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o bsg realizsdo innimsrables estidiss aobre <L fenbméno -~
dei Angegonieno Bicligice sntie microorganismes, descrifo prismeramon-
' te por Paatewr y Jouvert s 1877, donde me demostsS que era poaible -
inpedis @1 desarrolls del. dntriz, si se -iﬁimﬁnaa minultEnsanonta =
. .algiung bvacterians comiitied que destrulan ol Ggdnte etivlbgitdy fendnew
do que whe tards fué utilizads en ol tratasiesto de algunas onfarms«s
dndea difecciobas,
Esfudifronss tanbién, theidens de ainlanients 2e -botos mis-
erobios antagoniatas. '
Los ‘*P’rﬁmntw ®n animales de lsboraterio, fueron hechos
por ‘Bomerich en 1887, guien introdujs Le Plocianasa ex Medicina, con
#1 fin de combaktir L& Difteria.

En @1 sdo de: 1889; Villemin fnfedd el thruino “Antibrostai gue fud ol

precedonts 46 "Enesbibtico” . oo A% Lonoce Bctualmentios

M&s tarde pe logrh sislar el principlo activo ed forma crig
‘telina comp 1k Tivotricios, cuye uso quedd limitado por sus propiedas
des téxicas, -

(Chatn; Florsy ¥y cole.), lograron la sbtsncibn de 1a fégﬁiéinna., la =
cubl Rabix sido obeprveda ya por Fleaing desde 1929,

& purkiy de satus fechow, e conmplids definitivenments la =
produccibn on gran epcala de divernss antibisticos, hasts constitulr
g Ia hetua:!,idad up grugs mny lmportants de medicamsntos para codba~—
tir las euferuedades infeccissun, asi cémo tasbién representan uno de
Los principsles renglones econbmizos on ls Industrim Farancutica.

Casds dfn o5 mayor el nlmeros de antibibticoe qie 88 descus—-
bren y deblde a Ix diversidsd en sus eatructurss quimicss, ‘iasqn. fnews
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cepario o1 conocer mbtodos ndectadoes pare valorar 1a pureza de éutos
medianmanton, h :
‘Comp 1o BRYDY: pﬁrt; da das voloracfuncs, dencrdon en li=-s

bros y Foroscppson son métodos Hicrobiolbgicos, €sgon requieren para
Tlevarss g cabo, mtchae wanipilaciones, materisl &decusds, até; slane
do sdombn, ‘11*%5ﬁﬁﬁwhn;qvé~$e afockln muy grande y @l porcentage de
Brror muy amplias
Eeto ta 1ievade & 1§ neeesidnd do buscar sftodos Quisices, mue fesn =
mén vhpidos, ©ef0s leboriosss ¥ tan Lo fullay &6 obtengsn wejoren ==
Fesultadon:

o KL presénte frabait ceepars @) sftodp Mioroblolbgice, con -
Asn sbtodos Tuinioos, con ¢l Tin do chservar las wiriscionos que pree
#entan ¥y do mhf, wscoger al akn spropieds pare el wedicaments gue 6e

oO0AYRe






GERERALIDADES,

En $ave capitulo &9 ‘Px”?'@ztw. umn wecbpLlsciln on forma sos-
ey, do lob principales estudive rolucionados cop ol antibibStice ehi-
aiyado en §ute :ﬁﬂ‘b@"’“‘

La Kapamicdna fué descubierta por Vaszawa y cothl) FH10s -
productos ds fermentacil del Stroptomytes Kanamyceticus, eo um anti»
biftics binico, semejants a un trisechrdde, qué. vetd compuests de dos
fracetoden do aminoazGoaren 1igadss glicosidfcadsnte a la 2xbesxyam—ss
tigptaninm.

S¢ indels ls investiguciSnm, cuando se aigls lo cdps K=20'a

partir de wna muestrs de tierre, original da An Prefectura Nagands’ob

teniéadoge wn f4ltyado de cultivo que tenis la propicdad de inhibir -
&l Micrococcus pyogenus, ¥ar. sipsusi Echeridhia cold y Mycobacterdusm
607,

£l descubrimiento a6 realizb, cuando s& dutentwba producir
antibibticos bhaicon solubles an ngus, sbasrvdndose la presencis de -
un pigments café oscurs, en crecimisiites que conlnmente se moztrapua
ds dnesloros & un-color ampillento, siendo asignads dfého plesents &
upx nueva especie llawsds Streptomyces kanamyceticuss
Bl priser cultive de Ia Sepe K-2J fué Hecho en L& planta pillote .de U=
‘mezawa, usands un wedic que contenia 1.2% de Aluidbh; 0.5% Gluoosaj ~
1.2% Baydnn de Soyai 0.3% Peptona; 0.05% Clorurs de Potasioy 0.05% n=
Suafate @e*'l’h}séﬂsié’ teptahidratads; 0:1% Foafsto Acsdo de Potasio; ==
0.3% Cloruro de Sodic y 0,3% de Carbonato de Calefos (pH 7.0)s

Despuén de 78 horae, e obtuve la whxims ﬁr_bégg‘gién, del Ans
‘t1biBtico; en uns cantidsd de 273 weg/l.

Ia puriftcacitn de ia Ksnmicinds e afectul sedtante wum =

‘columna de tesisss dntercanbiudoras dé txtiones, dsl tipo de Acidos =
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Carboxilicos & Acide Foalbrivo, sa aluyb con Acide’ Clorhldrice; Acids
Sulffeico & Amondico acup&e; pusdy usdrsw tawbifo Wha TEAloa Antepeee
coanbiadora 46 cationes dol tips del Aeide Sulffrico eldyends can At
niaco acupsds La ropeticibn, del proceso dif un Clorhidrate, Sulfate &
Base libre tild puros.

Park Ja preparaciPn del sulfato cristaline; Ia solucifn u-- ‘
euvsa d& 1o Kepanicins Bage sbtenids, e ajusth s un pd de 7.8 & 8.2

con Rey Sultrieo y el Sulfato se cristulizb do ats solucibn median- -

te In adicibu del mismo yolumen de detuncl. En lugép de éste splvante
puedon ugefss otros que dend #lscibles en aguas ElL pH do la sulucibd

ecudns Aok SWlfato, ed i wente influenciads por la concentracibn

Cuardo se exnmingd o1 filtrado do A& cepa K=27, por Cromatse
grafia &n Papel ¥ me ¢luyd €on acido p. Toludn Sulflnico al 2% 0f ==
‘Buttinel § Agus, se ohtuvieron dos nanchas, 1a sée grande presentd un
B de Ol $ 0.26 o B gtEs: g6 0,21 & 0,37, d8ta Gltisk Luf mouss sgw-

tiva a Lo Mycobeeterium 607 que ol Bacdllus subtilis, a dichs dustare-
’ cu B8 Je llamb Rasamicitin B .que ee extrajo y purifics por el precéeso
‘ﬂIG: 1a Bsaipa Intercadbisdors de catiohies y & .la prinerd ss 1€ 1l8mh -
“5“,555.19"1‘0& Ay |

Eatructura de 1a KnnngichuS‘?l

Baslndose an la obtencibn del ﬁxi,lfito.‘,‘ la ‘Base cristalind, los Deriss
yadog K-acetilados y o Derdvadoes N-Q-uggtilados, asi como ian TaB ==
Bages de Scbiff, preparados = partir de la Kansmicina, Umezawa y cola
~“horsdores ‘;.ma;;:ua;t,mgn' la piguiente fhroulas C:LBH_SGKI«Ou' h
EL Sylfato ¢riztaline sxinte en forps :ria“ monohidkato, en @l
sudl &1 Bgoa dificilments & oiiwina, | |

B8 insclubile en wilcoholes jcpgnnggf} solygntes o polares, pa muy solu ]
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ble e mpuihs S pregenta conp un polve blance & blance ambrillento, ~

en AHodowd, Bu peso ‘mnlgguag;: es de G005 Es un ;camﬂUje5'=tpr muy estabilo,

mostrande tng phrdida menpr del 10k Uespuls de wometer en Antoclave -~

upa solucdbn wEupsd por ung hors & 120‘5)

ta Kanusicine Hase no dd uf sapectsrs dé sbmorcifn carnatoss

sdstice en el Ultra Vigletn. D8 prudbss poeltivas de Moliseh, Ninhidrd

ne y Elscg Mergeads Lag pruebas para azicares reductores toms Sakagu=i:
chi(g’lll!nltol, Aap 4h m‘;g&ﬁy&sm
AL tretarle con Acide Sulllrice al 40%, darunte 100 minutos

2 100+C, pFpdUIs UA compussty cop up espeBtro gimilar al del Furfurel

on g1 Ultrn Violate. ‘

La presencis de cyatys gruped Aklso en 1= Eensaieinse fub =

dndicads por 1s determinseibn de Nitrbgeno por ol métods &5 Van Slye

ke por 1a Toppacibn del Tetwa~il-acotato y pur law baaes de Sehiff.

Por Croeatogralin en Papel de preputsciones de Konnoicdng,

Be reveld un segundy aptibibtico deopswinndu Kudasicihs By 6l cubl ae

81618 y caricterinba

Lios fdou sntibibticos fusron sejor sepamaw con ol #istemp de Peterss

A’gt_xa, Fero venndo papel Schleicher & Sewwvell 589 Blue Riblon § poaped
#hatman Foe 1y €op ol primere la Kanemicinm & tiene wp Rf aprocximade
8 035 ¥ 1 Kapamicina B de 0,6. K

En &ste eistems la presencin de impurecas b sales contaminantes, in-<
terfierer marcadanents en 1a Cromatogrifia,

EL especiro Infravrojo de 1od dos antibiliticos es similay <

indicapdo 1a progencis de £papUEstoy Poliamino, Polihidroxilo y A& ==

Aausercik de grupow Cavbonilp ¥ de Dables ligadurasm.
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Pars poder estuding 1s ,foqni-:{:_;:fim:a. de & Kansmietos, fata =
£ué hidrolizada por ehmiéié?ﬁ durante 15 ndoutos, on Ackde. GLorlL-mr
drice ‘\@;;!Sfllgggwﬁnagae trds produttos gue dan Ya reaccdli de %(mtx;ﬂri
ns intensamente positive; Los cullen pueden aer f@@iﬁrﬁﬂﬁﬁ en pappk ==
Wbatman 52 con n-Butanol, Ao. Kctico y Kgua ok la welaciba de fe2 L

%, dando velores de RE de 0,025 0.06 y 0,10, |
158 dog productom que e Sueven HAE rApido, den pruebas re-

dustoras pasitivas, mugirvieado 1& pregencia épn 1a Kapamicinn de dog -

Adtnosztcares glicos{dicanente unidos & Wna bags hidroxilads.

Ta evatancls de RE 0,02 ds vbtuvo &l sotado gristolino pox
mﬁf&iﬁ&iﬁwﬁbﬂ Acido Clorhidrico 6N diicunte 45 winutos a 100+C; segud
@n. por cvucentracidn, precipifscisn con €loolisdl v recristalizacidn de
sleohol-agnd.,.

EAte compuesto es ¢l Dielorhidrato de un aleohsl dibAeleo =semamsmw:-
éﬂagﬁifgc} s 2 HCly que os bpticesente insctive ¥y fué carscterizado »«
wedisnte 1a obtencibn de sus darivados Penta-scetato, Pi-Hsacetsto, =
Dua# 1ibre ¥ Dibronhidrato.

Poy sosparucibn dal sepectro Infrarreje, el Dibrosiidrats ¥ 16 eal de
1, 3 dismine %, 5, 6 Tribldroxiciclohexans (2-Déokyetfeptominal, ae ~
encontraron ddénticos, {(Uicha osl Pud aislisds de Ia Nsosicinw),

‘ El #egunds. compopente de & Kanamicina que. ﬁru,a,én% un BE -
de 0,06 fuk criatilizado como un Clorkidrato do LErmUlE wmmreommassmw
3631,3"“5- « By ¥ caractevizadd por sue derfvades Meacetil ¥ Penta-a=
'ca,tii;.: presentendo 1as propisdades de nhe Aminohoxosa.

Ia Aminchoxagsa e R 9.00 » su derdvado l-acetil, wse ?ﬁ;ﬁiﬁa
ran resccipnar con weluciin de Forysdate, sncontréndose yue consusian

4 mgles, produciends posteriorkents % woles de Acddo Férzico y aiogu=
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na de Forsmaldehids,

La denminsedbn con fo. Nibtrosn 48 ol Totra-pracotil derdivie
4o ¥ swacetilacidh diezpy din ﬂe»n'm%agmia-ta deofeDepluc o plranoga.,

8h sepeltndbh oo dice gue La Aminobexess debe saxr la B-anis
no=6-dedxy-D-glucosn {6-D-Glucsosaning)., '1:"::» sulkl se -ic:;*.iffic& wediante
[ _y_u,g‘ép diy ‘fnéiﬁn & % campamcibn ga su Infraeroio con 1 del depis
vh;lg.i?an‘i;ﬁsggé’ti‘l 8¢ 18 beanins-G-Rooxp-D-glucoas sﬁ#i‘éﬁiiﬁ’;i.;,v _

Ta torceps fraccibfn de xanamaum&‘r’ﬂésﬁ.&l&m il alalndn -
pdebod "Crwéﬁagraﬁu o regina dntercanbiadors 46 idnbg; cuwey un Clerhi-
dreko amprlo y por medin ¢f eristalizpciln Tradeishadn; conp ol derdi-
wads nnixncoﬁil, Fafe 1y9-202 Mmc) ¥ Sinahn,é;ntl(;“ Yul carictorizads €o-
w5 o1 dertvade do ung Fonosuinohexesn de fhrwilds ‘cG‘ﬁMuq -

| £l derdivado Neacetil ol cer tratade vom solucifn @ilufdn 2o
Poryodsto, tonoouid wapidinente und moly Iiberando simnlifhcdwents W=
28 gols de he. Fhrileo, entoablogifpdone sed sy estructura cowo I de
ang Aldohexnnis,

Tratunds ) micwo derivade ton un exceds de Peryodato a pll
de 7.0 m6 produieron 26 moles de Goide Phroico y 0.7 moles 38 Pors--
maldehide; valores sdiuwilares fueron obtenidos en un exporddento purn-
1elo con fi‘»’-acetﬁaz.aﬁlugnﬁ:{,mina 1 estehleciendn Ya preséncle de Un e
Eidpoxile terminad prissrid & la estructurs de upa Aldohexosamina de .
coderi 2EHetl reciie |

EI testacientp de In Nepeetdl Kenamitine icon solueibn 0,.5:!"
de Nalo, & pR de 2,5 wriginb un consumo répido -de dos woleo de Peryos
duto €6n 16 fordicdbn de tpa mol d¢ dcido Féradeo ¥ minpgupa do Fors-=
maldehido & Amonfnoss

Ia Cromatografis en Papel 4o la dezeln de yeacciln deél pro-



=

®

.d.ucf:_a; de La hidrsliete Scida, mcm;-c-é e I DeeRpkespiion y 32 "
xosamins de BE 0,10, resiatieron la oxddacibn Perybdfow, pers quo lx
Gémﬁvcﬁﬁﬁﬁiﬁb‘ batila gldy destouida,
Los resultados confirmaron lu presaicia en Hankeicion de wnd S-rstngs
F~devxyaidohaxopiranoss glicosidicamdnte unids & ums selfcula de Dans
xyatroptominas

Por Dusmtnacibn con doido Fifrome del derivade o=pestilnda
erudo de la bexosaning do BL O.10 ¥ posterior Reacetilaciin, sb obtu.
¥& ¢l Penta~seotate de ~D-Ulucopiranvos. Suponiondo Ho inversila a —

cagbonas 2 5 b, fote producte guds provenir de }wqirsé»ﬁw&qoxy~ﬁ‘~£lak-

58 8 26 F-usdng-3=denxy-D-Glucona,

L& Hexosouing de iz Kapumdelns wosteh sapy o Jedminé~J-deo-

xy<DaGlucosa (I+D<Glucesantna) por comperoedbn sl Pentacbcotuts y .dg

ﬁﬁ;aa@i’w

Ya Ranewmicinx Boge o hidrﬂ:iz!x Bajo conddcionegt TUAVEE e
fehulliniﬁn en heddo Clorhfdrice 2N; durunte 2 horas) ¥y YoB prodic=--
£32 fuaron separadss por Croontografin on Papel, obteniéadoas dos wag

chas separadas que corrderon sutre lo Kanamfcins rectpernda ¥ 1a Dao-

Czyatreptaciag, dichos sanchas s sluyeron, hidrolizancn y rocromakos-

pratimron ssparodazénta.
D 1n qus B¢ movib mam répidimente, se obturioron Deoxystreptasmina §
3-Clucsunnind, De la =da lenta, Devxyatrsptasinn y 6~-Qlucosaning.

FESR pIReS R g L= s

Eiitn neiaki e Spbza Haraunmdnne ge ancuesbien %i&""‘“-i ta;i_-_;“ l.;l:‘_,_.

‘ente u lz Deoxystreptuminz.

Bagdendy voaccivrar o la Kansmicina Bade don solucisn da <=

Peryodate a4 pE d& Y%=5, o6 Sonsusiertn répddaments 6 moles,
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Cropatografiondy on Papel la mezcla de resecibn dsl produc=

“to de 1n hddr6lisis, ce demostrd la prosescis de ls Deoxystreptamins

¥ Yo vowpleta suvswnodin de la S-Gludconngna ¥ 1o 3~GIucosamilnes La pes

sistenpia ‘de In Devxyotreptaming bajo esas womdiclonse de pesceibh, -

fué evidencinda por la sustitveibn en sus poafcionds 4 y 6.

Las univiiss gligosidicas enfre los Amibphexodes y l& Depxy-

streptaming #e ¢roe son. de configuracdbn akfa, por 1& presencds de de

terninndas bandas on el sbpectrs Infrarvojdlde la Kunanicina Bane),

Eston dstos nos permiten sseribic la eiguionte esfructira =

ds 1o Euwssicines
ﬁzj’?’:"‘%

}w »‘
“ ? o
ML.}‘ 4

Rely,

Aungue 1s Deoxyntreptamink es uns foros 3esp con confdguracdbi trans;

Aag posiciones & y & en buta fraccibn no don eaterecquisicinefite ee~s

fquivalentas,.
ég}(?} (x2)

Estructurs de lpg Lenaoicinn
Eaton compusstos contiensh ip nlicles central gue es In Beoxyatroptie-

ainn g les dntonss en foto fraceibn sé encuentras an las posiciones =

¢ ctntro.y sedsy

Ty Ia Fanamicine &, las HexoBos unidaa gon las 3=enino=Fees
‘depxy-P-Glucoss y la E-soino-E-detxy=D-Oluccsas 14 enfructura de ésta

Fapamicins fué demostrads independientewente por dos grupos de inves~
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tigadoraa, wno da B0, y Cansadd y ol otro de :m;;,s:éﬁﬂ
Loa estudios realizados por &l priser .gripo, &on Los que #e desciiben
& voptdnuneibng

Después de someter a la Kdnamicink K, a ups hideblimta sus-
ve, dheontrarok dua frugmentos, log culles contenian Deoxystreptwnina
pero und cunteénia ademAs w la F-aminpglicoss ¥y el aegundo & 1o Bpisii

noglucosa (figiils Anf Tué ezm:hlecvidn L pood.c:r.én central de Iu Dégm

= . Ht_,a
KH)WUIUUMR o

Bagrhege PIr

\qu *f/é( 2,

)‘)@d{

=s.\

??“:,;?Jh,\_ FS v /
B T Mo, ‘;7’

o en
e L L -7 S - CJZt CoshAIAR
{ R0SB1AR).
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xystivptaninde

Lo demombracibn de In peiructura da Ja S-Glogobaniia (Hawe=
nosamign) ineluye la oxidaciba Perybdica de La N-acetil Keanoaatina,
da cuAl copatme ume wol de Peryodafo, dando una wol de Acddo Férmiso
Cfdgs 2)« |
Por Deaminacibi con fcido Nitrogo de lu Tetra~o-scetil Kanosswina y =
ReacstiTacisn, dhtuvieron unn Pontu=ncs tils i Glucopirencin. Finalnens
te so sucdentra la sfintenis por vl mpétedo de Peat ¥ Wiggios, de unz =
nueatrs anténtiea de s ouetancia. |
;:,‘;‘,%zwl«, Ty

A

iR e K'W'
j-‘ Jt.éi‘&:&;nﬂi!!l'f?‘ "'7? e t—_.e #ee .’ma
VI{(‘["#}{ iy *' ) N
G'T"’#l‘/f('r’?/{fb } e H Yo vren

D gyl

a4 Jﬂwm{m i
(‘f"* Wy g ee fookle ]

th’ ‘f’f“’ 7}1/ﬂ e
MEEL e e £ A Pl

Simflarmente 8¢ establecis ln estructurs de la Geantnpwglue

eogn, ‘por 1n demostracifn d¢ gue el aminowazutar y los derivados Neas



az

cetiledos tongunel cantddndes idéntican do Pédyodatin, amsi cods porqué
Ia Pedminncibn con Avido Nitvomp del Totra-p-icstil-f-nmino=glucoss y
aigulsnte Reacet{lacifn, dif lugsr a ¥ formacifn de el Penta-acetils

| sD-Blugopirdngen. (figs )

il pel s,
e Jr=e

s gl e Uy Y '(0;5/4?,.“? e xf/f/y;r/ re
AL A= !A we @) Aoy xjv’ D f’f-w“f s
. x

& i*.ﬁ Swi Hprihed

Ls oxidscibn Perybdica de la Kansmicdna X, destruys a las 3 y 6 Glu=-
cosaminan; pers nd & la DsoxysEroptasion, o que establecib la preaen
#in de uns Iigadura on L woldeula, enbts ol Carbbn % y el Curbds 6.
(zigs &)e EL depdvids de sl Tetra~F-ncetdl taubifz por oxidacibn conw
wumil dom soléw de Peryodito, producisndo una mol de 4cido FEFmict, =
con subsiguiente hidrilisie dé =k products se obtuvo la Deoxystrepta~
atne y s 3-Glucssusing, &4s nb a la 6-Glucosamina.
BEER nxidwﬂn sarablecif ls foroa Pirsnosa en la 3-Glucosacisa y en
1a 6-Glucesaning. | |

L unifn slfa de 1a8 Aminohexosue, en la onamicina, fué <~
getablecidd por 1» positiva contribucisn de el céntys Acpmérico de ==

cada una &n «l Peli<acetaty,; ssi coms por las bandas Ianfrarrgjes ge---

tribulblisy a lan alfs Jigaﬂuraa(z) (25)
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EL trdbaje Joponds acerds d6 l1u eweruclirs dv s Yspamicds
&, aigoe un putrdn similar ok yu descpitoy
Por Motanblinis, ae shiuvieros la conscida Deoxystreptamins
1o -méﬁix-,-ts-mm:o_samini&h; ¥ o mpot¥il-Kancdaninida.
v 1s estructura {axcepts sitersoquinics) da 1s woetil-6~Glu~=
¢osaminids, Lof :a&':‘;ahiwiéa por el conbind de doe woles de Peryodats
- {afn fordRcibe de Formaldellds), por su derivads H-agedil y por s <

hidvsiieis dogradativa basts Seumise-setil-Furfural, (fig: 1.

Fu gntoacen determinade 1R ostructura de xpetil<Kanosamind

45, por ¢ consumt de Paryodato én wahk cantidad de des gfolas y por ao

) e by HOA

sy,

Lig: 6
En Ix figura 6, se demuestrs estéréoquinicancnte, que ls unidn entre
©h y ©5 2ub edtablecids por su conversibn a 3~(D-sritrd X:2,3 Crihi~
droxypropil) l-Fendi-Flavazol,
. La satructura de el &ntiBibtico intacts, fud entonces dex-

torminads. prisere puir el aislamiento de)l derivade Hezﬂxdo de 1s Deow
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an sus ;p;v»bééct“p# de la hidrblisie que son Dsoxystreptamips, Kanbsamis
na y uny Honeaminohexesa, 1a Sltima fraceibn, se ba demostrado que: 84
ubE DGlupSRELER. » ' _

Lo similitud Biogénfticx 2o Iag Xnmszicinna A y Cy taubibn sugieren =
la estevesquinics abaoluts da la primsve (fostrade sn figiras 1y 475
Asi cosy fambién de Is Xennmicina B. {figt 9), e ta demostrado gue ==

eontdeny Kapoomaina, Deoxyptreptaming y una Diaminchexvoa.

“f sf/éfﬁ T reredy Kﬂf%ﬂ.‘ii}h—n‘h&
DIt S srirra B évans

Sutican.,

‘iﬁqﬁnbmdﬂq de hmnamirinss} de_algunas de sus Formas }‘amc
7 la solubiiidad de la Kanopicioe en sgus & 250 varia con el
pH, #ionde, wke: soluble & un pH wle deidos Las soluélonss de bote an-e
tikibticoy cuandn son sometidas ®l Autoclave en Fecipienten corradcs
por 30 sinutos; x 15 Libres de presibn ya 120s; muestrag ung pérafda;
mixira on potencia do 5%, indiceandy que Ias solucdones acdonas no son.
afectadus por hideblisis Geidsa b aléalinise
Hay de cusiguier mabers urn dncromants ok al celoy de lad aclucisses

& 1a oxfdacibn por el mire, pero éste cambin ds color mo tiens sfecto



G

©h 18 potuncis. S¢ regulers dhoprosescin de aatioxidantes, parm prRE—
wenir l& formasdibn de colop con el tlempy ¥y l:u tompersbura,
3. podve de Sulfats de Kansoiedns y &l polys du Kapasidcdna
Basey ‘son extremudnmente estebles Quinica y Pdrafcamintes
Las pruebns de estabilidad en o) polve de Kensslofss Bsse; indican un
promodis de pérdids de OF después de consarvarlo pop custro Goses a -
56+Cy 2.7% despuls do cuatro moses & 37<C y OF dedpubs do Guatro mew-
igEe @ 25Cu ‘
_ Ousndo el pelve &f sopets a4 1a AGteclaye ¥& 848 en reviplen
ted Sorrados b ablecton, por urs hure & 15 Xb. de proatbh ¥ A L120sC,~
hay 0% de pérafda en potencis, dunqgie &l polvo cambis & un olor more

no, Este polvo Wosetido o presibn por un perfods wha a 56, 37 y 250,

BEB.

Engayon de estubilidad, oo el polve de Sulfiato de Kapamici-
B, Sefiularon wn-proédio de pérdida de 4.5% deopubs de custro mesen
& 56203 0,23% degphbe de cuntro mepes b 45-Ci 6.7% después de seia me
Hen a B7C y Kuf¥ deppube de Bels mesos & 25+C.
4l someter en Autoclave al Sulfate por unz hora & 15 1b. de presitn y
220+C, axn recipientes .ubiertos, de pérdade oz de 0.07%. Eote trutamien
to ‘tranefores el color & un tostade claro,

E1 anvejeciziento del polvo sometido.a presibn en recipien-
te ablerto, muestrs adents n"na pérdide promedie de 6.4% deopubn de —w
cuntro menss & 5650y 1,4% deapuls de cvatro meses & ¥5+Ci b, 3% degews
pubs do @eis meses A 37:C y 2.9% despuls de nein seses a 25+C. ’

Jans soluciones Léuosag Intramueculeres del Sulfato de Xanu<

LR e e e A [ P PSP O SO U o ¥ R .
witdne, A ban hevho Ton cuncsniTEsiones 4 7 4 §
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de Kanmwicink Base por wol, €on bn pH da 2.6 & 7.9y ge lo BAn dgrepns
db presexvativos, antioxidantes ¥ soluciones amortigusdoras, .

Cumnde son Aonetidas o In Autoelave por una hera a 15 1B, dé presibn
¥y & 1200, eods soluciopen tinndh una pbrdida promedio 4 2% Dl-w=

chagp Boluciones ‘e oscurecen ligeramente si ¢ gometen 15 winutos al

Autocdave, despufs de 30 83 @olor eo fanbas ¥ finalmente, despuls de =
wna ‘hore. de LEatamients oL wolor pasn. .4 4ubar oscuros

Las Chpaulas da golitkina, contentande Sulfato da Kensmicine

Junto con excipientes tales come lactosa y Estearato de Magnosio; ===

37 ¥ 2548,

Aectbn rgmcm,g“;}yzﬁcg)

In vitro, 1a Kensuicina es activd contra aicrasrganismos fram +, Gram
= ¥ Kycobscterian.

Su setividad ez pardlels @ Iu Heoaisins, pur Lener ol adamo
empectro sntibacterial, sbaurcibo, destino, exerenibs, toxicidad g u=
213

Se hicieron estudive Farmacolbgicos, en sdimales de labora-

. 5 deagetré que ol Sulfsto de Kapsmicins no es $OELE0 en perros, tuhp
do é.é lég adminiptra ﬁtrn:ﬁu;scju‘lﬂ~ména&& 100 wg/Kg, AL diz durance pue
ve mends y oralmente 1000 n_:‘gﬂig -noun e, Picho Sulfate o8 muchy Bew
non Hefrotéxico sn -ellos, que el Sulfaty dé Neoniclan. '

Tampoco fué Lixico relativamente, en gates sl .aplicurles ==
subguténzacente 100 ag/Eg por ocho mesen.

' Esin sal de Kadawmicinh, et biew absorbide cuandy se adiinig

£re intranuscular b subcutdneamsnts. Lios picos pdyimorn de Conceniram~
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cibn dé dosis intravusculares de encohtraron en el suero Qhumexhér) ¥ cn
un: fienpo Hproximads de unE hork ¥ varks sunqus no en forms exGEtA we
con la dopis.
No punden estnblsecerse regimencs de domis exuctas, pero La pépidn bas
j& de los niveles mangiiness, Iadicad. qiie s ﬂﬁai;a.‘.1n“t;;f@mua‘miar¢ﬁ =
Qebien de ser duduy & Antervalos 9 B Boras, pard poder mantener ndess
Euadansite los niyalgn:ﬁaﬁhg&ﬁ@iﬁ#ﬁ Léie&@tn pors. dogis de 1.0 5 que
‘serk duda & intervalos dﬁ@z B & 212 horasl.

En forma oral, 2a Kepsmicina &6 aboorbé miy pobge

Ente matibibtics oe eworoba rApidameate eh la pring, deg-==
pués de Rdministracibn intravenvss b intracusculsrs Aproximadsmente =
Ae 50 & 80% 6 #hs; de da dosis adwinidtrada Intradusculdrnenie; 8o o
cuentyd ¥n la orina de 2B Horss.
.- ~ Los. sfeeteod thxdese prinvipoles son en ok RIAdx yran.gl G-

tave Heérvio Cranenl.

Eg ‘sfectivo oi Estafilscecedas, Gonorrheny é‘:n’tw‘ci@z& severid \ga@.ﬁ
frax, dnfeceionss wgudas del wpurnfo Reapiratorio, espocialmepte 6n --—
Tuberculosis, inféccioned ppudas y cribatens del Tracke Wrinarie, Piele
mefritdn, Cissdtis, preparncifn Vreoperstoris en la ci‘rugm del Colan
en tratamienty del Coms Bepdbtico, Sindrowme Enterorrens) (cowbinando -
las vims parenteral y orall; 1saup(.em'n‘f.e::o':i&n do la Acibiasis, Furuncu-
loein y desinfeccibs de log porrudores de géroenca,
Seuaénéidtra tuabién ﬁuﬁ«el fulfato de Kanamdefna, conviont

pera el Erataztento thpicy de wlecciones migroebianus ok Xa mwi’:‘”

Deste g Hodo g Fapef220S)

Por wis Intremueculay, €5 adultos Ig por dis y en nifios 15 apfhp ol =



tao)

din s dos & tres doals. Via DndoVenosn pFér Vanoclisis, an ambon Gi--
sos gy 15 & 30 mgfle 4l dfa. Por via Gral, & loa adultos 2g. sl dia ¥
50 wg/Kg de pess, 8l dia para lod nivios.
Dhpicaneuty, as wden 2,5 &g por vl de -gjph:,\;.'iiig’,”.;EBﬁjﬁl solueibn se pra-
purn dileyends el contenids de un fresco de 0.5g en 200wl de susro -
fiaiolbgico, '

Tombidn ae pusde adwinietrar e fores dAe Avposcl, diluyendo

eI g ;d,h 5 ol de suerg Tieiclbgico, pira urd aplicacibn.

promeptastons 12V 407

8¢ presents wh doo FParsae Fardeeduticnoy oa Inysctablea ¥ -

en Cépaulas, de lvs primerss Bay frsscos con 0.5¢ en Zul ¥ 1g en Jal.

Da 1sd Segundsd, $¢ encuentran én Lrasees con A0, 20 y 100 cdpsulass
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PARTE EXPRRIMENTAL,

Le ndcesidad de aplicar tn wétodo Flsico-Quinico pavs 1a do
‘tepaitacibn del Sulfato dé Kanamfcina, conduje al eatvdio comparstivy
d¢ dos métodos Quinidos con ¢l Microbleligicos
Iébawy-zi&.jtndm Quinicos que by aplichron fuernni

Yo MEtodn del Orcdnsly

B MELOAD, dal Furfural,

L= Mt

Micrsbintbpico.

- -

Este mbtodo ed ol recorendado on lus Farmagopens y Libros de control
de Hedicamentsn, para la valdracibn de Antibdbticon y Be bisg en 1a ~

medida as 1a dotibicibp producida por unk cantidad sonvelda de amti-<

&b ol Bicillng subtilis (ATCO-6637)+

al; Renc“t;w 505

Codind

Usop cilindros 4o acerd inoxidable con un didcetro exterdor ds Bua. -

{2 0.dmm), un dldmetro interfor da Bim. ‘(‘3 O.iea) g una longitud de «
16z (2 Oy lumd. |

Cajare o

Usay cajus do Patrd do zénd;'_x Plags, on un ‘tamafo dé Z0mm por 100ma.
Za cubdsrta guede ser de dcero inpxidable 6 de porcelanas.

‘-‘ﬁgd:_iu: de Cuktivo.-

El gultivo do pEnebd sa wmntiens &n Agir nutritivo. £1 dedie Hos 5 -~
‘piEre Antibibticos, fe use <byo wedio de ansaro.
ia fhraula dol gedio Nos 5, es la giguientel

POPEONR ¢ ugonaminsmion s nnbawis 6.0 g.

Eftracio g Levadurd cevemassmas 3.0 &=



(22)

Bxtracte de LAFHB  inevessswvsivinas L5 Ea
AGET  pw a e hewni B b nim e ad RS e 1540 gs
Ak &-atmda Eulispe s ewnsaasosws 1000,0 Bls
pH, 748 & 8,0 dospués de esterilizacibn,

Svdlucdbyn Asortipuadoriam

Soluctbn &) Monsfoafute g6 Potdslt’ casesees  B8:0 g
Agus Degtilada cubinhs  sssvaase 100040 @1,
Solucibn B~ Ponfats Acldb de Soddo <snrewe  THeO ge
B Agua Doxtiladh cobopa  wessrsss 10060 mde
‘En un satiez aforads de 2000,0 %1, fslocar Sz) de @olucdln & ¥ 95 wl.
ds Bolucdbii B, aforar m la marca con agus destilads pars obbeded dna
solucibn Amortiguadora con pi B.O.

‘Proparacifn ds 1s 8oL, Tipo.-

Como ‘Tipo, #e el uns susatra de Sulfets de Kenamicink purdficaduy ==
¢on potencia de 785 meg/eg de Kansmiedad Bases maé CONBOLVATAS & ~u
tg,t;g;e,nfwti-nihien.tn ef feRucos muy bien tapados, lbe ciulles a su vez
son conmervados ‘en resiplentes que ¢ontsngan un désecante come Silica
gol coh indidedor.

m@;mr ung miewtra ‘Tipo en Agus, pare sbtensr uss roncen-
Eracibn de 1000 meg/ml. Cohservar Guta spluedbn alvacensda & 5+C di--
rante mo nle de nns gepapis

Preparacibn de 1k Hueatra,-

1& Enestys ge diduye pera obtener sproxisadswente 2 meg/ul, con aolus~
eibn Axortipundors de Fostatos do pH 8.0

Prdpuracibn del Microorganiamo de Pruebay-

EL microorganismo de prusha o4 el Bacillus subtdlis (ATCC=6633%. Se -

prepara unx suspenmibn de dsperss, hecdendd qus ¢l wmicroorganisny se



(2% o

desareslie por una semins a 374G, s botellso do Rods ¢on »d sodlo de
cultivo Fo, 1, gue %bfz}ﬁﬂééét:_

Paptonk u,.' o Wk A b e bR B R W 605

Dgoride Pancredtice do Cosbing .esaes b Oga

Extracto 0 LOVABUD s sssserssivessvss 08,

Extrocto ds CRIRD  siens s¥ pwnsmuss s sis i 3% &

DEXEFOBN  dows o wtid 308 v 5 wi v 5 0006 mimm, 55 ST » 1.08s

Agig. E R A TR e R e e b e b g 15.03

hgpis Deatilada Subsfie  sesvimaswsasoia 1000 0al,

pH 645 4 6.6 doppuda de satetilizacibn.

Las esporss @ Suspenden: on bgun deatilada ¢atéril y wa ¢alientan du-
fante 30 minutor & 650« L suspinsibu de depords ne lava tres wécan
tor aguk déstdilods entfrid, ee galienta otra vex por 30 minutos & 655
¥ e rwesuspsnden en agus destilads eotlril.

Por aedio do procbas spropiadas se determins Ia ¢antided. de
énporan &n Buspensthn que debdn afiadirse & 100 wl. de wedio para an-—
tAB1Btacos No. 5. Dichd suspenalbn 8 cobservads on refrigerscisn on
buen wetado ciando wenps divante um #ios

Preparacibn deo lap Cajanm.-

L& cantidad Gptica de suspenadén de moportn &e Sgregs &l medio pard «

antibibticon Ho. B gque ho sidp caterilisads &a Adtovlové 3y Iundido,.

dicdbn de it;porazsﬁ 8y mezels perfectanente y 1% mly oo ponen opn téce

gice agptica su coda cajs. Las cajss we cubren con topaderas do sooe

#o. {noxidable & porcelénas Cusndo se ba endurecide #1L sedio, ag colos

can 6 cilindros sobrs 1a superficdé, de wodo que ses & intervalos de

60s,. #n un circulo do 2.8 cm. dé radic,
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Lad soluciones contontendn 0:57 107 2.0% 404 50 ¢ 10,0 meg Ao Kasw
pEnieine Bese puw *ﬂil; &o preparan disriadents quif dilucibn Ao partes
‘ alicuotes de la avlicibn Tips (1000,0 scg/mlletn goludibn anortlgus. -
dora d¢ Fokfotoe de pH 8.0, Un kotal de 27 cajus o nondo on i& press
paracibi de in curvs Patrbn, ss wtildzan 3 pleces paes cada dilusisn
excepte 1o de 2.0 mégsly Gate Gtdifs eo ol punto dé Relerenvis y ay
'ﬂ.ncr:cws' iobre chde placa, 8¢ Jlenun tiox ;cixifﬁ.drm éof Lo dilucdbn ==
4uo b fome cvno funtp 46 Referoncis y lot olpos ired con JH Concenes
tracibn de Ja muestrs de c¢ads oo de Lot otros puntes phra 14 furva.
Ber&n 45 deterntina¢ienes 98l punis de Referéncis y & détermipréionen
pRre cbdn wung de lbs ofFds puntos pare: la glpva,

Se fucubss Las placas por 16 4 18 horse a 37+G y 4l cabo ds
A3ehs tiempoy s aide ol didmetrn de cods 2ona de Anhibicdbn.
PBrazediay Yoy dffmetrps de la concentraciban de 2.0 mep/el de wads cu-
J8; Wego proediar Los resnliados de lea tres y Lifmlmente d8loulsy
Zos prozedics shtenides en lap cisco ddiuciones. £1 promedin dé Jmy -
45 lecturas do lu concentracifin do 2.0 meg/el, on &l punte de Corpece
46 pira 18 eurvE, ‘

Cornegiy ol yalor prowedic oblestds para ¢hda concegtracddn
wn 1o Tores siguientes s o) walor 361 punto de Hefarencin e maypp s
gue 61 %alor obtenide de lu sgcﬁnﬁgnt»rééiﬁu‘ én gade caja de 2.0 meg/ol,
eo spca la difordnpin entre ollos ¥ el reenltads we Iv susw 81 valop
e In concenirzcibn ds Yu &ilueibip, guodands asi corrégidoe tadd punts
pars I& éurvo.

Los velores corregidos s frazan en papel demilogarStaico -

de dos cviclos; warcande en lsc sbscdsas el difmetro de Inbibivifn y =
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an l4& ordenadss la concepfracibn on mogled.
Detiido s gue la solucibn Tipe ne we dehp usmr denpuéa da una pedang -

dé preparade, &¢ nacaron dns curvas‘ en lag tnéleo B cOMPAYATIN Lod

Lok daton son Los sigiientéss

Gurve Noo ‘L.-
Concentraciones o5 weg/mla rove de Inkibicibn..
0.5 . 15.83
2.0 20.x0
4.0 b5 e
560 ' 2260
LG0 _ 2500

G‘@n@é@mehx;ﬁn of meglele o wore de IehibicLEn,

4.5 . b33

1.0 ‘ o 2657

2.0 . o - 18,13

4,0 I 19,65

5.0 o 19,50

10,0 . T _ T REE
Sasaye de ¥uentra.s
Le vaan 1 8 mhe (ususlmente tres) placae por cada musstras Llsnap s==
trés ¢dlindros sobre cada caja eon 18 eolucidu Tipe de 2.0 meg/al y =
- tres cflindeos oon 1& wusabrs 48 2.0 mep/ul, alternindo muesire y Ti-
PO,

Tnctbess las cajas dirdnte 16 & 18 horas a 37+C .y 86 mide =
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el dibperro de 1a gtna de inkidlotbn,
Prombdiense Ing legtures de ld gosm para fada smuestra » e} Tipo, SL =
¢l progsdio fe lo pedidn dp la gons deé EEBotyh we mentry que ¢l volor

obtendds del Tipo, Featir In diferdscin entre allos de el valop de -

240 megfml 8¢ dn ourvwn. 81 61 prowedio es mayor que el del Tdpo,; de ~

e sump la ddfergncde &l de 2.0 mtg/nle Lios Fesultadns se coapapan ox

1k Gurva para caléuiar el porcients de pureza,

g0 gai Orcinol.«

T e Yy 5 P St

fete ubtodo a¢ base #n ol desurrolio de win coloracifn verde, obteni-
dik eon goluecdbn ds Clorurs Férrico en krs Olorhidsico concontinds y ~
melugibn alvekbliea do Droinols DAchi venceldn pueds der debids 4 Ia
reaceibn ehtre los rénctives y loe productos de degradacibn de la Kas
nbmfedna (Glucoonnins).

&)= Haterdele

Matraces volimétricon de 200 =1

Hicrobureta de Sul. .

Pipatan,

ble= Aparato.~

Eepectrolotbuetre Bocksan D-2,

g o o e o 95

~ Resctivon.=

+% Solvcifn de Cloruro Férrics &) 04068 en dc. Clortfdrico cont.

2Y.ow Solucibn de OrcinsX =i 20% wn alcohpl.

Thendcten
Be Poas tnn santided de Sulfate dé Kanasuicink y e dinuclve
er dgus & tener una ¢oncentracibn de 1000.0 asg/ml do Kenamicins Buses

Pura lm cirya, s# hdcieron yarios fntsnton a #latintas concentracin-«
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ned pary obténer 1oy purtos de dsts, vilndosoe que wols a 33,53 5.0 §
375 meg/ul we obbuvisvon reaultsdos que ge pudierocs S -
Bildndtrico, obfenifnddne una rettas
seg/al, para el primar puste 3,25 «li pars »l esgunds 3.5ul y para vl
tereero 375 wle A cads nre de otas solucionss que doban do sntar an
satraces voluaétricos d¢ 100 al, se los ugregs 10 ml do 1a selvcifn L
¥ 0.8l de la mslucdn 2, poaterisrmante se colocan Loe Hutraces en
wn bafic de agua hirvients por 25 minitos. AL cabo de Sote tiempy se -
enfrdan al chorre dol agua con sgltacitn y se aforan. Se propars un -
biames de reastivos cop 2 ml de sgua § se trata do la aisws forms que
ias dilueicnes unterdorgas :
Be Yéen u 679 & 4 en un Espectrofotfuetro Beckwan DE»Ze ~o~
{¥or gréticss Now. 3 ¥y Fad)
Low datom parm 1a curva Ho. 3 eons
C"m“‘fﬂx’acg‘&“»‘é“ mog/rde Trapssitsmeds Abaopbanc s
32,5 s Gz
F5:0 35,0 0559
A 27 Oubusk
Para :i:mb.&:iﬂ? loa Hediesmentis Ae prepur upe goleciby que coxbengd ~
1000.0 meg/nl dv Eansmicina Base, se tomar 3.5 ml y &6 sigue ol mismo
método que para Ia eurya, hecifndose también su blancs, para poste~s—
siardente leer en el aparsto, Lay lectusns. &o z.;m'p'amnf n 1a curvs y

. ae; Bﬂlgul.a &1 ggrtiﬂnt@ dﬂ BUTEza.

Il.~ $8todo del Furfursl.-

Dundasontors

S« base dato abtods en que ol tratar « 1 Kasaaicina con de. Sulffird~

1
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oo poncentrado & una Yomporsturx de 96 & 100-C, se produce un ¢op-ses
pugsto eon ug eopectro similsy &l del Furfural, que tiens absorcibn -

80 el Ultrs Vicleta.

Pipetas volusbtricis de 5 ma.

Tibos de 2,5 émw, de difmstro por 16.5 ca. de Anggos 6
‘Matraces sforados de 50nl.

Bafio Haria,

B)e= Remgtivon.s

Agw Sulffrico contentrado Orade Reactivi.

Para I& curvs, se prapararcn treés #oluciones con concentracionon da =
400, %50 y 500 mcg/ml de Kanawicina Base.

Tomir ¢on pipeta 1, 2y 3 al de cada soltedbn ¥ ponerics en
tres tubos de ensays de 30 sl kgregar egua -dedtilada w cada uno de =
los tuboe para tener un total de 6 wl. Colocar los tubos de enmaye en

‘un bafio de bielo por 10 mimutos. Adicionor % .l de &c. Sulflrico cons

‘centrado G.R. en cuda tubo y colocarles a cada ung ung pipeta woluss-
métrica de 581 para dnguflar adre através de ella hacin el interior «
de In wmezela, ‘basta aesgurarae de que Sata ha sids perfocta,

‘Dejar reposar an hislo vtros L0 minutss. Eotes tubvs conatituyen ol ~
tdempo. k.

Tropsferir 5 ol de cads uno de lus tubos del ticups Ay & =~
fubos d ensaye B matreces de 50u1 (pora facilitar Yo panipulncibni
Gubrir cada dnp d¢ §utos cpn tnn Boys de sluminio do 172 pelgads ctne-

e etadesin Bk et ghisaienai$ion iasiée Keawies o  Pmferes

e e FRPTEPTL FRrte T Y
Tl ;NI Nl I ywa'uanvn Uﬁl WENIEMT R ‘b“ Ml SR RANRG WML I WG RAANAN RSV E W R AR T

tubss ok &1 tisupn B
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Hientras que Tos del tdempp B hierven; leer 1a dongidad Gptica de Lom
tubus del $¥sspo & contra agua (eon Ao, Sulfdrieo y con enfeiamfenta)
@ 280 myy e un Bapéctrofotbuetrs Beckaman DK~2, con celdsn do lews =
‘Deapuds do Ia hora guitar Low tubics del tiempo H, del bado de mgus y
enfriac & da temperatura afbleinte. Cubrir la bocw de cads tubo con ==
papel glassine y agltariss hasta eezclay perfectamente.

Lewr 1a Depsidad Optics de &stas tubcs Ygual que lon primes
ro8. | '

Se calenld 1a Dénpsidad Optdca para cada uwéa de 186 muestrae
ragtande ia D. Optica iaﬁéﬁﬁfggai: ‘para Yoo tubos copreapondisntes al =
tisspo B, ldéege 86 promediarcn loa valotss obtenidos, daxdo asi loa -

siguientes resultados.

| Corva _Nos

Concﬁgﬁmﬂ“iﬁ.‘xi.-. #4 ugg/nl. ‘:Abf-,aab;a@gx .
400 - 0.3169
b0 0.3500.
500 ' 03969

Para trabajar la musstra (Ver gréfics No, 4) s prepsra una nolucibn

Bi como me dijo anteriormeints pErs lu qubek L 2¢ ¥ 3ml. ¥ 86 sigue
ia eisea técnicas » .
El walor obtenids se les #n & curvd pare caleulapy 81 poréients de ~

Pul‘e,z&w-

Plan d¢ Trabujov.-

Para Jlevayr n cabs lag determineciones por Iba nitsdss ‘iﬁé},@;&&s; o

procurd usar oldspre muestrad repredentativas, & partirs de las cufi-s

les Tueron hechas tudae ollss, Para trabajse oss ¥a Sustancia Medis-
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éinaly primers se le dofeymind e} punto de fusibn y e vi& Que so deg
sonppie & 8600, sp Lo detdrmind IA bumidad, oncentrdudose sn una pro
percidn do 0u2I%. ‘
Cone Fats suotegcis t.‘igxié una potencig conpiida que ‘eg: de 785 mog/ng
de Kandmicing Bage, de gosprobl ¢éon un Stands¥d U.8.P, y w6 obbuve un
100% de purezas
Poy dfchss razoned, Jln Sustancis Medivinal se utilizb despubs como ==
Tipo, para determinar el pqrciﬁh.‘m doll contenido’ e pureza @4 dod For
mag Farpnediticae quo goni |

i) ew Ynyactableni,

Bleé= :G.&péun:m@
£n las dos Fornad Farsacbutivsn indicedny #e obtuvieron dusatfis ro=-

presentativas, mézclando en un wolo recipivnte len gada -caso) 3 homno~

genizands perfectamente

Los Tayeclublas se trebujaron for les tree nétodos, haciens
do 20 deterninseionss a8 cods uboy Bn el hap d6 1& Sustagcin Hediel~
nal .y Chpsidas se hiciéran 10 detorsilnaciones por sada wétodos

Lan Chpaulug se trabajarch con dow aééip"lunte.é diterentes,
P Yoo trés nltodon eu el Srden sigulente: priwerc gl métods Microms
biplbgicni Awpunds, método deX Oreinsl y tercers, whtods del Furfural.

Una vez reslizaday 100 determinociones, ae leg caleuls ol «
prowedios las Desedfscioncn Pasitdva y .I.i.-&e:é’t;‘-vé‘f:, 38 Desvimcibn Badis =
Gimples &im,xﬁ-‘c:mtgga de Variscibn obtenido; Ja Deswisciln stm@mz ¥y
o) Coeficients de Variecibn,

1ados a paftiyr de los porcentujes obite

Loa datos anterisres avh op

. nidog -y pe tubularon an cundros que e menclonus en ¢l alguiénte chse:

pitulo. EL gbjets de dako ee comprobar por enél whiodo se phtiasion -
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resultados mprndnciblaa ¥ aad ghaervar #3, whtodo que prements la il
nina variscibn,

Ebroulas de _lus Pornae Farmachuticas,s

Pérmals Nog L.= .
Suitato de Kansicina squivaleats a 1.0 &+ do; Kanaaien
cina Base. '
Vehfoulo y cOnSOrvudores €.bups wesisssensven 30 Al
(INYECTASLE)

Fbrouls Noy 2.~
Sulfato de Kanasicina squivalente & 0,250 g. do Kana=<
alcins Boae,
Excipiontes fh‘ﬁ‘&ij@q)',‘
[CAPSULAS) .

Pormula No, Fe=
Sulfato de Kenamicios equivalente w 0.250 g, do Kenan-
wiging faave '
Excipientw.: (Almidbd).
{CAPSULAS).,



IV ,e RESULTALOS:
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GUADRO Mox X
Sustancia Medfcinal,
Sulfits de Kanamicini. )
Porgeatnjs Tebrico del Sulfato dé KanamicAnaz LOQ0%. -
PORCENTAJES ENCONTRALOS
HETODO Now IL.- "
L= 100.00°%
2e= 300,00 *
B iOQ-'OQ H
bpm '

6 -
Bam 100,00 *
Ju= 100,00
1o~ 100.00 ¥

PROMEDION
M2 100,00 %
| DESVIACION POSITIVA Y NEGATIVA:

mcionea -

0.0

PORCENTAJE DE VARIAGYoON: _( Vo) 100 Yo Valor e alto,
H - N -
Gn” . A

'PESVIACION STANDARD: Ird o
Yhp-a)’

CUBFICIENTE DE VARIACTOH: ST Ay
_ T
0.0
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Forsinla Nowls
Porcentaje Tebrdco de 'Sulfuto de Kevawicing: 100, OO%.

. PORGENTAIBS ENCONTRADUS,
- HETODS Now Y. HMETODO Nos II. HETODO Nos 117s
e X02.00 % 10z.40 % - T34
2o 96:00% : 100,00 S (s N0
g 1°1~5° " A0 30 ¥ 99,74 W
b= 96,00 , 200,00 # Gl B2
5= 105450 # 10531 " 105,57 *
o 102,00 10 3

0= 10%.35
A~ 99,00 ¥ 101,35 *
T2« gh,00 " 200,74
15 97 00 ¥ : 100,50 * . 10242 "
’ laz.3n " - 11228
igi.e2 v ., ; "
wrzew .
10274 S 10582 ™
10050 . o 106.97 #*
101462 ¢ ' 1297 *
102474 ¥ - TRk

PROMEDIO: _
Mo 99.67 % e H . 103,76 ¥

' DESVIACION POSITIVA ¥ REGATIVA: c
‘ .97 , 3747
53, B85 3956

. nswm:mx HEDIA SIMPLE Fa s5pt "
170 B 9,89 Bk
PORCENTAJE DE YARIACION: (Vwy)100

.52 ‘

o ,z,oa, PR 4,67
COEFICIERTE DE VARIACIOH:TI0O

2.08 % L 24 BT
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'CUABRO Ko T1X.
Fhrmula No. Ze o
Porcentaje Tebrico de Sulfnto de Kaspgleinar 100.00 %.
VORCENSAJES. BHCONTRADIS .
RETODO Nos I HETODO Now T METHDO N 8T,
Lo 9970 % -
Ze= QB0 M -

- 135400

PROMEDZO:
M 99,38 %
DESYIACION POSTRIVA T NEGATIVA:

-

= “.02’ 4

=4

DESVIAGION MEDIA SIMPLE: 3a” «p”
0,80

'PORCENTAJE DE VARIACION: _{Vowi

DESVIACION stanparp: | d®

TP R et - . 339

OOEFICIEHTE DE YARTACTION: 3 100
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CUADRS No. Vi

Fhrowla Hoe 3«

Porcantaje Tobrico de "Sulfatoe de Kanamicinas 200,00 %,

METODG Hos Xo HETADY Ho. LI,

Yo- 99,50 % 87.27 %
de= 9820
| Z.s 201,00 ®
b= 9B.20 "
Be= 100400 ¥
Ba= 100,00 ¥
Fue 9950 1
B~ 9950 ™M
Gym - GF30
I0= 100,00 =

=yey 4y

B i

2

L1t

»n

PHOMEDTOS
Bs 99,36 % 87,03 %
DESVIACION POSITIVA Y KEGATIVA:
SDs w38 2.87
7. 4,38 2.82
DESVIACION MEDIA SIMMLE: Fd~ #wrp’

0:87 856,

PORCENTASE DE VARIAGION: (Vav)ioo

372 e 2472

| DESVIACION STANDARD: |[ ¢

COEFICIENTE DE VARTACION: () 100
111 % 0,68 %

9937 %
101«35 e
104,00

GbLah 1

96-08 M
10760
Tog.9x »

99,37 ©

1B.94

b 01,
i1.64
k.92

B84 %
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CONELYSIONES.

Bitodo Ho. Loo

Discusibn,=

A1 Erabajar con ol m&todo Nos I, &n Sustancis Medicinal, cono 65 log
Medicamonton (Inyectablos y Chpsulas), ne wib que ol ticmpo para rea-
lizarls. ers uy prolougady, adewls que debe 4 Eenerse numeroso mates |
rial adecuado y sumo cuidade, op Ins mantpuWlacionss,

AL Tabulay ios resultados sé pbaorvd que @l métedo Eien. un

porcontafe da error whe elevado que o1 whtods No. ITy pero wenmor que

Dincuu’iﬁn P
S g D e e g
El método Ry, IX, en répide on ob blonies, Paye que Lae delproinscio-
nes e hagan correttutonte, dobe tensres ey cuenta gue fodos Jos rede
'ﬁivca‘ mecesardty pays Lrabajor. sean piepsrados o1 nlsas dia sp que =
#d TE 8 enssyir 1o guestrv. Extos debon ser Quitiicipdnte puroy por =

B8P da rescedbn wpliveble » bute nitods, suy esnsible a cunlquier da

En £ave Blitcdo se bbaeryd qus no puede aplicarde A las Gfp-
sulss yue contengan Lacivan cony wxciplentd, ya que 51 cblor nua #6 ~
Nr&aa chragtorinticn, Cunbis s eolop scurillo wegruzes & Lamedisdhw—~
monte we anturbis lu spluciby y bace f=poaibls leérls on el aparutos.

For ¥ete mft¥dy, e obiuvisrsh lon yalorss mAn raprodugle-ws
bles &n un tienps po Boyor }'dc_: doa Boess, cilenldndose ol porcentajs <

de variaviba,

Hétods No IIL,-
Disgustbuis

Eate mhtods precsniy &1 inéshvenisnte gue para llevar & calio lma de~-

4
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terginagiones, se fealizan wna séris dé menlpulacionee gue origlasn ~

o popcentaie de error wAs elaveds: Low Tiunpba 4, #e: Xesn para poBar

viir #i no ha habide formecidn del derivado del Furfurel sl sgrsger ol
e, Sulffirdev, antés de calantar 4 100+, yo que dupfn dna lactnss =
wayor &0 sl tiempo B ¥ por tanbo wn resultads errbndoe

Pops Sute oftado fip ae pueda ﬁixb.ciii\ Xs daterminacibn de ldas -
Cépevias conteniends Lactoan, purque fotd producéd Fupfural ¥ los g
pegtros &l ULtrd Violabs son isimia.n.ﬁééa.; dasdo entoncan Mhos ‘re&nlwa-
dos suy elvwsdpds {Cody pusdé vepas sh el Susldes No, 11TV,

» En :cgncl.ugi&n,. ‘ol wétods del Orednol, &8 cosparecibs cun gl
Microblolégice ¥ ol del Furfurdl, o8 racomendible Holo fars #siucio--
nee Inyectablasy Bn Ing Chpuules dobérd tenopse eu cuenbh In pregei-—
cir de Lacénsa Pars fo splicorle y ademfs <on Almidbn, dd cesultados

bajoss

e 55 i o g O N

—
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