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Aunque la  dextrana fuese conocida hace mucho 

tiempo, no obstante, solamente en 1874 fué descubier­

to e l microrganismo a que se debe su producción: E l 

"Leuconostoc i esenteroides", y la  primera prepara- 

3 ción de dextrana no fué hecha antes de 1944 por

GRONWAE& e INGERIAN. Se t r a ta  de un polisacárido (un 

polímero de la  glu cosa), proveniente de la  infección  

del azúcar de remolacha por microrganismos del gé­

nero Leuconostoc, utilizándose l a  especie másente­

lo roides par no ser patogénico, que se desarrollan  en 

un substrato de sacarosa y fo sfato  (HIQK S 1951), 

produciendo dextrana por acción enzim àtica. E sta , de 

aspecto viscoso y magnitud molecular elevada (hasta 

400+000), debe ser dividida hasta que dicha magnitud 

15 descienda a l  tamaño aproximado de laalbúmina ( apro­
ximadamente 7 0 .0 0 0 ), lo  que se consigue hidrolizándo- 

la  con un ácido mineral diluido, á l c a l i s ,  o por la  

acción de enzimas+
La dextrana parcialmente degradada se fracciona  

20 por la  acción p recip itan te  del alcohol o de la  aceto­

na y p recip itación  que es hecha sucesivamente con so­

luciones del agente p recip itador en concentraciones 

d iferen tes . De este modo se obtienen fraccion es de di­

mensiones unifcunes y valo r equivalente, en poder on— 

25 zòtico y en viscosidad, a l  plasma humano.

Como la dextrana macro—molecular, o en bruto, es 

antígena, e l fraccionamiento presenta también la  ven­

ta ja  de hacerla no antígena.
La presión coloide-osm ótica de la  dextrana es áo- 

30 lo ligeramente superior a la  del plasma humano, y des-



/

- ,3  -

2 2 3 3 5
a rro lla , sin  p erju icio , una buena acción hemodiná- 
mica* Experimenttilmente, puede medirse esta  acción  

por su demostrada capacidad para reponen, en sus ni­

veles f is io ló g ic o s , las  pérdidas sanguíneas, y la  p re- 

5 sión a r te r ia l  disminuida, debidas a "shock" hemorrá— 

gico o histam ínico*

Durante la s  primeras 8-12 horas, lo s  riñones 

eliminan del 20 a l  25% de l a  cantidad adminis trad a, 

porcentaje que corresponde a una fracció n  del peso 

10 molecular igual o in fe rio r  a. 35 .000 (BWELL y colabo­

radores, 1949) * Otra fracció n  = 25% es eliminada por 

el tubo digestivo (ENGSTRAND y colaboradores, 1950)*  

Las restan tes  st 50% se depositan en e l S* R* E+, i g ­

norándose por cuanto tiempo y que tipo de modifica­

l i  ciones h isto ló gicas provoca* Las curvas de elimina­

ción u rin aria  varían segán las  dimensiones molecula­

re s , de donde se concluye que para obtener lo s  re ­

sultados deseados, las soluciones de dextrana deben 

contener moléculas de dimensiones cuidadosamente es-  

20 tudiadas* Además, s i  por un lado conviene que la  dro­

ga sea elim inable, por otio conviene que se retenga 

durante un periodo lo  suficientemente pr olongp.do pa­

ra  p en aitir su acción terapéutica* E l equilibrio  en­
tre  estos dos principios depende del grado de fra cc ió — 

25 namiento, o sea del porcentaje reía tivo  de moléculas 

por encima de 38*000 y por debajo de 80*000, puesto 

que e l valor medio de f i l tr a c ió n  está, en razón inversa  

del peso molecular*

De lo  dicho se deduce que, para obtener un mejor 

30 rendimiento y para conseguir productos de dimensiones
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moleculares cuyos valores se encuentren dentro de 

la zona indicada, es necesario p erfeccionar las  ope­

raciones de despolimerización y p recip itació n  fra c ­

cionada#.

5 Los técn icos del Laboratorio Zimaia comproba­

ron que, durante la  despolimerización, se conseguía 

mejor rendimiento cuando la  h id ró lis is  de la  dextra­

na bruta se hacia con ácidos o á lc a l is  d iluidos, pe­

ro manteniendo el recip ien te , que debe ser de v id rio , 

10 en un campo de radiofrecuencia, según e l  procedimien­

to d escrito  por e l Dr. Domingos F ilip e  para la  este ­

riliz a c ió n  de soluciones coloides o suspensiones, y. 

presentado en e l  XX Congreso Luso-Español para e l  pro­
greso de la s  Ciencias, celebrado en 1*950*

15 Durante la  p recip itació n  fraccionada, se compro­

bó también que se obtenía mejor rendimiento u tilizan ­

do como agente p recip itad or una mezcla de alcohol de 

903 y de acetona, en fraccion es v ariab les  según la  

fase de p recip itación * De esta  manera se consigue,

20 cuando los p recip itan tes  alcanzan c ie r ta s  concentra­

ciones, obtener fraccion es de peso molecular más uni­

forme* Las primeras fraccion es tienen pesos molecula­

res  mayores y no interesan*

Esta acción del p recip itan te  es acelerada por 

25 variaciones de la  temperatura que oscilan  entre los 

1530* y los 303C*

N 0 T A
Se reivindican como propios y nuevos para que 

sean objeto de una Patente de Invención, en España,
30 por veinte años, los puntos sigu ien tes:
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1*— Procedimiento para la  fab ricación  de pro­

ductos de dextrana con dimensiones moleculares ca­

paces de s u s titu ir , desde el punto de v is ta  oncóti­

co—osmótico , a l  plasma humano, porque para despoli—

5 merizar la  molécula de dextrana bruta por h id ró lis is , 

empleando ácido sulfúrico o c lo ríd rico  y más espe­

cialmente ácido fo sfórico  y un á lc a l is  diluidos, t a l  

como hidróxido de sodio o de p otasio , acelerada en 

un campo de radiofrecuencia*

10 2 . -  Procedimiento para la  fab ricación  de pro­

ductos de dextrana con dimensiones moleculares ca­

paces de s u s titu ir , desde el punto de v is ta  oncóti- 

co -osm ótico, a l  plasma humano, segán la  reivindica­

ción 1 , en el que la  p recip itació n  se consigue con 

15 una mezcla de alcohol y acetona comenzando por una 

proper ción de 1 /3  de acetona y 2 /3  de alcohol y 
terminando con 1 /2  de acetona y 1 /2  de alcoh ol, a l­

canzando las concentraciones de los p recip itan tes  va­

lores estudiados en cada fase de p recip itación *

20 3 . -  PROCEDIMIENTO PARA LA F^RICACION DE PRO­

DUCTOS DE DEXTRnNA CON DIMENSIONES MOLECULARES CAPA­
CES DE SUSTITUIR, DESDE EL PUNTO DE VISTA ONCOTICO- 

OSMOTICO, AL PLASMA HUMANO*
Todo conforme de describe en la  memoria que an- 

25 tecede y se reivindica en su Nota*
Esta memoria consta de cinco hojas foliadas y 

e scrita s  a máquina por una sola ca ra .
Madrid^rdf de ngosto de 1*955 

LABORATORIES ZIMAIA, LTBA=

MOMIOYA
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