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flemoria descriptiva

La dicloxacilina aé un derivado semisintético
de penicilina, absorbible por todgs las vias, activa
"in vitro" frente a estafilococos, estreptocecos y ney
mococos sean sensibles o resigtentes a la penicilina =

Ge Se utiliza, selectivamente, en sl tratamiento de ip
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fecciones por estafilococos, productores de penicilinasa,
de la piel, tejidos blandos y aparato respiratorio, Es
tambien de gran eficacia en el tratamiento de las infec=
ciones mixtas producidas por estafilococos resistentes a
las penicilina G y neumococos y estreptococos B~hemolitiw
cos,_sbbre todo del tracto respiratorio,

Tal como con las otras psnicilinas su absorcidn
por via digestiva es répida, sobre todo en ayunas. Pero
a veces esta absorcién oral es inconstayte, por lo que -
se precisa emplearlo por via parenteral, teniendo en esg=-
tos casos como inconveniente fundamental su rapida elimi
nacifn, lo que obliga a una administracién cada 4~6 ho-
ras. Para svitar este serio prgblema hsmbs obtenido la -
sal benzatina de diecloxacilina, que permite una aplica-
cifn intramuscular cada 24 horas manteniéndose niveles =~
terapduticos durante este periodo de tiempo.

Su toxicidad aguda es muy escasa, siendo su DL5S0
por via intramuscular superior a los 2,5 g/kg de peso en
el ratén y en la rata,

El objeto de la presente patente es obtener la
sal benzatinica de la dicloxacilina, que ademis de ser
una penicilina semisintética resistente a la penicilina,
muy eficaz frente a los germenes productores de este fer
mento, posee la ventaja de poder ser administrada por =

via parenteral cada 12-24 horas.
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Ejemplo 1.~ 51 g. de dicloxacilona sal sldica se

disuelven en 400 ml. de agua destilada, y se vierte sobre
esta solucién otra de 40 g. de benzatina diclorhidrato en
200 ml, de agua, mientras se mantiene agi?acién. Se con—
tinua la agitacidn durante 50 minutos mds, después de la
adiciénz el producto obtenido se Filtra a vac{o sobre un
Blichner, se lava con agua hasta ausencia de cloruros y se
deseca a 402C a vacfo,

Ejemplo 2.~ 52 g, da dicloxacilina se disuelven
en 400 ml. de agua destilada y se vierte sobre esta solu-~
cifn otra de 40 g. de clorhidrato de benzatina en 200 ml,
de agua, mientras se agita. Terminada la adicién se filtra
el producto insoluble por succifn, se lava con agua desti
lada hasta reaccifn negativa de cloruros, y se deseca a -
40=452C en estufa de pi?culacién forzada.,

Ejemplo 3.~ 37,8 g, de'dicloxacilina s8 suspenden
en 400 ml. de ague destilada, y, con agitacifn, se afaden
23,8 g. dg benzatina; se continda la agitacién durante 3
horas mds, al cabo'de las cuales el producto insoluble se
filtra por sucpién, se lava con 4 porciones de 100 ml, de
agua y se deseca a 409C a vac{o.

Ejemplo 4.- 51 g. de dicloxacilina sbdica se di-
suelven en 400 ml. de agua destilada y se vierte sobre es
ta solucién otra de 37 g. de acetato de benzatina en 200

ml, de agua destilada, lentamente insoluble por succidn,
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se lava con agua destilada, 5 porciones de 100 ml, y la
torta desmenuzada se deseca a vacio a 409C.

Ejemplo 5.~ 52 g. de dicloxacilina potédsica se
disuelven en 400 ml, de agua destilada y se vierte len-
tamente esta solucidn sobre otra de 40 g. de acetato de
benzatina en 300 ml., de agua destilada, El producto in-
soluble se filtra por succibn, se lava con 4~5 porciones
de 100 ml, de agua destilada y se deseca a vacioc a 40~
438C,

Ejemplo 6.- 40 g. de dicloxacilina sal cdlcica
se disuelven en 200 ml, de agua destilada, y sobre ssta
soluclbn se afiade otra de 40 g. de clorhidrato de benza-
tina en 200 ml, de agua. El producto insoluble se filtra
a vacio sobre un Blchner, se Jwa con agua destilada hasta
reaccidn negativa de cloruros, y se deseca a vacio a 402C,

Ejemplo ;.~ 40 g. de dicloxacilina sal cflcica
se disuelven en 400 ml. de agua destilada, y sobre esta ~
solucién se afiade, mientras se agita, otra de 40 g, de acg
tato de benzatina en 200 ml. de agua destilada. El produc
to insoluble se filtra por succidén sobre un embudo de Blich
ner, se lava con agua destilada, 5 porciones de 100 ml, y
se desaca a 409C en estufa de circulacibn forzada.

Ejemplo 8.~ 20 g. de dicloxacilina sal magnésica:
se disuelven en 200 ml. dg agua destilada y sobre esta sg

lucibn y mientra se agita, se afiade otra de 20 g. de ben—
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zatina clorhidrato en 100 ml, de agua, Terminada la adi-
cién, se filtra el producto insoluble, sc lava con agua
destilada hasta reaccidén negativa de cloruros, y se dese~
ca a 402 C a vacio.

85 ‘ Ejemplo 9.~ 20 g. de dicloxacilina sal magnési-
ca se disuelven en 200 ml. de agua destilada, y sobre aes-
ta sﬁlucién, mientras so agita, se aflade otra de 20 g.
de acetato de benzatina en 100 ml. de agua destilada. El
producto insoluble se filtra por vacio en un Bichner, se

o0 lava con 4-5 porciones de 100 ml. de agua destilada, vy
la torta resultante se deseca a 409-459C a vacio,

REIVINDICACIONES
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1). Procedimientu de obtencion de una sal de - -
dicloxacilina insoluble en agua, caracterizado porque a una
95 solucidn de agua destilada de un derivade suluble de diclo-
xacilina se affade benzotina o se vierte una segunda solucidn
formada a base de un derivado de benzotina, en cantidades
quimicamente equivalentes y eventualmente bajo agitacién, y u
una vez terminada la adicidén se filtra el producto obtenidg,
igc se lava con agua y se deseca,
2) .~ Procedimiento de obtencidn de una sal de di-
cloxacilina insoluble, en agua, caracterizado porque los
productos reaccionantes son la dicloxacilipa s6dica y el

clorhidrato de benzatina, formidndose como productos de reac-
105 cidn dicloxacilina benzatina y cloruro sddico.
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3) .~ Procedimiento de obtencidén de una sal de
dicloxacilina insoluble en aqua, caracterizado porgue los
productos reaccionantes son la dicloxacilina sal pobtdsica
y el clorhidrato de benzatina, formandose como productos de
reaccibn dicloxacilina benzatina y cloruro potdsico.

4) .~ Procedimiento de obtencidn de una sal de di=-
cloxacilina insoluble en agua,caracterizado porgue los pro-
ductos reaccionantes son la dicloxacilina sal sddica y el
acetato de benzatina, formdndose como productos de reaccidn
dicloxacilina benzatina y acetato sddico.

5) .- Procedimientc de obtencidn de una sal de
dicloxacilina insoluble en agua, caracterizado porqus los
productos reaccionantes son la dicloxacilina sal potdsica
y el acetato de benzatina, formdndose como productos de
reaccidn dicloxacilina benzatina y acetato potdsico,

6).- Procedimienta de obtencién de una sal de
dicloxacilina insoluble en agua, caracterizado porque los
productos reaccionantes son la dicloxacilina sal célcica
y 8l clorhidrato de benzatina, formédndose como productos
de reaccidn dicloxacilina benzatina y cloruro célcico.

7).~ Procedimiento de obtencidn de una sal de di-
cloxacilina insoluble en agua, caracterizado porgue los pro-
ductos reaccicnantes son la dicloxacilipa sal cdlcica y el
acetato de benzatina, formdndose como productes de reaceidn

’

dicloxacilina benzatina y acetato célcico.
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8) o~ Procedimiento de obtencidn de una sal de
dicloxacilina insoluble en agua, caracterizado porque los
productos reaccionantes son la dicloxacilina sal magnesica
y la benzatina clorhidrato, Forméndose como productos de reagt
cibn dicloxacilina benzatina y cloruro magnésicao.

9) .~ Procedimiento de obtencién de una sal de di-
cloxacilina insoluble en agua, caracterizado porque los pro-
ductos reaccionantes son la dicloxacilipa sal magnesica y
el acetato de benzatina, formandose como productos de reac-
cion la dicloxacilina sal magnesica y el acetato de benzati~
na, formandose como productos de reaccién la diclaxacilina
benzatina y acetato magnesica,

10) .~ "PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE UNA SAL DE
DICLOXACILINA®

Esta memoria consta de 7 hojas foliadas y meca-

nografiadas por un solo lado de sus caras,

Madrid, 22 dicii?%i;;i‘gﬁg
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