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Der beskrives en vandig injektionsoplesning, som har et indhold
pd 1 til 25 vagtd 2-hydroxy-N,N,N-trimethylethanaminium-salt
af 3,7-dihydro-~1,3~dimethyl-1H-purin-2,6-dion (1:1) og regnet

i forhold til dette salt 5 til 8 vagtd propionsyre.
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Den fofe]iggende opfindelse angar en vandig injektionsoplegs-
ning indeholdende cholintheophyllinat, der er ejendommelig ved

det i kravets kendetegnernde del angivne.

2-hydroxy-N,N,N-trimethylethanaminium-saltet af 3,7-dihydro-
1,3-dimethyl-1H-purin-2,6-dion (1:1) (cholintheophyllinat)

er kendt som verende et farmakologisk virksomt stof, der er
indeholdt som aktivt stof i bronkolytisk virksomme lzgemidler
("Rﬁte Liste 1980" - Editio Cantor Verlag, Aulendorf, Wirttem-
berg DT, nr. 27 042). Dette theophyllinsalt har i forhold

til andre salte af dette stof, som f.eks. theophyllin-ethylen-
diamin (=aminophyllin) det fortrin, at det bedre kan tales.
(Arzneim. Forsch., 31, 1981, 1503 ff og 32, 1982, 409 ff).

De cholintheophyllinatholdige praparater indgives oralt. Dette
har til felge at koncentrationen af det aktive stof i blod-
plasma ferst nar sit maksimum efter ca. to timer (Brit. J.
Pharmacol., 3, 1976, side 194 - 196), hvilket navnlig er en
ulempe ved behandling af svere krampetilstande. Der foreligger

sdledes et behov for et injektionsmiddel, der indholder dette

aktive stof.

Vandige oplegsninger af cholintheopyllinat er ikke stabile

og er saledes uegnede som injektionsmidler. Dersom man forseger
at stabilisere disse oplesninger ved tilsztning af i den ga-
leniske teknik konventionelt anvendte syrer eller antioxidanter
(myresyre, eddikesyre, phosphorsyre, benzoesyre, glutarsyre,
adipinsyre, sorbinsyre, &blesyre, vinsyre, ascorbinsyre, citron-
syre etc.) udfzldes cholintheophyllinat eller man opnér lige

sd ustabile oplesninger, der misfarves og ikke er steriliserbare.

Det har nu vist'sig, at man opndr overraskende stabile vandige
oplesninger af cholintheophyllinat, ndr man til denne oplesning,
regnet pa saltet, tilsetter 5 til 8, fortrinsvis 6 til 7,

og navnlig 6,5 til 6,8 vagt% propionsyre. De vundne oples-
ninger har en pH-verdi p& 9 til 10 - fortrinsvis 9,4 til 9,8.
De kan pa sadvanlig made fyldes i ampuller eller lignende og

steriliseres.
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I disse vandige injektionsoplzsninger udger koncentrationen
af cholintheophyllinat 1 til 25, fortrinsvis 2 til 20, og
navnlig 3 til 15 vaqgts.

De vandige injektionsoplzsninger ifelge opfindelsen anvendes
blandt andet til behandling af akutte Og svare krampetilstande
i bronkialvejen ved kronisk bronkitis, lungeemfysem og bron-
kialastma - navnlig ved status astmatikus. Den indgivne start-
dosis ber fortrinsvis udgere 5 til 10 mg/kqg, ©og navnlig 7

til 9 mg/kg legemsvagt, og den indgivne dagsdosis ber ligge
inden for graznserne fra 15 ti] 40 mg/kg og navnlig inden for
granserne fra 19 til 31 mg/kg legemsvagt.

De efterfglgende eksempler tjener til illustration af den
vandige injektionsoplgsning ifelge opfindelsen.

Eksempel 1

Man tilbereder ud fra

300,00 g cholintheophyllinat
20,00 g propionsyre og
9730,00 g redestilleret vand

10,00 liter 1njektlonsop1¢sn1ng, der sterilfiltreres og under
sterlle betingelser fyldes i ampuller med 10,00 ml pr. ampul.

Eksemgel 2

Man tilbereder ud fra

150,00 g cholintheophyllinat
10,00 g propionsyre og
875,00 g redestilleret vand

1,00 liter injektionsoplesning, der sterllflltreres og fyldes
i ampuller med 1,00 ml pr. ampul
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Patentkravw

Vandig injektionsoplesning, kendetegnet ved, at

den indeholder 1 til 25 vagt$ 2-hydroxy-N,N,N-trimethylethan-
aminium-salt af 3,7-dihydro-1,3-dimethyl-1H~purin-2,6-dion
(1:1) og regnet i forhold til dette salt 5 til 8 vegt$% propion-

syre.
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