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MEMORIA DESCRIPTIVA

correspondiente a la solicitud de concesion de una

PATENTE DE_INTRODUCCION

SOLICITANTE: DON JOSE ADRIAN AGUAS

i

RESIDENCIA: ©.¢/ Magallanes, 12 - 32 MADRID.-15

‘EnuNciApo: "UN PROCEDINIENTO DE OBIENGION DE PAN

CREATINA. A PARTIR DEL PANCREAS DE ANT

' MAIES DE MATADERO", -~

Prioridad: Patente . .. . . ... . .n°.. ... del..... o
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| ro corrienteé,lpor ejemplo vacas 0 cerdos.

‘te igual o mayor de acetona, precipitando as{ la pancreati-

401452

METODO DE PRODUCCION DE PANCREATINA
" Este invencién se refiere & un método de produccidn

de pancreatina a partir del pancreas de animales de matade~

La pancreatina es une preparacidn de fermentos que
coniiene ung pluralidad de proteinas, almiddn y enzimas que
escinden,ias grasas y es utilizadae en la técnice, en la in-
dustria textil ¥ del caucho, en tenerias ¥y en farmacia y en
le drdustria de la alimentacién.

En un método conocido de produccién de este prepara-
cién motive conteniendo enzimes & partir del péncreas, la
glandula completa es deshldratada y desengrasada mediante
un diSOIVente orgénico . adecuado, habltualmante acetona, des<
pués de lo cusl es secada y molida. Esta pancreatina, ftam=
bién deﬁominﬁda'“pOLVO'eeco de acetona" presenta una activi<
dad geiativamente baja debido a la presencie de una gran
captidad'de conatitu&entes1inactivos. Adahés, no es fdeil
moler sl material fibroso del péicreas haste un alto grado
de finura'b'tamizarlo pare separarlo del polvo.'

‘ En otro nétodo conocido, el panereas es extrafdo con
un disolvente en el que se disuelven los enzimas, En sste cg-
0 el disolvente es ague ye que, de esta forwa, se puede ex-—

trae* realmente una mezcla de enoimas que ‘contiene los en—

zimas caracteristicos de ia pancreat;pa en su relacidn natus
rgl.~De$pués de separar los constituyentes sélidos del ex~

tracto, se afiade al iiquido acuoso un volumen aproximadamen-

ne, de manera-qiie puede ser recogide por filtracidn o cenw
trifugaciéq. De esta forma puede producirse una pancreating

con ura actividad aproximadamente cuatro veces superior a

i
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' varse a cabo en escals industriasl con grandes dificultedes,
. ya que el péncreas tiene que ser molido con objeto de obte-

_ ner una extraccidn satisfactorie y después de mezclar este

' rante 1a,filtra¢idn ¥y la centrifugacidn e incluso empleendo

upa parte oonsidereble de los enzimes queda retenida en la

. do tortuoso vy demasiado costoso para la produccion de un

- agente barato como es la pancreatina.

 der obtenidas mediante un simple proceso ‘posterior a la ex—|.

i s8dlidos inactivou que flotan en el liquido, estbs constitu— ;-

la del polvo seco de acetona.

Sin épbargo, este Ultimo método solamente puede 1le-

ééncreas molido se obtiene una pulpa de cuyos constituyentes
sélidos solamente pueden ser separadss con gran dificultad

las mugines y les grasas. Todos log filtros se obtui'an du=-
un f*ltro & presion el 1iquido es extrafdo con dificulted y

fangosa torta del filtro. ,

Por.lo tanto, se ha augeiido llevar a cabo los dos !
métodos_éntes mencionados uno después de otro, produciendo
primero un “polﬁo seco de acetona" que posteriormente és
extrafdo con agus, siendo separé&x:lps constituyentes sdli-

dos del eittacto.y precipitandb dé'nuevo a le pancfeafina

con acetona. Aunque ‘de esta forme pueds obitensrse una pre-

paracion con una actividad muy alta, este metodo es demasian

i

* Ahora se ha encontrado que estas preparaclones puedeﬂ

" traccidn con agus del péncreas molido, a partir de la pulpa -

: obtenida.

e

Ha resultado sorprendente encontrar que, cuande la

f enzimes de la extraccién acuosa es agregada ‘directamente &

|
- |
: cantldad de acetona requerida para le precipltaclon de los ‘
: ls pulpa-acuosa; dé manera que los enzimaﬁ'inicialmente di—%

l

. sueltoa snan de nuevo precipitadoa entre loa constituyentes

I

e e e e e s vt - et et bt
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- _estas sustancias fibrosas, inicialmente formadas por fibras

'“con ague y se caracterize porque antes de separar 1os cons=

A por lo menos un volumen igual de agua y preferiblemanto un

' Do, por ejemplo de 30 minutos a algunaa horas, empleando un

'Yentes inmctivos pueden ser separados de le suspensidn de

| mds & losenzimes quedan en suspensidn en la mezela lfquida

'auspensién que queda y lavando y secando.

‘itualmante molido en una maquina picadora. Después se afiade

'ag;tador cuya forma esta geleccionada dq menere que ninguno

enzimas de forme sencilla, Por adicidn de acetona se disuels
ven las grasas en-un grado suficiente para permitir el pro-

cesado_poSférior ¥y las mucinas son desnaturalizadas. Ade-
los conetituyenteé fibrosos., Es notable haber encontrado que

mﬁyjoortas'que solamente pueden mer separades de le masa coxn
gran dificﬁltad, forman hilos en este medic 1{quido, cuando
se ggita, de:mahera que_los'hilos.més largos pueden ser me-
paredos fécilmente delriiquido{

De écueréo con ello, esta invencidn so refiers @ un
metodo de produccién de pancreatina a partir del pencreas

de los animgles de matadero, extrayendose las glapdulas

tituyentes sdlidos se’agrega a la pulpe de extraccién acuo-
sa asi obtenlda una cantidad de aoetona tal que los enzimas

son precipitadoa de la solucidn aouosa, siendo aeparadas

-#

las fib:as del 1iquido después de egitar durante algin tiem

o, Vrecogiéndosé posteriormente les partes sélidas de la

Antes de la extraccion con agua 91 péncreas es habie

volumen 1,5 0 2 veces superior y, si se desea, se afiade un
activador de los enzimes, por ejempIO'enteroklnasa.

Despues la mase se agita a fondo durante algin tiem—

de 1eos hilos del lfquido pueds arrollarse sobre el mismo,
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.zarse una concentracién menor de acetona, por ejemplo del

-bastldor,-arrollandose 1os hilos flbrosos alrededor de es~

-5 - =4
401452

Por ejemplo, puede utilizarse un agltador de varilla liss
en la que estdn dispuestos uﬁos elementos de agitacidn
curvedos, Después, de acuerdo con la invencidn, se agrege
acetona a la pulpa, siendo por regle genéral la cantidad
utilizada tal que la concentracicn de acetona en el fluf-

do asciende ml 35 % como mfnimo, Si se desea, puede utili-

20 %, pero en este caso no precipita tode la cantidad de
enzimas de manera que después hay que agregar mis acetona
pars -separar la pancreatine precipitedea del liquido con
objeto de obteher pancreatina con ia.relacién de enzimas
correcta. La cogcentracién,de acetons 68 preferiblemente‘
de 50 & 65 %, ya que en este caso se obtiene uﬁa'pancreau
tina especialmente satisfactoria. Pueden utilizarse con-
centraciones mayores de aoetona, pero el método de -esta
invencion no requiere este congumo de 1{quido organloo, de
menere que esto no resuliaria econdmico.

‘Deapués de haber agitado la mezcle dqrahte algin
tiempé, ﬁdr éjqiplo durarte 20 a 60 minutos, se formen lar-
gos hilos fiﬁfoaos en la suspehaién que pueden sér separa-
dos de la mezcla, por ejemplo empleando un tensdor. Prefe-
riblemente se introducen en el fluldo ‘unas varlllas, por

ejemplo conflguradas en forma de rejilla, un tenedor o un

tos dispositlvos durante le agltaclon. Asi, ‘simplements le-
vantando las varlllaa para sacarlas del fluldo pueden ser
separadas 1as fibras del fluldo, despues la masa fibrosa
aacomprimlda. 51 se desea, la mase fibrosa- puede . ser lava~
de posteriormente con agus 'y el 1iquido de lavado puede Bex

agregado a la suspensidn de enziwmas,
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. y curvadas. Despues, mientras se continda agltando, Se agre-

.11a concentracion de acatona &8 alrededor del 60 %,

"I quido se recoge sobre las mismas dentro de un periodo de me-

' dia'hora. Despﬁés s¢ saca el tenedor del I{Quido, las fibras

“agrega al extracto,

| tes s6lidos, por ejemplo, por centrifugacidén o filtrscidns

.rante 1 hore & le temperature ambiente, mientras la masa es
'»égitéda durante 1 hors mediante un agitador formado por una
;vgril;a météliéa redondé, dispuesta verticalmente en el cen-
-fro;§§.1g vgsija circular y proviste cerca del fondo de la

'vasija de unas varillas transversales horizontales, lisas

gan 388 litros de acetona al 98 % en volumen, de forma que

: 1icas lisas exactamente encime de los brazos del agltador

jen eJ liquido' toda le cantidad de material fibroso del 1i-

‘se retiran del mismo y se comprlmen ¥ el jugo obtenido se

-

Ia suspensidn exenta de fibras puede ser procesada

dgspués por métodos conocidos, separandose los constituyen~

después de lavar con acetona, si as{ so desea, se seca 1a
torta del filtro, si se quiere despuds de un dltimo lavado
con un liquido orgénico mis&ible con acetona, por ejemplo
étgf de petréleo o metil-etil-cetona.

De esta forme se obtiens una preparacidn de pencree~
tina que contiene alrededor de 8 a 12 veces la actividad
enzimética'indicada en el National ‘Pormulary, 108 edicidn,
y en la Farmacopea briténica, 1958. ’

' . . EJEMPLO
En une picadora se refinan 100 kg de- pincreas de cer-

do y se afladen 150 1itros de agua. la mezcla se extrae du-

‘Se dispone oblicuamente un tenedor-de varillas metd-

© la suspension exenta de fibras se somete & la fuerza
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centrifuga ¥ la torta de pancreatina se lava posteriormente

con écetona y después se seca, De esta forme sé obtienen -
11 kg: de péncreatina, con una actividad enzimitica que es
10 veces superior a la.actividad prescfita en el National
Formulary, 108 édicién; fijada en la foymé alll descrita,
siendo la actividad dé lipasa 17 Veces'superior a la pres-
crita en la Farmacopea Briténica, 1958, fijada por el méto-
do alli indicado. ‘

-En resumen, la Patente.de'Introducqién que se solici-

I ta, deberd recaer sobre las siguientes:
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REIVINDICACIONES

1. Un procedimiento de obtencidn de pancreatina a

f purtir del pinereas  de animales de matadero, -cuyo método
2 consiste en dividir finamente el pdncreas, agregar por lo
2 menos un volumen igual de agua al pancreas finamente divi-
; dido, agitar dicha mezcla de aguary_péncreas finamente divi-
! dido con un agitador de tal forma que préacticamente ninguna

1 fibra se asdhiers al agitedor, afindir acetona a dicha mezcla

en ung cantidad igual al 20 % como minimo de la cantided

? total de flufdos presentes mientras se continida agitando di-
E chp, mezcla, proseguir la agitacidn de la mezola retirando
i por elevacién prdcticamente todas las fibras de dicha mez-

| cla, separar los s6lidos de la mezcla exente de fibres re-

sultante-y secar dichos sélidos para obﬁenér con ello le

I panereatina.

2. Un procedimiento segun la Reivindicacion 1, en
el que a la mezcla de agua ¥ pancreas e agrege acetona su-
ficiante para que le concentracidn de scetona sea por lo
'menos del 35 % en volumen de la cantidad total de fluidos

presentes.

3, Un procedimiento segin la Reivindicacidn 1, en

: E.el que 8 la mezole de fgua y pancreas s¢ agrega scetong su-

{ ficiente para que la concentracidén de acetonsa sea de 50 a

i 65 % on volumen de la cantidad total de flufdos presentes.

4. Un procedimiento segun le Reivindicacion 1y en

el que las fibras son leparadas por introduccidn en la meze

i ola que contiense acetons de un aparato cuye configuracidn

es tal que las fibras se adhieren al mismo y la extraccidn

de este aparato de dicha mezcle con las fibras adheridas.

5. |Se reivindica por fltimo, como objeto sobre el
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| "UNuPROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE PANCREATINA A PARTIR DEL

que bka de recasr la patente de introduccidn que se solicitail

PANCREAS DE ANIMATES DE MATADERO".

- Todo conforme queda descrito’ y reivindicado en la pre
sente Memoria descfiptiva; que consta de.nueve.péginas meca
nografiadas. S

" Madrid, 4 de abril de 1.972

BERNARDO UNGRIA
DsDe
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