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MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invencién se refiere @ una nueva sal
del écido acetilsalicilico para usos industriales y fammaw-
céuticos. \~

Se conocen las propiedades famacolégicas del
écido acetilsalicilico, Mediemte esta nueva sal se 6limir
nan log inconvenientes del fcido acetilsalicilido, debiw
dos sustencialmente a su insolubilidad. Ello hace gques

Ia administracién del medicamento por via oral
produce una irrvitacién de la mucosa séstrica, con las
poeibles consécuenoias de ¢ hemorragila masiva u occulba,

flcera gastroduodenal, intolerencia gdstrica.
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Aparte do ello, la ingolubilidad del deddo ace~-
tilsaliciliso, bace totalmente imposible su edministra-
cibn por via intremuscular o endovenosa, con 1o que s6
limite sus posibilidades terspéuticas. ‘
' La obtencidn del acetilsalicilato de arglnina,

sal hidrosoluble e inyectable por via endovenosa e in-

tremuscular, constituye una solucién raedical a los pro-

blemag del &cido acetilsaliciligO.

~ Las gociones fundamentales del acetilsglicila-
t0 do arginina, desde el punto de viste farmaeolégico;
gong

accibn entiinfleamatoria

| 4

- accibn antipirética

!

accibn antidlgica

- accibn entlagregante plaguetaria
superiores a las del écido acetilsalicilico y a otras Som
los del mismo. Presentendo una tolerancia Sptima, que
evitas el riesgo de ulceracién digestiva, la habituecién,
le sgranulocitosis y la retencidn hidrosalina.

Se trata de la obfencién de una nueva sal del

dcido acetilsalicilico con la amginina cuya £émula es:

NH,
i
COOH. HZN—?—NH4H2£H24H2—C‘§H
: i ;
NE GOOH
-0
X CH
o3
0

Algunas de sus propiedades son: polvo blanco,
cristalino, peso molecular = 345,35, solubilidad en ggua

sﬁperior a5 g/ml (202C), algo-soluble en metenol y DUSO,
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foma lacas en alcohol y cloroformo, Insoluble en éter,
cetonay benceno, &loxeno etc. .

Férmula empirica = C15H0006N,

50,86 C, 6,2)%H, 15,83, 27,1240

La invencibn %iene por objeto la preparacidn
del acetilsalicilato de arginjng; en la que ge hace reac-
cionar la arginina base o el carbonato de arginina com 6l
beido acetilsalicilico a una temperatura inferior a 100
C, en. un medio digolvente. Es mejor realizar la reaccién
a temperaturas cercaenas a 020, para evitar procesos de
hidr6lisis.

Ta curva de neutralizecidn representads en la
figura ilustra el proceso., En egta figura la ordensda ro-
presenta 1los valores del pH y la abcilsa representa mililie-
trog de axgilina 0,5 N. Cuando se utiliza como solvente el
ague, se recomiende liofilizar como Ultima etepa.
Ejemplo 18
) 17 gremos de arginina base son colocados en un
recipiente adecuado para que ge pueda pasar ung corriente
de anhfdrido carbbénico, se asfladen 35 ml. de sgua y seguie
demente g6 pasa la corriente de enhidrido carbénico a fin
de obtener el carbonato de argini;;a; ‘Una vez fomedo és’se;
so enfrie la solucién a una temperatura cercena & 09C. En
egte momento go afiade poco & poco y con agitacibn 18 gra-
mog de &cido acetilsalicilico, se continua sgitendo hasta
ung completa reaccién, Finalmente ge liofilize la solucién
obteniéndose el acetilsalicilato de arginina, de caracte-

risticas fisicas, quimicas y famacoldégicas correctas.

Ejemplo 20
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20 gramos de arginina se hacen regsccionar, con
agi‘t:-aciép, en medio alcohblico (40 ml. alcohol me‘bi;Lico)n
con 20 gramos de.écido mcetilsalicilico a temperatura cer-
cana a 02C & fin de obtener el acetilsalicilato de avginie
na, vna veg formead o éste, se f£iltra, se lava con metanol

v se sece en ostufa de alre gin calentar. Se obtiene 32

gramog de acebillsalicilato de arginina, que pueden tamizare

se y esterilizarse, presentendo caracteristicas fisico-
—quimicas y famacolégicas correctas.

Ejemplo 32 '
' : . N 1,8 gramos de arginina base se disuelven a tem
peratura ordinaria en 50 ml. de agua, une vez disuelta tow
de la arginina so enfrfa a temperatura cercena a 0eC, En
este momente se afiede poco a poco ¥ con ggitacién 1,8
gremos de &eido acetilsalicilivo, hasta completa reaccién
de todo el amcetilsalicflico. Finalmente se liofiliza la
golucibn obtenidndose el acetilsalicilabto de arginina de
caracteristicas fisico-guimicas y fameacolégicas correcw
tas. _

El'acetilsalicilato de arginina, consecuente de
la invencidn, es un medicemento adeptaedo & la administra-
cibn oral; Ectal, intramuscular y endovencsa.

Se puede formular en polve de 0,5 a 4 gramos
destinados a la dilucibn extemporénea para la administra-
oién parenieral en algunos ml., de sgua o soluciones fisig
1égicas '

RE TV IND TC AC TONES

Descrito el 6bje‘&o del presente invento se decla-

ran nuevas y de propia invencién las siguientes reivindi-

-
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caciones,

le Un procedimiento de preparecién de acotilealie

. eilgtio de argining, caracterizado por hacer reeccionar,

en medio disolvente, la arginina base o una sal de argi=-
nina, con 4cido acetilsalicilico, a temperatura inferiores

8 1008C y preferentemente alrededor de 0°C, cristalizén-

dose el acetilsalicilato en el disolvente.
2, Un procedimiento de preparacién de ecetilseli-

cilato de axginine. _
Seglin ge describe y reivindica en la presente

memoria descriptiva, que consta de 5 pdginas foliadas y

escritag a méguina por una sola de sus caras.
Mgdrid, & 17 Julio 1975
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