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TESTO DELL' INVENZIONE

La p}esente invenzione ha per oggetto un nuovo agente im=
mﬁnostimolante ad azione antivirale.

Fin precisaﬁente, la presente invenzione si riferisce ad
un nuove derivato dell'inosina, in particolare un complesso
tra inosina ed il sale dell'i-dimetilammino-2-propancle con

acido L-ascorbico, avente la seguente formula:

H+
H.C ’ :
3 CH
N RN HO-CHa

CHY ) t | - ¢H

¢ \ [/
jHOH " HO OoH

¢ che dimostra spiccate proprietd antivirali.

I pochissimi farmaci attualmente in uso per la terapia
antivirale hanno general@ente la caratteristica di interferire
con il metabolismo déll'organismo ospite oltre che agire sul
viruse. Inocltre, parecchi virus agisconoa}n modo negativo sul

sistema immunitario, riducendo o sopprimendo le difese organi=

che.

L'unico farmaco, finora noto, che non interferisce con il

-~

metabolismo dell'organismo ospite & 1l'Inosiplex ( Isoprincsi=

R . ,
na ), un complesso tra inosina e p—acetamidobenzoato di 1-di

metilammino-2~propanclo, descritto e rivendicato nel brev. US



DESCRIZIONE DELL'INVENZIONE INDUSTRIALE AVENTE PER TITOLO:

"AGENTE IMMUNOSTIMOLANTE CON AZIONE ANTIVIRALE E COMPOSIZIO=

Descrizione maodificata

(art. 49 D.P.R. n. 338/1879)

stanza dep. il

NI FARMACEUTICHE CHE LO CONTENGONO™
& nome Daniele ﬁATTI, residente a Travacd Siccomario (Pavia)
Via Sacco é Vanzetti, 3, di nazionalitd italiana.

depositaica 1%2 ﬁﬁR, 1983 N 20 ’3 9 @A/ 83
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L'invenzione concerne un nuovo agente immunostimolante |

ad zicne antivirale, costituito da un complessp tra inosina

.e ascorbate di 1-dimetilammino-Z2~-propanocle e le compc;sizioni

farmaceutiche che lo contengono come ingrediente attivo.
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'Que;ti derivati dell'inosina con alcanolammine, tuttavia,
presen%ano lo svantaggio di essere influenzati dall'acido pre
,sehte nel complesso, in modo aspecifico.

I1 nuove complesso secondo la presente invenzione ha in=
vece ézione diretta su batteri e virus in virilt dell'azione
immunogtimolante dell'acido,asdorbico.;#

Iﬁoltre, il nwovo complesso presenta il ventaggio di pre
venire la replicazione dei batteriofagi RNA e DNA.

I1 complesso oggetto della presente invenzione & costitui=
to da 1 mole di inosina e da 3 moli 4i ascorbato di alcanolam
mina.

Il complesso viene preparato secondo tecniche note per ag
giunta di una mole di inosina éd una soluzione acqguosa di tre
moli di ascorbato di-1—dimetilammino-2~propénolo ed evaporazio
ne nel vuoto fino'a secchezza. L'ascorbato di alcanolammi=
na viene preparato per semplice mescolanza delle quantitd ste=
chiometriche dei due componenti, ed evaporazione nel vuoto fi=
no a secchezza, I rendimenti delle due operazioni sonc pras=
ticamenie quant%tativi. Tante l'inosina, quanto 1l'1-dimetil=
ammino-2-propanclo e l'acide ascorbico sbno facilmente reperi=
bili sul mercato.

L'agente immunostimolante oggeito della presente invenzio
ne puo essere impiegato, nella pratica clinica, con una poso=

logia di 50- 100 mg/kg, suddivisa in due dosi giornaliere,
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Sonc pure oggetto delia preéente invenzione le composizig
ni farmaéeutiche che lo contengono.

Le forme farmaceutiche finite possono essere in férma di
compresse, o0 di‘flaconcini di soluzione bevibile oppure, se la
somministrazione avviene per via ie.m., in forma di filale.

Col complesso secondo la presente invenzione sono stati
jraftati pgzienti umani, infetti da virus. 11 farmaco fu som
ministrato per os o per iniezione i.m. I risultati ottenuti

sono 1 seguenti:

INFEZIONE RISULTATI
Herpes progenitalis rapida guarigione
Influenza guarigione molto pill rapida ri=

spetto ai controlli non tratia

ti
Rh;novirus | sintomi rapidamente ridotti
Herpes simplex 1 _ rapida guarigione
Herﬁes simplx 2 rapida guarigione
Epatite A e B guarigione rapida

Ltesempio che segue & dato allo scopo di illustrare lz presen=
te invenzione, senza peraliro limitarla in alcun modo,
ESENMPIO

Preparazione del complesso inosina—ascorbato di 1-dimetilammi=

no=2-propanolo.

3 mgli di acido acsorbico vengono sciolte in 1500 ml di acqua

deionizzata e precedentemente bollita, in corrente di azoto.
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Sempre mantenende in corrénte di ézoto, sl aggiunge ora alla
soluzione ottenuta come sopra deito, 1 mole di inosinaj si agi'
ta per 15 minuti, si evapora nel vuotc fino a secchezza.

Si ottiene, con resa quantitativa, una polvere bianca cristals
lina .

La struttura del complesso & dimostrata dallo spettro IR.

Le altrercaratteristiche chimico-fisiche sono conformi.

Il complesso cosi preparato & solubilé in acqua, poco solubile
in etanblo, insolubile in etere e benzolo.

RIVENDICAZIONI

te Agente immunostimolante ad azione antivirale di formula:CF),
v
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2, Agente immunostimolante ad azione antivirale secondo la riven

dicazione 1, caratterizzato dal fatto che & costituito da 1 mo=

-

le di inosina e da 3 moli di ascorbato di l-dimetilammino—2-pro

panolo,
3, Composizionj farmaceutiche , caratterizzate dal fatto che
contengono come ingrediente attivo il complesso costituito da

1 mole di inosina e da 3 moli di ascorbato di 1—dimetilammino-—
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2-propanolo di formula (I), secondo la rivendicazione 1.
p. Daniele Gatti

11 Mandatario




ALLEGATO A

Entégrazione alle descrizione della domanda di brevetto_20194 A/83
contenente No 1 postilla, richiesta con istanza depositata il

3.61983 presso L'UPICA di Milano

ODCCOCCOOO0Q0OCOC00

Postilla N.1: alla pagina 4 della descrizione originale, dopo la

25" riga, inserire la seguente frase:
N Alla soluzione cosi ottenuta si aggiungono 3 moli di 1-dimetilam=

mino-2-propanclec, sempre in corrente di azoto."

p. Dzniele Gaiti

e
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Sono pure oggetic della presente invenzione le composizip

.

ni farmaceutiche che lo contengono.

Le forme farmaceutiche finite possono essere in forma di
compresse, 0 di flaconcini di soluzione bevibile oppure, se la
somministrazione avviene per via i.m., in forma di fisale.

Col complesso secondo.lé presente.invenzione sono stati
. trattati pazienti umani, infetti da virus. Il farmaco fu som
ministrato per 0s o per iniezione i.me I risultati ottenuti

. sono i seguenti:

INFEZIONE = | RISULTATI
Herpes progenitalis rapida guarigione
Influenze , - guarigione molto pil rapida ri=

- spetto ai controlli non tratta

ti
IRhinovirus o sintomi rapidamente ridotti
. Herpes simplex 1 L rapida gqarigione_””
Herpes simplx 2 o rapida guarigicne
Epatite A e B guarigione rapida

L'esempio che segue & dato allo scopo di illustrare la presen=
te invenzione, senza peraltro limitarla in alcun modo.
- ESEMPIO i

Preparazione del complesso inosina—ascorbato di 1-dimetilammi=

no~2-propanolo.

3 moli di acido acsorbico vengono sciolte in 1500 ml di acqua .

deionizzata e precedentemente bollita, in corrente di azoto. Y ?odbn% 4)

i
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Sono pure oggetto della presente invenzione le composizip

.

ni farmaceutiche che lo contengono.

Le forme farmaceutiche finite possono essere in forma di

compressey 0 di flaconcini di soluzione bevibile oppure, se la

somministrazione avviene per via i.me, in forma di fiale.

Col complesso secondo la presente invenzione. sono stati

Ctrattati pazientirumani, infetti da virus. 1l farmaco fu som

ministrato per os o per iniezione i.me I risultati ottenuti

sono 1 seguenti:
INFEZIOQNE
Herpes progenitelis

Influenza

Rhinovirus
~_Herpes simplex 1
Hérpes simplx 2

Epatite 4 ¢ B

. RISULTATI
rapida guarigione
guarigione molto piﬁ rapidarriz
spetto ai controlli non trattg‘
ti
sintomi rapidamente ridotti
rapida guarigione
rapida guarigione

guarigione rapida

L'esempio che segue & dato allo scopo di illustrafe la presen=

te invenzione, senza peraltro limitarla in alcun modo.

ESEMPTO

Preparazione del complesso inosina-ascorbato di 1-dimetilammi=

no-2-propanolo.

3 mbli di acido acsorbico vengono sciolte in 1500 ml di acqua

. ‘ - ! | }
deionizzata e precedentemente bollita, in corrente di azoto.‘*fiirStZL%&Q/di)

e g =



ALLEGATO A

Entegrazione alle descrizione della domanda di brevetto 20194 A/83
contenente W 1 postilla, richiesta con istanza depositata il

3.601983 presso 1'UFICA di Milano

¢oQoQOCQOOOOODOCOCC

Postilla Ne1: alla pzzina 4 della descrizione originale, dopo la

el

25" riga, inserire le seguenie frase:
" 41la soluzione cosi ottenuta si aggiungono 3 molii di t-dimeiilam=

mino--2-propanclo, sempre in corrente di azoto."

p. Daniele Gatti

11 Mandatarizl/ééyfbtjjzg
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‘ VESCRIZiONE DELL' INVENZIONE INDUSTRIALE AVENTE PER TITOLO:

"AGENTE IMMUNOSTIMOLANTE CON AZIONE ANTIVIRALE E COMPOSIZIO=

NI FARMACEUTICHE CHE LO CONTENGONO":

& nome Daniele ﬁATTI, residenté a Travacd Siccomario {(Pavia)

Via Sacco e Vanzetti, 3, di nazionalitd italiana

depositata 1322 WA, 1083 Ko | 20? Qﬁﬂ/ 83
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L'invenzione concerne un nuovo agente immunostimolente
ad gione antivirale, costituito da un complesso tra inosina

e ascorbato di 1-dimetilammino-Z-propanolc e le composizioni

farmaceutiche che lo contengono come ingrediente attivo.
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TESTO DELL' INVENZIONE

La presente invenzione ha per oggetto un nuovo agente im=
3

munostimolante ad azione antivirale.

.

Pil precisamente, la presente invenzione si riferisce ad:
un nuevo derivato dell'inosina, in particolare un complesso
tra inosina ed il sale dell'l-dimeitilammino—-2-propanclo con

acido L-ascorbico, avente la seguente formulag
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¢ che dimostra spiccate proprietd antivirali.

I pochissimi farmaci attualmente in uso per la terapia
‘antivirale hanno generalmeﬂte la caratteristica di interferire
con il metabolismo delllorganismo ospite oltre che agire sul
Virus. Inoltre, parecchi virus agiscono in modo negativo_sul
sistema immunitario, riducendo o soppriméndo le difese organi=
che;

L'unico farmaco, finora noto, che non interferisce con il

.

metabolismo dell'organismo ospite & 1'lnosiplex { Isoprinosi=

R .
na ), un complesso tra inosina e p—acetamidobenzoato di 1—di .

metilammino-2-propanclo, descritto e rivendicato nel brev. US



3 646 007.

Queéti derivati dell'inosina con alcanolammine, tuttavia,‘
preéentano lo svantaggio di essere influenzafi dall'acido preg
sente nel complesso, in modo aspecifico.

Il nuovo complesso secondo la presente invenzione ha in=
véce azione diretia su batteri e virus in virtld dell'azione
immunostimolante delltacido ascorbico.;r

Inoltre, il nuovo complesso presenta il vantaggio di pre
venire la replicazione dei batteriofagi RNA e DNA.

I1 complesso, oggetto dellé presente invenzione & costifui=
16 da 1 mole di inosina e da 3 moli di ascorbato di alcanclam -
mina.

I1 complesso viene preparato secondo tecniche note per ag
giunta di una mele di inosina ad una soluzione acquosa di tre
moli di ascorbato di l-dimetilammino-2-propanolc ed evaporazio
ne nel vuoto fino a eecchezza. L'ascorbate di alcanolammi=
na viene preparato per sémplice mescolanza delle quantitid ste=
chiometriche‘dei due componenti, ed evaporazione nel vuoto fi=

{ _
no g secchezza, I rendimenti delle due oprrazioni sonc pras
ticamente quant%ta£ivi. Tento 1'inosina, guanto 1'1-dimetil=
ammino-z—propanoio e ltacido ascorbico sono facilmente reperi=
bili sul mercato.
'agente immunostimolante oggetto della presente invenzio
ne pud essere impiegato, nella pratica clinica, con una poso=

logia di 50~ 100 mg/kg, suddivisa in due dosi giornaliere,
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. Bono pure oggetto della presente invenzione le composiﬁig
ni farmaéeutiche che lo contengono.

Le forme farméceutiche finite possono esse;é in forma di
compresse, 0 di\flaconcini di soluzione bevibile oppure, se la
somministrazione avviene per via i.me, in forma di flale.

Col Fomplesso secondo la presente invenzione sono stati
trattati pazienti wnani, infetti da virus. Il farmaco fu som
ministratoAper 0s o per iniezione i.me I risultati ottenuti_

sono i seguenti:

INFEZIONE RISULTATI
Herpes progenitalis rapida guarigione

Influenza _ guarigione molto pil rapida ri=

spetto ai contrclli non iratia

i
Rhinovirus sintomi rapidamente ridotti
"Herpes simplex 1 _ _ rapida guarigione’
Herpes simplx 2 rapida gugrigioné
Epatite A e B | guarigione rapida

L'esempio che segue & dato allo scopo di illustrare la pres§n=
te invenzione, senza perzltro limitarla in alcun modo.

ESEMPIO

Preparazione del complesso inosina-ascorbato di i-dimetilammi=
no-2~propanolo.

3 mali di acido acsorbico vengbno sciolte in 1500 ml di acgua

deionizzata e precedentemente bollita, in corrente di azoto.
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Sempre'mantenendo-iq corrente di azoto, si aggiunge ora alla
soluzione ottenuta come sopra detto, 1 mole di inosinaj si agi'
ta per 15 minuti, =i evapors nel-vuoto_fino a secchezza.

Si ottiene, con resa guantitativa, una pélvere bianca cristal=
lina .

La struttura del complesso & dimosirata dallo spetiro IR.

Le altre caratteristiche chimico~fisiche sono conformi.

*

I1 complesso cosl preparato & solubile in acqgua, poco solubile
in etanolo, insolubile in etere e benzolo.
RIVENDICAZIONI
1. Agente immunostimolante ad azione antivirale di formula:Cr)
HN | ’N-> 3 | 7
| | H+ |

~N' .
M | cn

H N/
o} ¢ | e

{ D I R LF N0
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2. Agente immunostimolante ad azione antivirale secondo la riven

dicazione 1, caratterizzato dal fatto che & costituite da 1 mo=

le di inosina e'da 3 moli di ascorbato gi 1-dimetilammino—2~pro

Panolo,
3, Composizion; farmaceutiche , caratterizzate dal fatto che
contengono come ingrediente attivo il complesso coStituito da

1 mole di inosina e da 3 moli di ascorbato di 1-dimetilammino-

4
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2-propanolo di formula (I), secondo la rivendicazione 1.
p. Daniele Gatti

I Mandatario ’
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