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italiada, domiciliade on Via Cawmurans, Hirandols, Hodeua,
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FEMORIA DESCRIPTIVA

ARTECEDENTRS DR LA INVEICION

Hoba invencidn se refiers a un método para regenc—
rar log liquidos de diflisie utilizados en la hemodiflisis. fn
particelar la invencién so refiere 2 la elimingeidn do amouia-

eo de los liguidos e FidligiGe w o o = m = = w w ® w o - o -

Los nétodes de vegeneracién pera loe liguides de
diflisis utilizados en los procesos de hemodiflisls comprendea
nobtablemente uns etapa de eliminacidén de urea, siondo lz urea
al principal catabolito retirpdo de la sangre. Generalmente ose
eliming la ures degradando la urea poy supimas, en particuler

poy ureaca, on gmonfaco y didxido de carbons. = = o - = « «

Eotos subrroductos de 1z degradacién de 1la ures soa
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indesenbles en el medio de hemodiflisiz y por lo tmmto deben

Se elimina el smonfaco, que es perjudicial por eu
toxicidad, en los métodos utilizados actuslmente por la absor
cidn sobre cribas moleculares o por resceifn con intercambia=

RESUNEN DE LA INVENCION

Ia finalidad orineipnl de la presente invencidn es
propoveionar un nuevo método para la eliminacifn de amonimco
de los lfquides de diflisis gus ee particulsrmente efectivo ¥
ofrece una mixima segurildad en cuanio a la puresza de)l lfguide

Se logran ecmtme finalidades por un método pars la
eliminacién de amonianco de un liquide de diflieis en ql que el
amoninco es un subproducto formado por la degradacidn enzimfti
ca d¢ urem, consistiendo dicho métode an llevar diche liguido
de diflisis que contiene el amoniaco en comtacto con un pollal
dehfdo o una temperatura inferior a 1a temperatura de despoll
merizacidn de dicho polialdehfdo y a un pH de entre Tsd ¥ 145y
¥y en separar un producto sélido resultante de dicho lfquido de
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BREVE DESCRIPCION DE LOS DISNJOS

I Flgura t o8 un gréfico que ilustra en ordanadas
el porcentaje deo amoniaco eliminado con oxialmidén en funcidn
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del tiempo de contucto (en sbocioos), e NOYES] § = = = = = -

1z Meura 2 o3 une vista esquemdticn de un cartucho
depurador para un 1fguido de diflisis agotado. = = = = = = =

DESORIPCION DY US4 BEALIZACION PRUPFRIDA

Un faetor importante on la reaccién entre ¢l amonis
ce contenids on ¢l medio de diflisis especifico y el poliaml-
denfdo ez ¢l pH en ol medio ds ransceidn. Este valor debe wane
tenerge a un nivel de 7,4 - 7,3 compatible con gl pH fisiold-
gleo normal., Asf la eleccidn de un polisldenfdo apropiadso pa-
ra liger ¢l emondace estid condicionado por su capacidad de
reacoicnar con &l smonfsco s una velocided de reaccidn oconve-
unisnte 21 pH requeride. As{ los polizldehfdes que tengan una
velocidnd de resceifn aceptable con amoniace en gamas do pH no
compatibles con el valor fisioldgice no son apropiados. Ahora
ge ha encontredse que se obbticnen resuliados excelentes o la
eliminacidn dsl amenlsco formamdo en un lfquide de dldlisis
gue ge deriva de un proces¢ de hexmodiflisis por ls degradacidn
angimdtica de la uraza, utlligando un polisldshido consistente
sn un olmiddn oxidado como agente ligante del amonface. FTam-
bifn se ha encontrade gue cusnto mayor es el grado de oxida-
ceidn del almiddn, o sem, su contenido en grupes de sldehfdo,
tamto mejor es la capacidad del oxialwmidén de ligar el amonis
oo bajo lasm condiciones de reaccidn requeridas en el medio 1%
quido de diflisig, = = = = = « = = - .-

Ventajosamente, el oxialwidén contiene de 2 g 3 gru



pos de aldehfdo por unidaed periddics de su estructura polimbe
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En unn reslizacidn preferida del métolo segin la
prasente invencidn, so prepura el oxialmiddn de la sigulents

5' mera.-—-.———»—-u mmmmm S S e e AW e N W e e e MR e

%o utiliza como mubstemcia de partids un oxialmi-
aén, por aejemple el que me obtions-comercislmente de la ¥ilse
Corporation bajo la mavea SUMRTAR 190, y tiene 1la sigulente
férmila probeble correspondiente & un almiddn de dialdenfdo.-

10 oo

CHCH = O = CH - O

CH,OH n

10. Se somete este oxislmiién a otra reaccidn de oxida
cidn para obtener un elmiddén con una férmmla probable corrss—
pondiente a un almidén de trialdehfdo. La ecumcién de renccidn

do oxidacién ap la siguinte < - v c c v v v e v v v . v e -

CHO CHO CHO CHO

LOHEH ~ O = CHO—~h

]
3

ﬁ - - ;H o od «
-CHG 0 OX":_

1,01 a HO "

%e realiza la reaccidn de axidacifn preferentementes
15. de la matera sizuiente: se protegen los grupos de aldenido en
el oxialmiddi: con dinitrofenilhidracina, y entouces se realiza

la oxidacidn en una suspmsidn acvosa ligeramenic acidulada
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por la adicién del 4cido acdtico. Se trate la suspensidn con
el sulfato cérico de amonio g una temperatura de 50%C con agi
taciu constante hasta que el color amarillo anaranjade inlcisl
desaparasca. Se {iltra el producto obtenido yiea lava con agua.
destilada hasta la desapariciéun del cerio. Entonces se elimina
la dinitrofenilhidracina utilizendo una solucién de bicarbonae
to potfieico en etilenglicol acuecso, de acuerdo con el método
dado en Aust. J. Chem. (1968) 21,271. Fl producto asf cbtenide
tione la forma de un polvo impalpable fino. En ssta forms, el
producto no eg apropiadc para gu uso por ejemplo en un cartus-
cho depurader de liguido de didlisis yo que éste se atzscaria
féecilmente. Por lo tanto es necosario convertir el polve en un
producto granular spreopiado para sa uso en certuchos depurado
res. Ahora se ha descubierto aue el oxialmiddn en polvo puede
granularee ventajossments de ls manera sigulente: se coloea ol
polvo en agua en un recipiente cerrado = 8090 durante 4 koras,
despuds de lo cual mientras sl producto todavia estd caliente
se gepara por filtracidn. Se obtisne un producte de consisien
cia pastosa y se seca en un hoyno a 50-€02C dursnte 12 horas.
Despude de sscado, se obiiene un producto dure que puede redu
cirse con tijeras o un martilleo a una granulenetria basta dal

orden do sprovimadamente 0,5 ~ 1 CHe = = @ « = o = = = -« -

Se hm somstido un almidén oxidado granular prepara
do segin se he dsscriio 2 ousayos en la eliminscidén de amonis
co derivado de la degradacién enzimdtica de ures de un 1fgui-
do do didflisis, para determinar la gamn dptima de tempevaturss

para la reaccidan de adicidn del anonfact. = = = w = = = - -
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Istos ensayes ilustran que la temperatura mia apre

pisia al efecto o8 do Unog 3300 = 4180, = = w = = = = = = - -

Tl grafico acompefionte ilustra la cantidad de amo-

" nfaco extrafds el 1foquide de difliels {mgf) vor resccidn con

un oxialmidén eemin la imvencidn en funcién del tiempo de con
tacto, a un pH conntante de 7,8 ¥y a una temperatura de 330C.
% indica que el limite de temperaturs superior en funcién del
tH 2 que se puede utilizar el oxislmiddn segdn lm presente ine
vencién es de 5%9C, 8 cuya temperatura el oxialmiién empleza
a despolimerigarse substancinimante o a introducir substanciang
extrafian en el 1{ouido de diflisis. Se utiliza ventajosmments
el almidén oxidado granmular segin la presente invencidn en loe
procesos de hemodifilisis con reeirculacién del liquide de did
lisip. Preferentemente ne roalizs la hemodiflisie con wn liqui
do de diflisip con unm elevada reserva de glcalinidad. La ro-
pervo de alenlinidad del liguido de diflisie sirve para slevar
8l pH del paciente, que comienza la diflisie normalmente a un
pH de 7,2, hagta el pi fisiocldgico dn 1lm gama de 7,4 ~ 7,8,
Ademfin, la basicidsd itdicial del 1fquido de Aidlieis garantiss
¢l pH requerido on la posterior ctape de regenaracidn del 1f-
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Se alimenta ¢l lfquido de diflisie que male del pro
cego de hemodiflisic a la olnpa de regeneramcién, n esta otapa,
so hace pasar el liguido con un csudsl de aproximadaments 400
cm3 - 1 litro/minuio en contacto con aproximadamente 100 mg de
ureasa y antoncae con 150 ¢ de poliaidehido en forma de slmi-

ddnoxidado. - o v W e e - N BN SR e e WM B s e um e A We Sh e
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Zetn contidad de polinldenfdo es suficiente para
tratar el liquide de diflisis durante 12 horas. Dba degradacidn
de uren v eliminacidn de smonfaco por un nlmidén oxidade pueds

representarse por las siguientss ecuscionef, = = = = = = - -

iy =00 = BH,
+
Ha0
l ureasa

?1‘%1*{3 % ﬂGQT

(3%1:2i3§1
0
CHO CLO
— 0820}{ =]
O
0 0
oy GF—QH n
- M, HH, -

Deppuds de tratemientoe con el oxialwiddn segin 1z in

veneibn, ol 1fquide Ae didlieis se encuentra pubstancialmente

libvre de amonfmes. Ade~ds, 2l por acoidente no se ha descompueg

to toda la »rea contenida en el 1igquide de didlisis a regenerar
por ls anceidn e 1a urenss, eu lar condiciones zrriba citadas
utilizadag en el contacte entre el ligquide de diflisis y el
exialmiddn parn le elirinecifn de amonises, el oxialmiddn tam
bién puede eliminay lg ures no degradsds restante tal como han

ilustrado estudios paralelos realizados por sl solicitanie. -

Asf se garantize un nivel de depurscibn mdximo pars
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ol liouido fde diflisie para su recirculacién en el proceso de

herodiflisis, con un aunento consiguiente de seguridnd para

A continuacidn ze da un ejemplo de una realizacidn

preferida dado al efecto da moyor comprensidn de la presente

BIEMPLO:

Se utiligan 500 grazos de un almidén oxidado preps
rado de acuerdo con ol método arribm citado para formar un lg
cho que tiene un didmetro de bame de anroximadamente 54 wm y
ung altura de aproximadamante 150 mm en wn eartucho depurador.
%e hace pasar un lfiguido de didiisie agotado procedente de un
procesc de hemodidlisis n un caudal de mproximadaments 560 ml/
minuto primero en contacto con aproximadamente 130 mg ds urea-
#a ¥ luego & trovés del lecho de almidén oxidsdio a una tespers

mmae41‘°e' - e e an e we wr - e en AW e e MR A TR e we e e e e

Después de un par{ndo de depuracién de 4 horas du-
ronte el cual we recircula el liguido de difliemis en el cariu
cho depurador, la contided de mmonfaco elimingda sube a un 774
en peso del contenido inlcisl en amonfmco del 1fquido de dis~
lipis. Esta cantided corresponde al 0,57 en peso dsl almiddn

031&&&0“'&‘11&&“0. GRSk e T Y AR et W GN R W W WS A AR R e e e

Bespuds de 7 horas se¢ logrs una eliminacidn compla

tondel emonfacns < o v m d e r R e e .- .-



Vertajosanente el método de la presente invencidn
puete asociarse con uns etapa de eliminacidn de las toxianme
regtantes originariss de la maugre, tales como ol feido ureico,
la creatinine, stec. Pusden ¢liminarse ecstas toxinaeg de. manera

5 conocida, por ejemplo pouniendo el liguido de diflisie en con~
tacto con carbén netivado w oiros varios absorbentes. Do esta
menera me depura completamente el liquido de didlisic y estd
listo para reciclarse al procese de hemodidlisis. Une reali-
zacién ventajosa del método para regensrar un ligquide do did-

10. lisis que comprende una etapa ds eliminacidn de amonfaco samin
la presente invencidn se realiza en un cartucho depursdor ilug
trado en la Plgurs 2. Rl cartucho consiste en un recipiente
subgtancielmente cilindrico 1 dotado de unm entrada 2 para 1f
guido de difliisis y una esglida 3. Dentro del recipiente t oe

15. disponen una encima e otras, una c¢apa 4 de 130 mz de uressa,
una caps 5 de 50 g de oxlalmidén, una capa & de 500 g de eaxp
bdn activedo y una capn 7 de 500 g de silicato de sluminio. -

De lp descripeifn arriba dada es evidente que el

procesoe segin la presente invencidn logrs las finalidades de-

20, claradas. I este aspecto, en ¢l presente wétodo se desdobla
la ures en 2&&13 y en {0, por la ureasa. Se elining sl amcnizco

" por una reaceidn quimica con el oxialwiddn que da un producto

gélido fhcilmente separsble de la solucidn de didlisis. Puede
elizminarse el didvido de oavrbono de manera convenclonal en un

25, deagasificador apropiede y se eliminen con carbono los iornes

de fosfubto y otras toxinas de naturaleza orgfnicae = « = = -
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Se declaran de novedad y propiedad para Espefla, sus
tarritorios y plazas de poberania, las siguientes: = « = « = =

REIVINDICACIONES

1.~ Bétodo de trataniento ds lfquidos de diflivis,
y nés particularmente para la eliminscidn ds amonfaco de un
1iquido de didlisis, on el que ¢l smoniaco es un subproducto
formado Vpor la degradncidn enzimftica de 1 ureas, caracterizs
do porgue comprende poner dichd Hquido de didlieins qxie contie
ne amonisco en contacto con un polisldehfdo m una temperstura
inferior a la temperntura de despolimerisacién de dicho polfdl
dentdo ¥ a un pH de entre 7,4 y.?,ﬁ ¥y separar un producto sdli
do remultants de dicho 1fguido de diflisin: w v = = w v w «

2.~ Bétodo segin 1o reivindicscién 1, caracterizado
porque dicho polieldenfdo es un almiddn oxidado que contiene
2-3 grupos da aldehf{do por unidad peridice de su estructura

3.~ Bétodo segn 1a veivindicacidn 3, ceracterizade
porque ss efectia dicho contaoto snire el lfguido de didlisis
¥ ol alaldén oxidsdo eproximadamente & 30 = 4100, « = =« w =

4.~ Método megin 1a veivindicacién 2, cavacterizado
porqus se somete dicho almidén oxidado, antes de diche contag
%o eon ol liquide de diflisin, a hinchemlento an agua aproxiuma
dzmente a 80°C durante cuatro horus y luego a secado y reduce
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5.~ Hétodo de tratamiento de lgguldoa de diflisis,
¥ nés pavticulermente pora la elimindoién ‘4a urea t‘ie_'nn Mqui
do de aiflisis utilizado an un proceso de "h'augdi_ﬁiisj.sé que
mmpthzi&a ung etaps en la que s¢ degrada 1aurea mﬁiﬁ&ﬁéeﬂn&g
te en subproductos en forma de asonfmce y difxide s éarhom.
¥ una etampa on gue se eliminan dichos subproductos, a_araetori—-
zade porque se elimine el amonfaco por el procedimiento sogin

8¢ reivindics en la reivindicaoidn s = » = « « - -

6.~ Hétodo de trataniento da lfquidos de diflisie,
y méa particnlsruente para regenecrar un liquido de diflisis
utilizgado en procesos de hemodiflisis, esracterizedo por uom-

prender wna efopa de eliminacién de urea que resliza un procg

33'53%&31&?31?&&1@33161}.50 - em e am e e e e e e
T.~ “HETORG DE TRATAMIENTD DE LIQUIDOS DY DIALISISW,

Zodo elle conforme se daseribe y reivindica en la

presents wemoriza que consia do once hojas folimdas y mecanegry

firdas por una sola de sus caras y de una lémina de dibujos
que 1la ilustra. T

BARGELONA, 11 ¥ 1978
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