
MiNISTERiO DE [NDUSTRiA Y ENERGÍA 
Registro da la Propiedad Industrial

ESPAÑA

O
o
@

NUMERO -  — ^

4 7 7 0 3 8
FECHA DE PRESENTARON

2 2  EME. 1979

PATENTE DE INVENCI
Concedido ci H

¡03 dit03 -]<.! :
'í'it-o (!c r...ct.;iLío
figuren ni ia.pra-

,te'c¡03cr; .i y seoün oi con­
tenido do ta i/, emuria adjttrtía.

^  fm on toA oas !

(áa) FECHA^ N U M tA O @  PAtS

P $6 13 073*8 28.3*1978 ALEMANIA

O FECHA DE PUBUCÍOAD (S?)ct.AslF[CAC¡ON [NTEPNAOONAt-

: ¿ r < p ^
@ PATENTE DE LA QUE ES D!V(S!ONAR!A

O TÍTULO DE LA !NVENC!ON

^PEcaadia^aata %a pEapaEaaA^a da oEíaaEaa MataEÍaa aa#¡aoianda aa* 
Haaaa* daatiaadaa a^la fabfAwacian da aaiatin^S^^^oaai coaa da 
hoja* a Mi aa da aa2aoana" ^  ^

^  A . A

e BO! !C!TANTE <at

ROHM CabM (a^Bt^ad  ̂ ^
í \ ¡
\ \ ^

DOM!C!UO OEL a0UC!TAMTE V \  J

0*6100 0AHHSTAW1 (Alaaania fad.) KAEaahaaa^aa

@<*v.,,T...«.,!.* Q& AAaxaadaE 8ER0 
2.* Xdanah KCXMAYER 
2 *  DE# Ra2f M0NSHEIMER 
4.^ Eaaat PFLEI0ERER

(tadaa aao* aiaaaaa)

O TtTULAR (EE)

(? j )  REPRESENTANTE

0# caaiaa Raab UapahauaE*

UNE A - 4 MOD. EÍ06 UT!UCESE COMO PRIMERA PAO]NA DE LA MEMOR!A

P00R
OMAUTY



pr#

lO

15

20

25

30

** 1 **

tas primarás Jmstsrias conteniendo colágeno sirven en la teje 

nica cano boca pata la fabricación da diferentes productos 

finales, que tienan como condición previa que el colágeno 

.no aa desintegra esencialmente más alia' de una meas de mo­

léculas de '!. x Sen sjsH^hms pare toles productos fine- 

lea# preparados técnicamente, gelatina# cola# hilos y hojea 

de colágeno (comparase Peich en le monografía ^Kollagen" 

páginas 256 hasta 36%, Verlag stsinkopff, Dreoden, 1#966)#

El método do la obtención do loe arriba citados productos 

técnicos a partir del colágeno se explicaré en el ejemplo 

de la gelatina#
*

4a sustancia, de-partida* parar la preparación da gelatina es# 

como se aabsy el colágeno# une proteica de fibras, que esté 

contenida en huesee y en el tejido conjuntivo de los anima**

: lea y t^rma la soatsno&a estructural de le piel do cuaco, 

de numerosas mam&ranes internas, da los tendones, de los ** 

cartílagos y da las- escamas del pescado# te estructura del 

colágeno es ampliamente conocida. Técnicamente se fabrica 

la gelatina predominantemente a partir de huesos y da pial 

(gelatina de huesos,, respectivamente de piel).

6omo primare materia pare lo obtención da gelatina sirven 

principalmente los productos residuales y secundarios da lajaí 

fábricas de curtidos, da la industria elaboradora del cuero 

de loe mataderos y de las carnicerías. Para la- preparación 

de gelatina da piel se utiliza, por ejemplo, cabezas de tar 

ñeras y da ganado vacuno, así como recortas de flancos y pe 

tes, que se suministran recientemente celeifleaados o sala­

dos, además, cuero de cola da disociación en estado calcifl

cado, secado o salado, adames las pieles de cerdos jóvenes



1 de matadero y eamejantaa. Para la fabricación da gelatina 

da huesos entran an consideración como primera materia, hua 

atoa troceados, huesea de pial, residuos de establecimientos 

para al torneo de huesos, buscos de cabera seleccionados, 

homóplatoB, etc.

 ̂ En la transformación a los productos flnalea deseados como 

gelatinas, cola, hilos y hojas de colágeno, la estructura 

del colágeno ea conserva parciaímanta^aLos proceaca tánico: 

pera la obtención de los mencionados productos tienen que 

tenar en cuenta esta condición previa-.

Desde Is rssolucion, respectivamente desde el tratamiento 

previo del material crudo, puedan diferenciares dos tipos 

de gelatina# Gelatinas cineradae alcalinamente y gelatinas 

cineradaa de modo acido'. Las gelatinas cineradas acidamen- 

_ te que se preparan principalmente a partir de la piel de

cerdos jóvenes quedan fuera de consideración para al presan 

te invento.

_______________________  _______________ -  2 -
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El tratamiento con álcali (la calcificación) ocasiona una 

transformación química del colágena (madurez de decocción) 

de modo que mée tarde al decocer se disuelva con agua calieh 

te. La fabricación da gelatina comprende, por lo tanto, una 

saris de fasas da trabaje. En la utilización da huesos como 

primeras materias se encuentre el principio la limpieza, el 

desengrasado y la trituración.

Después se disuelva al fosfato de tricalcio incluida en el 

tejido del hueso por tratamiento, que dura de ocho a cator­

ce días con acido diluido (se macera), se leva el material 

del hueso (oaeina) y es ciñera seguidamente con una solucióh

30 da S a 1S% de hidroxido ealcids durante un periodo da tres
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a 16 semanas^, Después da terminada la cineración los huasor 

se limpian y neutralizan en instalaciones lavadoras mecáni­

cas desprendiéndose le cal adherida. Seta lavado y limpieza 

de la primara materia precedente de la cineración requiere 

grandes cantidades de agua^

Bel colágeno da huesea lavado en Forma neutra, después don 

agua se extra# la gelatina como solución coloidal a tem­

peraturas entra 4% y SSMS en varios ̂ extracto#^

81 utilizar piel como primera materia se precede análogsmen 

te al -caso da los huesos. €3 material nativo da-piel, prime 

temante con adüon de lechada de cal (para iniciar al procg 

so de hinchazMt^ sa libera de la sal conservadora# intonsas 

-hasta el aflojamiento- perfecto de la piloaidad-durante al 

rededor de tres asmanas se trata con lechada de cal da 6 a 

te 8a. Seguidamente se eliminan los pelosa si material de 

piel se tritura y renevadamenta se ciñera durante 12 - 15 

sem'anas con lechada- de eal-J entonces el colágeno da piel," 

tal como se deacrbie en la gelatina de huesas, se sigue ele 

borando$

La botención de la palatina de recortes de pial sigue sí pr y 

cedimlento empleado para el material nativo de piel, tas 

pieles as trituran y seguidamente se ciñeran durante 8 - 14 

asmanas. te elabora-ción ulterior tranecurre como ah ai cas! 

de la gelatina de huesos.

El contenido da colágeno de Íes primaras materias tratadas 

en cada caso se conoce en general^-

Está claro que el grado de disociación del colágeno y rala- 

cio-ado con ello -# la calidad dal producto- de disociación

30 dependa de la resolución y de la hidrólisis térmica^ En -
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solución acu asa, por ejampio, Raa moléculas da gelatina eet^n 

presentes con masas molacularae relativas desda alrededor
g ,

da 4.008 hasta alrededor da 4 X 18 . En la practica as cuan 

ta con masas moleculares da alrededor da 11^.080 hasta 100.8?C 

para gelatina.

tas diferentes medidas, aepecialmante la cineración dal ma­

terial: cantanAando colágeno requieran tiempo# de una prolon­

gación fuera da toda relación y no han palpado intentos da 

abreviar la cinaración y en lo posible mejorar la calidad du 

loa productos como gaMina^'

En las patentas da EE.UUV na 2.741.575 y 1.741.575 se indi" 

ca la utilización da microorganismos como Saceharomyeea, My, 

esdarma o Torulopia para conseguir la madurez de decocción 

da primaras materias da cala, respectivamente da gelatina 

da piel.

En la mamaria de patente soviética 151.745 para la acelera­

ción da la cineración da raaiduos do cuero as recomienda un 

extracto do encimas da Aapargillua flavue y adiclonalmante 

da panoreatlna, En la Memoria de patente japonaaa 70 06 274 

aa recomienda al tratamiento dal material conteniendo cola- 

gano con prptaaasa acidas can un pW acido para la prepersción 

da gelatina. Como ejamplo aa indica la incubación da un cuetp 

de ternera pH da 2,8 con Proctaaa a A. nigar varV sacroapo­

rca durante 48 horas'.'

Una posibilidad para la prsparació n da gelatina conaiate 

según al Sull, Soc. Sol., Photogr*. 3ap. Moi 1̂ 6, 30 (1.866) 

en que ae transformas! fibras da colágeno mediante anzímas px¡o 

taolíticas an moléculas nomómayaa da colágenos solubles?. - 

Se recomienda una enzima con amplia aspaclfidad, por ejemplo



l la ptonasa en presencia da clorura calcico* gegw la meme^ 

ría expositiva da patenta alemana 26 23 534 aa utiliza con 

ventola pata al "acondicionamiento alcalino o neutro" da cg 

lapaco: pata la extracción da gelatina, la aOiución da ama 

enzima proted-itlca -neutra o 'alcalina a-- en valor da p% entr ?

 ̂ 7 y t3 en el plano de cuatro a 72 horas a. temperaturas .da

2Q hasta 4036* Sa mencionan especificamenta tripsina# prote 

asas Bacillue y las alcalasaa descritas en la patente bri-* 

tanice ns i-*234j784..

_________________________________________  _____________  * 3 *
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Se ha encontrado' que aerprendantamante la duración del. pro­

cedimiento pata la resolución del colágeno, tal como esté 

'presante - en el.-material de hueso desposa de la maceraolón 

y en las-primaras materias -en basa da tejidos da. pial#, res­

pectivamente conjuntivos# eventualmente despuma de la alimi - 

-'nación de la sal da conservación, da los palos, ato%* hasta 

la "madurez de cocción" puede reducirse a uña fracción del 

tiempo necesario según las procedimisntoe-dei estado- de 1a- 

tecnica, si las primeras materias conteniendo el colágeno 

.mencionadas se. incuban con pretensas- neutras y/o alcalinas 

en una solución con un valor pH entre 6,5 y 13 a una tempe 

rotura entre 13 y 4B3E en presencie de urea y/o guanitüna, 

y/o sus sales de adición de acido'*-

Ctrnio primera materia para al procedimiento de preparación 

según el invento de colágeno según ello entran en conaidaig 

ción los meterlelea eonocidoe por ejaaplo, loa menc&onadea 

en lo que precede, en base da huesos- y -de piales, respecti­

vamente de pellejos* Especialmente deben menciearse como -

substratos del procedimiento según el invento la eseina asi

30 como las pieles que se suministran rocían calcificadas o sa



ladee así como disociación an aerado calcificado, desededo 

o salado despeas da la ejecución de la medida usual, que pr? 

esde a la incinaraciáa.

Cntra las proteases neutras y/o alcalinas, que deban utili­

zarse según el Invento deben entenderse, tanto las enzimas 

obtenidas de microorganismos, como aquellas obtenidas de 

organismos superiores. Deben mencionarser especialmente las 

protaaeae neutras y/o elcalinae de procedencia bacteriana 

por ejemplo, las proteases aisladas a partir de cepas da 3a 

cillue. Daban mencionaras, por ejemplo, las proteases neutras 

y/o alcalinas de 8. Licheniformis,' 8. firmes, B. puntilia,

B. cerauo, B. myccides, B. alcalophilus, 8. aubtilisy, B¡¿'

** 6 —
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parasíticos, así como la protainasa neutra de bacterias pro 

cadentes de Strsptomyces griaaua. Deben mencionaras además 

las proteases da hongos neutras y/o alcalinas, por ejemplo, 

aquellas de las clases Aspergillus, como A. oryzse, A', so- 

jaa, A. flavas, además Paac. varioti, Rhiz'. chináosle, Mu- 

cor pusillus, así como protaaeae vegetales, como pepsina, 

brotaaialna y ficina, igualmente lea protaaaaa da páncreas 

así como combinaciones de las enzimas mencionadas, la deno­

minación de proteases "neutras" respectivamente "elcalinae" 

as refiera el alcance relativo de pH (Ullmaens Bnzyklopadie^ 

dar Teohn. Chamie, Brag. E. Sartholome y otros, volumen 10, 

pagines 517 baste 522, Verlag Chemia Ueinheim, 1.975), Bajo 

el termino da protoases neutras deben entenderse aquellas 

da un alcance de actividad de pH entre 5,5 y 7,5 b% baje el 

tózmino de pepteaaa* elcalinae se entienden aquellas con un 

alcance de actividad de pH entre 7 y 12¡¿

30 Debe entenderse en el procedimiento aegun el presante invent a
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aí a justa do un valor pH cercano al grado óptima de aeti* 

vidad de ia a iae enzimas MtZUzaáaa raspeetlviEMante. Buen* 

tualmante tqmbian le temperatura tiene que adaptarse a las 

condiciones de actividad- de las enzimas elegidas#' En gene­

ral* las temperaturas de incubación están situadas entra lí - 

y 4B$C§ Como valoras. orientltlvos pata le concentración de 

las enzimas* que deben utilizarse según el invento* pueden 

conaidsrares de 1 a Id especialmente de 2 a S unidades de 

tóhiei^yoihard (definido en lo que sigue como por

g. de colágeno,: que estó .contenido en la primera material# 

Adecuadamente lee detoe caracteristicos conocidos se obser 

varen pera las distintas enzimas (grados óptimas de tempe* 

satura* condiciones de estabilidad) en tanto que sean to­

lerables técnicamente#

Cebe considerarse come extraordinariamente sorprendente que 

en el procedimiento según el invento la madurez de cocción 

se fomenta por la utilización da prateasaa neutras#: raspas 

tivamente alcalinas# con adición de urea# da una manera taz

nicamente muy deseable# El alcance preferido esta situado 

en el caso da adiciones de urea# al producto previo enzima 

tico de B,BB4 gramo# hasta 8* 84 gramos# preferentemente 

da 0*01 gramos hasta 0*83 gramos por gramo da colágeno en

la primera materia seca conteniendo colágeno^

Por lo damas* pueden aprovecharse las experiencias existen*

tes en el astado da la bonica del procedimiento da cinera­

ción en la ejecución del procedimiento según el invento#?

-El procedimiento del presente invento- permite reducir Ios- 

tiempos de cineración (madurez de decocción) hasta airada*

30 dar de 4 a 24 horas# El progreso conseguido por ello es im



poetante.

El procedimiento anzimatico de raaolución pera la obtención 

da gelatina según ai praaente invento pueda interrumpirás 

cuando ae haya alcanzado la madurar da decocción. Para la d ^

-  a -

finician da la maduraac da decocción comparase la. obra ^

5 Raich, loo.' cit. pagina 244 mencionada, vaaaa también al.
* *

ejemplo t. Seguidamente, da moda a-dacuaado, lea enzimas 

reapactivamenta aa inactivan, por ejemplo, ajustando al gra'

do acido al notarial.

ta ulterior preparación para obtener gelatina^ cala, y fi­

bra# e hilee da colágeno pueda ejecutaras da manara conoci­

da'.
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En al procedimiento da! presenta invento pueden emplearas
 ̂ a a

aditivba , conocidos en ai. a la reacción enzimática, c w o  

activadores, aatebilizadoraa y aamajenta^ La afloacia pro- 

teolítica de enzimas uaualmenta se determina según al méto­

do da Aneon-Hamoglobina (h.f.Anson 3^ Can^ Phyaáal ̂ 2, ?9 

(1939)  ̂respectivamente según el método da tóhlsio-Wttthard
a

(Cia tóhlain-Polhsrd tacha mathoda tur Saatimaung dar pro- 

teolytiechen /dttivitS^ Barberaiwha#¡¡ Taachanbuch, Draeden- 

teipzlg 1.98S) c w  "1VE" (unidad da tóhlein-Volhardj, Sajo

una unidad de tóhlain daba entandaraa an gramos aquella c<%
 ̂ '  *

tidad da aMcima cpjta. bajo las condicionas específicas, dal 

matado digiera i ,725 mg. da caaaimtó

toe siguientes ejwploa explicarán ¡él procedimiento según aJ. - 

invento, ain que la protección reivindicada daba limitaras 

praciaamante a sata forma de ejacución.

30
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Ejemplo 1$  ̂ .

El material da partida para ia preparación da decocción ea 

pellejo da buey remojado con agua y oinerado con cal y sul­

fato aódlcd# Un hg¿ de pellejo de buey se mezcla coa 1,5 !i 

tro# de agua a 4BRC* te temperatura en baPhí da agaac- se. man^- * 

tiene a. 4Ó0E y ain movielanto ee trata con 

1 gramo de prcteinada da bacteria# alcalina da BacÜlua Q  

chenlformis %000 EVI.

4 gramo# de urea*

20 gramo# de hidrato de calcio^

durante watro hora# a un pM de 10,0, Después dé transcurri 

do s ^ e  Mameso #a había alcanzado la madurez da deoocción, 

ee decir, que lo# palle jo# de buey pedían atravesarse con el 

dedo y la# fibra# podían aislarse frotando entre los dedos.

El peso del pellejo aa redujo a 035 gramoéy Deepuea de elle 

el material del pellejo primero ae lato varia# veces con a- 

gua desalinizada. Para inhibir la acción de enzima sa intro 

dujo en una solución con 

208% de agua desalinizada, 20SÓ 

4 gramos de ácido sulfúrico ai 98%

So agité varias veces revolviendo. El valor pH de la solu­

ción importó 3,0. Oaapues da tres horas, el caldo da deseché. 

Oaspuss se lavó varias veces con agua desalinizada hasta qut 

se había alcanzado un valor neutro de pHÍ Seguidamente se 

fundión con 150% de agua desalinizada durante cuatro horas 

a 70BC. Se obtuvisron TSO gramos de material no derretido!. 

El rendimiento importó 85%. Después de ello, se separó por 

filtración. Para la deaot^rización se anadiaron al filtrado

0,05 gramo# de carbón act&vo. Después de separar por centi-

j

!

!;30
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fugación, **' filtro rencvadaaenta\, Oaspuea da alio an ai e- 

vaporados da vacio aa evaporé a 30HC. i.aa indicacionaa an tah 

toa por ciento precedente* y siguientes aa refieren ai peen 

respecto a la primara material elaborada conteniendo agua, 

ejemplo 2!

l'.OOO gramo* de piara* da pellejo da vece recien cineradae 

aa pasaron dentro de un vaso de dea litro* y se mezclaron 

con 1+S litro* de agua a 40*C. Para la preparación aa anadia 

ron:

2 gremoa de proteinaaa de bectariss de SacÜlue Subtilis con

9.000 LUE.

$ greaoe da urea 

10 gramo* de lejía aodica al 33%

El valor pH de le aolución importo 11,5. Pare mantener cena- 

tentedtMtamperatura se trató en bario da agua durante 5 ho­

pas a 40BC. Oeapuas de sata tiempo loa pelleja* aeraban ma­

duro* para la decocción. El peso importó en esta estado 300 

gramo** El ulterior tratamiento a* efectuó asmo ee ha daacrj, 

to en el ejemplo 1. Oeapuea da derretir no ae obtuvo ningtpi 

residuo. Rendimiento completad 

Ejemplo 3¿'

1.030 gramos de trozo* de cuero de buey cineradoa se pesaron 

en un vaso de dos litros y ee mezclaron con 1,8 litros de 

agua, a 4QSP. te preparación as efectuó sin Movimiento y pa­

ra mantener una temperatura constante en el termostato a 40B 

la duración del tratamiento importó 10 horas. Pera la prepgt 

ración se añadieron:
f

1*3 gramos de proteinaaa de bacteriae de Sesillos firmua con 

9.300 W .

-  10 -]
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6,13 gramos-. da uros;

5

20,0 gramas da hidrato da calcio^

¿i valor pH da la solución importo 10,2. 61 derretido, lava­

do y la inhibición da la actividad de enzimas se efectuaron 

análogamente al ejemplo 1'-.* Osspuós de derretir se obtuvo un 

residuo de SO g.ramos de material no. darretibla^ hendimiento

00%^

ejemplo 4;

^¿080* gramos Os trozoo de cuero de vaca cinerados- se pesarcT! 

en un veso y se magelaron con 1,5 litros de agua a 40CE^ te 

preparación se efectuó sin maviséfnto? A la solución se s#a-

15

20

t,S gramos de proteinasa de hongos de Aspergillua parssiticus

pon 9¿808. tPE+

6,B gramos da hidrooioruro de guanidina.

28,0 gramos da hidrato da cal.

61 valor pH de la solución importó 10,2

61 lavado, la inhibición de la actividad anzimática, el de - 

rratido se efectuaron análogamente al ejemplo Después de

derretir se obtuvo un residuo de 80 gramos de material no de 

rretibls^ hendimiento 80%;

¡La presante patente de invención recaerá sobre las siguien­

tes reiv indicaciones^

25

30
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1.- Procadialanto da preparación da priaaraa materias conta­

giando colágano, destinadas a la fabricación da galatina, oc­

ias, así ocaso da hojas a hilos da colágeno, para la deforma­

ción, al hilado y si derretida da extracción del colágeno, pr^

parado a partir de la priaata material usual* utilizando pro- 

teaoea neutras ^ o  alcalinas* caracterizado porque la Mencio­

nada primera asteria conteniendo colágeno, después do la pre­

paración previa ostt&H as incuba an una solución, que contie­

ne las proteaaas neutras y/o alcalinas a un pH antro 6,5 y 13 

en presártela da urea y/o gunidina y sus salea do adición de 

ácido y aaguidseante se inactivan laa onxlaaa.

2.- proeadlwianto según ia raivindlcaclón 1* eapacialeants pa­

re la cineración da primare materia centenisndo colágeno costo 

ossina así coas cueros an astado fraseo* calcificado o salado 

y trozos de cuero en estado calcificado* secado o salado para 

la fabricación de gelatina, que as había preparado da asnera 

usual pare la cineración, utilizando proteasaa neutras y/o al 

calinas* carácterirado porque la sancionada palacra naterla, 

preparada previamente para la cineración, se incuba an una sg 

luclón que contiena las proteessa nafres y/A alcalinas a un 

valor pM entre 6*5 y 13 en presencia (da urea y /o guanidlna 

y sus salee de adición de ácido y aaguidasont* se inactiven

las enriase.

3.- Procedimiento según las reivindicaciones precedentaa, cas- 

racterizado porque por graso de colágeno se introducen 3,0B4 

graaoa hasta 0,04 granos de urea, respactlvacsnts de guanlilna 

y/o la cantidad correspondionts da la sel de adición da ácido.

POOR
QUAUTY
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4. "- Proccdl^iantc gagt&t las raivlndicaclo nes 3 a 3, catacta* 

rizada paz la aplicación do la prctalnaea alcalina da baeta- 

risa da Oaclllua, suht&lie y/o 3acillaa fi^oa y/o p&ataina* 

sa da hangcs da asperglllMa paraaítcua, *

5. s- Pracadlnléntd eagún Isa relylndiceclanee $ a 4+ 'caracte­

rizada por la aplicecian da prcteasaa nautrae y/d alcalinas 

da ana cantidad das carraspeada da 1 a 10, eapeBlalcsnto da 

2 a 5 tHE paz QtasMí. da colágeno en la pylaa^. aatdyía.

6. - ProesdlQlantC aagún las reivindieacltmee 1 a 3, caracte­

rizada porgoa lee tleapoa da incubación, can ptateasas nautr^ 

y/a alcalizad en prcsancla da croa, rsspectivaacnto da guaní 

na, y/a sus salas da adición da acido, lapada da 4 a 24 hor^ 

?.- procedimiento da preparación da primeras aatsrlaa conté- 

filando colágena, daatinatiaa a lá fabricación da gelatina, ce* 

la,así cana de hojas a hilas da colágano.

3ogun aa- doscribo y reivindica en la presenta memoria descrió 

tiva. Conata da 33 hojas falladas y ¡escritas a máquina pot 

ana cala de sus caras, 

fasdrid, a 22 de Enera de 1.S79

- M 33
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