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PATENTE DE INVENCION

por VEBINTE afios

cuyo privilegio se solicita para Espafia,
sus territorios y plazas de soberanfa, a

favor de:

Oy MEDICA Ab y SALON SOKERITEHDAS Oy

entidades finesas, domiciliadas respecti-
vamente en Teollisuuskatu 23-25, Helsinki,

Finlandia y Salo, Finlandia, relativa a:

"ETODO DE EXTRACCION DE 3-(3,4-DIHIDROXI
PENIL)-I~ALANINA"

Inventores: Pentti Hietala y Pentti Lehtola

Prioridad: Solicitud de patente en Finlandia
n? 2421/71 de fecha 30 agosto 1971.
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MEMORIA DESCRIPTIVA

Esta invencién se refiere a un procedimiento para
la extraccién de 3-(3,4-dihidroxifenil)-L-alanina ("I~dopa")
a partir de materia vegetal, particularmente a partir de plan

tas de haba caballuna (Vicia faba)y = = = =« = = = = 0 = = = =

La L-dopa es un compuesto que se da de forma bas-
tante comin en tejidos vegetales y animales. Es conocido que
tiene un efecto terapédutico en la enfermedad de Parkingon y
gse utiliza en el tratamiento de la misma. Anteriormente, la
I-dopa se ha extrafdo de semillas molidas de haba caballuna
con la ayuda de dcido sulfuroso dilufdo o soluciones acuosas
dilufdas de 4cidos orgénicos, separdndose entonces el L-dopa

del extracto, = = = = = = = =~ v ., - .- .- — .- - .- -

La presente invencldén proporciona un método més
econémico para la extraccién de L-dopa a partir de materia

vegetal, particularmente a partir de plantas de haba caba-

El método segin esta invencidén se caracteriza por-
que toda la unidad vegetativa de la planta se trocea y se

extrae en 8gUA. = = = = = = = = = = = = = - = = = = = - = =

Para evitar la oxidacién de la L-dopa es deseable
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afladir al agua utilizada para la extraccién (1) 4cido sulfu
roso 0 un precursor del dcido sulfuroso tal como bibxido de
azufre y (2) una substancia que se combinard, dando un com-
plejo, con todo hierro presente en la solucibén, por ejemplo
una sal de dcido etilendiaminotetracético (EDTA), puesto que
las sales de hierro tienden a fomentar la oxidacién y la po-

limerizacidén de la I—d0pa. = = = = = = = = = = @ = = = = = =

La extraccién se realiza preferentemente como una
extraccién continua a contracorriente a una temperatura de
702 a 809C, utilizando de 1 a 2 litros de agua para cada ki-

logramo de pulpa de plantas. = = = = = = = = = @ = - = - - =

El contenido de la L-dopa de la planta de haba ca
balluna, calculado sobre el peso de la planta en verde, pue
de ascender a tanto como 0,50 por ciento, que corresponde a
4 por ciento de la substanciaAseqa. Cuando toda la unidad ve
getativa de la planta se utiliza como material de partida,
el producto obtenido es considerablemente mds ecdnomico que
la L-dopa obtenida Qe extraccién de solamente las semillas.
Ademds, puesto que una gran parte del contenido de L-dopa de
la pulpa de plantas se halla disuelta en la savia, puede ex—
traerse fdcilmente, el rendimiento es casi cuantitativo y el
volumen del extracto es sélo de aproximadamente el doble (o
ligeramente mds) que la materia de partida y esto facilita
el postratamiento. El hecho de que no deba afiadirse 4cido
orgénico al lfquido de extraccién, esto es al agua, aparte
de la adicién opcional de los dos materiales mencionados an-

teriormente, da por resultado una notoria ventaja econdmica.
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Segun la presente invencidén la materia vegetal se
cosecha, por ejemplo con la denominada "cosechadora de tro-
ceado" ("flail chaff cutter"), que corta la cosecha y la in
sufla en un recipiente o veh{culo de transporte para el trans

porte a la fébrica, — = = = = = = = = - = = c - c a C == - -

La extraccidn de plantas de haba caballuna se rea
liza deseablemente en un aparato desarrollado por la firma
danesa De danske Sukkerfabrikker A/S para la extraccién de
azdcar a partir de remolachas agzucareras. En el tratamiento
de remolachas azucareras el aparato tiene una capacidad de
60 toneladas por hora. El aparato comprende una tolva hori-
zontal, ligeramente inclinada, de 22 metros de largo y que
tiene un volumen de 180 metros cidbicos, con un tormillo
transportador de espiral doble para conducir la pulpa de plan
tas hacia arriba mientras que el lfquido de extraccidn cir-
cula por gravedad hacia abajo & través de la pulpa. En el
extremo inferior se halla dispuesta una placa de tamiz a tra
vés de la cual se filtra el lfiquido extrafdo, sale y después
ge recoge. Una rueda de levantamiento levanta la pulpa hime-
da desde el extremo superior del gsparato hacia un transpor-
tador que la introduce en una prensa de doble husillo, desea
blemente del tipo fabricado por el fabricante noruego Stord
Barts Industri A/S. Después de que la pulpa himeda se ha pren
sado, el lfquido resultante se devuelve preferentemente hacia
el interior del extremo superior del aparato de extraccién.
Le. températura del aparato de extraccidén se mentiene prefe~
rentemente con la ayuda de vapor de agua controlado termostd

ticamente gque se conduce hacia el interior de una camisa., = =
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La pulpa de plantas se extrae a contracorriente
utilizando la menor cantidad posible de 1fquido de extrac-
cién (agua). Preferentemente se utilizarédn aproximadamente 1
a 2 litros de agua por kilogramo de pulpa de plantas. La ex-
traccién de plantas de haba caballuna da lugar en general a
un rendimiento casi cuantitativo si la cantidad de agua em-
pleada es de aproximadamente 1,5 veces la de la pulpa de plan

tas, seglin una base de PesO. = = = = = = = = = = = — = ~ =

Como se ha observado anteriormente, se afiade pre
ferentemente un antioxidente tal como una fuente de dcido
sulfuroso, preferentemente bibxido de azufre, al agua de ex
traccién de modo que se impida la oxidacién de la L-dopa. El
bidxido de azufre sirve también como preservativo. Ello es
importante, puesto que la savia vegetal es un buen nutrien-
te para los microbios y el crecimiento de microbios en el
extracto provocaria una rdpida disminucibén del contenido de
I-dopa. Para la regulacién de la dosis de bidxido de azufre
se controla el pH con la ayuda de electrodos en el aparato de

extraceifn., — - = = = = = = = - = = 0 - - - .- - - - -

Al agua de extraccién se le puede efiadir también,
ventajosamente, una solucién de un agente complejante, prefe
rentemente la sal sédica del dcido etilendiasminotetracético,
a fin de combiner todo el hierro que puede hallarse presente
en la materia vegetal o que puede ser liberado por el apara-
to de extraccidn, formando con &1L un complejo de EDTA. Por
medio de esta solucidn, se evita la accién catalizante de las

sales de hierro sobre la oxidacién y. la polimerizacién del
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El residuo acuoso de la materia vegetal que sale

del extremo superior del aparato de extraccién se prensa

hasta que quede lo mds seco posible en una prensa de husillo
o por otro método convencional y el liquido as{ obtenido se
afiade de nuevo al aparato de extraccidén como disolvente. La
pulpa de plantas restante puede secarse con aire caliente y

utilizarse como slimento para ganado vVacuno. = — = = = = - =

El siguiente ejemplo ilustrard adicionalmente esta
invencién., Todas las partes lo son en peso a menos que se in

dique de otra forma. = = = = = = = = = = = = = = = = - = -

EJEMPLO

Plantas de haba caballuna, -que ascendfan a 30.000
kg por hectdrea y que contenfan 16,2 por ciento de substan-
cia seca y 0,24 por ciento de L-dopa, se recolectaron con una
"chaff cutter" que corté las plantas en trozos de 15 mm de
largo. Los trozos se transportaron inmediatamente en camio-
nes a la factorfa para la extraccidn, de forma que el inter
valo de tiempo entre la recoleccién y la extraccién no supe
rars los 45 minutos. La extraccién realizada era una extrac
cidn continua a contracorriente en un aparato fabricado por
De danske Sukkerfabrikker A/S y desarrollado originalmente
para la extraccién de azicar a partir de remolachas azucare
ras. La materia vegetal troceada se cargd en el aparato de
extraccidn desde una cinta transportadora a un régimen de

30,5 toneladas por hora, similtdneamente con el agua de ex~



traccién, que se cargd a un régimen de 34 toneladas por ho-
ra. Al ague utilizada para la extragcidn se la hablandiadi~
do bidéxido de azufre y la sal sédica del 4cido etilendiami-~
notetracético. La cantidad de bidxido de azufre afiadido al
5, agua de extraccién se regulé por medio de un regulador de pH,
gracias al cual se mantuvo el pH de la solucién a 3,0. La sal
sédica del 4cido etilendiaminotetracéfico, en una cantidad
de 0,056 por ciento del agua de extraccidn, se afiadib en es-
tado sélido directamente en el aparato de extraccién con la
10. ayuda de un alimentador vibratorio. La temperatura mixima
del aparato de extraccién fue de 752C y la temperatura media
del liquido extracto saliente fue de 479C. La materia vege~
tal extrafda que saiia del extremo superior del aparato de
extraccién se prensé en una prensa de husillo y el lfquido
15, asi obtenido se cargé de nuevo en el éparato de extraccidn

junto con agua nueva como relleng, — — = = = = = = = =~ = = =

De esta forma se obtuvieron 450 toneladas de ex-

tracto, que contenia 0,17 por ciento de L-dopa, de 305 tone

ladas de plantas de haba caballuna troceadag, = - « -~ - - - -
20, Desde luego pueden realizarse variaciones sin sa-
lir del espiritu de esta invencidn., — = = = = = « = = = = = «

Se declaran de novedad y propiedad para Espafia,

sus territorios y plazas de soberania, las siguientes: - - -
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REIVINDICACIONES

1.- Método de extraccidén de 3-(3,4-dihidroxife-
nil)-L-alanina, a partir de plantas que la contienen, carac
terizados pordue comprende cosechar dichas plantas y some-
ter la unidad vegetativa cosechada resultante de dichas plan
tas, en forma de una pulpa de plantas, a la extraccién con
una solucidn acuosa que contiene un antioxidante y un mate-

rial capaz de formar un complejo con todo hierro presente. -

2.- Método segin la reivindicacién 1, caracteriza

do porque dichas plantas son plantas de haba caballuna (Vicia

3.~ Método segin la reivindicacién 2, caracteriza

do porque el antioxidante es dcido sulfurosoe - - = = - - =~

4.~ Método segin la reivindicacién 3, caracteriza
do porque el dcido sulfuroso se obtiene por la adicidén de

bidxido de azufre a8l agua. = = = = = = = = = = = = = « ~ =

5.~ Método segin la reivindicacién 2, caracteriza
do porque el material capaz de formar un complejo es una sal

del dcido etilendiaminotetrdcetico. = = = = « @ o v - w - -

6.~ Método segin la reivindicacidén 1, caracteriza
do porque la extraccién es una extraccidén contfnua a contra

COTYLiENtE. = — = = = = - - - e - m e - .- . - -

7.~ Método segin la reivindicacién 1, caracteriza
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do porque la extraccién se realiza utilizando aproximadamen

te de 1 a 2 litros de agua por cada kilo de plenta. - - - -

8.- Método segin la reivindicacién 1, caracteriza

do porque la extraccién se realiza a una temperatura de 70

9.~ Método segin la reivindicacidén 1, caracteriza
do porque la pulpa de plantas extralde se prensa y el efluen

te se recicla junto con dicha solucién acuosg, = — = = = = =«

10.- "METODO DE EXTRACCION DE 3~(3,4~DIHIDROXIFE-
NIL)~L=ALANINA", = = = = = = = = = e e e o o e e = o= — =

Todo ello conforme se describe y reivindica en la
presente memoria que consta de nueve hojas, foliadas y meca

nografiadas por una sola de sus caras. -

BARCELONA, 28 JyL 1972
P. A M. CURELL SUROL

flndn. i da 2

mpm.
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