proporcidn de dicho jabdn de
aceite de coco a jabdn de sebo, entre 10:60 y 90:40. ‘

16.- Un método para preparar una composicién
detergente antibacteriana eficaz contra bacterias gram-ne

gativas y gram-positivas la cual consiste en una barra o
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pastilla de jabdén amasada y extruida que contiene disper=-

sada en ella una mezcla antibacteriana que consiste en

aproximadamente 0,5 a 1,5 por ciento en peso de un compues *+¢

to de éter difenilico cuya férmula es:

Cl // \\ 0 - o Cl

o
X

en que Xl es un miembro seleccionado del grupo que con-
siste en hidrdgeno y cloro, y aproximadamente 0,5 a 1,5
por ciento de un miembro seleccionado del grupo que con-
siste en 3,4,4'-triclorocarbanilida, %,5-dibromosalicila-
nilida y 3,5,4'-tribromosalicilanilida y sus mezclas.

| 17.- Un método segln la reivindicacidn 16, en
que el jabdén de dicha barra es una mezcla de aproximada-
mente 20% en peso de jabdn sbddico derivado de Acidos gra-
sos de aceite de coco y aproximadamente 80 por ciento en
peso de jabdn sbddico derivado de 4cidos grasos de sebo.

18.- Un método segln la reivindicacidn 17, en

que la mezcla consiste en aproximadamente 1,0 por ciento
en peso de éter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxi difenilico y
aproximadamente 1,0 por ciento en peso de 3,5,4'-tribro-

mosalicilanilida.

19.~ Un método segln la reivindicacibn 17, en

que la mezcla consiste en aproximadamente 1,0 por ciento
en peso de éter 4,2',4'-tricloro-2-hidroxi difenilico y

aproximadamente 1,0 por ciento en peso de una mezcla que
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".,' consiste en 12 a 24 por ciento de 3,5-dibromosalicilani-~ o',
- lida y de 88 a 76 por ciento en peso de 5,5,4’-tribromos§
licilanilida. bav,

20.- Un método para breparar una composicidn ..n"

5 antibacteriana eficaz contra las bacterias gram-positivas 32.:

Y gram-negativas.,

Tal y como se ha descrito en 1la Memoria que

antecede y para los fines que se han especificado. st
Tse
Esta Memoria consta de treinta Y siete hojas A
. ’ o * ‘.
10 escritas a maquina por una sola cara. .
o
Madrid, .

G.D.S. - 37 -
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