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METODO PARA EL TRATAMIENTO DE PRODUCTOS DE CAUCHO NATURAL

’

CAMPO TECNICO DE LA INVENCION

El latex del caucho natural (también mencionado aqui como LCN) esta siendo usado para
muchos productos, por ejemplo en la industria sanitaria, como guantes quirurgicos y para la
manufactura de profilacticos, como condones. Debido a su elasticidad, la sensacién natural,
sus propiedades de barrera que incluye la resistencia a las punciones e incluso cierto grado
de autosellado después de una puncion, el latex del caucho natural es el material preferido
para la fabricacion de los guantes de examen y los guantes de cirugia. El latex, que
proviene de la savia del arbol Hevea brasiliensis, contiene proteinas que son importantes
para la estabilidad de la suspension de latex que se usa en la manufactura de esos productos
como, por ejemplo, mediante inmersion y/o moldeado. Sin embargo, estas proteinas dan
lugar a reacciones alérgicas en personas sensibles que entran en contacto fisico con
productos hechos de este material natural.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION
Esta sensibilidad alérgica de algunas personas al material se ha convertido en un grave
problema en la industria sanitaria y se necesitan soluciones para evitar que las instituciones
prestadoras de servicios de salud se cambien a alternativas sintéticas inferiores.
Se han propuesto algunas soluciones que desnaturalizan a los alergenos. Estos métodos en
su mayor parte recurren a la adicion de estabilizadores para evitar que las particulas de
caucho del LCN se coagulen. Esto cambia las propiedades de superficie de las particulas de
caucho suspendidas, lo cual da lugar a diferentes propiedades mecanicas del material. Otros
métodos incluyen lavar los productos terminados de latex en soluciones acuosas para
remover las proteinas de la superficie. Ninguno de los métodos existente es capaz de
impedir por completo que los alergenos se percuelen desde los productos de latex cuando se
sumergen en agua: Todos los métodos muestran cantidades detectables de alergenos
percolados.
Por tanto, la presente invencion se relaciona con productos hechos de latex del caucho
natural (LCN) que entran en contacto con los seres humanos y en particular con el LCN que
no exhibe cantidades detectables de alergenos percolados (y-que por tanto o por lo menos
tienen un potencial alergénico fuertemente reducido) sin la pérdida de propiedades fisicas o
la introduccién de nuevos componentes que alteren la formulacién del LCN.
Se han encontrado soluciones con la desnaturalizacion de los alergenos presentes en la
suspension de latex del caucho natural usando proteasas, oxidantes fuertes y bases. Una de
las principales desventajas de la desnaturalizacion de las proteinas y los alergenos presentes

en la suspension de latex es que la funcidn estabilizadora de estas proteinas se pierde con
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este tratamiento. El problema puede ser resuelto afiadiendo estabilizadores, pero estos
estaran presentes en el producto después del secado, y podran afectar las propiedades
fisicas y mecanicas del producto de LCN. La presente invencion, por tanto, se concentra en
¢l tratamiento del producto de LCN después de su proceso de produccion. El uso de
proteasas en la suspension de latex (JP9071604, JP2003020301, JP2001081107,
JP2000109596, US20020091232) se traduce en un menor contenido de alergenos. Con
todo, un problema con estas soluciones del estado previo de la técnica es que ellas no
ofrecen una solucion suficiente al problema de como prevenir las reacciones alérgicas en
personas sensibilizadas que entran en contacto fisico con el LCN. Otra desventaja es que
las proteasas mismas son conocidas como fuente de reacciones alérgicas, por lo que es
preciso tener la precaucion de remover por completo las proteasas del producto final y
también cuando se trabaja con estas proteasas.

En los lavados oxidativos (US2002/0103333, US5910567) por lo general se usa una
solucion fuerte de cloro o hipoclorito, la cual es capaz de reducir la percolacion de los
alergenos del LCN luego del contacto con agua. No obstante, en caso de que la
concentracion del oxidante sea demasiado fuerte, el LCN resulta afectado por el lavado,
dando lugar a una disminucién de las capacidades de agatre, elastomérica y tactil. En
general, el producto se torna rigido, sufre histéresis y requiere una pesada carga para
estirarse. Si se trata de un guante, el resultado es un mal ajuste y fatiga durante el uso. Estos
problemas se pueden superar usando un aditivo en la formulacién del LCN que se oponga a
estos efectos (US2002/103333), pero el material y sus propiedades mecanicas siguen siendo
diferentes de las del LCN regular. No se ha informado de casos en los cuales el LCN
mismo no resulte afectado negativamente por un lavado oxidativo (eligiendo condiciones
de oxidacién leves) y en donde no se encuentren cantidades detectables de alergenos
percolados después de dicho tratamiento conocido. Los niveles de alergenos percolados que
se mencionan en estos documentos del estado previo de la técnica estén reducidos, pero
siguen siendo detectables.

El uso de la protedlisis quimica (DE4406584) rﬁediante el aumento del pH de la suspension
de latex es otra opcion para reducir la capacidad alergénica del latex. Los experimentos en
que se uso este tratamiento dieron como resultado productos con propiedades mecanicas
inferiores y con dificultades de procesamiento para obtener los productos de LCN. El
secado del producto tomo6 mas tiempo y el producto pudo romperse facilmente al estirarlo.
Se reconoce que algunos procedimientos propuestos aplican el uso de un lavado alcalino
para remover las proteinas (JP9071604, JP2003020301, US2002/0103333). El objetivo de
este lavado en realidad es solo el de remover o modificar la estructura de la proteina y no
destruir la estructura primaria de las proteinas. Las condiciones que se usan para estas

etapas de lavado se consideran demasiado suaves para considerarlas una modalidad de
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protedlisis quimica de los enlaces peptidicos de las proteinas. Mds auin, en todas estas
revelaciones del estado previo de la técnica, no se sabe que se haya informado de una
disminucion de los alergenos percolados hasta cantidades indetectables.
Ademas, aqui se anota que el estado de la técnica, tal como se reconoce aqui, comprende
las revelaciones de US 5.910.567; y GB 2.366.509. Todas estas revelaciones se relacionan
con el tratamiento de los productos de latex del caucho natural dirigidas a reducir la
alergenicidad del mismo. Por ejemplo, de acuerdo con US 5.910.567, se usa una solucién
alcalina a temperaturas entre temperatura ambiente (20°C) y por debajo de 98°C para lavar
los productos de LCN con el fin de reducir su alergenicidad. Asi mismo, en GB 2.366.509
los productos de LCN se lavan en una solucion alcalina despu€s de haber sido empolvados
con almidon de maiz y sumergidos en agua calentada a una temperatura de entre §0°C y
98°C y sacados del agua. Después del lavado con agua caliente, de acuerdo con esta
revelacion, los productos de LCN se someten a la solucion alcalina a una temperatura que
no se revela.
Asi las cosas, las enseflanzas del estado previo de la técnica conducen a la persona
medianamente versada a creer que con las temperaturas empleadas en las ensefianzas del
estado previo de la técnica se obtuvo un resultado, que si bien no fue el mejor posible, si
fue suficiente. No obstante el hecho de que hasta el presente se han expuesto numerosas
posibles soluciones y la creencia de la persona medianamente versada en la técnica de que
ya se cuenta con la tecnologia 6ptima, no se ha puesto una solucion totalmente satisfactoria
a disposicion del campo técnico relevante para reducir de forma mas sustancial los niveles
de alergenos, de preferencia hasta niveles practicamente indetectables (por lo menos,
indetectables con los métodos de prueba de que se dispone en la actualidad y que son de
uso comun), sin que ello implique la pérdida de las propiedades deseadas de los productos
de LCN.

RESUMEN DE LA INVENCION
La presente invencion va dirigida a reducir los problemas del método del estado previo de
la técnica. Mas en particular, se presenta una solucion con la cual es posible reducir la
cantidad de alergenos extraibles hasta niveles extraordinariamente bajos y aun
indetectables, de acuerdo con los métodos de analisis mas modernos y sensibles. Asi pues,
de acuerdo con la invencion se ha vuelto posible alcanzar resultados que jamas antes se
habian obtenido, por lo menos no sin afectar las propiedades fisicas de la matriz del latex
del caucho natural.
De acuerdo con la presente invencion, como una solucién a los problemas del estado previo
de la técnica arriba mencionados, la protedlisis quimica se le aplica al producto de LCN
después del proceso de produccion. Debido al hecho de que no se introducen cambios a la

formulacion de la suspension del LCN, la capacidad de procesamiento se estd manteniendo
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en tanto que las propiedades fisicas y mecanicas de los productos no estan siendo alteradas.
Este método es capaz de remover las proteinas extraibles del producto de LCN hasta
niveles indetectables, simplemente mediante la adicion o alteracién de una etapa de lavado
en el proceso de produccion encaminado a remover las proteinas por protedlisis quimica.
De acuerdo con la presente invencion, las condiciones que se consideran necesarias se
aplican no sélo a eliminar las proteinas con el lavado sino realmente a destruir los alergenos
rompiendo los enlaces peptidicos de las proteinas por protedlisis quimica. El método que se
presenta se basa principalmente en la proteélisis quimica de las proteinas situadas en la
superficie de un producto hecho de latex de caucho natural. Esta protedlisis tiene lugar al
lavar el producto en una solucién alcalina fuerte (p-€j., pH>10) a temperaturas elevadas por
encima de 100°C. De forma sorprendente se ha encontrado que temperaturas mas altas, por
encima de 100°C en particular, mejoran y evidentemente también aceleran la protedlisis, sin
afectar o tan siquiera deteriorar los productos de LCN, todo ello mucho mas alld de las
expectativas normales de la persona medianamente versada en la técnica, lo cual entre otros
efectos también permite tiempos de contacto méas cortos. En estas condiciones, los enlaces
peptidicos seran objeto de ataques nucleofilicos por nucledfilos como OH- (también se
pueden aplicar nucleéfilos més fuertes), que rompen el enlace peptidico de las proteinas por
medio de una reaccion de sustitucion nucleofilica. EI grupo amida del enlace proteinico
actuara como grupo saliente y el grupo carboxilo restante sera desprotonizado debido al pH
alto, dejando un grupo carboxilato estabilizado que no puede volver a ser objeto de un
ataque nucleofilico. El nivel necesario de protedlisis se alcanza lavando el producto de
LCN usando una solucion alcalina a temperaturas elevadas por encima de 100°C. El lavado
usando solucion alcalina a temperatura ambiente, o el lavado usando temperaturas elevadas
y un pH neutro, no reduce los niveles de proteinas extraibles mas de 99%, incluso con
tiempos.de contacto prolongados (p.ej., un dia).

El lavado a 118°C y pH de 14, por ejemplo durante 1 hora y de preferencia bajo presién
(p-¢j., 2 atmésferas) para evitar que la solucién entre en ebullicién o se evapore, reduce los
niveles de proteinas extraibles hasta niveles indetectables, al tiempo que se previene por
completo el deterioro del material.

Cuando se mira la concentracion real de alergenos de un producto de LCN, el lavado a pH
de 14 y a 118°C durante 1 hora, de preferencia bajo suficiente presion como para mantener
la solucion alcalina en fase fluida, remueve todos los alergenos hasta niveles que se
encuentran por debajo de los limites actuales de deteccién del kit de deteccion de alergenos
QuattroMed FitKit (<0,15 pg/g para los cuatro principales alergenos del LCN: <0,050 ug/g
para Hevbl, <0,050 pg/g para Hevb3, <0,025 pg/g para Hevb5 y <0,025 pg/g para
Hevb6.02). Para efectos de la comparacién hacemos notar aqui que el lavado a temperatura

ambiente (18-20°C en una solucién de pH alto permite alcanzar una reduccion de la
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concentracion de alergenos de 30 pg/g a 1 pg/g, pero esté claro que esto no es suficiente.
Asi las cosas, de acuerdo con la invencion tal como se define en las reivindicaciones que se
anexan, en particular las reivindicaciones independientes, se ha desarrollado un nuevo
procedimiento de lavado para los productos de latex del caucho natural. Un proceso de
lavado (de base acuosa) de acuerdo con la presente invencion se examino para guantes de
uso médico. En el examen, que se hizo con guantes empolvados y sin empolvar, fue notoria
la deteccion de la eliminacion de alergenos percolados de los guantes después del
tratamiento. Con mas precision se hace notar que las cantidades de los cuatro principales
alergenos del LCN estuvieron todas por debajo del limite de deteccion del método FITkit,
realizado siguiendo los lineamientos de la compafiia Quattromed en Estland.

El proceso de lavado ha sido investigado con respecto a las propiedades del material de los
productos resultantes de LCN y parece no afectar las propiedades mecénicas y se considera
técnica y econdmicamente practicable en el nivel de produccion a gran escala.

La siguiente tabla muestra los resultados obtenidos con el uso de guantes de uso frecuente

obtenidos de productores elegidos al azar.

Muestra Percolacion total de Percolacion de 4 alergenos
proteinas (pg/g), medida (Wg), determinada por el
con una determinacion de método de medicion FITkit
proteinas totales' de Quattromed

Guante 52(£2,0) Total: 7,81

Fuera de maquina de : (Heb bl: indetectable, Hev

inmersion b3:0,07; Hev b5: 2,97, Hev

b6.02: 4,77)

Guante 4,5 (= 1,0) No se determinaron los

Clorado resultados

Guante 0,0 (x 1,0) Total: Indetectable (limite

Fura de maquina de de deteccion: 0,15 pug/g)

inmersion lavado usando el Los 4 alergenos fueron

presente método nuevo indetectables

Guante 0,0 (= 1,0) Total: Indetectable (limite

Clorado de deteccion: 0,15 ug/g)

Lavado usando el presente Los 4 alergenos fueron

nuevo método indetectables

1. Medicion realizada después de 1 hora de extraccion en PBS, pH=7,25, temperatura
ambiente.

Se encontrd que, para los dos tipos de guantes, el nuevo proceso de lavado redujo la
percolacion de alergenos a cero, o por lo menos a niveles indetectables con los métodos
presentes y comunes de prueba, segun se determind por una determinacion de proteinas
totales (limite de deteccion aprox. 1 ug/g) y por el método FITkit (limite de deteccion de la
suma de 4 alergenos: 0.15 pg/g).

Los guantes tratados de conformidad con el nuevo método de la presente invencion ademas

también se examinaron para determinar las curvas de esfuerzo-estiramiento de estos
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guantes tratados. Esto no demostré cambios en las propiedades mecénicas de los guantes,
los cuales podrian haber resultado del nuevo método de acuerdo con la presente invencion.
En particular se hace notar que la ebullicion/evaporacion de la solucion alcalina a una
temperatura elevada de 100°C o mas para lavar los productos en ella podria haber tenido un
efecto adverso sobre el material de LCN mismo, asi como sobre su color y sus propiedades
mecanicas. Podrian entonces liberarse alcalinos salados que afectarian el material de LCN,
en lugar de limpiar los productos de LCN de los alergenos que contienen en su interior o su
superficie. Estas y otras consideraciones similares con respecto a los gases que se liberan
cuando la solucidn hace ebullicion, movian a la persona medianamente versada en el
pasado a abstenerse de elevar la temperatura hasta los niveles que se usan en la presente
invencion.

La presurizacion proporciona un posible medio para evitar que la solucion haga ebullicion
y con ello se evita que el material del producto sufra dafios por la exposicion al gas y a los
alcalinos salados liberados, lo cual tiene lugar con la ebullicion de la solucion alcalina. Es
posible que para esta presurizacion se pueda emplear un tanque o recipiente de presion,
pero hay alternativas facilmente disponibles para la persona medianamente versada en la
técnica. Como alternativa a la presurizacion, la persona medianamente versada podra
contemplar la adicion de un aditivo a la solucion alcalina para elevar el punto de ebullicién
de la misma y/o evitar que los alcalinos salados se liberen a temperaturas elevadas, y asi
evitar que el material resulte afectado durante el tratamiento del mismo. Es de anotar que la
persona medianamente versada en la técnica teniendo a su alcance las revelaciones del
estado de la técnica no tenia el incentivo para usar temperaturas elevadas por encima de
100°C en combinacion ya fuera con una presion elevada o con aditivos que elevan en punto
de ebullicion. Antes bien, se tiene la firme sospecha de que la persona medianamente
versada en la técnica, teniendo en mente los pasos de produccion precedentes de inmersion
o moldeado libres de presion, habria tenido un prejuicio en contra ya fuese de elevar la
temperatura por encima de los 100 grados centigrados o bien de aplicar presion a un
producto de LCN recién manufacturado durante un tratamiento de limpieza por temor a
dafiar el producto.

Se ha tornado aparente que el almacenamiento subsiguiente tampoco afecta las propiedades
mecénicas, dado que otros guantes de prueba (sin marca) fueron tratados y almacenados
durante 6 meses. Estos guantes no mostraron cambios significativos en la curva de
esfuerzo-estiramiento examinada, lo cual podria haber tenido lugar durante el
almacenamiento.

Asf las cosas, los resultados obtenidos son tinicos y altamente prometedores. Ademas, el
método se considera aplicable y accesible en la practica. El nuevo método de la presente

invencion se puede llevar a escala y hacerlo apropiado para la practica actual de la
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produccion a gran escala sin cargas indebidas. Se considera que hay varias opciones
diferentes aplicables al nuevo método de la invencion: El método se puede usar como una
etapa adicional, o para reemplazar etapas existentes (p.ej., la cloracién). Ademas, se prevé
que el nuevo método va a dar lugar a efectos econdomicos beneficiosos, lds cuales pueden
afectar positivamente la proporcion costo precio y conducir a menores precios, si el método
se puede usar para sustituir una etapa mas costosa en la produccion.

DESCRIPCION DETALLADA DE LAS MODALIDADES PREFERIDAS
A continuacion se presentan varios ejemplos no limitantes de modalidades de la invencion.
Ejemplo 1
En un primer ejemplo comparativo, los productos de LCN del estado de la técnica se lavan
en una suspension alcalina fuerte. Los productos previamente habian sido manufacturados
por inmersién y moldeo en una suspension de LCN. Después de la manufactura, el
producto es lavado en una solucién alcalina fuerte. La solucién alcalina tenfa un pH de 10.
La temperatura de la solucion se eleva hasta aproximadamente 30 grados. El producto es
lavado en la solucion durante 10 minutos y ya se puede detectar una mejora.
Ejemplo 2
En un segundo ejemplo comparativo se lavan productos de LCN en una suspension alcalina
fuerte. Los productos previamente habian sido manufacturados por moldeado en una
suspension de LCN, en donde la suspension es inyectada o por otro medio introducida en el
molde. Después de la manufactura, el producto es lavado en una solucion alcalina fuerte.
La solucion alcalina tiene un pH de 10. La temperatura de la solucidn es elevada, antes o
incluso durante el lavado, hasta aproximadamente 30 grados. El producto es lavado en la
solucion durante 10 minutos y ya en este momento se detecta una mejora.
Ejemplo 3
En otro ejemplo comparativo, el método es igual al de los ejemplos 1 y 2, con la diferencia
de que el tiempo de lavado se aumenta a 1 hora, tras lo cual fue detectable un aumento
adicional de la efectividad.
Ejemplo 4
En este ejemplo comparativo el tiempo de lavado se aumenta a un dia y todas las demas
caracteristicas permanecen iguales a las del ejemplo 3. De nuevo se pudo detectar un
aumento adicional de la efectividad.
Ejemplo §
En este ejemplo comparativo, el método igual al descrito en cualquiera de los ejemplos 1, 2,
3y 4, con la diferencia de que la potencia de la solucion alcalina se aumenta hasta un pH de
14, detectdndose un aumento adicional de la efectividad.

Ejemplo 6
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En este ejemplo comparativo todas las caracteristicas de los ejemplos 1-5 siguen iguales,
excepto que la temperatura es elevada hasta 50°C.

Ejemplo 7

En este ejemplo comparativo todas las caracteristicas de los ejemplos 1-5 permanecen
iguales, excepto que la temperatura es elevada a 70°C.

Ejemplo 8

En esta primera modalidad de la invencion de acuerdo con este ejemplo, todas las
caracteristicas de los ejemplos 1-5 permanecen iguales, excepto que la temperatura es
elevada por encima de 100°C.

Ejemplo 9

En la segunda modalidad de la invencion de acuerdo con este ejemplo, todas las
caracteristicas de los ejemplos 1-5 permanecen iguales, excepto que la temperatura es
elevada a 110°C.

Ejemplo 10

En la tercera modalidad de la invencion, todas las caracteristicas de los ejemplos 1-5
permanecen iguales, excepto que la temperatura es elevada aproximadamente hasta 118°C.
Ejemplo 11

En esta cuarta modalidad de la invencion, las caracteristicas de cualquiera de los ejemplos
6-10 permanecen iguales, con la excepcion de que se usa un recipiente de presion, como un
autoclave, para contener la solucion alcalina fuerte (pH=10 o 14, con uno de entre NaOH 'y
KOH a una concentracién de por lo menos 0,01M). En el recipiente la presion se aumenta
para mantener la solucion en fase fluida y evitar la evaporacion. Durante el tratamiento de
los productos la presion del recipiente se eleva hasta més de una atmésfera (1,013-10° Pa).
El nivel de presion se selecciono para evitar que se produzcan evaporacion y/o liberacion
de alcalinos salados; por ejemplo, mas de 1 atmdsfera a una temperatura de 100°C, més de
1,5 atmosferas a 110°C y mas de 2,0 atmosferas a 120°C.

Ejemplo 12

Las caracteristicas en este ejemplo son iguales a las del ejemplo anterior, excepto que la
concentracion de NaOH y/o KOH también podria tomarse hasta 1M.

Ejemplo 13

En adicion o en vez de NaOH o KOH se pueden usar otras sustancias nucleofilicas como
H,0, OH, CH3-CH;-O-, I- y CN-.

Ejemplo 14

Las caracteristicas en este ejemplo permanecen iguales a las de cualquiera de los ejemplos
precedentes. Adicionalmente, en una etapa se proporcionan surfactantes en una solucién y

el producto es lavado o sumergido en esta solucion. Dicho surfactante puede comprender o

ser SDS (dodecilsulfato de sodio).

\
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Ejemplo 15

Ademas de las etapas contempladas en cualquiera de los ejemplos precedentes, se emplea
un tratamiento con proteasa, en el cual se proporciona una solucién que comprende enzimas
para lavar o sumergir los productos en ella.

Ejemplo 16

Ademas de las etapas en cualquiera de los ejemplos precedentes, los productos se someten
a un tratamiento oxidativo, en donde, por ejemplo, se proporciona una solucion de cloro
para lavar o por lo menos sumergir los productos en la solucion.

Ejemplo 17

Como consecuencia de los extraordinarios resultados del método de acuerdo con la presente
invencion, de nuevo hoy es posible usar un talco o polvo similar para empolvar los
productos. En los ultimos tiempos el empolvado de los productos, como los guantes
quirurgicos, con talco o almidén se ha tornado cada vez menos comin, dado que se ha
encontrado que los polvos que se usan sirven de base para que los alergenos se adhieran. En
el presente se siguen produciendo y vendiendo guantes empolvados, pero cada vez menos,
precisamente a causa de la adherencia de los alergenos a los polvos que se emplean. Ahora
que no quedan, o que por lo menos quedan muchos menos alergenos sobre los productos
después de someterlos al método de acuerdo con la presente invencion, el empolvado puede
volver a tornarse deseable en vista de que mejora la manipulacion. Por ejemplo, un guante
empolvado es mucho mas facil de poner en la mano del usuario que un producto no
empolvado. Por consiguiente, se cree que el empolvado puede contribuir a un resultado
todavia mejor del método en lo que concierne al producto resultante.

En un vistazo general, a continuacion se da un resumen de los resultados globales de una de

las muchas series de pruebas, las cuales fueron realizadas a un pH = 14:

Temp. | Presion | Medicion de alergenicidad (pg/g | Debilitamiento Cambio de

(°C) | (atm.) con una DE de 1 pg/g) mecanico coloracién
30 1 7,2 N N
2 7,2 N N
60 1 52 N N
2 52 N N
90 1 2,4 N N
2 24 N N
100 1 0,9 N N
2 0,9 N N

110 1 NA DEBILITADO | CAMBIO DE
COLOR
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2 0.0 ’ N N
118" 1 NA DEBILITADO | CAMBIO DE
COLOR
2 0,0 N N

NOTA 1. La solucién jamas alcanzé estas temperaturas, para la temperatura del agua en la
solucién no se puede elevar por encima de 100 grados C, cuando se encuentra a presion
atmosférica.

Con base en los anteriores resultados se ha hecho abundante claridad sobre la mejora que
resulta de la presente invencidn con respecto al estado previo de la técnica. Después de la
revelacion precedente de la presente invencion, muchas modalidades adicionales y
alternativas se tornaran aparentes para la persona medianamente versada en la técnica,
todas las cuales se considera que caen dentro de la comprension de la persona
medianamente versada sobre la base de su conocimiento general comun y dentro del
alcance de la proteccion para la presente invencion tal como se define en las
reivindicaciones que se anexan, a menos que dichas modalidades adicionales se aparten
sustancialmente en espiritu o definicion de estas reivindicaciones adjuntas. Por ejemplo, la
persona medianamente versada podria, y con seguridad lo haria, contemplar otras
temperaturas, en particular temperaturas mas altas que las especificamente mencionadas
arriba. Asi mismo, la etapa del empolvado no es esencial. Con todo, un producto
empolvado con cantidades practicamente indetectables de alergenos percolados ofrecera
una firme indicacién de una modalidad de la invenciéon como consecuencia del contenido
por lo demés generalmente muy elevado de alergenos de dichos productos (sin que medie
un método de acuerdo con la invencion) y la practica comun del presente — antes de la
presente invencion — de abstenerse muchos productores y usuarios de fabricar y usar
productos empolvados. Ademas, se han dado muchos ejemplos y se destaca el hecho de que
todas las combinaciones de las modalidades presentadas por separado también caen dentro

del alcance de la invencion.
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REIVINDICACIONES

10.

11.

Un método para reducir la alergenicidad de los productos de latex del caucho natural
causada por alergenos por medio de la reduccion de los niveles de proteinas extraibles
que se encuentran para los mencionados productos, el cual método comprende las
etapas de: Someter a los mencionados productos a un lavado en una solucidn alcalina
fuerte para deteriorar los alergenos QUE SE CARACTERIZA POR: Elevar la
temperatura de la solucidn alcalina fuerte hasta por lo menos 100°C y mantener la
solucion alcalina fuerte en fase fluida sin evaporacion o ebullicion y/o liberacion de
alcalinos salados.

El método de la reivindicacion 1, que comprende: Elevar la temperatura de la solucion
alcalina fuerte a 110°C o més alta y mas de preferencia aproximadamente hasta 118°C.
El método de las reivindicéciones 1 0 2, que ademas comprende: Presurizar la solucién
alcalina fuerte para evitar la evaporacion de por lo menos el agua presente en la
solucion alcalina fuerte.

El método de las reivindicaciones 2 y 3, que comprende: presurizar la solucion alcalina
fuerte hasta por lo menos 1,5 atmdsferas, de preferencia por lo menos 2,0 atmosferas.
El método _de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que ademas comprende
afiadir un aditivo a la solucion alcalina fuerte para elevar el punto de ebullicion de la
solucién alcalina y/o evitar la liberacion de alcalinos salados.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la mencionada
solucion alcalina fuerte tiene un pH de 10 o mas.

El método de la reivindicacion 6, en donde la mencionada solucion alcalina fuerte tiene
un pH de 14.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la mencionada
solucion alcalina fuerte es una solucion de NaOH o KOH a una concentracion de
preferencia de 0,01M o mas alta, mas de preferencia una concentracion de 1M.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde el contenido de
proteinas extraibles del producto se baja a temperatura ambiente (18°C) a
concentraciones menores de 10 pg/g.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la mencionada
solucidn alcalina fuerte comprende por lo menos un nucledfilo del grupo que por lo
menos comprende H,O, OH, CH3-CH,-O-, I- y CN-.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la etapa de

someter los mencionados productos a un lavado en una solucion alcalina fuerte se

11



WO 2010/027261 /‘O

12.
13.

14.

15.
16.

17.

18.

19.
20.

21.

mantiene durante por lo menos cinco minutos, mas de preferencia por lo menos una
hora.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la mencionada
solucidn alcalina se suplementa con surfactantes para ayudar al humedecimiento y
mejorar la reaccion de sustitucion nucleofilica. _

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde la mencionada
solucidn alcalina se suplementa con cloro activo para remover mas proteinas y similares
de los productos de LCN.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que corresponde a una
etapa de un proceso de la manufactura del mencionado producto, en donde la
mencionada manufactura del producto comprende por lo menos una etapa de entre el
grupo compuesto por: Moldeado del producto a partir de una suspension de caucho
natural, inmersion para moldeamiento en una suspension de latex del caucho natural o
vulcanizacion del producto de latex del caucho natural.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que ademas comprende
como una etapa adicional un tratamiento con proteasas para reducir la alergenicidad del
producto.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que ademas comprende
como una etapa adicional un tratamiento oxidativo para reducir la alergenicidad del
producto.

El método de cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que ademas comprende el
empolvado del producto con, por ejemplo, talco o almidén.

Un sistema para ejecutar el método de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones
precedentes con el objeto de reducir la alergenicidad de los productos de latex del
caucho natural causada por alergenos por medio de la reduccion de los niveles de
proteinas extraibles que se encuentran en los mencionados productos, el cual sistema
estd compuesto por: Un recipiente que comprende una solucion alcalina fuerte para
deteriorar los alergenos.

El un sistema de la reivindicacion 18, en donde el recipiente es un recipiente de presion.
Un producto, como un guante o condén, manufacturado en latex del caucho natural y
sometido a un método como ¢l definido en cualquiera de las reivindicaciones
precedentes 1-16.

El producto de la reivindicacion 19, que ademas comprende el empolvado, por ejemplo,

con talco.

12
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perdera su prelacion.

Continua en la pagina siguiente...

Al contestar favor indique el nimero de Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 Pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000
radicacion gue se encuentra a continuacion Sede CAN: Av. Cra 50 No. 26-55 int. 2 Tel: 5880070
Call Center 6513240. Linea 01800-910165
Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogota D.C. - Colombia



7 g »:
BN, Continuacién radicado No: 11 040164

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del capitulo quinto del titulo
primero de la Circular Unica No.10 de 2001.

-

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Director de Nuevas Creaciones (¢)

El anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista de fecha :? M
adpal1 i i)

Al contestar favor indique ef nimero de Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 Pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000
radicacion que se encuentra a continuacién Sede CAN: Av. Cra 50 No. 26-55 int. 2 Tel: 5880070
Call Center 6513240. Linea 01800-910165
Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogota D.C. - Colombia



les X
= Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA
Bogota D.C.,
2020
Doctor(a)

CASTILLO GIBSONE LUIS FELIPE
Apoderado(a) y/o Representante de
BUDEV B.V.

REFERENCIA Radicacién No. 11 040164
Solicitud internacionai PCT/NL2009/50528
Fecha inicio fase nacional 05/04/2011

Tramite 11
Evento 378
Actuacién 430
Oficio No.

£0g231

Teniendo en cuenta que el capitulo reivindicatorio presentado excede de diez reivindicaciones, es necesario que
cancele la tasa establecida por cada reivindicaciéon adicional presentada, de conformidad con lo dispuesto en la
resolucion de tasas vigente para la fecha de presentacién de la solicitud, so pena de que no sean tenidas en
cuenta deniro del presente tramite administrativo.

En consecuencia, con fundamento en lo previsto por el articulo 12 del Cédigo Contencioso Administrativo, se le
requiere para que dentro del término de dos (2) meses siguientes a la fecha de notificacion del presente oficio
atienda el requerimiento aqui sefalado. Lo anterior, con el alcance que para tal efecto establece el articulo 13 de
la misma codificacién, respecto de las reivindicaciones adicionales.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal ), del capltulo quinto del titulo
primero de la Circular Unica N° 10 de 2001.

==

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Director de Nuevas Creaciones (c)

201 2

El anterior requerimiento fue notificado por fijacién en lista de fecha

adpali
Al contestar favor indique el nimero de Sede Centro: Carrera 13 No. 27-00 Pisos 2, 5, 7 y 10 PBX: 5870000
radicacion que se encuentra a continuacion Sede CAN: Av. Cra 50 No. 26-55 int. 2 Tel: 5880070

Call Center 6513240. Linea 01800-910165
Web: www.sic.gov.co e-mail: info@sic.gov.co
Bogota D.C. - Colombia

()JQ



