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P A T E N T E I N V E N C I O ND E

por VEINTE años

so lic ita d a  en España a favor de Dr. Adolf Seebach AG., de na 

cionalidad suiza, domiciliada en Hofwiesenstrasse 3, ZUrich, 

Suiza, por "Procedimiento para fabricar una solución acuosa, 

estable y neutra, conteniendo te o filin a  pura", con prioridad 

de la  so lic itu d  suiza 4152/76 de fecha 2 Abril 1976. -----------

MEMORIA DESCRIPTIVA

El objeto de la  presente invención es un nuevo 

procedimiento que p o s ib ilita  hacer bien soluble de manera es 

tabilizada y neutra la  te o filin a  pura en una solución acuosa 

5. pura sin  necesidad de ningún medio disolvente a je n o .-----------

El estado actual de la  técnica en este sector 

ofrece como solución c lásica  e l procedimiento para la  fabri­

cación de am inofilinas. Estos compuestos se originan al di­

solver en la  solución acuosa fuertemente alca lina de aminas 

10. a lifá t ica s  la  te o filin a  pura. El modo de ejecución más impor

tante de este procedimiento es e l que se u t il iz a  para la  fa­

bricación  de la  aminof il in a  Farmacopea V. Mediante el mismo, 

la  te o filin a  pura se disuelve en una solución acuosa con 20



- 2 -

partes en peso de etilendiamina (pH aprox. 10). Sin embargo, 

todas estas soluciones son químicamente inestables debido a 

su gran dependencia del pH. En estas soluciones, e l ácido car 

bónico del aire puede producir una separación por precip ita­

ción de la  te o filin a  pura. Lo mismo rige  en e l estómago con 

el ácido clorh ídrico lib r e . Además, la  etilendiamina ir r ita  

la  p ie l , sobre todo la  mucosa, lo  cual hasta puede producir 

una dermatitis. Además, con soluciones alcalinas la  mezcla 

de las mismas con otros medicamentos resulta muy problemáti­

ca a causa de la  separación por precip itación  de substancias 

disueltas. Del mismo modo, al inyectarse la  solución, lo s  va 

sos resultan irritados por la  solución fuertemente a lca lina.

Todas estas deficiencias quedan eliminadas en la  

aplicación del procedimiento según la  invención, asi como 

tambión en aquellos productos que han sido fabricados median 

te el procedimiento según la  invención. - -  ----  - - -  --------

Esta invención representa un auténtico progreso, 

ya que la  solución acuosa obtenida de este modo no solamente 

es químicamente estable sino que tambión es prácticamente in 

sensible al p H . ----------------- ------------------------------------ --------- -  -

El procedimiento según la  invención para fabricar 

una solución acuosa estable y neutra que contenga te o filin a  

pura está caracterizado porque los  derivados del 7-oxipropi 

lo  de la  te o filin a  se disuelven en agua y porque a esta so­

lución  neutra se adiciona la  te o filin a  p u r a . ---------------------



Según la  invención, la  te o filin a  se une por lo  tan 
to en un medio acuoso con un pH de 7,2 aproximadamente con 

lo s  derivados del 7-oxipropilo de la  te o filin a  en forma no 

disociada. - -  --------------------------------------------------------------------------

Está asegurada la  no irr ita ción  y la  buena resor­

ción del producto como m edicam ento.----------- -  ------- ------------

Mientras que la  te o filin a  pura solamente es solu­

ble en un 0,5% aproximadamente en peso en agua (pH 7 ), la  so 

lub ilidad  de la  misma substancia en e l procedimiento según 

la  invención en una solución con un to ta l del 8% en peso au­

menta hasta e l 2% en peso. A e llo  hay que añadir, además, 

que e l producto presenta en las soluciones con una concentra 

ción to ta l del 8% en peso unos efectos terapéuticos potencia 

dos en relación  con la  te o filin a  pura. —  -  - ------------------

El procedimiento se distingue por su gran simpli­

cidad. El producto se emplea en la  medicina sobre todo como 

espasmolitico bronquial, asi como también en trastornos car 

diacos y c ircu la torios . ------------------------------------------  -  -  -

Ejemplo 1

15*0 partes en peso de p rox ifilin a  y 15,0 partes 

en peso de d ip ro filin a  se disuelven en 500 partes en peso 

de agua destilada bajo un lig e ro  calentamiento (pH = aprox. 

7 ,2 ) .  A continuación, bajo agitación constante, se adicionan
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lentamente, en forma de polvo finísim o, 10 partes en peso de 

te o filin a  pura anhidra. La solución clara se f i l t r a  y se es­

t e r i l iz a , respectivamente. En dicha solución se encuentra di 

suelto en solución acuosa pura, de modo estable y neutro, e l 

$. 2% en peso de teo f il in a  pura. -------------------------------------------- ---

Una parte de la  solución obtenida se evapora a con 

tinuación para e l secado. El residuo obtenido puede u t il iz a r  

se en forma de substancia só lida  como medicamento en e l mis­
mo sentido. ------------------------------------------------------------ -  -----------

10. Ejemplo_2

30 partes en peso de p ro x ifilin a  se disuelven en 

500 partes de agua destilada bajo un lig ero  calentamiento 

(pH aprox. 7*2). Bajo agitación constante se adicionan lenta 

mente 10 partes en peso de te o filin a  pura anhidra en forma 

15. de polvo fin ísim o. La solución clara se f i l t r a  y se esteri­

l iz a , respectivamente. Esta solución contiene en solución 

acuosa, en forma estable y neutra, e l 2% en peso de t e o f i l i ­

na pura. --------------------------------------------------------- -----------------------

Una parte de la  solución obtenida se evapora a con 

20. tinuación nuevamente para e l secado. El residuo obtenido pue

de u tiliza rse  en forma de substancia sólida  como medicamento 

en e l mismo s e n t i d o . ----------- ------------------------  -  -  -  —  -  -

A los  efectos consiguientes, se declaran de nove-
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dad y propiedad para España, sus te rr ito r io s  y plazas de so­

beranía, las  reivindicaciones que siguen. ----------------------------
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R E I V I N D I C A C I O N E S

1. -  Procedimiento para fabricar una solución acuo 

sa, estable y neutra, conteniendo te o filin a  pura, caracteri­

zada porque lo s  derivados del 7-oxipropilo de la  te o filin a

5* se disuelven en agua y porque a esta solución neutra se adi­

ciona la  te o filin a  pura. - - - - - - - - - - - - - - - - -

2. -  Procedimiento según la  reivindicación  1, ca­

racterizado porque p rox ifilin a  y d ip ro filin a  se disuelven

en agua y porque a continuación se adiciona te o filin a  a esta 
10. solución. ----------------- ---------------------------------------------- ----------------

3 . -  Procedimiento según la  reivindicación  1, ca­

racterizado porque solamente se disuelve p ro x ifilin a  en agua 

y porque a continuación se disuelve en esta solución la  teo­

f i l in a  pura anhidra. ----------------- ------------------------------------ --- -

15. 4 .-  Procedimiento según las reivindicaciones 1 y

2, caracterizado porque la  solución se evapora para el seca 

do y se obtiene e l residuo como producto só lid o . -  -  -  -  -

5 . -  Procedimiento según las reivindicaciones 1 y

3, caracterizado porque la  solución se evapora para e l seca

20. do y porque se obtiene e l residuo como producto só lid o . -  -

6 . -  "PROCEDIMIENTO PARA FABRICAR UNA SOLUCION

ACUOSA, ESTABLE Y NEUTRA, CONTENIENDO TEOFILINA PURA". --------
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Todo e llo  conforme se describe y reivindica  en la  

presente memoria que consta de s iete  hojas foliadas y mecano 

grafiadas por una sola de sus ca r a s . , _
MADRID -  1 ASR, 1977

mcm.
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