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P A T E N T E  

D E

I N V E N C I O N

209746

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACIÓN DE UN MEDICAMENTO", a  fa v o r  

de l a  firm a alemana Dr. MADAUS A C2, d o m ic iliad a  en KBln-MERHEIM 

(A lem ania).

A

, MEMORIA DESCRIPTIVA

La presen te  invención se r e f ie r e  a  un procedim iento para l a  pre­

paración  de un medicamento. ^

Consis en e l  hecho de que, c l o r o f i l a  o , respectivam en te , su s 

derivados h id ro so lu b le s , como par ejemplo c lo r o f i l in a  só d ic a , c l o r i -  

5 na e 6 , y s im ila r e s ,  reaccionan  con p áp tid o s que contienen tioamino­

á c id o s , con t r e s  o mas r a d ic a le s  de am inoácidos, como por ejemplo 

g lu ta t ió n . Se ha conocido que un páptido de e s t a  n a tu ra le z a  con gru­

pos s u l f h id r i lo ,  como g lu ta t ió n , reacc io n a  de t a l  modo con c lo r o f i l a  

y sus derivados h id ro so lu b le s , que se forma un sistem a de ox idación — 

10 reducción r e v e r s ib le *  Aquí se  t r a t a  de una acumulación del grupo s u l f '  

h id r i lo  a l  derivado de l a  c l o r o f i l a  o , respectivam en te, de un compues' 

to de ad ic ió n  de ín d o le  e le o t r o n ls t ic a .  La dem ostración de que se  ha­

y a  efectuado una reacc ió n  se  hace mediante fo to m e tr ía . EL sistem a re­

doy r e v e r s ib le  a s í  obtenido puede in te rv e n ir  toda p arte  donde desem­

peñen un papel p roceso s redoy, oáea procesos de ox id ación -red u cción .15



, E sto  tien e im p ortan cia  p ara  e l  tratam iento  de h e r id a s . Como es 

sa b id o , desde hace tiempo se ha expresado l a  su p o sic ió n  de que, en 

lo s  p roceso s b io ló g ic o s  desempeñan un n o tab le  papel lo s  s istem as de 

reducción y de o x id ac ió n . A sí, por ejem plo, se sabe que b a c te r ia s  a -  

5 n aeró b ica s n e c e s ita n  un p o te n c ia l n egativo  mas elevado para  su  e x is ­

te n c ia  que l a s  a e r o b ia s .

Asimismo se sabe que, por ejem plo, l a s  c é lu la s  que se  están  a tro ­

fian do  presentan  un p o te n c ia l mas n e g a tiv o , a l o  menos. Con ayuda de 

l o s  s iste m as redox, obten idos conforme a l  nuevo procedim iento, r e su l-  

10 ta  p o sib le  in te rv e n ir  en e l  d e sa r ro llo  redox que tran scu rre  b io ló g ic a ­

mente. Por con sigu ien te  se  puede i n f l u i r  con e l  nuevo producto en e l  

medio -  rH b io ló g io o .

El procedim iento se l l e v a  a cabo de modo que, o se  ad ic io n a  una 

so lu c ió n , conteniendo agua, de g lu ta t io n  en un momento apropiado des- 

15 puós de a islam ien to  y sa p o n ific a c ió n  de l a  c l o r o f i l a ,  a  l a  so lu ción  

. acuosa n eu tra  de l a  miáma, siendo co n v ertid a , después de su  transform a­

ción  a l  e stado  seco , por ejemplo oon d i lu y e n o s  in e r te s  como talco-, a- 

zu car, e t c . ,  por m olienda, a e levad os grados de d isp e r s ió n , o se  puede 

también proceder de modo que se  d isp e r sa  una so lu c ió n  del derivado h i-  

20 d roso lu b le  d a l la  c l o r o f i l a  en una p a rte  del veh ícu lo  d ilu yan te  in e r te ,  

una so lu c ió n  de g lu ta t io n , en o tr a  p arte  del vehículo diluyen t e ,  y que 

después del secado son m olidos lo s  dos d el mismo modo in d ica so  a n te s . 

Igualm ente se puede proceder de modo que l a s  su b sta n c ia s  sean d isp e r­

sad a s  oomo t a le s  en d ilu y en te s in e r te s  como azú car, ta lc o  y s im ila r e s ,  

25 a s í  oomo, asim ism o, en ten aces medios v isc o so s  con l o s  c u a le s  no reac­

cionan , como por ejemplo su b stra to s  de pomadas. F inalm ente, tamoién se 

puede impregnar m ate ria l ne a p ó s ito s  oon lo s  componentes re acc ió n a le s  

d i s u a l t o s .  En e s te  caso no se ob tien e  e l medio conteniendo ion es -H y 

-OH, sin ó  ca jo  l a  cooperación de l a  sec rec ió n  de l a  h e r id a , de manera 

que l a  reacción  en e l  re su ltad o  en este  caso no tran scu rre  sin ó  en l a30



^O 9 746"
.secreción  de l a  h e r id a . Como es n a tu r a l ,  a l  u t i l i z a r  p o lv o s, se pue­

de p roceder, asim ism o, de moao que se  humecta e l  s i t i o  del cuerpo en 

que e l  polvo ha de a p l i c a r s e ,  o bien e ste  mismo polvo an tes de su  a<- 

p lio a o ió n .

5 A si p u es, l o s  d e ta l le s  del procedim iento de preparación  no son

e s e n c ia le s .  Solamente s e  debe ten er siem pre cuidado de que en e l  mo­

mento d el empleo del s iste m a  redox e s tá  p re se n te , en d isp o s ic ió n  pa­

r a  re ac c io n a r , púptido conteniendo grupos S H ,- c lo r o f i la  o , r e s p e c t i­

vamente, derivado de c lo r o f i l a  so lu b le ,  para poder in te rv e n ir  en e l  

10 d e sa rro llo  redox.

El hecho de p re se n ta rse  una reacc ió n  de lo s  componentes, según e l 

nuevo procedim iento, r e s u l t a  de lo  s ig u ie n te :

S i  se a d ic io n a , por ejem plo, a  una so lu c ió n  de g lu tatión -SH  n i— 

tro p ru s ia to  só d ico , se  p resen ta  l a  conocida co lo rac ió n  enoarnada o ,

15 respectivam ente, r o jo v io le t a .  Al a d ic io n ar  una so lu c ió n  de c l o r o f i l i -  

na só d ica  o , respectivam en te , de o tro s  derivados so lu b le s  de l a  c lo ­

r o f i l a ,  desaparece e s ta  co loración  esencialm ente mas rápidamente que 

s in  ad ic ió n , lo  cual so lo  puede in te r p r e ta r se  en e l  sen tid o  de que, 

oon l a  ad ic ió n  del componente c itad o  en últim o lu g a r ,  e s  a lte ra d o  e l  

20 grupo-SH. Simultáneamente es a lte r a d o , asim ism o, e l  componente de c ío * 

r o f i l a ,  lo  cual se  puede a p re c ia r  porque e l  máximo de aosorción  a  400 

mu se  d esp laza  por un v a lo r  in s ig n i f ic a n t e .

El e feo to  redox puede s e r  demostrado de manera que se  ad ic io n a , 

por ejem plo, a  un in d icad o r redox,, como acaso  azu l de m etilen o , o tio- 

25 n in a , despuós de p re v ia  reducción a l  leucocom puesto, lo s  componentes 

reaccion aL es a r r ib a  in d ic a d o s . Al e fe c to ,e n  e s t a  operación  se  presen­

ta  oxidación  de l o s  leucocom puestos.

El esquema re a c c io n a !, c lo r o f i l in a  só d ic a  o , respectivam en te , de­

rivado h id ro so lu o le  de c l o r o f i l a —glu tation -SH  re p re se n ta , por co n si-  

30 gu íe n te , un s is te m a  redox que c o n s is te  en que, hidrógeno móvil del

-  3 -
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su b s tr a to , en p re se n c ia  del sistem a redox an tes in d icad o , es elim ina­

do de e s te  ditim o tanto tiempo como se n e c e s ite  h a s ta  e s t a r  agotado . 

De modo re sp e c tiv o  se  p od ría  form ular e l  proceso  para  l a  tra n s ic ió n  

d e l oxigeno o , segdn lo s  puntos de v i s t a  mas r e c ie n te s ,  con t r a n s i -  

5 ciones e le c t r ó n ic a s .

La im portan cia p r á c t ic a  de nuevo s istem a  redox r e s u l t a  s e r ,  entre 

o t r a s ,  l a  de tratam ien to  de h e r id a s . Se sa b e , por ejem plo, que lo s  

c o l ib a c i lo s  son ap tos para  form ar un medio con p o te n c ia l marcadamen­

te n e g a tiv o . Ahora b ien , s i  se  procura l a  p re se n c ia  del nuevo s i s  te­

lo ma redox, que terapéuticam ente puede u t i l i z a r s e  como polvo , ungüento, 

ap ó sito  de h e r id a , y s im ila r e s ,  para un camoio del medio redox nega­

tiv o  en un medio redox mas p o s i t iv o ,  e s im pedida entonces l a  a c t iv i ­

dad v i t a l  de l a s  c ita d a s  b a s t e r ia s ,  s in  que l a  cau sa  p ara  e l lo  fu e se  

un e fe c to  a n tib a c te r ia n o . Se t r a t a  de una mera transform ación de me— 

15 d io , cuya su cesió n  cau sa l con stitu y e  una a lte r a c ió n  del tran scu rso

del d e sa rro llo  b io ló g ic o . De e s t a  form a, con p re se n c ia  d e l nuevo me­

dicam ento, es causado un re s  tao le  cim iento del d e sa r ro llo  de p o ten o ia l 

t o t a l  de im p ortan cia  v i t a l  en e l  d e sa r ro llo  in t r a  y e x tr a c e lu la r *

N O T A

Hecha l a  d escrip c ió n  del presen te  invento se  hace c o n sta r , que 

20 e s t a  s o l ic i t u d  se aooge a lo s  b e n e fic io s  de p r io r id a d  de l a  s o l i c i ­

tud de p a te n te  alemana NS M 14525 IVa/30 h . ,  d ep o sitad a  en 24 de Ju ­

nio de 1952, y que se  d eclaran  como nuevas y de p ro p ia  invención l a s  

re iv in d ic a c io n e s  s ig u ie n te s *

1& .- Procedim iento para l a  prep aración  de un medicamento, o arac- 

25 te r izad o  porque, se  l l e v a  a  reacc ió n  c l o r o f i l a  o , respectivam ente, 

su s derivados h id ro so lu o le s , con pÓptidos conteniendo tioam inoáoido
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con tresy  o mas y r a d ic a le s  de aminoácido y como g lu ta t ió n  en medio 

conteniendo ion es -0  y -OH.

2 8 .- ,Procedim iento para l a  preparación  de un medicamento.

Segán se  d e scr ib e  y r e iv in d ic a  en l a  p re sen te  memoria que cons­

t a  de cinco h o ja s  f o l i a d a s  y m ecanografiadas por una so la  c a r a .  

M adrid, a 11 de Jun io  de 1953.

D r. MADAPS & OS.
p . a .
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