MEMORTIA DESCRIPTIVA

Correspondiente a una Patente de Invencién, por 20 afios,
para todo el territorio espafiol, por: "PROCEDIMIENTO D=
PREPARACION DE UN HUEVO DERIVADO DE LA GINTAMICINAY, a -
Favor de LABORATORIO FORTUNY, S.A., entidad espafiola, con
domicilio en PALMA DI MALLORCA, Pablo Piferrer, n2 43. -
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Declara ser inventor del procedimiento DON FRANCISCO BONE
P

——czz 1000 = ——

La presente invencidn tien=s por objeto un procedi-

miento de preparacidn de hexaundecilenato de gentamicina, co

rrespondiente a la siguiente férmuia:
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representa un grupo metilo en la. gentadicina Ci y un stomo

CH ~ (CH2)8 - COOH} 6

en la que R representa un grupo metilo en las gentamicinas:

Cl v C2 y un &tome de hidrdgeno en la gentamicina C1A y R"

!
de hidrdgeno en las gentamicinas C2 y ClA.
El hexeundecilenato de gentamicina se caracteri-
za por una activicdad antimicrobiana por lo menos igual, a

dosis equivalentes, a la del sulfato de gentamicind y por

. \
vna accidn antiffingica asimismo equivalente a su conteni-

do en 4cido undecilenico. El especiro antibacteriano incluye

cepas de Proteus, Pseudomonas, Estafilococo, Estreptococo,

etc. Entre los nongos pétogez_mS, este compuesto es activo,

entre otros,. frente a cepas de Candida, Torula, Microsporum
y Trichophyton. '

El hexaundecilenato de gentamicina, por su liposo i
lubilidad, es un compuesto especialmente adecuado para lapre
paracibn de formas farmacéuticas de aplicacibén tépica, en es
pecial pomadas, cremas y aerosoles, siendo excelente su tole
rancia local, incluso tras aplicacibn repetida durante lar— = - -
gos periodos de tiempo. '

El procedimiento objeto de la presente invencibn,

consiste, en esencia, en hacer reaccionar la gentamicina ba-
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se, en solucidn acuosa o ridroalconblica, con un cxceso de -~
&cido undecilenico disuelto en ua disolvente miscible con el
agua. Bl aislamiento del producto cbteanido, se realiza por -
evaporacidn del disolvente 2 presién reducida, mediante un ~
evaporador rotatorio, un atomizador w otro dispositiveo andlo
©. Si las caracteristicas del producto obtenido asi lo re-——
quieren; este pusde purificarse por disolucibén en cloroformo
etanol o metanol y posterior precipitacibn por adicibn de —-
eter de petroleo o acetato de etilo. '

La gentamicina bhsica, puede obtenerse haciendo pa
sar la solucibdn acuosa o nidroalcondlica del sulfato, a tra—
vés de una columna de resina intercambiadora de aniones fuer
tente alcalina.

Al objeto de facilitar la mejor comprensién del —
procedimiento de preparacién de esta nueva sustaancia, a con-
tinuacibn se describe un ejemplo de ejecucidn préctica cdel -
mismo.

BJ=MPLO.-~ Una solucibn ée 4,35 gr. de gentamicina
base en 100 ml. de agua destilada, se vierte en chorro fino
y con intensa agitacibn, sobre una disolucidn de 12 gr. de -
4cido undecilenico en 100 ml. de metanol. Durante esta opera
cibn, la temperatura se mantiene a 10-152 mediante refrige——.
racibn exterior.

La mezcla obtenida, se transfiere a uwn evaporador
rotatorio y se elimina el agua y el metanol por destilacibn
a fresién reducida. Sobre el residuo, se agregan 100 ml. de
isopropanol y se evapora este también a presidn reducida, con
objeto de eliminar las fltimas trazas de agua. Finalmente, -
el exceso de &cido undecilenico se elimina por tratamiento -
con tres porciones de 25 ml. cada una de eter de petroleo. —
Después de secar al vacio, se obtieden 14,5 gr., de un produc

to no cristalino, blanco-amerillento que funde a 70-752C. —
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Valorado microbiologicamente, tisne una potencia equivalente
2l 28% en gentamicina base.

Queda sobreentendido que ia proteccidn que se reca
ba para la presente invencidn, no queda limitada al éjemplo
de ejecucidn préctica aqui descrito, sino que se exticnde a
todas aguellas Fformas equivalentes de ejecucidn del procedi-
miento, siempre y cuando queden comprendidas dentro del espi
ritu de la siguiente :

= H 0 T A =

La Patente de Invencidn que se solicita, recaers -
sobre las particularidades caracteristicas de las siguientes

= REIVINDICACIOUNES SS=

12,— Procedimiento de preparacibén de un nuevo deri

.vado de la gentamicina, de formula:

!
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en la gue R representa un grupo metilo en las éentamicinas -
C1 y Cc2 y un &tomo de hidrfgeno en la gentamicina CiA y R" -
representa un grupo metilo en la gentamicina C1 y un atomo -
de hidrbdgeno en las gentamicinas C2 y C1A, caracterizado por
ser las sustancias de partida la gentamicina base y el acido
undecilenico.

‘ 22, Procedimiento de preparacidn de un nusvo derg':

vado de la gentamicina, de acuerdo con la reivindicacién pre
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cedente, caracterizado por el hecho de que la sclucidn acuo-
sa 0 hidroalcohdlica de la gentamicina base, se mezcla con -
un exceso de &cido undecilenico disuelto en un disolvente -
nmiscible con el agua.

3%.-4Procedimiento de ‘preparacidén de un nuevo deri
vado de la gentamicina, de acuerdo con las reivindicaciones
precedentes, caracterizado por el hecho de que el producto -
obtenido se aisla por evaporacibn del disolvente a presibn -
reducida. '

42,- Procedimiento de preparacién de un nuevo deri
vado de la gentamicina, de acuerdo con las reivindicaciones
precedentes, caracterizado por el hecho de gue se elinmina el
exceso de &cido undecilenico por tratamiento cor eter de pe-
troleo o acetato de etilo.

52, PROCSDIMIEZENTO DE PREPARACION DE Ul NUEVO DER_':E_
VADO DE GENTAMICINA.

Todo ello segln se describe y reivindica en la pre
sente memoria, que consta de cinco hojas foliadas y escritas

a miquina por una sola cara.
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