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DESCRIPCION

OLIGOELEMENTOS

Campo de invencién
[0001] La invencidn presente esta relacionada con oligoelementos.
ANTECECENTES DE LA INVENCION

[0002] La mayor parte de los alimentos y los sistemas alimenticios para el ganado alrededor del mundo estan sujetos a
un estado sub optimo o incluso a una deficiencia de oligoelementos esenciales. Existe una necesidad de optimizar el
estado de oligoelementos (minerales trazas) en animales con el fin de optimizar la eficacia de reproduccion y
produccion. Se han desarrollado varias estrategias y productos para proporcionar los oligoelementos requeridos a tales
animales. Se han investigado distintos compuestos y complejos quimicos con el fin de complementar los oligoelementos
por via de bloques de minerales trazas (licks), dosis por via oral (drenches) o inyecciones.

[0003] En general el problema a la hora de emplear soluciones inyectables consiste en que la concentracion de los
minerales en las soluciones es demasiado baja. Esto causa que se necesiten cantidades relativamente altas a inyectar,
que a su vez causa dafio en el tejido y el peligro de abscesos en el lugar de la inyeccion. Ademas, es poco frecuente el
caso de que un unico oligoelemento sea deficiente. Normalmente dos o més oligoelementos son deficientes de modo
concurrente. La mayor parte de suplementos de oligoelementos inyectables contienen sélo un oligoelemento y esto
podria resultar en inyecciones multiples.

[0004] La solicitud ZA 1982/6778 (Laurie) describe una solucion de oligoelementos y un método de proporcionar los
oligoelementos al ganado. Esta soluciéon de oligoelementos incluye un complejo de &cido etilendiaminotetraacético
(EDTA) del mineral requerido en cantidades convenientes. Sin embargo, la solucion de oligoelementos no incluye
ningun compuesto de selenita o selenio.

[0005] En la descripcion, la especificacion y las reivindicaciones que se detallen mas adelante, la expresion EDTA se
refiere al &cido etilendiaminotetraacético (C1oH1608N2 0 (HO2CH2C) 2NCH2CH2N-(CH2CO2H) 2).

[0006] La solicitud USA 4.335.116 (Howard) describe composiciones terapéuticas que contienen minerales y que
contienen complejos de oligoelementos de EDTA. Notablemente, la solicitud de USA 4.335.116 utiliza el EDTA de tetra-
sodio, un complejo de selenio glicina y cloruros metalicos para la preparacion de los complejos EDTA. Este método
tiene los inconvenientes siguientes:

(a) Los iones del cloruro causan contaminacion;

(b) Cada solucion de un complejo se debe preparar individualmente;

(c) Es necesario el periodo de una noche para que se complete el complejo;

(d) El calentamiento posterior para acelerar el proceso requiere aparatos suplementarios;

(e) Si se requieren mezclas, se mezclan las soluciones individuales;

(f) Si se deben preparar varias concentraciones asi como compuestos, s6lo se puede hacer de un modo
engorroso, requiriendo aparatos suplementarios;

(g) Se presenta un problema adicional cuando son necesarias mezclas de alta concentracién. En ciertos casos
seria imposible proporcionarlas, porque una mezcla siempre estd acompafada por la dilucién.

[0007] La solicitud USA 6.638.539 (Laurie et al) describe un método para preparar una solucién de oligoelementos, que
incluye los pasos de proporcionar al menos un complejo EDTA, proporcionar una solucién de selenita de sodio, y de
combinar los complejos EDTA y la solucién de la selenita de sodio. Sin embargo, el método permite la produccion de
una solucidn de oligoelementos de sélo aproximadamente 55 mg/ml.

[0008] La EP 1 393 636 Al describe un aditivo alimenticio biolégicamente activo para prevenir la deficiencia de yodo y
optimizar el metabolismo del yodo en un organismo humano y de un animal; el aditivo alimenticio biolégicamente activo
comprende compuestos organicos sintéticos que contienen yodo unido de modo covalente.

[0009] La solicitud WO 96/25938 A1l describe unos composiciones metalicos, acuosos, subcutaneamente inyectables, y
nutritivos que comprenden iones de zinc o de manganeso, donde la concentracién de zinc y manganeso es de 20
mg/ml, respectivamente.
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[0010] Es un objeto de la invencién sugerir métodos y medios para vencer estos problemas.
RESUMEN DE LA INVENCION

[0011] Segun la invencion, una solucién de oligoelementos inyectable para el ganado incluye
(a) 35-50 mg/ml de Zinc;
(b) 10-15mg/ml de Manganeso;
(c) 5-10 mg/ml de Selenio;
(d) 5-20mg/ml de Cobre;
(e) 5-10mg/ml de Cromo;
(f) 5-50mg/ml de Hierro; y
(g) 20-400 mg/ml de Yodo.

[0012] Al menos uno de los metales seleccionados del grupo que comprende cobre, zinc, manganeso, hierro y cromo
se puede proporcionar en forma de un complejo EDTA.

[0013] La solucién puede incluir selenio en forma de una selenita y/o un selenato.
[0014] El yodo se puede proporcionar en forma de yoduro de potasio y/o yoduro de sodio.

[0015] EI complejo EDTA se puede obtener por medio de al menos un compuesto seleccionado del grupo que
comprende EDTA de sodio y EDTA de potasio.

[0016] La solucién puede incluir clorocresol como conservante.
[0017] La solucién puede ser preparada en un proceso por lotes continuo.

[0018] Aun otra descripcion es una solucion de oligoelementos, que incluye al menos un compuesto seleccionado del
grupo que comprende yodo, yodo de potasio y yodo de sodio y que incluye una concentracion del compuesto
(compuestos) de al menos 20 mg/ml.

[0019] La solucién puede incluir cromo.
[0020] EI cromo se puede proporcionar en forma de CrCls.6H20.

[0021] AUn otra descripcion es un método para preparar una solucion de oligoelementos, que incluye al menos dos
metales seleccionados del grupo que comprende selenio, cobre, zinc, manganeso, hierro y cromo y que comprende una
concentracion de los metales de al menos 60 mg/ml; dicho método incluye los pasos de

(a) proporcionar en un recipiente al menos una sal metalica de al menos un metal seleccionado del grupo que
comprende cobre, zinc, manganeso, hierro y cromo; y

(b) proporcionar en el recipiente al menos un compuesto seleccionado del grupo que comprende EDTA de
potasio, EDTA de sodio y una mezcla EDTA de hidroxido de sodio para obtener la solucion de oligoelementos

[0022] El método puede incluir el paso de afiadir el selenio al recipiente.

[0023] El selenio se puede proporcionar en forma de selenita y/o selenato.

[0024] El método puede incluir el paso de afiadir CrCls.6H20 a la solucién de oligoelementos.

[0025] El método puede incluir el paso de ajustar el pH de la solucién de oligoelementos de 6,7 a 7,0.

[0026] El método puede incluir el paso de ajustar el pH de la solucién de oligoelementos afiadiendo al menos un
compuesto seleccionado del grupo que comprende NaOH y EDTA.

[0027] El método puede incluir el paso de afiadir el agua al recipiente.

[0028] La temperatura inicial de la solucion en la cual la sal/las sales metdlica/metalicas se quelan puede ser de al
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menos 60 grados centigrados.

[0029] El método puede incluir el paso de afiadir el agua que tiene una temperatura de al menos 70 grados centigrados
al recipiente.

[0030] Al menos una de las sales metalicas se puede seleccionar del grupo que comprende ZnO, CuCOs, Na,COs,
MnSOa4, FeClz y Mn COs.

[0031] La adicion de la mezcla EDTA/NaOH puede ocurrir gradualmente con pequefias cantidades.
[0032] El método puede incluir el paso de enfriar la solucion de oligoelementos antes de la adicion del selenio.
[0033] Se puede preparar la mezcla Mn CO3 mezclando MnSO4 y Naz COs.

[0034] Se describe ademas un bloque (lick) para el ganado, que incluye una solucion de oligoelementos preparada
segun un método descrito en el presente documento.

[0035] Se describe ademas un método para proporcionar oligoelementos a animales, tal como el ganado, que incluye
los pasos de preparar una solucién de oligoelementos como se describe en el presente documento, y de proporcionar la
solucién en una cantidad conveniente a un animal.

DESCRIPCION DE LOS EJEMPLOS
[0036] La invencion se describird ahora por via del ejemplo de soluciones inyectables de acuerdo con la invencién.
EJEMPLO DE LA REFERENCIA 1

[0037] El ejemplo 1 esta relacionado con un método de preparar una solucién de oligoelementos predominantemente
para usarse para el ganado e incluye los elementos minerales Selenio, Cobre y Cromo.

[0038] El método permite la preparacion de 25 litros de la solucidon que contiene 40 mg de Zn., 10 mg. de Mn, 5 mg. de
Se, 15 mg. de Cu y 5 mg. de Cr por ml.

A. Preparacion de MnCOs

[0039] En un recipiente/tambor conveniente, el MNCOs esta preparado afiadiendo soluciones de 900 g MnSO4 y 1150 g
Na2 COs juntos. La mezcla consiguiente se decanta y se lava tres veces.

B. Proceso continuo por lotes.

[0040] Al MnCOs, se le afade el agua caliente (70°C) a un volumen de al menos 15 litros. La temperatura que deberia
ser al menos del 60°C es critica al principio del proceso continuo por lotes.

B.1 Preparacion de MnEDTA

[0041] Se pesan 2000 g de EDTA y 500 g de NaOH; se mezclan el EDTA y NaOH; la mezcla de EDTA/NaOH se afiade
al tambor, en pequefias cantidades para evitar un exceso de espuma, hasta que la reaccion sea completa (dejando una
solucién rosada clara).

B.2 Preparacion de ZnEDTA (2 pasos)
Paso 1:

[0042] Se pesan 2600 g de EDTA, 690 g de NaOH y 700 g de ZnO, el EDTA y el NaOH se mezclan y el ZnO se guarda
por separado. La mezcla de EDTA/NaOH se afiade al tambor en pequefias cantidades para prevenir que se derrame. A
continuacion se aflade ZnO. Se deja que la reacciéon se complete (otra vez dejando una solucién rosada clara). La
temperatura en esta etapa podria alcanzar los 103°C.
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Paso 2:

[0043] Se pesan 2600 g de EDTA, 690 g de NaOH y 700 g de ZnO. El EDTA y el NaOH se mezclan y el ZnO se guarda
por separado. La mezcla de EDTA/NaOH se afiade al tambor en pequefias cantidades para prevenir que se derrame. A
continuacion se aflade ZnO. Se deja que la reaccidon se complete (otra vez dejando una solucién rosada clara). La
temperatura en esta etapa podria alcanzar los 103°C.

B.3 Preparacion de CUEDTA

[0044] Se pesan 1760 g de EDTA, 462 g de NaOH y 693 g. de CuCOs basico. Se mezclan el EDTA y el NaOH, y el Cu
COs se guarda por separado. Se afiade la mezcla de EDTA/NaOH al tambor, seguido de la adicién cuidadosa del Cu
COs para prevenir un exceso de espuma. Se deja que la reaccion se complete (dejando una solucion azul clara).

[0045] B.4 Se afiaden 25 g de clorocresol y se remueve hasta que se disuelva.
[0046] B.5 Se producen 23 litros

[0047] B.6 Se permite a la mezcla enfriarse a temperatura ambiente.

C. Fase final

[0048]

C.1 Se afaden 303 g de Na2SeOs.

C.2 El pH se ajusta a 6,7 afiadiendo NaOH (solucion del 40%) o EDTA.

C.3 Se pesan 738 g de EDTA, 192 g de NaOH y 641 g de CrCls.6H20. El EDTA y el NaOH se mezclan y se afiaden al
tambor. Se afade el CrCls.6H20, por lo cual la reaccion es lenta.

C.4 Se prepara un volumen de 25 litros.
EJEMPLO DE LA REFERENCIA 2

[0049] El ejemplo 2 esta relacionado con un método para preparar una soluciéon de oligoelementos para usarse
predominantemente para las ovejas e incluye los elementos minerales Selenio y Cobre.

[0050] El método permite la preparacién de 100 litros de la solucidon que contiene 40 mg.de Zn, 10 mg.de Mn, 3 mg. de
Se y 10 mg. de Cu por ml.

A. Preparacion de MnCOs

[0051] En un recipiente/tambor conveniente, se prepara el MNnCO3 afiadiendo soluciones de 3600 g de MnSO4 y 4600
g de Na2 COs juntos. La mezcla se decanta y se lava tres veces.

B. Proceso continuo por lotes

[0052] Al MnCQs, se le afiade el agua caliente (70°C) a un volumen de al menos 60 litros. La temperatura al principio del
proceso continuo por lotes es critica y deberia ser al menos 60°C.

B.1 Preparacion de MnEDTA

[0053] Se pesan 8000 g de EDTA y 2000 g de NaOH. Se mezclan el EDTA y el NaOH. La mezcla EDTA/NaOH se
afiade al tambor, en pequefas cantidades para prevenir un exceso de espuma, hasta que la reacciéon sea completa
(dejando una solucién rosada clara).

B.2 Preparacion de ZnEDTA (2 pasos)
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Paso 1:

[0054] Se pesan 10400 g de EDTA, 2760 g de NaOH y 2800 g de ZnO. Se mezclan el EDTA y el NaOH y el ZnO se
guarda por separado. La mezcla de EDTA/NaOH se afiade al tambor en pequefias cantidades para prevenir que se
derrame. A continuacion se afiade el ZnO. La reaccién permite completarse (otra vez dejando una solucién rosada
clara). La temperatura en esta etapa podria alcanzar 103°C.

Paso 2:

[0055] Se pesan 10400 g de EDTA, 2760 g de NaOH y 2800 g de ZnO. Se mezclan el EDTA y el NaOH, y el ZnO se
guarda por separado. La mezcla de EDTA/NaOH se afiade al tambor en pequefias cantidades para prevenir que se
derrame, seguido de la adicién de ZnO. Se deja que la reaccion se complete (otra vez dejando una solucion rosada
clara). La temperatura en esta etapa podria alcanzar 103°C.

[0056] B.3 Preparacién de CUEDTA

[0057] Se pesan 4646 g de EDTA, 1220 g de NaOH y 1835 g de CuCOs bésico. Se mezclan el EDTA y el NaOH, vy el
CuCOs se guarda por separado. La mezcla de EDTA/NaOH se afiade al tambor, seguido de la adicién cuidadosa del Cu
COs, para prevenir un exceso de espuma, y se deja que la reaccidon se complete (dejando una solucién azul clara).

[0058] B.4 Se afiaden 100 g de clorocresol y se remueve la mezcla hasta que se disuelva.
[0059] B.5 Se prepara un volumen de 96 litros
[0060] B.6 Se deja enfriar la mezcla a temperatura ambiente.

C. Fase final
[0061]

C.1 Se afiaden 728 g de Na,SeOs.
C.2 Se ajusta el pH a 6,7 afiadiendo NaOH (solucion del 40%) o EDTA.
C.3 Se prepara un volumen de 100 litros.

EJEMPLO DE LA REFERENCIA 3

[0062] El ejemplo 3 esta relacionado con un método para preparar una solucién de oligoelementos predominantemente
para usarse para el ganado e incluye los elementos minerales Selenio y Cobre. El método permite la preparacion de 100
litros de la solucién que contiene 40 mg de Zn., 10 mg de Mn., 5 mg. de Se y 15 mg. de Cu por ml.

A. Preparacion MnCOs

[0063] En un recipiente/tambor conveniente, se prepara el MNnCOs afiadiendo soluciones de 3600 g de MnSO4 y 4600 g
de Na; COs juntos. Se decanta la mezcla y se lava tres veces.

B. Proceso continuo por lotes

[0064] A la masa MnCOs, se le afiade agua caliente (70°C) a un volumen de al menos 60 litros. La temperatura al
principio del proceso continuo por lotes es critica y deberia ser de al menos 60°C.

B.1 Preparacion de MnEDTA

[0065] Se pesan 7840 g de EDTA y 1960 g de NaOH. Se pesan el EDTA y el NaOH. La mezcla de EDTA/NaOH se
aflade al tambor, en pequefias cantidades para prevenir el exceso de espuma, hasta que la reaccion sea completa
(dejando una solucion rosada clara).

B.2 Preparacion de ZnEDTA (2 pasos)
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Paso 1:

[0066] Se pesan 10400 g de EDTA, 2760 g de NaOH y 2800 g de ZnO. Se mezclan el EDTA y el NaOH, y el ZnO se
guarda por separado. Se afade la mezcla EDTA/NaOH al tambor, en pequefias cantidades para prevenir que se
derrame, seguido de la adicién de ZnO. Se deja que la reaccién se complete (otra vez dejando una solucion rosada
clara). La temperatura en esta etapa podria alcanzar los 103°C.

Paso 2:

[0067] Se pesan 10400 g de EDTA, 2.760 g de NaOH y 2.800 g de ZnO. Se mezclan el EDTA y el NaOH y el ZnO se
guarda por separado. Se afiade la mezcla de EDTA/NaOH al tambor, en pequefias cantidades para prevenir que se
salga, seguido de la adicion de ZnO. La reaccién permite completarse (dejando otra vez una solucién rosada clara). La
temperatura en esta etapa podria alcanzar los 103°C.

[0068] B.3 Preparacion de CUEDTA

[0069] Se pesan 7040 g de EDTA, 1848 g de NaOH y 2780 g de Cu COs basico. Se mezclan el EDTA y NaOH, y el Cu
COs se guarda por separado. Se afiade la mezcla de EDTA/NaOH al tambor, seguido de la adicién cuidadosa del Cu
CQOs, para prevenir un exceso de espuma, y se deja que la reacciéon se complete (dejando una solucion azul clara).

[0070] B.4 Se afiaden 100 g de clorocresol y se remueve la mezcla hasta que se disuelva.
[0071] B.5 Se prepara una mezcla de 96 litros

[0072] B.6 Se permite que la mezcla se enfrie a temperatura ambiente.

C. Fase final

[0073]

C.1 Se afiaden 1212 g de Na2SeOs.
C.2 Se ajusta el pH a 7,0 afiadiendo NaOH (solucion del 40%) o EDTA.
C.3 Se prepara un volumen de 100 litros.

EN GENERAL

[0074] La invencién por lo tanto proporciona una solucion de oligoelementos que es compatible con el tejido, es decir no
es perjudicial o irritante para el tejido de animales y comprende selenio, cobre, zinc, manganeso, yodo de hierro y cromo
en una concentracion de los metales de al menos 60 mg/ml. Los oligoelementos en la solucion estan en una proporcion
cientificamente formulada segun los requisitos de post absorcion de los animales. La solucién de oligoelementos
comprende

(a) 35-50 mg / ml de zinc;

(b) 10-15 mg / ml de manganeso;
(c) 5-10 mg / ml de selenio;

(d) 5-20 mg / ml de cobre;

(e) 5-10 mg / ml de cromo;

(f) 5-50 mg / ml de hierro; y

(g) 20-400 mg / ml de yodo.

[0075] El yodo se proporciona en forma de yoduro de potasio o yoduro de sodio y el hierro se proporciona en forma de
cloruro de hierro.

[0076] El método para preparar una solucion de oligoelementos de acuerdo con la invencion permite asi

la produccion de una solucién que comprende una concentracion de mineral(es) traza(s) (oligoelemento/s) adecuada de
modo que una inyeccion subcutanea de 5 a 10 mililitros pueda hacer un impacto significativo en el estado del mineral
traza del animal, es decir se proporciona un suplemento inyectable practicamente aplicable y un producto que puede
mejorar el estado del mineral traza de un animal. Esto es importante ya que los productores del ganado sélo inyectaran
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el ganado si se puede demostrar una verdadera ventaja. Ademas, la inyeccién subcutanea es la opcion preferida para
minimizar el dafio del tejido.
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REIVINDICACIONES
1. Solucién inyectable de oligoelementos para el ganado, que comprende:

(a) 35-50 mg / ml de zinc;

(b) 10-15 mg / ml de manganeso;
(c) 5-10 mg / ml de selenio;

(d) 5-20 mg / ml de cobre;

(e) 5-10 mg / ml de cromo;

(f) 5-50 mg / ml de hierro; y

(g) 20-400 mg / ml de yodo.

2. Solucion segun la reivindicacién 1, en la cual por lo menos uno de los metales escogido entre el grupo que
comprende el cobre, el zinc y el manganeso esté presente en forma de complejo de EDTA.

3. Solucién segun una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que comprende yodo presente en forma de
yoduro de potasio y\o de yoduro de sodio.

4. Solucién segun una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que comprende clorocresol como conservante.

5. Solucién segun una cualquiera de las reivindicaciones 2 a 6, que comprende cromo en forma de CrCls.6H20.
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