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PROCEDIMIENTO PARA LA EXTRACCION DE LA FRACCION INSA
PONIFICABLE DE LA PARTE LIPIDICA DEL CALOSTRO.

é?Zﬁh&bnéw SIMAFEX, entided francess, residente en Avenue des
Fours & Chsux, 17 MARANS, Frencis.

Ls presente ipvencidn se refiere s un
procedimiento.de extraccién dé¢ 1ls frsccidn insaponifica~
ble (denomineda s continuscidén "inssponificeble" con el
fin de simplificer) de lo pa?te lipidice del cslostro.

5, . Este inssponificsble, que se presents
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en forms de uns sustancis con consistencia oleaginoss,
smbar oscuro, ligersmente fluorescente, con olor sro-
mético caracteristico, es un producto conocido utiliza-
ble en terapéutics humsne principslmente en el campo
de ls hormonoterspis. Es insoluble en agus y soluble
en ls meyor perte de los disolventes orgénicos tales
como el slcohol etilico, el &ter etilico, el éter de
petrdleo, el cloroformo etc...

Haests el presente no se dispone de un
procedimiento cbémodo que de buenos rendimientos y que
sea utilizsble industrislmente psrs prepsrsr este inss-

ponificable,

Ls presente invencidn tiene por objeto

llensr estz leguns.

Ls invencién tiéne por objeto un pro-
cedimiento de extraccidén de ls frsccidén inssponifics-
ble de le parte lipidica del 6alostro caracterizado
principslmente porque se recoje calostro de msmifero,
se elimins 3l menos lasmeyor psrbte del agus que con-
tiene, se ssponifics la psrte reétante, se extrae
el producto de seponifica¢i6n.con uﬁ disolvente del
insaponiricable y se elimins el disolvente del extrac-
to pare recbger el insaponificeble desesdo.

Otras csracteristicss de-le invencidn
se pondrén de msnifiesto en’el trenscurso de ls deg-.
cripeién que sigue.

Ls meteris prime utilizads en el proce-

 dimiento de ls inwncién es de preferencia el calostro

de vecs en razdén de su grsn sccesibilidesd, pero se

puede ubilizsr el calostro de cuslquier msmifero.
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El calostro se recogeré ventajossmente

" en los 72 horss que siguen sl perto, porque pasado

este lapso de tiempo, el producto interessnte no se
encuentrs ys en cantidsd suficientemente importsnte
en el cslostro pars proporcionsr buenos rendimientos
del inssponificsble deseado.
7 Bi el celostro no debe utilizsrse en

un corto plszo, tras'su recogids, se le sifiade un con-
servedor con el fin de eviter los fenbémenos de fermen-
tecibn eventusles, Este conservador serd, por ejemplo,
un fenol o un derivedo de smonio custernsrio, en uns
centided del orden de 1 g por litro de cslostro, por
ejempio, 0 menos, |

Se eliﬁina 8 continuscibén ls msyor parte
o ﬁracticsmente la totalidesd del sgus contenids en el
cglostro. Segln un modo de reslizacibn del procedi-
miento de ls invencién, se efectus esté operscibén cos-
gulande el calostro y sepsrendo s continuscién ls por=-
te cosgulada. Esta cosgulacidn se efectus simplemente
por calentemiento & una temperaturs superior s 70eC y
menteniendo esta temperaturs (802C por ejemplo) dursnte
algin tiemp&, voariess hores por ejemplo. Se evitan de'prg
ferencis las temperafuras demzsiado elevadss ( 100¢
por ejemplo) pers no perjudicer 13 celidsd del procedi- "
miento.- - -
- El cosgulato se separs a continuscién
por un medio ciésico-cualquiera, de preferencis por
escurrido, y el producto escurrido contiene sfin genersl-
mente éproximademente de 5 o 10 % en peso, de ogua:

s Segﬁn-otrd modo de reslizscidn del pro-
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cedimiento, se elimina el agus cslentando el calostro

" bajo vacio 3 uns temperaturs que evite ls cosgulacidn

(502C por ejemplo pers un vscio del orden de 50 s 60
cm de Hg) haste la obtencidn de un liquido siruposo.
Sevsece & continuacién este liquido por
pulverizscién (sstomizscién) obteniéndose de este modo
un polvo casi dompletamente deshidratsado.
| Se csomete 3 continuscidén el producto

deshidrstado (cosgulsto en forma dividids de prefe-

rencia, o polvo nebulizado) s un trstemiento de ssponifi

cacibén que se efectus haobituslmente por medio de un
hidroxido de me%al slcalino (sodio o potasio princi-
pelmente) en medio slcoholico (alcanol -inferior de
preferencis) y, ventajosaménte, por medio de potsss
en medio etenolico @ razén-de 15 8 25 Kg (ventsjosa-
mente 17 8 21 Xg) de’KOH por cada 150 Kg‘de éosguléto
escurrido & 120 Kg de polvo nebulizsdo. El hidroxido
df;b metal alcslino se afiade de preferencis en forms de
una solucién acuoss concentrads EGO'a 70 % sproximeds-
mente en peso). ' '

Trss la sapoﬁificacién que se efectus
de preferencis & ls tempersturs del reflujo y durs sl-
gunes horss ( 2 8 4 horss), sé refrigers ventsjoss-
mente la mezcls a3 una temperatura inferior.a 5eC
(0 » 59C principslmente) y se dejs en reposo dursnte
varias hores. Sé he observado en efecto que este reposo
a bajs temperaturé,'que no es in&ispensable, facilits

ls extrsccidn ulterior.

Se eliminan continuamente de preferencis

- los productos insolubles restantes (por filtracién prin

1
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cipslmente) y se extrse s continuscidn el liguido con
un disolvente del inssponificsble tal como el &ter de
petroleo, el cloroformo o el éter etilico. Es prefe-
rible diluir con égua el producto de ssponificacién
sntes de efectusr ls extraccién. E1 disolvente pre-~
ferido es el éter de petrbleo (Eb, 35-85¢C) y, de pre-

ferencis, ls frsccidn de este que hierve de 352 s

Ls extrgccién-se efectua generslmente

8 ls tempéfatura smbiente y en veriss veces. Se elimins
s continuscién el disolvente del extrscto, de prefe-
rencis se secs psres eliminar lss trszas que puedan
subsistir, por destilseién y se recoge un 1iquido
oleaglnoso fuerte que es el insaponificable buscsdo.
Los ejemplos siguientes estén dados .3

titulo de ilustracidn de ls invencidn,

SRmmmeawmes

En uns cubs de scero inoxidsble de 1.200
litros; se introducen 550 Kg de c¢slostro lfiquido de
vace, se celients lentamente hassts 802C y se mentiene
dursnte 4 g 5 horss e este temperstura,

Se dejs refrigersr s continuscién hasts
tempersturs embiente. Se escrurre el éontenido de 1s

cuba por centrifugecidén; el rendimiento en producto

escurrido cosgulado €s de 150 Kg; contiene de 5 8 10 %

de sgua.

El producto escurrido se granula 8 con-

'tlnusclén por medio de une méquine de acero inoxidable
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proyiste de un~rotor-que-se'aplics sobre uns rejilla
de aproximadamente 1 mm de sberturs de mslla,

En un spsrato de reaccién de 1,000 litrog
de scero inoxidsble, provisto de un sgitador y de un
sistems de calentamiento y de rgfrigeracién POTr SET-~
pentin, sé introducen 300 litros de sleohol sbsoluto
desnaturslizado, @ continuscidn se afisden los 150 Xg
de'coagulato escurrido grsnulsdo. Se inbtroduce sz con-
tinuscidén uns solucidén scuoss de hidroxido de potssio
puro (19 Xg por 10 litros de sgus purificads). Se cierrs
el sparsto de reaccidn y se cslients s reflujo s 70°C
durante 3 horas;LSe iefﬁigera s continuscibén ls mezcls
a8 49C por medio del serpntin en el cusl se hace circu-
lar uns mezcls refrigersnte.Se msntiene’ls temperaturs
8 42C méximo dursnte 24 horas.rSerdetiene la circuls-
cién de la mezcls refrigersnte en el serpehtin ¥ se de~
je la mass saponificads volver s tempersturs smbiente,
Se‘sxt?ae 8 continuecidén ls mezcls pardo oscuro en uns
cubs de scero inoxidsble de 500 litros. Se dejs repossr
dursnte 24 horss. Se filtrs o confinuacibn y se recoge
el filtrasdo en uns cuba gra@uadé de acero inoxidsble, Se
afisde 8l filtrsdo un volumgn en ogus purificeds y se
sgits con el fin de oﬁtener une dilucién perfecta.

Se extrse s continuscién con éter de pétréleo ests so-

lucidn slcoholica diluida en:lss proporciones siguientes:

45 litros de filtredo sleoholico

45 litros de agus purificads

22,5 litros de éter de petrdleo (Eb.352-50¢ -

Pl
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Se efectuan tres extracciones consecubti-

. Vvas en un spersto de scero inoxidsble provisto de un

4

sgitador con turbins que ssegure el removido perfecto
de ls meécla. ' ‘

Se reunen s continuscién las porciones
eteress yise lag dehidrsts con sulfsto de sodio anhi~-
dro.v

Se filtrs y se destiles la fase eteres
en un spsrato de scero inoxidgble de 250 litros bajd
presién normsl s uns femperetura méxims de 50oC.

Se obtienen 250 g de un residuo de des-
tilscidn muy oscuro que represents el inssponificsble
buscado de ls porte lipidics del calostro:

Este producto puede identificarse de
1 moners siguiente:

Se diluyen 2,5 ml del producto con 2,5
ml de éter de petrdleo.Se monts una columns de slumins
A(dg Brockmenn por ejemplo) (7 cm x 1,1 cm); se ls em-
bebe con éter de petrdleo y se sbsorbe el producto di-
luido sobre ls columns, se eluye sucesivsmente con 50
nl de éter de petrbleo puro, a continuscién con 50 ml
de éter de petrdleo con un 20 % de slcohol sbsoluto
y finslmente con 50 ml de éter de peﬁféleo.éon 50 %
de alcohol sgbsoluto. |

3
Se lave con slgunos ml de alcchol sbso-

luto. Se reunen las dos frscciones etereo-slcoholicss

y ls fracciénAglcoholica, se evepors & sequedsd y se
recoge por 10 ml délploroformo.
' Se monts uns columna con Florisil

(7 en x 0,8hcm) y‘sé embebe con cloroformo.
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El extracto cloroformico se absorbe

8 continuscién sobre la columna y se eluye sucesive-

menbe con 50 ml de cloroformo sl 0,5 % de etsnol y con
50 nl de cloroformo sl 2 % de etanol.

Se prectlca sobre las d°u fracciones uns
reacclén de Zimmermann s 02 dursnte uns hora como se he
descrito en el método de valorscidn siguiente,

Este método estd basssdo sobre ls valors-
cién de los 17~cet6steroides neutros contenidos en el
inséponificable segin la reaccién.de Zimmermonn, es de-
cir por ls colorscién vioieta que dan con el metedinitro-
benceno en presencis de potsss slcoholica.,

Se efectis- uns hidrdlisis 601da prevma
del producto y a continuscidn se vuelve a trabsjer en
medio alcalino czcon el fin de solubilizar.en forms de
ssles de sodio, las traszas de 4cidos grssos que puedan
estsr sn presentes en el‘producto;lbs 17-cetosteroides
neutros se extraen con éter de pstrdleo y se volqren

8 continuecién estos 17-cetosteroides por un método

colorimétrico, V_ _ ]
EJEMP 2

En lugsr de cosgulsr el calostro como
en el ejemplo 1, se concentrs este bajo vacio (55-60 cm
de Hg) s uns tempersturs de 509C hasts 1s obtencién de
un producto siruposo, ‘

Se introduce o contlnuaclén este calostro

concentrado por medio de uns turblna dlspersadora en una

cémers de stomizscidén con el fln de obtener un polvo

nebulizsdo sobre lz cusl se practics directsmente uns
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‘lizsndo ls misms instslscidn y ssponificsndo 120 Kg

de polvo de céléstro nebulizsds en luger de los 140
s 160 Xg de calostro cosgulado escurrido.
| La sucesidén de las opersciones de extrac-
cién es 1s misms que en el ejemplo 1.
. . .Quede bien entendido que ls invencién
no estd limitads & los modos de puests en practics des-
tiitos que se han dsdo unidsmente s titulo de ejem-

'plOS-

NOTA

Descrita suficientemente la natursleza
del in#ento, ssi ‘como la msnerz de reslizsrse en la ’
préctica, debe hacgrse conster que las disposiciones
anteriormenpe indicsdes son suceptibles de modificaw
ciones o mejoraes de debtslle en cuanto no slteren su
principio fundsmentel, Siendo lo que constituye le
esencis del referido invenﬁo y por lo que selsolicita
uns Petente de Introduceidn por 10 sfios, sobre:
PROCEDIMIENTO PARA LA EXTRACCION DE LA FRACCION INSA
PONIFICABLE DE LA PARTE LIPIDICA DEL CALOSTRO; csrac-
terizéndose por lo}siguiente: |

| 1,- Pfocedimiento pers la extraccidén

de ls freccién inssponificeble de ls psrte lipidice

del calosﬁro, caracterizaab porque se recoge del cs-

" lostro de memifero, se elimins sl menos lg mayor psrie

del sgus que ébntiene, se ssponifice la parte restsnte,
se extrse el producto de ssponificecibn con un disol-
vente del inssponificsble y se elimins el disolvente del

extracto pars recoger el inssponificable desesdo.
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2,- Procedimiento segin la reivindicacidn
1, caracterizado porqué se recoge el calostro en las
72 horas qﬁe siguen al parto; |

3.= ?rocedimiehtd segin la reivindicacidn
162, caracterizado porque se aflade un conservador
al calostrb recogido.

4,~ Procedimiento segin cuglquiera de las

mina el agua del calostro por coagulacién de este y
separacién del producto coaguladé.

5.~ Procedimiento segin la reivindicacidn
4, caracterizado porgue se-efeotua la coagulacidn por
calentamiento a una temperatura superior'a 7080,

6= Procedimiento segun cualquiera de 1as
reivindicaciones 1 a 3, caracterizado porque se eli-
mina el agua del calostro por evaporacidn bajo vacio
& una temperatﬁra inferior a la temperatura de coagula-
cidn hasta la obtencidén de un jarabe que se.seca a con
tinuacidén por pulverizacidn. |

T.= Procedimiento segun cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, caracterizado pbrque se
efectua la saponificacién por medio-de un hidroxido
alcalino en medio alcoholico. '

8.- Procedimiento segin la reivindicacidén
7, caracterizado porque se efectua la saponificacidn
pof medio de potasa alcoholica.

9.~ Procedimiento segin cualﬁuiera de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque

i

varias horas a temperatura inferior a 52C antes de




5.

10,

15,

mgquina por s

-u- 383075

efectuar la extraceidn.
10,'~- Procedimiento segin cualquiera de las
reivindicaciones aqieriores, caracteriéado porqua
el disolvente de extraccibn es de éter de petréleo,
de cloroformo o el éter etflico.
, 11l.- Procedimiento segdm cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque
la extraccidén se efectua a temperatura ambiente.
12.~ Procedimiento segin cualquiera de
lés reivindicaciones anteriores, caracterizado por.
que se elimina el disolvente del extracto por destila-
cién, ~ ‘ _A ' ‘
13.~ Procedimiento para la extréccién de
la fraccién insaponificable de la parte lipfdica del
calostro, tal y cémo queda sustancialmente descrito
én 1a presenxe'Memoria. ' .
.Esta Memoria consta de 11 hojas escritas a

*
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