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I  N V E N O I O N

cor "PROCEDL..m-¡TO PARA LA OBTENCIÓN DE RONOAmINOI'USFAII

Y DIAi.JnOIOSFATIDOS A PARTIR DE TEJIDO NERVIOSO DE FILA­

LES", a favor de la  razón social española DROGAS, VAGUIDAS

Y SUEROS, S.A. ÍD.R.O.V.Y.S.A.), residente en BARCELONA, 

calle  de Escocia nS 45.

m,DRIA IjESORIPTIVA

La presente patente de invención, se refiere a 

procedimiento para la  obtención de monoaminofosfatidos 

y diaminofosí'átidos a partir de tejido nervioso de ani­

males.

5. "Desde hace tiempo, numeroso trabajos científicos "

han puesto en evidencia e l significado biológico de los 

fosfolipidos y en general de todos lo s principales compo­

nentes de la  vaina mielinica y de todo el tejido nervioso.

Como es sabido, el fósforo no es asimilado por el 

10 . organismo humano por v ía  oral. De aquí l a  necesidad de ob-



tener los monoa¡-Inofo s f  a ti 3o s y lo s  diaminofosf^tidos con 

un grado de pureza y en un estado t a l  que puedan ser fácilmente 

asimilados por el organismo humano por v ia  parenteral.

Se describen, a continuación, la s  condiciones bajo 

la s  cuales se pueden obtener los cuerpos arriba indicados y 

con unas características ta le s  que sean asimilables por v ia  

parenteral.

Primeramente hay que hacer la  salvedad que, aunque 

lo s procedimientos de extracción, desecación, purificación 

ato ., sean siempre iguales, e l complejo de mono amino fo s f  at i  - 

dos y di amino fosfát idos y ceiebiusidos obtenidos finalmente, 

no responde siempre a una composición idéntica debido a la s  

posibles diferencias existentes entre lo s diversos materia­

le s  que sirven de punto de partida para la s  extracciones, ya 

que estos son, a su vez, de diferentes orígenes y portento 

de diversas composiciones.

En la  invención, e l material de partida es e l t e j i ­

do nervioso, del cual se aprovecha solamente l a  substancia 

blanca. Esta substancia tiene aproximadamente una humedad de 

un o sea. que nos deja un residuo seco de un 30/S.

Es d i f íc i l  dejar este residuo completamente seco, 

por ello nos referiremos aun residuo técnicamente seco.

En estas condiciones tiene una composición media de:

Proteínas 30,6 %

'3 sfinge mielina 6,69
Galoctolípidos 13,24 %

Cefalina 13,98 %

Lecitina 6, %
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Colesterol 18, ^

Lapides 2, %

Agua 9,94 ^

Se presenta en forma de un polvo más o menos 

5, gxueso, algo untuoso al tacto, color m arfil y cuyo olor

recuerda e l de los solventes empleados en la s  manipula­

ciones a que se ha sometido.

Para lleg ar a l a  obtención de este polvo técnica­

mente seco, se pueden seguir varios procedimientos, pero para 

10 . todos ellos previamente hay que separar del tejido nervioso 

bruto, la s  vainas que lo protegen dejando lib re  la  substan­

c ia  blanca. Esta substancia blanca hay que reduciila a tro- 

citos de pequeño tamaño mediante una maquinilla especial 

provista de planchas perforadas con agujeros de 1  mm. de 

1 $ .  diámetro. Previamente se habrá cortado en trozos de 1  cm. 

de largo.

La fase siguiente consiste en la  homogeneisacion de 

lo s trocitos de pequeño tamaño, lo que se efectúa en un 

molino coloidal que g ira  a una velocidad de 10.000 revolu­

to. clones. E l tiempo de giro depende de la s  condiciones en que 

han efectuado la s  operaciones anterio íes pero debe obtenerse 

una pasta aspecto cremoso.

E l secado de este producto puede hacerse ya por 

procedimientos fís ic o s , ya por procedimiento químicos.

25. O sea secado a l vacio, bien mediante secadores apropiados con 

lu los, bien disponiendo la  pasta en capas muy finas y some­

tiéndola a l vacio en armarios adecuados, con o sin elevación



de temperatura.

31 producto técnicamente seco hay que molerlo o 

pul veris ailo mediarte molino de bolas o de m artillos.

E l secado por procedimientos químicos consiste 

en tra ta r  el producto con solventes orgánicos que tengan 

especial avidez para con e l agua: cloroformo, tet ráelo raro 

de carbono y acetona son apropiados. La fase siguiente, 

consiste en la  evaporación del solvente orgánico empleado 

y su recuperación por destilación, a presión atmosférica o 

a l vacio.

Si se ha emplead? un procedimiento fís ico  para l a  

desecación, hay que completarla tratando el material re­

sultante con acetona.

Al ..ñsno tiempo que l a  anhidrificacion to ta l, se 

efectúa l a  separación de los lip idos mediante tratamiento con 

éter o con acetona en fr ío .

Por medio de una extracción lenta con acetona en fr ió , 

a l vacio, efectuada en un extractor a difusión, que posea 

un sistema de retomo y recuperación, en ciclo  cerrado, 

del solvente, se rea liza  la  separación del colesterol. La 

cantidad de acetona a e.m?lear para esta separación depende 

de s i se ha empleado e l sistema de desecación por proce­

dimiento fís ico  o por procedimiento químico. En e l segundo 

caso se requiere una cantidad superior puesto que a l mLsmo 

tiempo que la  desecación se efectúa la  anhidrificacion y en 

parte l a  extracción del colesterol. En este último caso 

son necesarios unos 25 l it r o s  de solvente por cada kg de 

pasta orem?sa de tejido nervioso, .yahomogeneizada.



La ultima fase de la  desecación y de la  delip i  dación 

consiste en la  recuperación, en una estufa de vacio apro­

piada, del solvente retenido por imbibición en e l residuo 

de l a  extracción^

La separación de los foafátidos y de los cerebiósidos 

se efectúa por medio de una extracción lenta, por difusión, 

con alcohol. Puede hacerse o bien a presión atmosférica o 

bien a presión reducida. En e l ultimo caso s i  se tiene cuidado 

que la  presión este regulada de t a l  manera que la  temperatu­

ra de extracción no sea superior a 60s, no es necesaria 

una u lte rio r purificación y s i  se hace en un aparato que 

permita una destilación continua para recuperar e l so l­

vente, que reincorpora a l c iclo , se puede hacer una ex­

tracción continua. Entonces termina el proceso con la  recu­

peración del alcohol retenido por imbibición en e l residuo 

protéico de l a  extracción alcohólica, lo que se efectúa en una 

estufa de vacio.

S i la  extracción se hace a presión etiiRsf erica, 

como se alcanza una temperatura superior a los 60s en este 

intervalo de temperaturas se extraen una serie de substan­

cias (los galactilópidos) que no se absorben por v ia  paren­

te ra l. Por esta razón, en este caso es necesaria una u lte ­

rio r purificación de la s  substsnoias obtenidas.

La purificación se hace redisclviendo en alcohol 

l a  mezcla de los productos a p u rificar a l a  concentración del 

10/í, calentando a 60s con agitación suave, decantando l a  so­

lución obtenida y desechando la  parte insoluble, a esta 

temperatura. Finalmente solo queda concentrar a l vacio l a  so­

lución obtenida y recuperar el alcohol retenido por imbibi-



cion en el residió proteico en una estufa de vacio.

Asi se obtiene una substancia pastosa, de composi­

ción variable pero cuyos componentes respóndala la  formula 

general de los lipoides fosforados cuya estructura es la  

siguiente: Una molécula de ácido fosfórico estorificada por 

una parte con un alcohol polivalente, unido a su ves a uno 

o más radicales de ácido graso y  por otra parte, por e l grupo 

alcohólico de una base nitrogenada, degrn la  proporoicnde n i­

trógeno, loa fosfá&idos son mono amino fo s f  át i  do s o diamino- 

fosfá&idos.

Entre lo s mono aminofosfáticbs e l más simple es la  

cefaliña, constituida por una molécula de gLioerina eeteri­

ficada por dos ácidos grasos, uno saturado y otro no sa­

turado y por un radical fosfórico que e e te rific a  a su ves, 

l a  colamina o alcohol beta-amino-etrlico

CHgO.OO-O^Hg^

CHO.OC-Xrñs.
! 8UHp-P-0. CĤ -CHn-NHn

OH

.31 más representativo de este grupo de la  leo itin a . 

Tiene como base nitrogenada la  colina. Los ácidos grasos sa­

turados pueden ser e l palmítico o el esteárico. Los no satu­

rados, e l oleico, lin oleico , araquinonico y dicesenotetranoico



CHg„OOC -

OH.OOC - IL,
)
CH----- 0

N,
\

CHg-CHg- 0

OH - P = 0
/

OH

Los dìatuinofosfetidos están representados por l a  esfingOKiieli- 

na cuya característica es que la  gLicerina está substituida 

10 . por l a  enfingosina, base nitrogenada que, por su giupo sminico 

se oonibina con un ácido graso superior y qua e s te r ific a  taubien 

e l àcido fosforico que, a su vez, se encuentra ligado s i OH 

de l a  colina

15.
3Hg- [CHg ) 1 2  -CH=CH-CH-NH-00-C g

CH OH 
)
CH$0

OH ! OH - P = 0
^CHg)^=N-CH^CHgO

20. Los cerebrosidos son giucásidos de la  galactosa y por 

h id ró lisis  dan esfingosina, galactosa y ácidos grasos, La unión 

ghucosidica, de una uoolecula de esfingosina con otra de d-ga-
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lactosa, constituye la  base psicosina que forma parte de to­

dos los cerebrosidos. Se han aislado cuatro tipos de cere- 

brosidos que se distinguen por e l  acido graso que se une a 

la  psicosina: cerasina, frenosina, nervona y oxi-nervona.

En general l a  composición de l a  mezcla obtenida responde 

a la s  características siguientes:

Lecitina 9,53 ;j

Cefalina 3,62 ̂

Esfingomielina 13,40
Galactolipidos 31,00 %



R O T A

Hecha l a  descripción del presente invento, se de­

clara nuevas y de propia invención, la s  siguientes reivin 

dicaciones:

1 .  Procedii.lento para la  obtención de mono aminofosí

5* tidos y diaminofosfátidos a p artir  de tejido nervioso de

animales superiores, entrando en consideración ventajo­

samente los tejidos nerviosos de suidos y bovidos, carac­

terizado esencialmente por e l hecho de someter a lo s men­

cionados tejidos aun proceso de secado, por métodos f i -  

10 . sicos o químicos, previa una trituración y homogeneizacion

de la s  substancias de partida hasta obtener una consistencia 

cremosa.

2. Procedimiento según la  anterior reivindicación 

en lo s que para el secado por procedimiento químico se tona

15. en eonsideraci&i cantidades adecuadas de cloroforme, tetra- 

c lom u  de carbono, acetona u otros solventes orgánicos que 

tengan avidez por e l agua.

5. Procedimiento seguí la  reivindicación 1 ,  según 

los cuales se efectúa una anhidrificaoion to ta l y una deli- 

20. pidacion, mediante un trata.lento con acetona, en fr ío , 

previa pulverización del producto técnicamente seco, me­

diante molino de bolas o de m artillos.

4 Procedimiento según la s  reivindicaciones 1 a 3,
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en el cual, la  separación de los nonoaminofosfátidos y de los 

diaminofosfátidos se rea liza  ^odiante una e:rcraccion lenta, por 

difusión con alcohol en caliente.

5. Procedimiento según la  reivindicación 4-, según el 

5. cual, la  errtr acción puede o no i r  seguida de una purificación

del producto obtenido según convenga en cada caso.

5. Procedimiento según reivindicación 5, según el 

cual la  purificación se puede re a lisa r  disolviendo la  

mezcla del producto a 60se, seguida de una concentración 

10 . al vacio de la  solución obtenida, según los casos.

7. Procedimiento para la  obtención de nanosmdnofosfá- 

tidos y 'ÜaRinofosfá&idos a p a rtir  de tejido nervioso de 

animales superiores.

Según se describe y reivindica en l a  presente memoria 

15 . descriptiva que consta de diez hojas foliadas y escritas 

a máquina por una sola de sus caras.

madrid, a 22 FES. ' W
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