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MEMORIA  DRESGRIPTIVA
para solicitar T

PATENTE DE INVENCION

en
ESPANA
por ~ VEINTE aiios

a nombre de OLIN MATHTESON CHEMICAL CORPORATICK, enti—
ded nortesmericana, establecida en Ten Light S8ireet,

Baltimore, Maryland,- igtados Unidos de Mérica, p‘or t

" UN METODO DE FREPARAR UNA MEZCLA OSEA M

ElL presente invento se refiere al trata-
mionto de huesos animeples no humanos para su transplan-
te posterior sin efectos nocivos a obros cuerpos de ani-

males vivientes incluyendo seres hunanog.

" La Pat snte norteamcricans 2.485.791 des-
eribe un mé'!;’gdb deconservar y catalogar huesos humanos

- para su transpante. pe' el suministro de hussos
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adecuados que pueden conservarse de acuerdo con’ lss
enseflanzas de la patente antérior es limitado, es de=—
seable cresr un método de conservar huesos de dtros‘
orfgenes para su:transplante a seres humunos sin efec~
tos rnocivos. » |

El objeto del presente inventos es pro-
veer medios para el tratamiento de huesos de varios
‘animales no numanog para su transplaute posteriormenteri
a otros cuerpos de animaleé vivieutes incluyendo seres
humanos.

| 5l preseutevinvento creg una leegcla de
hussos gue comprende nues0 animal no humahos, pulveri-
zado, yue ha sido Qultivado 8n un sstado refrigerado en
un bafio de un agente entibibtico y un componente san=
guineo del mismo animal tipo del gue se ha derivada el
hus=so, y coagulb de plasma como aglutiusznte para el ci-
tado nueco pulverlzado. | . ”

£l in&ento”inoluye tampidn un método
para preparar dicna mezcla de huesos, gue comprende
maatensr un hueso éhimél no humano en un estado refrie
gerado en'un.baﬁdréﬁéicontiéne un ggente antibidtido
'y un componante de sﬁngrg'dei_mismo aniwal tipo del gue
se &erivé‘el hueso;'pulQBrizarvel nueso as{ mantenido,‘—
y.mezclar el huesq'pﬁlygrizadofcén codgulo de plasma
como aglutiuau‘bé. , 3 . -

La ‘solicitud n¥. 230449 describe un
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procedimiento derconservar;hﬁesos animgles no hwisnos
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pare su transplante subsiguiente a otros cuerpus anima—f‘

les vivientes incluyando serﬂlhumanos v estimular si-'v

multenedmente 8l - oraqimienta de ¢8lulas durente diuna
oonservaclén, qpe comprende aeparar hueso de uxn cuerpo
animsl seno no humeno en condiciones estériles, ¥ colo-
car el aueso separada en un recipiente que 20X
agente antibidtico y plaama~aanguineo o suero sanguin
del animal tipo del que se. separé el huesc.

Al practicar dicho procedimiento pueden
usarée huesos de cua%quier origen adecusdo no humano,
ineluyendo, a wodo de ejemplo, animsles domdsticos tales
como ovejas novinos, pueroos, perros, gatos y csballos.

§in embargo, sea;elg*orisen el que fuere, el hueso debe

ramover&e de le fuante de cuerpo animal no humano en
condlclones estérlles de modo gue se impida la contami-

nacibn del mismo por neteria extrada o cuerpos gue pue-

den origiunuar efectos peraudielales durante la preScrva-
cibén ucl hueso o al;transplantar el nueaa preservado a

otro cuerpo. s también deseable que se ontenga el huesp

1nmediatamente dcapuéa ae 15 ‘muerte del anlmal mientras '
estd adn vivo el hueao a fia‘de contener la necrosis ¥y -k
&troflg. Es también deseab;e que 8010 se preserva hueso ' E
sano, libre de enfafmedad, ; fin de evitar eféctos perQ-f
judiciales ev1dentea al hueao dur"nte su preservacién o &
a la basge del hueso a la qua puede transplantarse dichg

hueso azsi preservaao' por. io tanto, se deverfan anallzar

los animales para eliminar los que tienen enfermedades. -

No es necegario clasiflcar los diversos
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" cutar dicho procedxmiento, elasiflcar la sangre de la

i

huesgog de animales per tipos, ni es necesario, =al eje—

fuente original segin el tipa é caracteristicus. Sint R
embarz0, a fin de preservar, al hueso y estimular y msﬁﬁ; Lo

tener nuevo crecimiento celular durante la prescrva-

cibn del hueso, es'necesario:qae se mantenga el hueso

en plasma sangufneo o suero sengufneo que debe ser ded

mismo animal tipo que el del hueso gue se esté presers

vendo.

Ouanap se separa el hueso de la fuente
animal y se coloca en unrecipiente con plasma sangui-
nee o suero sanguiheé-déi animgl del mismo animal tipo

gue ol hueso gue sé é#ﬁéépréiérvando, ocurre nuevo

crecimiento celular dnraﬁterel perfodo de preservacibn

'neo o el suero sanguinso pro-'

porcione nutricién adeeuada al hueso y a las celulas
nuevas. e i

Pua&en uhnerse exémenes microscépicos
de las partas del huaso élmacenado a intervalos adecua-
d@s para determinar gi laalgélulas del hueso han comen-
zado a atrofiarse O éé;ha ééurrido nécrosis. Pueden su~—
perarse éétés~condiciénes,§si'se notan al nacer el exé- E
men, y puede manxenerse les condiciones adecuddas de B

crecimiento y vida éel huesa volviendo & 1lenar el re-

cipiente con un sumiﬂistr<

: G S
sanguineo o suera sanguineo. &) plasma sanguineo o suere

;uavo y reciente de plasma
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sanguineo gus se aﬂaden deben, naturalmeitt ey, ser del mis-_

mo enimal tipo que e}jhussqrgue esté preservéndose. A
este objsto es ne§asé§i9:§u§7§é;anote le indicucidn ade-
cuada de la clase dé?hueso éﬁ cada recipiente.cuando se
gquita dicho hueso de su origén-y se coloca en el reci~-
pientse. B ’ |

Al quitar el hueso de la fuente corporal,
se coloca en un recipiente de un tipo adacuado, tal como
de vidrio, y de qn~tamaﬁo edecuado para mcomodar el hueso.
que se ectd preseryaundo. Sin empargo, pusde usarse cual-
quier material adecuado de almacenamiento que sea,inérte‘
con relacibn ‘al contenldo en. 41 alojado y gue no se ese
tropee, durante ‘el almacenamlento{

}El flufdo que va a colocarse en el reci-
piente pueds consistir en plasma sangufneo junto con
cualquier antibiético sdecuzdo tel como penicilina o
sulfadiaceno sbdico. ?1 plesma sangﬁineo que se usa .
puede sor diluido hasta 90% en volumen con una solu=
cibn salinainormal;;sin emba?go, puesto gque el creci-
miento de las células nuevqsiy el mantenimiento dé_lav
vida del'huesd dependen dejia'presencia de suficiéntg
plasma sénguineo,'puede usarse una solucibn més fuerte f
s{ ha de guardarse el nueso indefinidemente. También,
el uéo de-una-soluciﬁn més fuerte tal como, por ejem-
plo, plaéma sanguineo integial, eliminari la necesi-
dad de hacer eiémenéarfrebu§ntes del nueso para deter—

minar si ha  ocurrido necrosis o atrofia. Puscde usarse

T T
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t0 celular.

Si s‘ mantiene 8l contenido del recipiente._

8 temperaturas relativamente bajas segdn se compara con
temperatura normal'del cuerpo_de lg fuente corporal del
husso, la velocided de disiﬁacién de la nutriei&n.deéde
el plasma sanguineo ovsuero»éaﬁguineo el nueso se reducé
materialmeiite. §in eﬁbefgo, §i se desciende la temperatura
de mod0o gque se congele 8l contenlido dsl recipiente, 8l aue-
80 gque estd preservindose mueve y no serd viable al trans-
plantasrse a un cusrpo viviente. Por 1o tanto, a fin de
reducir 1los intervalos eﬁ 1oa que puede ser necesaric por
una parte volver a Llsnar con leSma sanzulneo o suero
sanguineo . el reczpiente, mientras gue por otra parte se
mantiene viable ¢l aueso que estd preservéndose mientras
que al mismo tiempo se fomentavel<crecimi§nte celular fi-
brobléstico del hueso preservado, deberfa mantenerse la
temperatura a alrededor'de‘ééﬂcw Pueden usarse temperatu-

ras mds altas sin daflar la vida del hueso o el crecimien-

Todos 10s hﬁ@sos animales no humenos, ouando
se preservan por este procedimiento, no solo 86 mgntieﬁé}
viables, mino que- se eétfﬁu;a un crecimiento celular fi-r~
brobléstico sobre el huesd. La célula fibrovldstice eéi_;
la més primitive de laes célubas bseas, y se estimula y
manﬁiene su»crgpimiéﬁtg pgr.al plasma sanzuineo o suefb‘l

s.nguineo.en el recipiente. Bl plasma sanguineo ayuda
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también al crecimiemto. del periosto y aparentemcute com- -
vierts el tejido ostedcito en tejido fibroblatico.

El plesma sanguinec o suero sanguineo gue -

se uso deberfa ser del mismbgénimal tipo que el hueso
que estd preservindoge. No es,necesario'pr0porcidnar _
plasme senguineo 0 sucro sanzufneo del mismo animaliépe;.
sirvibd de fuente del hueso. Por ejemplo, sl se estd pre-—
servand0 huses0 de buey, entonces podria usarse como me-
dlo preservador cualquier plasma sanguineo o suero gsan-
guinso de buey; sl se esté reservando meso de caballb, enton-
ces podria usarse cualgquier plasma sangufneo o suero san-
guineo de cabaullo. «1 plasma de sangre de buey no puede
usarse para praservar con &xito un aueso ds un animul de
un tipo difersnte, por ejemplo.
Segin sl pfesente invento, ¢l husso de ani-
males ho humanos @sl perservado se trata, por ejemplo, seo-
rrindolo sn peyuetlas piezas, pulverizéndolo luego las pis-
zas como por gjemplo en una trituradora o mezcladora, sien—
4o neces rio regular la veldéiaéd de la tri%uradora.o nez~
cladora para no cadterizar éi»hueso ¥y ve s8ste moao dete—u;
riorar sus propled:zdes péra los usos proyectados, como ’
por ajemplo sn opeaéiones quifﬁrgicas ¥y denﬁales;r'
Bl husso pulverizado se msucla enﬁqncéé
con wn aglutinante; y pafﬁ,ésﬁe fin pusde emplearse cual-
gquier sustancié gdeouada dg"cOégulo de plésma. A este
objeto se enirfa, por sjemplo, plasue sanguinso el ani-

ual tipa gue suministra el hueso, vien lentumente & apro-.
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xiwademsnte 4480 o més. répldamente como por ejemplo .
por congelacidn, £1 coégulo resulta de la reuccibn entre
la protomblaa y tromboplastina del plasma sanéuinao y
el calcio del hueso paras formar tromblna, que a su.vez
rsaceiona con el flbrinééano del plasma sanguineo para
formar un codzulo de fibrina,. kl mezclar el plasma sangul-
neo y ol nuebo.pqlverizaao, deberfa emplearse una t8cnica
cuidadosa estéril.

Bn lo gue se rgfiere a las proporciones,
se ha encontrado que puedevhééérse un gel adecuado de
hue g0 pulvgrizadb y sustancia del codgulo de plasmi cuan-
do la razbn del mieso gl coﬁgulb de plasma se aproxima a
iO a\l;:pero, otras ﬁ?oporciones sirven lo mismo para elir
profosito, siéndo neoéaério‘que 2l aglutinante del ooég -
lo de plasmanee afiada en tales” proporciones Que'asegure
un gel o unibn entre las particulas bseas. A fin de obte-
ner una mezcla nomogenlzada, puede emplearse cualquler
mezclador.

Despuéds de hace:'la mezcla, si_no se usa. el

comyuestos o pasta asi formaéﬁg'éebe volversé’inmedgétamen—

te a una condicién refrigerada y mantenerse as{ en condi~

ciones estériles, sirwviendo yna gama de temperaturas re-

frigerautes de 248C & 108C pare mantener la condlclén ra-r f

frigerada, pero pudiengo también mantenerse con’ éx1te la

refrigeracién fuere de esta gama 1imite. Segin se requle—-

re, pusde wés tarde anadlrse plasma sanpuineo adlclonal

para mant@ner lam-paata,ry ug ejemplo de logrsr esto sariai

i
1
o
i
4

VIR




15

25

encerrsr la pasta en una membrana osmbtica que esté ro-

S

deada por el plaama sanguiaee.

Guando se hacen inclslones, como en el

i

caso de preparar un paciente para recibir huesc, pre-

serveado como ge ha descrito arriba, para astillamientos,

elementos pare former puentes, o injertos, la imtroduccién
en la incisibn de la péata.acfual o megcela de hueso moli-
qO 0 pulverizado daré:pop resultado una aceleracibén de la
accifn de ooagulaoién;Qﬁuesto'que el caleio y fésforo
orgénico de la mezcls ée combinan en dicha presencia
con 6ualquier varte sin combinar del plasma sanguinéo
¥y se combinan también'con[ios:constituyentes de la sen-
gre de la incisién para forma? codgulos eanguineos para
disminuir el de sangrelde la incisién. |

La mezcla 6sea actual puede servir tembién
como un lecho © relleno antre secciones 6seas como por
ejemplo, cusndo se estén injertando dichas secciohes.
De la pasta viable creoérén péihéro cé8lulas fibrobléé;
ticas cuyas células ed convierten a su vez en células
osteoblésticas y sirvﬁg, al igual que lo hace todo el
hmego preservado como se ha descrito anferiormente,
como elemento de puente y conducto para los maferiéles
natricios hasta el momanto én que ocurra la suatit&— :
cibn en el curso de accldn metabélioa. '

La mezela bsea mctual puede también

adaptarse en 01rugia aental ¢como reLleno yare eavida—

des dentales como,_pq;reafmp;o, cuando la extraccidn
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'tes=molares hasts el momento en que ocurre sustitucidn

en el curso del metabolismo.;

de Invencién en Espafia, por VEINTE afios, son log si-

oaracterizado porque se manniene ‘hueso animal no humano en

23 148
de un diente puede’ :I.r gc.mﬁpaﬁeda de extlrpac(:?én de" p@r—,
tes del maxilar. Eo tal baso la mezcla bsea hace @ '
puente en laroavidad,my su'creoimiento de células fi-
broblésticas que se convierten en células osteoblésti-

cas coopera con el crecimiento sim1¢ar del maxilar ¢ par-

Lsta solicitud. que corresponde a la pre-
sentada en los &stados'Unidoarde América el 13 de Agosto
de 1.955, bajo el ntk. 529;213, se acoge a los beneficlos
del artfculo 51 del vigente Sstatuto sobre Propiedad
Industrial. B o

-0~ KOTA =-o-=

Los puntos de invencidn propia y nuevg

gque 8e presentan pars que sean ovjeto de esta Patente

sulentest

&

19.*' Un méiado de prepursr una mezcla oOsea

uansa cOndioibn refrigerada en un bafio que contiene un agente

antibidtico y un componente sanzuineo del migmo animel +$ipo

-10 -
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del que se der1v6 al.’ huese, se pulveriza el aueso asi

membenido, y se mezcla elvhueso pulverizado con cofgulo
de plasma como gglutinante. |

28 .~ Un método segin se reivindica en
el punto 1, caracterizado por el hecho de gue el compo-
nente sancuineo es plasma sanguineo o suero sanguineo.

36.~ Un método de emplear una mezcla
bsea segln se reivindica en el punto 1 6 ¢, en el cuer-
po humano, caructerizado porgue se inserta dicha.mezcla
en los intefsticios entré las secciones de 103 huesos
en el cusrpo humano para serVif como elemento de puente.

48.~ Un método'de emplear uia wezcla bsea
segin el punto 1 8 2, en el cuerpo humano, caracterizado
porgue se iuserta dicihsa mezcla en wnu parte sangrante
del cuerpo’ humano para qua reaccione alll con la sangre
y acelere la xormaciéa de un codzulo.

58 vm - Un' m&todo de preparar una mezcla
bsea.

Tal y como se ha descrito en la Memoria

que antecede y con los fines que se iian espeoificado.>

#sta Memoria consta de once hojas escri~

Q0 ENE 57

4

tes por una sola cara.

ffMadrid.

-1l -
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