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"Procedimiento para la preparacibén de inossto~hexsfosfato

bhsico de bismuto"

Folicitands TES LABORATOIRES DAUSSE,
entidad francesa, residente en

58 rue de la Glacidre, Paris, Francia.

Ciertas sales de bismuto, principalmentic
el sub-carbonato y el sub-nitrato, se empleen en ie-
rapéutica para el tratamiento de diferentes estadoz
patolégicos del tractus gastro~intestinal: dlceras

5. ' ghstricas, uwlceras gastro-duodenales, colitis, recto~-
Mod. 815



colitis diarreas, etc.
Estas dos sales, asi como otras utilizadas

con el mismo fin, dtales como el c¢itrato, el lactaio,

el fosfato, el salicilato de bismuto, son muy poco so-
De lubles o insolubles en zgua y actuen bien por su podex

neutralizante con relacidén a la hiperseccrecidn y a 2a

hiper~acidez gastrica, bien por su poder absorbenve con

relacién a las secreciones excesivas y de diferonses

sustancias téxicas presentes en el intestino.

10. : S. Otolgki (Archiwum Chemji {1 Parmacii.
1.937, 3, Pe 231-234) ha descrito un procedimients de
preparacién de un inositohexafosfato de bismuio, o fita-
to de bismuto, que responde a la férmula de constitu—

cibén signiente:
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10.

-3
¥y que contiene un 48,29% de bismuto. Segin este pro-
cedimiento, se hace reaccionar ea frio el inosito-
hexafosfato de sodio con nitrato de bismuto en una
solucién acuosa al 5% de Acido nitrico.

La presente invencidén tiene por objeto
proporeionar una nueva sal de bismuto del &cido isosito-
hexafosférico que posee un mayor contenido en bicmuto
¥y que tiene propiedades neutralizantes y absorbenwes
superiores a las del compuesto descrito por Otolski.

Este compuesto, que responde a la férmula

de constitucidén siguiente:
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@8 un inosito—hexafbsfato basico de bismuto, que con-
tiene un 62,6% de bismuto. Debido a su basicidad, sus
propiedades absorbentes y su poder "cubriente" con re-
lacién a las nucosas, superiores a las del fitato ya
conocido, la nusva sal se muestra més_ventajosamentc que
esta Ultima para la terapdutica.

Para preparar la nueve sal bdsica de bisauto
del 4cido inosito-hexafosfdrico, se puede segin la in-
vencién, hacer reaccionar una solucién acuosa del 4cido
inosito-hexafosfdrico con una solucidn, en dcido acéti-
co, de nitrato de bismubo pentehidratado y a continua-
cidén llevar la mezcla reaccional a ebullicidn, despuds
de precipitacién del inosito-hexafosfato bdsico do bis-
nuto formado, ¥y deja? refrigerar; a continuacidn se pug
de Tecoger el‘precipitado, lavarle abundantemonte con
agua hasta desaparicién de los iones nitreto y secarls.

La invencidn comprende finalmente los usos
industriales de la nueva sal, principalments como prin-
cipio activo de medicamentos en gastro-enterologia. A
este efecto, el nuevo compuasto puade ser presentado
bien en polvo simpls o en polvo compuesto, repartido en
papelillos o comprimidos, y en los que el principio agc
tivo estd asociado & otros medicamentos, bien en suspen—
sidn en agentes de dispersidén liquidos.

La solicitante ha enconirado que la mezcla de
la nueva sal indicade anteriormente con la goma de guar
era homogenea eminentemente dispersable y facilmente
absorbible.

La goma de guar es un mucilago extraido del

endosperma de los granos de guar (Cyamospsis tetragono-
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lobus). Esté constituida por polisacdridos que aporitan

un grupo galacto-mannosa. la goma de guar e3 soluble en
agua y su viscosidad elevada ls permite Jjugar el papsl

de estabilizante con relacidn ala nusva sal de bismuto.

Facilita de este modo la suspensidén acuosa de esia sal

y tiene, por este hecho, una accidén sinergistica.

Los medicamentos gue contiensn la gona d2 guar
pusden presentarse en formas farmaceiticas variadas, De
este modo 88 pueden preparar suspensiones acuosas de la
sal de bismuto y de goma de guar. La concentracidn pon-
deral de la goma de guer pucsde varlar desde'aproximaﬁa—

mente un 0,20% a aproximadamente un 0,45% con relacidn

a la cantidad de sal de bismuto.

Se puede administrar ventajosamente est0s e—
dicamentos que contisnen la goma de guar a dosis unita-
riag de aproximadamente 2 & 10 grs. de sal ds bisuutc,
por via oral por la mefiana en ayunas o antes de cada una
de las tres comidag,

Estog medicamentos pueden utilizarse en tera=

péutica humana para el tratamiento de las afecciones gag

'tro~intestinales, principalmente uUlceras, gastritis, digl

rreas, etc. y como agentes antisépticos.

Los ejemplos siguientes ilustran la invencidn,
EJ@MPLO 1

Se disuelven 58,5 grs. (0,12 moles) de nitrato
de bismuto pentahidratado en una mezcla de 120 ml de &ci-
do acético y de 250 ml de agua. Se afiaden 6,6 grs. (0,01
moles) de &cido inosito-hexafosférico disuelio en 35 ml
de agua. Bl inosito-hexafosfato bésico de bisuuto so for-

ma inmedliatamente con un precipitado blanco. Ss llavs la
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mezcla a ebullicidn, después se la deja enfriar, se de
canta la solucidén acuosa sobrenadante, se lava el pre-
cipitado abundantemente con agua, hasta la desaparicidn
de los lones nitrato en las aguas-de lavado, se escurrs,
se le lava con agua y se le seca a vacio 2 110°% hesta
peso constante. De aste modo se recogen 18 g (randimieg
to = 90%) ds inosito~hexafosfato bdsico de bismuto, en
forma de una sustancis blanca, insoluble en agua y wn
los disolventes orgénicos usuales. |

Anélisis CgHg(0PO,) ., 316(03)6 (2004)

Calculado: % P 9,28 Bi 62,6
Encontrado: % 9,10 61,85
EJEMPLO 2

Se prespara wna solucidn acuosa de goma ds gnar
al 0,3% virtiendo la goma en gotitas en la cantidad de
agua necesaria y agitando mecanicamente hasta disolu-
cién. Se coloca sn un mortero 5 g de inosito-hexafosfs
4o bésico de bismuto y se afiade en pequefias porciones
aproximadamente 6 ml de la solucidén de goma de guar al
0, 3. . ‘

Se elabora la mezcle hasta obiensr una crema
homogensa., Se puede diluir esta crema a voluntad por
adicién de una cantidad de agua.

’ -NOTA-

Descrita suficientemente la naturaleza del
invento, asi como la manera de realizarlo en la prdcti~
ca, debe hacerse constar que las disposiciones anterioz
mente indicadas son susceptibles de modificaciones ds
detalle en cuanto no alteren su principio fundamental,

También se hace constar gue el invento correspondis a
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la solicitud de Patente presentada en Francia, n¥mero
129.789 de 27 de noviembre de 1967, acogiéndoss, por
lo tanto, a los beneficios que conceden los Convenios
Internacionales en vigor, siendo lo que constituye la
egsencia del referido invento, y por lo que se solicita
Patente de Invencidn por 20 afios en Espafia, sobre: "PRQ
CEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE INOSITO-HEXAFOSFATO
BASICO DE BISMUTO", caracterizéndose por lo siguiente:
18 .~ Procedimiento para la preparacién de ing

sito-hexafosfato bdsico de bismuto de férmula:
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caracterizado porque se hace reaccionar el dcido ino-
sito-hexafosfato con nitrato de bismuto pentahidrata~
do en medio acético mcuoso y separar el precipitado for

mado .
2% ,~ Procedimiento segin la reivindicscidén 18,
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caracterizado porque se msocls a continuacién el inosi-
to~hexafoafato bdsico de bismuto con goma de guar,

38,.,- Procedimiento para la preparacién de inoe
gito~hexafosfato bdsico de bismuto, tal y como gqueda
sugtancialmente descrito en la presente Memoria.

Esta Memoria consta de ocho hojas escritas a

méquina por

B Flamadar b, oo Lo Rule
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