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DESCRIPCION
Método y material para complejacién en el sitio activo de moléculas bioldgicas
Campo técnico

La presente invencion generalmente se refiere a composiciones oxidantes de polifenoles para causar oxidacion
localmente mejorada y/o entrecruzamiento de proteinas, microorganismos y tejidos bioldgicos.

Antecedentes de la invencion

A pesar de cientos de millones de afios de evoluciéon divergente, casi todas las plantas, animales y patégenos
comparten algunos fundamentos bioquimicos y estrategias comunes para la defensa del medio ambiente. Esto hace
que la botanica sea una rica fuente de compuestos utiles y compatibles para el control de patdgenos en animales. El
uso de la bioquimica funcional de las plantas ha sido durante mucho tiempo la base de las medicinas tradicionales y
herbales y, a menudo, se considera que es menos probable que desencadene respuestas inmunolégicas no deseadas
entre especies genéticamente menos distantes dentro de los mismos filos que las proteinas o polimeros muy
complicados altamente purificados.

Los sistemas inmunes de la mayoria de los organismos superiores protegen de la infeccion con defensas de
especificidad creciente. La mas simple es una barrera fisica que evita que los patégenos, tales como bacterias y virus,
ingresen al organismo. Las plantas y los animales también tienen sistemas inmunes innatos que son respuestas
genéticamente codificadas a patdégenos especificos, o varias respuestas no especificas a los compuestos quimicos
patégenos.

Las plantas tienen tipicamente un sistema inmune de dos ramificaciones. El primero reconoce y responde a las
moléculas comunes a muchas clases de microbios, incluidos los no patégenos, mediante el aumento de la expresion
de las enzimas generadoras de ROS (especies reactivas de oxigeno) capaces de iniciar explosiones oxidativas, pero
dicha respuesta oxidativa directa consume mucha energia y debe regularse estrictamente para prevenir la
autotoxicidad. Muchos microorganismos patégenos (bacterias, hongos, protozoos) estan equipados con peroxidasas
o catalasas como contramedidas contra tales explosiones de ROS. La segunda rama del sistema inmune innato es la
respuesta de la lesion a multiples componentes como se describié anteriormente, iniciada por la reaccion entre
compuestos quindnicos y aminoacidos cuando las células estan dafadas. Estos compuestos generalmente estan
separados por compartimientos y no cooperan en los sistemas vivos. En las plantas, la disrupcion celular hace que
varios compuestos de fenol y especies reactivas de oxigeno entren en contacto con las polifenol oxidasas (PPO),
oxidando los compuestos de fenol para formar compuestos quinénicos que se asocian agresivamente entre si y con
los aminoacidos de las células o cualquier microorganismo presente. Esto afecta muchos fendémenos fisiolégicos,
como el pardeamiento o la decoloracidon de los alimentos, la precipitacion de proteinas, la actividad germicida, la
astringencia, los cambios en la digestibilidad de los alimentos y mas.

La oxidacion de polifenoles en sistemas de plantas genera polifenoles oxidados (también denominados o-polifenoles,
biopolimeros oxidados, poliquinonas y compuestos quindnicos) con una multiplicidad de grupos quinénicos que son
capaces de unirse covalentemente. Una vez formados, los o-polifenoles de alta afinidad forman espontaneamente
enlaces cruzados intra e intercadena covalentes que condensan proteinas de forma mucho mas agresiva que los
enlaces de hidrégeno caracteristicos de los polifenoles no oxidados. En los sistemas vegetales, los o-polifenoles
entrecruzan las proteinas de las células dafiadas para formar un escudo refractario entre los tejidos sanos y un ataque
adicional. También evitan la propagacién de patdgenos al unirse agresivamente a sus vias metabdlicas, deshabilitando
las enzimas de virulencia y deteniendo la motilidad del patégeno.

Los vertebrados superiores poseen una capa adicional de proteccion, el sistema inmune adaptativo, que permite una
respuesta inmune inmediata mas fuerte a los patégenos encontrados previamente. La agregacion de moléculas mas
pequefas en el patdgeno crea complejos grandes con una mayor antigenicidad del patégeno para el sistema
inmunitario del huésped. Cada patégeno es "recordado" por un antigeno caracteristico. Si un patdgeno infecta el
cuerpo mas de una vez, estas células de memoria especificas se utilizan para eliminarlo de manera rapida y eficiente;
sin embargo, estas respuestas personalizadas pueden tardar muchos dias en desarrollarse. Mientras tanto, la defensa
primaria contra los patdégenos recientemente encontrados, especialmente en la infeccion de animales
inmunolégicamente deficientes o inmaduros, se basa Unicamente en el sistema inmune innato y, a menudo, se asocia
con respuestas fisiolégicas negativas tales como diarrea, vomito, fiebre, inflamacion, etc.. Dichas respuestas
sistémicas a la infeccidn son la expresién de un gran nimero de efectores inmunes que pueden ser metabdlicamente
extremadamente costosos, incluso fatales para el huésped.

Uno de los peligros mas comunes asociados con una respuesta sistémica no controlada por el sistema inmune innato
es la deshidratacion diarreica provocada por enfermedades infecciosas o parasitos. La deshidratacién diarreica afecta
a mas de 2 mil millones de personas cada afio y es la causa mas comun de muerte para los bebés del tercer mundo,
responsable de mas de 1,5 millones de muertes por afio. Ademas de la rehidratacion, la mayoria de los esfuerzos
para tratar la diarrea se han centrado en aumentar la inmunidad de la mucosa humana mediante la modulacién de las
respuestas inmunes sistémicas, tal como el uso de farmacos reductores de la motilidad intestinal, modificadores de la
permeabilidad mucosa o terapias con antibidticos. Estos enfoques tienen un éxito limitado pero introducen riesgos no
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deseados de efectos secundarios, resistencia a los patégenos o senescencia fisioldgica.

Existe una demanda comercial constante de alternativas botanicas a los antibiéticos y desinfectantes quimicos
sintéticos para el control de enfermedades asociadas con el agua, la superficie y los patégenos transmitidos por los
alimentos. El aumento explosivo de las enfermedades resistentes a los antibiéticos se ha asociado con el uso excesivo
de antibidticos tanto en humanos como en ganado. Muchos gobiernos regionales y organizaciones internacionales de
salud han pedido la eliminacién gradual del uso innecesario de antibiéticos, especialmente en alimentos para ganado
donde se usan subterapéuticamente para mejorar el crecimiento. Hasta la fecha, se reconoce ampliamente que existen
pocas alternativas rentables y ambientalmente racionales para el control seguro de los patdégenos. Décadas de
investigacion sobre plantas como fuentes de nuevos antimicrobianos se han centrado principalmente en la extraccion
mecanica o por solventes de compuestos vegetales especificos y no han tenido éxito en generar composiciones con
potencia, seguridad, preferencia del usuario y perfil ambiental necesarios para igualar el rendimiento de los antibiéticos
y germicidas actuales.

Resumen
La presente invencion se define en y por medio de las reivindicaciones adjuntas.

La presente divulgacion proporciona una composicion bioquimica que comprende un fluido procesado que contiene
una molécula que tiene un grupo hidroxilo que se combina con un mecanismo de activacion para activar la molécula
oxidando el grupo hidroxilo con un agente oxidante y un catalizador. La activacion de la molécula aumenta la afinidad
de unién de la molécula.

En una realizacién, la molécula comprende un polifenol. En una realizacién alternativa, la molécula comprende una
molécula de carbohidrato polimérico o derivados de polisacarido. En otra realizacion, el polifenol se deriva de una
planta. En una realizacion, la planta comprende Camellia sinensis, o Punica granatum u otras plantas portadoras de
polifenoles. En otra realizacion, el polifenol se deriva de la raiz, hojas, tallos, corteza, fruta u otros tejidos de plantas
que contienen polifenoles.

En una realizacion alternativa, la molécula comprende taninos, lignina, flavonoides, hidroxicumarina o alcaloides. En
otra realizacién, la molécula comprende al menos una seccion sintética artificial. En una realizacion, el catalizador
comprende una catalasa, una peroxidasa, una fenoloxidasa, una tirosinasa o un catalizador metalico. En una
realizacion alternativa, el catalizador esta ubicado en una célula animal. En otra realizacion, el catalizador es generado
por un patégeno. En una realizacion, el patdgeno comprende virus, bacterias, hongos, un organismo eucariota o
priénico. En una realizacion alternativa, el agente oxidante comprende especies reactivas de oxigeno (ROS).

En otra realizacién, la especie reactiva de oxigeno comprende perdxido de hidrégeno. En otra realizacion, la especie
reactiva de oxigeno comprende peréxidos inorganicos u organicos. En una realizacion, la especie reactiva de oxigeno
comprende un producto de reduccion de ozono por superdxido dismutasa, glucosa oxidasa, hidratacion de un
percarbonato o hidratacién de perdxido de carbamida (perdxido de urea) u otro método indirecto para generar especies
estables reactivas de oxigeno. En una realizacion alternativa, el fluido procesado se prepara a partir de una mezcla
seca que contiene un polifenol o un derivado de polisacarido. En otra realizacion, el fluido procesado se prepara a
partir de material vegetal intacto que contiene un polifenol. En otra realizacion, el mecanismo de activacién se inicia
cuando el polifenol o el derivado de polisacarido esta en contacto con la enzima y el agente oxidante en una solucion.
En una realizacién, el grupo hidroxilo se convierte en un grupo carbonilo después de la activacion del grupo hidroxilo.
En una realizacién alternativa, la molécula comprende un grupo quinénico después de la activacion del grupo hidroxilo.
En otra realizacién, la molécula tiene un efecto en la inactivacién de un patégeno después de la activacion del grupo
hidroxilo. En una realizacion, el agente oxidante proporciona radicales libres. En realizaciones alternativas, la molécula
activada proporciona radicales libres.

La presente divulgacion también proporciona un método para preparar una composicién que comprende obtener un
biopolimero de una planta y activar un grupo hidroxilo en el biopolimero, de modo que se aumenta la afinidad de union
molecular del biopolimero.

En una realizacion, el biopolimero comprende un polifenol, un derivado de polisacarido o una molécula polimérica. En
realizaciones alternativas, la activacion se realiza colocando el biopolimero en contacto con una enzima o un agente
oxidante. En otra realizacion, el método comprende ademas entrecruzar el biopolimero activado con una proteina de
un animal. En una realizacion, el método comprende ademas una pluralidad de biopolimeros que forman estructuras
de entrecruzamiento entre si. En una realizacién alternativa, el método comprende ademas unir el biopolimero con un
patégeno. En una realizacion alternativa, el método comprende unir el biopolimero con una célula. En otra realizacion,
el método comprende unir el biopolimero con un virus. En una realizacién adicional, la unién del polimero a multiples
patdégenos provoca la aglomeracion o eliminacion de microorganismos, proteinas o estructuras proteicas de la
solucion. En otra realizacion, la unién cesa la propagacién del patégeno. En algunas realizaciones, el biopolimero
activado es capaz de bloquear una ruta metabdlica de un patégeno. En una realizacién alternativa, el método
comprende ademas tratar un sintoma diarreico de un animal usando el biopolimero activado. En una realizacion
adicional, el método comprende tratar cualquier tejido dafiado de un animal usando el biopolimero activado. En otra
realizacion, la activacion del grupo hidroxilo se desencadena por medio de una enzima en un sitio de un animal. En
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una realizacion, la activacion del grupo hidroxilo se logra mediante la adicion exdgena de una enzima. En una
realizaciéon alternativa, el método comprende ademas eliminar o inactivar una oxidorreductasa o un compuesto
reductor que reacciona con un oxidante. En otra realizacion, el método comprende ademés formar una barrera
mediante el entrecruzamiento del biopolimero con una proteina de un animal, por lo que se evita la invasiéon de un
patégeno. En una realizaciéon adicional, el método comprende entrecruzar el biopolimero con una proteina de un
animal, para promover la curacion acelerada de lesiones.

La presente divulgacion también proporciona un método para facilitar una reaccién localizada que comprende localizar
una especie afadida reactiva de oxigeno en una proximidad reactiva de un grupo hidroxilo en un biopolimero,
activando el grupo hidroxilo del biopolimero y aplicando el biopolimero a un sitio objetivo.

En una realizacion, el biopolimero comprende un polifenol o un derivado de polisacarido. En una realizacion alternativa,
la activacion se logra provocando el encuentro con una enzima. En otra realizacién, la especie reactiva de oxigeno
comprende peréxido de hidrogeno. En una realizaciéon, el método comprende ademas aumentar la densidad del
peroxido de hidrégeno en la proximidad reactiva de un grupo hidroxilo mediante la adicidon de perdxido de hidrégeno
a una solucién que contiene el biopolimero. En una realizacion alternativa, el biopolimero comprende multiples grupos
hidroxilo.

La presente divulgacion proporciona un método de suministro quimico controlado que comprende preparar una bio-
molécula que contiene una sustancia quimica preseleccionada y seleccionar un tamafio, un peso o una combinacion
de los mismos para controlar una velocidad de penetracién de la bio-molécula a través de un tejido animal.

En una realizacion, la sustancia quimica comprende un compuesto fendlico. En una realizacion alternativa, la sustancia
quimica comprende compuesto quinénico. En otra realizacion, la biomolécula comprende alguna cantidad de un
extracto de una planta. En una realizacion, la preparacion de la molécula comprende aislar la molécula. En una
realizaciéon alternativa, la selecciéon comprende extraccion. En otra realizacion, la velocidad de penetracion es
moderada, de modo que la aplicacién de la biomolécula a un animal no causa una respuesta toxica del tejido del
animal. En una realizacién adicional, la aplicacién de la biomolécula a un animal reduce la estimulacién externa de la
respuesta inmune del sistema animal. En una realizacion, la ingestion de la biomolécula mejora la utilizacién de la
nutricion para el crecimiento en sistemas animales.

Breve descripcion de los dibujos

La Figura 1 ilustra varias rutas de reaccion para la conversién de unidades de fenol en quinonas de acuerdo con una
realizacién de la presente divulgacion.

La Figura 2 ilustra una composicién preparada de acuerdo con una realizacién de la presente divulgacion.

La Figura 3 ilustra un diagrama de flujo de un método para preparar una composiciéon de origen vegetal de acuerdo
con una realizacion de la presente divulgacion.

La Figura 4 ilustra un diagrama de flujo de un método para inactivar agentes reductores/enzimas usando un disolvente
de acuerdo con una realizacion de la presente divulgacion.

La Figura 5 ilustra un diagrama de flujo de un método de inactivacion por calor de agentes reductores/enzimas de
acuerdo con una realizacion de la presente divulgacion.

La Figura 6 ilustra aplicaciones de la composicion de origen vegetal de acuerdo con algunas realizaciones de la
presente divulgacion.

Descripcion detallada de la invencion

La presente divulgacion proporciona nuevas composiciones bioactivas. En un aspecto de la divulgacién, un sistema
bioquimico comprende un biopolimero o el equivalente sintético combinado con una fuente estable de especies
reactivas de oxigeno (ROS) y una fuente separada de una enzima o catalizador reductor de oxido. Las combinaciones
de las sustancias pueden provocar la formacién de un biopolimero oxidado con una mayor afinidad de unién a
proteinas y actividad de control microbiano.

Algunas realizaciones contienen una mezcla de material de origen vegetal con propiedades astringentes y/o
germicidas y un precursor de activacion en solucién estable. La solucién esta sustancialmente libre de enzimas y
sustancias cataliticas que pueden causar que los otros componentes reaccionen de una manera que causa
degradacion. La mezcla de este material germicida de origen vegetal y el precursor de activacion es catalizada por
varias enzimas de células animales, vegetales o microbianas para liberar radicales oxidativos y formar un material
vegetal activado con propiedades astringentes y germicidas significativamente mejoradas. La liberaciéon de radicales
oxidativos y la formacion de material vegetal activado generalmente se localizan en la fuente de la enzima bioldgica
catalizadora, concentrando asi dicha actividad en la proximidad de la entidad o material biolégico desencadenante
para obtener el maximo efecto. El catalizador desencadenante también puede ser de origen no bioldgico, tal como un
metal que provoca la reduccion del precursor de activacion para provocar la autooxidacién del material de origen
vegetal en su forma activada.
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En realizaciones alternativas, el sistema bioactivo y germicida contiene una mezcla de un material de origen vegetal,
tal como polifenoles. Un experto en la materia apreciaria que cualquier macromolécula, polimero, agregado de
moléculas pequefas, fragmentos de membrana celular, compuestos reticulados que contengan una multiplicidad de
unidades fendlicas expuestas y un precursor de activacién (por ejemplo, un oxidante, como el peréxido de hidrégeno),
o combinaciones de los mismos son aplicables.

En otras realizaciones, los materiales activadores contienen ozono o peroxona. En algunas realizaciones, el material
vegetal puede ser una fuente de perdxido de hidrogeno natural. Sin embargo, una concentracién endégena de H202
es muy variable y generalmente se puede perder en el procesamiento del material vegetal. Uno de los aspectos
ventajosos de algunas realizaciones es que la fuente del agente oxidante puede provenir de peréxido de hidrégeno,
0zono, peroxona u otro oxidante comercial afadido de manera exégena como precursor de activacion.

En algunas realizaciones, una unidad de fenol puede transportar de 1 a 3 grupos hidroxilo (OH) que pueden reaccionar
con el oxidante. Por lo tanto, una macromolécula que contenia grupos fendlicos esta compuesta sustancialmente de
cientos a miles o mas grupos hidroxi que puede transportar. Este grupo molecular de alta densidad de grupos hidroxi
proporciona otras oportunidades de enlace no covalente, atraccion de carga y secuestro fisico para las moléculas de
peroxido de hidrogeno dentro de una proximidad cercana y reactiva a las unidades fendlicas. El secuestro de acuerdo
con las realizaciones proporciona un método novedoso para mantener la estabilidad y la saturacion mejorada de
peroxido de hidrégeno dentro de la proximidad reactiva del sustrato polifendlico en soluciones de concentracion mas
bajas que los componentes equivalentes no secuestrados. El secuestro puede ser el resultado de combinar una
concentracion suficientemente alta de perdxido de hidrégeno en agua para establecer fuerzas de atraccion
intermoleculares entre una porcion sustancial de los grupos funcionales hidroxilo del polifenol y las moléculas de
peroxido de hidrogeno. El aumento del secuestro puede reducir significativamente la pérdida de oxidante por el
calentamiento, la exposicién a los rayos ultravioleta, la reduccidon de contaminantes y la degradacién espontanea al
tiempo que aumenta el numero potencial de sitios de union de alta afinidad en el polimero al encontrar las enzimas
apropiadas.

En algunas realizaciones, cierta cantidad de extractos crudos de material vegetal, incluidos los fragmentos de células
vegetales pobladas con enzimas procesadoras de especies reactivas de oxigeno (ROS) parcialmente
desnaturalizadas tal como catalasa, peroxidasa, dismutasa, glucosa oxidasa, o una combinacion de las mismas, puede
funcionar como una estructura de secuestro de perdxido de hidrégeno. Estas ROS incluyen perdxido de hidrégeno
(H202), superdxido (Oz’), oxigeno singlete ('02*) y radical hidroxilo (*OH). En realizaciones alternativas, el precursor
de activacion puede generarse por la degradacion del ozono disuelto (Os) o por su conversion por dismutasas activas
en H202. En otras realizaciones, el precursor de activacion también puede generarse mediante la conversion
enzimatica de cualquier superoxido, tal como un peréxido de acido graso.

El componente de la composicién que aporta las unidades de fenol puede contener un polifenol y/o cualquier
macromolécula heterogénea u homogénea que sea sintética, de origen vegetal o animal. En algunas realizaciones, el
polifenol contiene mas de dos grupos fenol. En realizaciones alternativas, el polifenol contiene mas de 30 grupos fenol.
En otras realizaciones, el polifenol contiene de 100 a 10.000 grupos fenol. Una persona experta en la técnica apreciaria
que cualquier numero de grupos fenol puede estar contenido en la composicién mientras que las composiciones
contengan las caracteristicas deseadas descritas en el presente documento, tales como la velocidad de absorcion,
sea moderada.

Los materiales basados en plantas descritos en el presente documento incluyen, pero no se limitan a, polifenoles,
ligninas, polisacaridos y otros materiales o estructuras de moléculas grandes que estan terminados
predominantemente por grupos carbonilo que estan disponibles para la transformacion en quinona. Las soluciones
efectivas pueden procesarse a partir de una gran variedad de tejidos vegetales diferentes de diferentes especies
debido a la naturaleza ubicua de los materiales apropiados.

La técnica tipica para obtener compuestos antimicrobianos de fuentes botanicas se basa en la extraccion mecanica o
solvente de moléculas organicas de manera que no proporcionen medios practicos para aprovechar la respuesta
quimica de la lesién de tejidos vegetales vivos para aplicacién comercial, especialmente en animales u otros sistemas
vegetales. La disrupcion celular, ya sea por procesamiento comercial, ataque de patdgenos, herbivoros, dafio
ambiental o descomposicion natural, desencadena las reacciones y hace que los compuestos antimicrobianos sean
indtiles en un periodo de tiempo muy corto.

Los polifenoles constituyen una amplia gama de polimeros organicos producidos por plantas y son sustratos
importantes en la respuesta de las plantas a la lesidén. Estos polimeros pueden experimentar cierta conversion
oxidativa para formar compuestos antimicrobianos, pero pueden producir comportamientos ligeramente diferentes.
Los polisacaridos también pueden sufrir alguna transformacion oxidativa, formando bioadhesivos con potencial
antimicrobiano y de sellado de lesiones y pueden ser analogos eficaces de quinona.

Los procesos subyacentes estan enraizados en una serie compleja de reacciones quimicas que pueden involucrar
multiples formaciones enzimaticas directas e indirectas de compuestos intermedios altamente reactivos. las
oxidorreductasas pueden mediar esta cascada quimica, tipicamente en presencia de una fuente de especies reactivas
de oxigeno, con varias modalidades posibles que convierten grupos funcionales hidroxilo (OH) de polimeros
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aromaticos en grupos carbonilo (=O) que forman enlaces covalentes responsables de estructuras bioldgicas de alta
resistencia y defensas antimicrobianas. Los grupos carbonilo son grupos funcionales que contienen un atomo de
carbono doblemente unido a un atomo de oxigeno: C=0. Los grupos cetona contienen grupos carbonilo (C-C(=0)-C)
en los que cada uno de los grupos carbonilo se une a otros dos atomos de carbono con el atomo de carbono del
carbonilo. Algunos de los sustratos interesados particulares incluyen compuestos con multiples subunidades
aromaticas que forman moléculas organicas con estructuras de diona ciclica totalmente conjugadas con grupos >C(=
O) en cualquier disposicidon de enlaces dobles, incluidos analogos policiclicos y heterociclicos, que forman enlaces
covalentes con aminoacidos nucleofilicos y proteinas. El término "quindnico" utilizado en este documento incluye
cualquier compuesto que contenga subunidades con cualquier nimero de grupos carbonilo.

Las subunidades de hidroxilo convertidas u oxidadas exhiben una afinidad de unién aumentada caracteristica de
multiples quinonas y semiquinonas en una configuracion de heteropolimero u homopolimero. La oxidacién solo puede
tener lugar en una parte de los grupos funcionales de un polifenol. El caracter heterogéneo tipico de estos polifenoles
oxidados es capaz de presentar actividad quinénica mientras conserva un comportamiento basico de polifenoles. Las
diferencias en la estructura macroscopica, la forma terciaria y el peso molecular causaran diferentes afinidades por
diferentes proteinas con una mayor mezcla macroscopica o heterogeneidad intramolecular que proporciona un
espectro potencialmente mas amplio.

Ademas de haber sido identificado como un cofactor transitorio en una serie de actividades de entrecruzamiento
bioldgica, los monémeros de quinona se conocen desde hace mucho tiempo por su potente efecto germicida. Ademas
de proporcionar una fuente de radicales libres estables, las quinonas pueden formar complejos irreversibles con
aminoacidos nucleofilicos en las proteinas, lo que a menudo conduce a la inactivacion de la proteina y la pérdida de
la funcién bioldgica asociada. Por esa razén, el potencial efecto antimicrobiano de los compuestos quinodnicos es
excelente. Los objetivos probables en la célula microbiana son las adhesiones expuestas en la superficie, los
polipéptidos de la pared celular, los efectores de la motilidad y las enzimas unidas a la membrana. Las quinonas
también pueden hacer que los sustratos no estén disponibles para el microorganismo.

Como con todos los antimicrobianos derivados de plantas, los posibles efectos toxicos de las quinonas deben
examinarse a fondo. Algunas quinonas han demostrado efectividad antimicrobiana con diluciones logaritmica de 5 a
6 unidades. Los mondmeros de quinona son moléculas pequefias que penetran facilmente en los tejidos y presentan
una toxicidad que puede limitar su uso medicinal, mientras que los compuestos poliquinénicos contienen una multitud
de segmentos quindnicos en un biopolimero, molécula compuesta o analogo sintético. Los compuestos poliquinénicos
de suficiente peso molecular y tamafio pueden tener una absorcion sistémica reducida, lo que corresponde a un
potencial de toxicidad reducido para organismos superiores.

El estudio de la actividad germicida de los compuestos de quinona comenzé a principios de 1900 pero no se entendio
bien hasta la década de 1940. La inhibicidn de la formalina de la reaccién de color entre la quinona y muchas proteinas
diferentes, tales como la albumina de huevo, la caseina, el suero de caballo y la peptona, indica que la reaccion es
principalmente entre las quinonas y el grupo amino de las proteinas. El mecanismo germicida de una poliquinona sola
puede tomar tres formas principales: la reaccién de unién covalente con proteinas bacterianas, el entrecruzamiento
de las citoproteinas de células rotas para formar de manera astringente una barrera refractaria a los patégenos, y un
modo de ciclo REDOX que genera peroxidos y radicales libres que causan dafio oxidativo a la envoltura del patégeno.

El producto principal de la oxidacién de fenol fue identificado por Pryor en 1940 como o-difenoles. Esta produccion
puede resultar de la autooxidacion en presencia de radicales de oxigeno o de la conversiéon enzimatica por
fenoloxidasas. Las fenoloxidasas (por ejemplo, L-dopa: oxigeno oxidorreductasa; EC 1.14.18.1), también conocidas
como polifenol oxidasas y tirosinasas (por ejemplo, Lisil oxidasa; EC 1.4.3.13), son proteinas que contienen cobre que
catalizan la oxidacién de los monofenoles en o-difenoles y la posterior oxidacion de o-difenoles a las correspondientes
o-quinonas. Las fenoloxidasas estan muy extendidas en el reino animal, asi como en plantas, hongos y procariotas.
Los insectos también los usan en la esclerotizacién en la formacién rapida de cascarones de huevo de alta resistencia,
capullos y estructuras de seda.

Aunque son el resultado de cientos de millones de afios de evolucion divergente, la similitud estructural muy cercana
de las enzimas oxidativas que incluyen peroxidasa, polifenol oxidasa, lacasa, etc., encontradas en plantas, hongos,
bacterias y peroxidasas como la mieloperoxidasa, la lactoperoxidasa y todas las peroxidasas de diferentes tejidos
animales, indica la necesidad de alcanzar los mismos fines bioldgicos basicos. Esta similitud funcional se puede utilizar
como un método novedoso para desencadenar la oxidacién controlada de polifenoles a través de reinos biolégicos o
filos.

Por ejemplo, la tirosinasa es la enzima central de la familia de fenoloxidasa junto con varias otras oxidorreductasas
que catalizan una etapa en la formacion de pigmentos de melanina. La tirosinasa en mamiferos es funcionalmente
similar a la fenoloxidasa en la cascada quimica que causa esclerotizacion, melanizaciéon y produccion de péptidos
antimicrobianos en insectos.

El perdéxido de hidrégeno es una de las fuentes bioldgicas mas comunes de especies reactivas de oxigeno
involucradas en la creacion enzimatica de poliquinonas. Se expresa en cantidad sustancial en tejidos vivos de muchas
plantas. Es un producto metabdlico ubicuo y un iniciador clave que se consume en el proceso de oxidacién de
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polifenoles que ocurre en los tejidos dafiados. Tanto el oxidante mismo (H202) como su producto de reaccion mediado
por enzimas, las poliquinonas, son antimicrobianos y este ultimo también tiene fuertes propiedades astringentes. Estos
son los compuestos principales que permiten el uso medicinal tradicional de muchos materiales vegetales frescos
como vendajes para lesiones. Sin embargo, el potencial antimicrobiano en las proximidades de un tejido vegetal recién
cortado se degrada en gran medida en cuestién de minutos debido a la naturaleza transitoria de estos compuestos en
el tejido vegetal lesionado.

La mezcla de materiales vegetales, oxidantes y enzimas se ha utilizado para generar polifenoles y carbohidratos
oxidados para una variedad de usos industriales y comerciales, pero la composicién del material vegetal con enzimas
desnaturalizadas o eliminadas para permitir una combinacién estable con oxidante con el propdsito de aplicar a un
objetivo que proporciona una fuente separada de catalizador o enzima para afectar los sistemas bioldgicos, es
novedosa.

Las referencias que describen composiciones de materiales vegetales y oxidantes para su uso en sistemas bioldgicos
son limitadas. El documento US 2002/0034553 describe un gel de aloe vera y musgo irlandés como un vehiculo pasivo
engrosado para suministrar hidrogeno o peroxido de zinc como fuente de oxigenacion para crear condiciones
desfavorables para las bacterias anaerobias en las lesiones dérmicas. La patente de Estados Unidos No. 5.260.021
divulga un unglento de gel que contiene perdxido de hidrégeno como vehiculo para transportar oxigeno para usar
solo como desinfectante para lentes de contacto o similares. La patente de Estados Unidos No. 4.696.757 describe
un gel que contiene perdxido de hidrégeno para tratar cortes superficiales y para decolorar el cabello. Ninguna de
estas patentes hace referencia a la combinacién de un oxidante, como el peréxido de hidrégeno, y un componente de
polifenol con la intencién de causar o permitir una reaccioén entre los dos.

En la fisiologia de plantas superiores, el peroxido de hidrégeno, los polifenoles, las proteinas y las oxidorreductasas
se segregan en el citoplasma estructurado, los organulos y las estructuras de membrana de la célula viva. La ruptura
de la célula por infeccion, lesion, aplastamiento, pulverizacion, desecacién, ensilaje u otros procesos fisicamente
perjudiciales dan como resultado la mezcla y el agotamiento del potencial reactivo util de estos componentes. El arte
actual de la extraccidon botanica no ofrece medios obvios para capturar una combinacion estable de estos
componentes. Por lo tanto, no es sorprendente que, a pesar de mas de 50 afos desde el descubrimiento y la
documentacion de la funcién de los sistemas de polifenoles oxidados dentro de las plantas, las industrias de la salud
y la agricultura botanica no hayan comercializado con éxito esta quimica multimolecular, sino que se hayan centrado
en la captura de moléculas nutricional y farmacoldgicamente inherentemente estables que pueden ser simplemente
empagquetadas o extraidas.

Existe una comprension significativa de los polifenoles oxidados enzimaticamente dentro de las ciencias botanicas,
pero no existe una referencia conocida para un método y composicion ex-vivo estable para restaurar, duplicar o
mejorar la capacidad de este sistema de oxidacion de polifenoles para uso con fisiologia animal u otras aplicaciones
bioldgicas fuera del contexto de la bioquimica de plantas in vivo.

Las interfaces ambientales y las necesidades inmunolégicas del reino vegetal son en muchos aspectos similares a las
de los animales. Los tejidos externos de las plantas, tales como las cuticulas de las hojas, las cascaras de las frutas
y las cascaras de las semillas, son tejidos vivos adaptados para defenderse contra patégenos similares y estreses
fisicos como la dermis y la mucosa humana. Los animales y las plantas también tienen algunos mecanismos analogos
para hacer frente a las lesiones. Como tal, los mecanismos bioquimicos utilizados en las plantas pueden aplicarse a
los animales.

En otro aspecto, un método para producir sistemas bioquimicos estables comprende extraer un sustrato de polifenol
estable en una composicién libre de agentes reductores activos, enzimas o catalizadores y combinar el sustrato de
polifenol con una fuente concentrada de especies reactivas de oxigeno que promueven el inicio y la propagacion de
reacciones de oxidacion cuando se aplica o combina con una fuente separada de oxidorreductasas o catalizadores
apropiados.

Las composiciones de acuerdo con algunas realizaciones de la divulgacion introducen peréxido de hidrégeno en
concentraciones suficientemente altas en una solucion acuosa de biopolimero vegetal para establecer el secuestro o
estabilizacion de oxidantes concentrados dentro de la proximidad reactiva intima de los grupos funcionales hidroxilo
de los polifenoles. El oxidante secuestrado resiste la difusion lejos del biopolimero cuando se somete a dilucion. Los
agentes reductores se eliminan o desnaturalizan en formulaciones que contienen la combinacién oxidante-polifenol
para hacer que la combinacién oxidante-polifenol sea sustancialmente no reactiva a las proteinas hasta que se pone
en contacto con una superficie, tejido, organismo, recubrimiento o solucién que proporciona una fuente de enzimas
oxidorreductasas u otros agentes cataliticos que median directa o indirectamente la conversién del biopolimero en una
forma activada.

En otro aspecto de la divulgacion, las composiciones contienen una formulacion eficiente especifica del objetivo de
biopolimeros oxidados mediada por enzimas de origen animal. Este mecanismo permite el suministro de efectos utiles
desde el punto de vista médico y comercial a los tractos o tejidos del cuerpo animal. Estos efectos son analogos a las
respuestas basicas de la lesion de la planta. Muchas de las reacciones bioquimicas involucradas estan bien estudiadas
pero aun no se comprenden completamente. No obstante, no existe una técnica en el estado del arte para estabilizar
y aplicar la combinacién estabilizada de oxidantes y polifenoles a la fisiologia animal o patdégenos como fuente de
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activacion enzimatica. Las enzimas comunes que actuan como complejantes de fenol en muchas plantas, bacterias y
hongos, tales como lacasas u fenol oxidasas, son funcionalmente similares a las enzimas animales comunes, tales
como catalasas, peroxidasas, que también pueden causar la formacion de grupos quindnicos con una afinidad
mejorada por los aminoacidos de las proteinas.

En algunas realizaciones, la solucion liquida preparada tiene muchas ventajas practicas significativas sobre los
extractos botanicos antimicrobianos tipicos convencionales. Estos incluyen mayor solubilidad en agua y capacidad de
suministro, mayor estabilidad del pH, mayor estabilidad a la temperatura, potencia predecible, baja toxicidad en
animales, bajas concentraciones inhibitorias minimas en un amplio espectro de bacterias gram negativas y gram
positivas, bajo olor y sabor, eficiencia en el uso de materias primas , y carencia de productos de degradacion ambiental
nocivos.

Algunas realizaciones de la presente divulgacion imitan mecanismos de defensa de las plantas que han evolucionado
conjuntamente con patégenos ambientales durante muchos millones de afios. La accién de unién a proteinas no
especifica de los biopolimeros activados contiene multiples actividades que pueden causar la inactivacién microbiana.
Todos son radicalmente diferentes a las acciones germicidas o antibiéticas convencionales y es mucho menos
probable que promuevan la resistencia de una manera que se ha asociado con el uso subterapéutico y la
contaminacién ambiental con antibioticos.

Los polifenoles oxidados pueden tener varios mecanismos biolégicos de accion. Una sola molécula poliquindnica de
este tipo puede contener de varios a miles de sitios de unién en una poblacién densa y no diluyente, de modo que el
compuesto puede entrecruzar y condensar aminoacidos y proteinas de organismos dafiados para formar una barrera
refractaria contra patégenos e irritantes. El compuesto puede unirse y causar una distorsion e inactivacion significativas
de las vias metabdlicas y los efectos de virulencia de los patégenos. Son capaces de aglomerar fisicamente, arrastrar
o inmovilizar patégenos para evitar que los patdégenos se propaguen. Las formas quinodnicas o fendlicas también
pueden causar la liberacién de radicales oxidativos para causar dafio a la membrana del patdégeno y lisis. También
pueden bloquear los receptores responsables del dolor y las respuestas inflamatorias.

Los polifenoles generados de acuerdo con las realizaciones de la divulgaciéon pueden ser polimeros solubles
individuales, moléculas compuestas, conglomerados macromoleculares o agregados con proteinas o fragmentos
celulares. El secuestro estabilizador de los oxidantes puede ser el resultado de afinidades de hidrégeno, intercambio
de electrones o de efectos capilares a mayor escala.

En muchas situaciones, puede ser beneficioso promover mezclas heterogéneas de biopolimeros activados para
maximizar la bioactividad/biodisponibilidad frente a una gama mas amplia de patdégenos. La combinacién de
polifenoles extraidos de multiples materiales vegetales puede servir para ampliar ain mas el espectro de unién. En
algunos casos, no todas las subunidades de fenol experimentan conversion de quinona y el sustrato puede retener
caracteristicas y comportamientos de los compuestos no oxidados ademas del comportamiento quinénico.

Los expertos en la materia entenderan que muchos otros polimeros organicos naturales o sintetizados también pueden
oxidarse para formar una multiplicidad de grupos funcionales carbonilo o quinénicos que pueden usarse en lugar de o
combinados con polifenoles.

En algunos aspectos de la divulgacion, se usan enzimas no botanicas para desencadenar la oxidacion de polifenoles.
Esto permite la introduccién de una solucién estable de oxidante de polifenol para atravesar pasivamente los tractos
del cuerpo animal para suministrar materiales no reaccionados a tejidos comprometidos a los que no se puede acceder
practicamente por otros medios, aumentando asi la biodisponibilidad efectiva de la composicién util. La formacion de
quinona catalizada por objetivo restringe las reacciones bioquimicas no especificas a la proximidad inmediata del tejido
comprometido, reduciendo asi el riesgo de efectos indeseables de tejido macroscépico o interaccion sistémica.

La existencia de enzimas funcionalmente idénticas en los reinos animal y vegetal permite la transferencia novedosa
de las reacciones de polifenoles mediadas por enzimas a aplicaciones no botanicas. Por ejemplo, el tracto
gastrointestinal de los vertebrados superiores tiene 2 tipos diferentes de peroxidasas. El primer tipo comprende una
peroxidasa soluble que se encuentra en la mucosidad digestiva de ratas y cerdos que es secretada por el sistema
inmune eosindfilo. El segundo tipo comprende una peroxidasa insoluble encontrada en las células de la mucosa
gastrointestinal que se liberan Unicamente en las lesiones. El segundo tipo de peroxidasa es basicamente el
equivalente funcional a las peroxidasas involucradas en la formacién de poliquinonas de la respuesta a la lesion de la
planta y puede desencadenar actividad quindnica especificamente en el sitio en la proximidad directa de las células
dafadas, vulnerables o infectadas mientras permanece pasivo al tejido sano.

Dicha composicion estable de oxidante de polifenol de este tipo tiene efectos bioquimicos particularmente utiles sobre
una lesion tisular o una membrana mucosa irritada del tracto digestivo, tracto respiratorio, tracto urinario, tracto
reproductivo u otras interfaces mucosas dentro de animales superiores. La ingestiéon de la composicion en solucion
liquida la suministrara pasivamente al sitio de las células dafiadas y la infeccidn en el que las enzimas oxidorreductasas
catalizaran la actividad poliquindnica. Las poliquinonas entrecruzaran y condensaran proteinas celulares de células
huésped dafiadas en una barrera protectora. La unién no especifica de alta afinidad a proteinas de superficie, enzimas,
receptores y estructuras criticas para el metabolismo, la virulencia y la motilidad inmovilizan e inactivan un espectro
muy amplio de patégenos. La aglomeracion de patégenos también puede aumentar la antigenicidad potencial para
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evocar respuestas inmunes del huésped.

En un aspecto de la presente divulgacion, el efecto astringente fuerte pero localizado sobre el tejido afectado también
puede reducir los exudados fluidos. Se sabe que la astringencia macroscopica no localizada de altas concentraciones
de taninos y otros polifenoles en el sistema digestivo interfiere con las absorciones nutricionales y puede causar dafios
a la mucosa; mientras que la activaciéon localizada en el objetivo de comportamiento quindnica minimiza estas
preocupaciones.

En algunos aspectos de la divulgacion, las composiciones comprenden un nuevo control microbiano bioactivo y
sistemas protectores de tejidos. La mezcla del material bioactivo y los precursores de activacion son catalizados por
varias enzimas de células animales, vegetales o microbianas. Si la enzima activadora esta asociada con el tejido de
interés, tal como el tejido lesionado o infectado, la ingestidon o aplicacion de la composicidon no activada permitira la
etapa al tejido comprometido, incluso en las profundidades de un tracto corporal. La liberacion de radicales oxidativos
y la formacion de material vegetal activado especificamente en el sitio en el tejido objetivo aumenta significativamente
la biodisponibilidad y restringe la actividad mejorada a la proximidad inmediata de la fuente de la enzima para una
interaccion colateral reducida con otros tejidos.

En algunas de las realizaciones, el material bioactivo de origen vegetal puede ser polifenoles o cualquier biomolécula,
polimeros sintéticos, agregados de moléculas pequefias, fragmentos celulares o grupos de compuestos entrecruzados
que comprenden una multiplicidad hasta decenas de miles de sitios de reacciéon expuestos.

Se pueden usar muchas plantas como una fuente econémica de polifenoles apropiados. La hoja de Camellia sinensis
es un ejemplo que puede ser una buena fuente de materia prima botanica debido a la disponibilidad comun de fuentes
cultivadas, la baja toxicidad natural documentada y el alto contenido de polifenoles solubles en agua. El grupo de
polifenoles del flavonol (catequinas no oxidadas) constituye hasta el 30% del peso de la hoja seca de Camellia
sinensis, lo que la convierte en una fuente econdmica. También se han producido composiciones astringentes
antimicrobianas efectivas a partir de muchas especies y estructuras de plantas diferentes, incluyendo semillas de
centeno, frijol mungo, piel de Daikon, cascara de granada, gayuba, piel de aloe vera, cactus tubos de érgano, agallas
de china, hojas de orégano, fruta de caqui, germen de trigo, semillas de cebada y granos de café, lo que demuestra
la naturaleza ubicua de este mecanismo de defensa de las plantas en el reino vegetal.

En algunos aspectos, los métodos para extraer un sustrato de polifenol de materiales vegetales permiten una
formulacion, almacenamiento y suministro estables al tener extractos que contienen oxidorreductasas activas u otros
agentes reductores sustancialmente libres. Algunos aspectos de la divulgacion implican la desnaturalizacion térmica
o por disolvente de las materias primas vegetales para obtener el componente biopolimero de la planta libre de
enzimas activas oxidantes de polifenoles. La disponibilidad de suministro de materia prima y los diferentes tipos de
tejidos vegetales pueden dictar posiblemente diferentes procesamientos. Por ejemplo, los materiales vegetales
desecados o secos ya carecen de peroxido de hidrégeno y, por lo tanto, pueden sufrir procesos de desnaturalizacion
enzimatica después de la extraccion de polifenoles.

Un ejemplo de un proceso eficiente para producir una fuente econémica de materia prima de polifenoles libre de
enzimas degradantes comprende desecar rapidamente hojas enteras de Camellia sinensis recién cosechadas en aire
a alta temperatura para desnaturalizar las polifenol oxidasas que pueden causar la oxidacién de los polifenoles de
hojas verdes. Este proceso mantiene una composicidon muy cercana a las hojas de té vivas con la excepcion de la
pérdida de peroxido de hidrégeno, agua y algunos cambios enzimaticos que generalmente ocurren extremadamente
rapido después de la cosecha. Las hojas se pulverizan para facilitar la manipulacion y la eficiencia de extraccion.

Por el contrario, el t¢ negro se somete a un ejemplo de un proceso de fabricacion alternativo. En el proceso de
fabricacion, las hojas de Camellia sinensis se trituran y sus estructuras celulares se rompen mientras aun contienen
polifenol oxidasa activa. Esto inicia la oxidacién aerdbica enzimatica de las catequinas en quinonas que se condensan
espontaneamente para formar compuestos volatiles. El material vegetal asi procesado aun puede ser una fuente util
de polifenoles, pero el material vegetal tendra un menor contenido de polifenoles y requerirda desnaturalizacién
enzimatica adicional al calentar el material vegetal o su extracto a una temperatura suficiente (preferiblemente 80 °C
a 110 °C) para blanquear o desnaturalizar las enzimas. Un disolvente desnaturalizante de proteinas, como el etanol,
puede usarse alternativamente en el proceso de extraccion de material vegetal para destruir o eliminar enzimas
celulares.

La mayoria de las plantas producen peréxido de hidrogeno como parte de las actividades bioldgicas de rutina, asi
como en respuesta al estrés. La concentracion de H20:2 en el tejido vegetal varia enormemente segun la especie, el
tipo de tejido, el estrés ambiental y las estaciones. Se pierde o se consume en el procesamiento tipico posterior a la
cosecha y generalmente no es practico capturarlo de fuentes naturales, especialmente dado el bajo costo de los
oxidantes sintéticos equivalentes.

En algunas realizaciones, los métodos y composiciones de acuerdo con algunas realizaciones de la presente
divulgacion comprenden la adicion exdgena de perdxido de hidrogeno, que puede ser una fuente comercialmente
practica y estable de especies reactivas de oxigeno para la generacion mejorada de subunidades quindnicas dentro
de los polifenoles. Un experto en la materia también comprendera que se pueden usar otras fuentes directas de
especies reactivas de oxigeno para diversas aplicaciones, tales como ozono, peroxido de zinc, peroxidasas, peroxido
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de carbamida, percarbonato de sodio, peréxido de calcio, peréxido de magnesio, perborato de sodio monohidratado,
ozonida (Os), superoxido (Oz7), éxido (Oz2), dioxigenilo (O2*) o una fuente o fuentes indirectas de especies reactivas
de oxigeno, tales como oxigeno gaseoso, agua disociada, también se pueden utilizar acidos grasos cataliticos
descompuestos, glucosa y polifenoles.

En algunos aspectos, las realizaciones de la presente divulgacién incluyen combinaciones de especies de oxigeno
reactivo de alta concentracion, tales como perdxido de hidrogeno, con un sustrato de polifenol para proporcionar un
ambiente estabilizador que resista la difusion de moléculas de peréxido de hidrégeno lejos de la proximidad reactiva
intima a las subunidades de fenol. Las estructuras de polifenoles proporcionan muchas oportunidades de enlace no
covalente y atraen carga a las moléculas de peréxido de hidrégeno. El peréxido de hidrogeno también es un producto
de la autooxidaciéon de polifenoles, ayudando a mantener el equilibrio macroscépico en solucién. Los secuestros
estables pueden proteger el peréxido de hidrogeno del calor, la exposicién a los rayos ultravioleta, la reduccion de
contaminantes y la degradacién espontanea.

La Figura 1 ilustra varias rutas de reaccion para la conversion de la unidad de fenol 102 en quinonas 104 o semi-
quinonas 106 de acuerdo con una realizacion de la divulgacion. Como se usa en el presente documento, "quinona" se
refiere a todos los compuestos quindnicos, tales como quinonas y semiquinonas. El perdxido de hidrégeno 108 puede
ser una fuente de especies reactivas de oxigeno para iniciar la oxidacion, y también puede ser un producto de la
oxidacion de polifenoles. Por lo tanto, se puede establecer un equilibrio estable en una solucién con polifenoles. Una
vez iniciada, la fuente de especies reactivas de oxigeno (ROS) facilita la propagacion eficiente de la generacion de
quinonas a través de sustratos de polifenol, incluso sin mediacidon enzimatica directa. EI H202 concentrado en agua
es, por lo tanto, un buen componente oxidante. Sin embargo, el peréxido de hidrogeno se puede lograr indirectamente
a través de ofras reacciones, tales como la descomposicion de ozono, acidos grasos o percarbonatos, por nombrar
solo algunas de esas reacciones. Las oxidorreductasas celulares también pueden estar involucradas en la generacion
indirecta de las especies de oxigeno involucradas en el inicio o propagacién de la cascada de reaccién de oxidacién.
Por ejemplo, la catalasa que defiende las células animales y muchos patégenos del dafio por ROS disociara el H202
en agua y especies reactivas de oxigeno.

El peréxido de hidrégeno se produce naturalmente en las células vegetales y animales, pero su concentracion puede
variar enormemente dependiendo de la especie, la estacion, el estrés y el tipo de tejido. Aunque ciertos tipos de
plantas, como las suculentas, pueden almacenar cantidades significativas de peréxido de hidrogeno en sus tejidos,
generalmente no es practico extraerlo de fuentes vegetales debido a la presencia de enzimas reductoras segregadas
del peréxido de hidrégeno y/o polifenoles solo por delicadas divisiones subcelulares que son inevitablemente violadas
por procesos de extraccion comerciales tipicos. La mezcla desencadena la respuesta oxidativa de la lesién y consume
rapidamente el peroxido de hidrégeno, dejando un exceso de polifenoles, enzimas y otros compuestos botanicos no
involucrados.

Algunos aspectos de la presente divulgacion incluyen el uso de una fuente de especies reactivas de oxigeno fabricadas
0 generadas por separado en combinacién con el sustrato de polifenol sustancialmente libre de agentes reductores
activos o enzimas.

En algunas realizaciones, las composiciones oxidantes de biopolimeros son soluciones acuosas. En realizaciones
alternativas, fibras, hidrogeles, medios microporosos, micelas, emulsiones y otras estructuras encapsulan fisicamente
la composicion oxidante de biopolimeros. En otras realizaciones mas, las mezclas de polvos secos, granulos u otros
materiales que contienen polifenoles no liquidos combinados con un oxidante seco, tales como el percarbonato de
potasio, se usan como un kit para hidratarse para producir una solucién util oxidante de polifenoles.

En algunas realizaciones, el catalizador se administra al sitio objetivo por separado como un liquido, aerosol o como
un recubrimiento superficial en un aplicador, aposito o utensilio de limpieza. Un ejemplo de esto es una esponja
absorbente infundida con un agente reductor, tal como la catalasa o el cobre, que causara la liberacién rapida de
radicales de oxigeno y la formacion de quinonas cuando se pone en contacto con una composicion oxidante de
polifenoles. Esto puede usarse para generar una fuerte accion germicida, particularmente para destruir virus en
superficies no bioldgicas o para desinfectar tejidos sanos en ausencia de enzimas catalizadoras expuestas. Por
ejemplo, las envolturas virales generalmente no tienen enzimas, sino que estan formadas por proteinas que pueden
unirse mediante poliquinonas. Por lo tanto, se puede usar un catalizador o enzima administrado por separado para
iniciar las reacciones virales/germicidas. En algunos aspectos de la divulgacién, los compuestos poliquinénicos de
acuerdo con las realizaciones comprenden utilidades tales como un floculante microbiano. Agregar estos compuestos
poliquinénicos a una fuente de agua contaminada puede causar la agregacion de los microorganismos en masas que
precipitan o pueden filtrarse mas facilmente por medios mecanicos. La deposicién de compuestos poliquindnicos en
medios filtrantes mecanicos puede atrapar proteinas y microorganismos mientras imparte caracteristicas germicidas.
Esto se puede lograr aplicando una poliquinona activada a un medio filtrante o circulacion de composiciones
formadoras de poliquinona a través de un medio filtrante que tiene un aspecto catalitico en su superficie, tal como una
biopelicula bacteriana. Esto puede encontrar aplicacién en muchas aplicaciones de recirculacion y filtracion de una
solo pasada.

La Figura 2 ilustra una composicion 200 preparada de acuerdo con algunas realizaciones de la presente divulgacion.
La composicién 200 contiene biopolimeros 202 que contienen moléculas 204 que contienen grupos hidroxilo. Las
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moléculas 204 que contienen grupos hidroxilo se ilustran como polifenoles, pero pueden ser fenoles, polifenoles,
polisacaridos o combinaciones de los mismos. En realizaciones alternativas, las moléculas 204 que contienen grupos
hidroxilo son taninos, ligninas y flavonoides. Un experto en la materia apreciaria que los biopolimeros 202 pueden ser
cualquier molécula de enlace corto (tales como 2 a 100 unidades repetitivas o 100 a 1000 unidades repetitivas),
macromoléculas, moléculas de cadena larga, moléculas estructuradas en anillo, moléculas de apilamiento de
electrones 1 y/o de apilamiento estructural. Ademas, los biopolimeros 202 también pueden ser cualquier sustancia
que se pueda derivar u obtener de plantas o moléculas sintéticas artificiales. Ademas, los biopolimeros 202 pueden
obtenerse a partir de combinaciones de plantas. Por ejemplo, el extracto de la planta A contiene una alta proporcion
de polifenoles y el extracto de la planta B contiene una alta proporcién de polisacaridos. El biopolimero 202 puede
obtenerse a partir de una mezcla de los extractos de la planta A y la planta B. En tal caso, el 70% del biopolimero 202
puede provenir de la planta Ay el 30% del biopolimero 202 puede provenir de la planta B, por lo que la composicion
200 puede tener propiedades quimicas mas cercanas al polifenol que a las propiedades quimicas de los polisacaridos.
Por lo tanto, las propiedades reactivas deseadas de la composicion 200, tales como una reactividad y velocidad de
reaccion deseadas, pueden disefiarse usando diferentes combinaciones de las plantas Ay B.

La composiciéon 200 también puede contener un reactivo oxidante 206 y/o una enzima 208. En algunas realizaciones,
el agente oxidante 206 comprende especies reactivas de oxigeno. En algunas realizaciones, el agente oxidante 206
proviene del perdxido de hidrogeno 210 disponible comercialmente, tal como > 60%, 20% - 60%, 35% y 8% - 20% de
H20:2 en agua. En realizaciones alternativas, el agente oxidante 206 comprende 1-2% o menos del 10% de H20:2 en
agua. En algunas realizaciones, el agente oxidante 206 proviene de una reaccion de ozono 212, acido graso 214 o
percarbonato 216. En algunas realizaciones, el agente oxidante 206, tal como el perdxido de hidrogeno, es producido
endogenamente por el biopolimero o las plantas. En realizaciones alternativas, el agente oxidante 206 se agrega
exdégenamente al sistema, tal como mediante la adicidon de peréxido de hidrégeno disponible comercialmente a una
solucion del biopolimero 202 y la enzima 208.

En algunas realizaciones, la enzima 208 se genera enddgenamente o se agrega exdgenamente. Por ejemplo, la
enzima 208 utilizada para activar o facilitar la reaccion es generada por los patégenos 230 en el tejido de un animal
218. Alternativamente, la enzima 218 se genera en las células/tejidos de los animales 218 y/o plantas 232. Ademas,
la enzima se puede afiadir a una solucidon que contiene el biopolimero 202 y el agente oxidante 206 antes de aplicar
la composicion 200 a un animal o una planta.

En algunas realizaciones, la molécula 204 que contiene el grupo hidroxilo forma compuestos quinénicos 234 y/o 246.
El compuesto quindnico 234, 242, 244, 246, el grupo hidroxilo 236, 238, 240 y la molécula 204 que contiene el grupo
hidroxilo pueden proporcionar interacciones, tales como fuerzas de enlace covalente, interacciones de enlace de
hidrégeno o interacciones de apilamiento de electrones, para mantener las especies reactivas de oxigeno (ROS)
localizadas en la proximidad del reactivo. Las especies reactivas de oxigeno pueden ser reactivos oxidantes.

La Figura 3 muestra la etapa 300 de un proceso para preparar una composicion de origen vegetal de acuerdo con una
realizacién de la presente divulgacion. En la etapa 302, los agentes reductores activos o catalizadores se inactivan o
eliminan. En la etapa 304, se extraen sustratos de polifenoles sustancialmente libres de agentes reductores activos o
catalizadores. En la etapa 306, los sustratos de polifenol se mezclan con una fuente de especies reactivas de oxigeno
y/o catalizadores para iniciar y propagar las reacciones de oxidacién. Como se describié anteriormente, la fuente de
especies reactivas de oxigeno, tales como el peréxido de hidrégeno, puede agregarse de manera exégena o generarse
enddégenamente mediante un extracto vegetal. De manera similar, los catalizadores para iniciar las reacciones de
oxidacion pueden agregarse de manera exdgena o generarse enddégenamente en un sitio aplicado, tal como un sitio
infectado con patégeno o un area de tejido dafado. En la etapa 308, la mezcla se aplica a un sitio objetivo, tal como
un area lesionada de un animal. El método 300 descrito anteriormente es una realizacion. Todos las etapas son
opcionales y se pueden agregar etapas adicionales. La secuencia de las etapas puede ser en cualquier orden. Otras
variaciones son aplicables. Por ejemplo, una solucion, sustancialmente libre de catalizadores reductores y que
contiene polifenoles extraidos de una planta, se mezcla con peréxido de hidrégeno. La solucién se puede almacenar
en un contenedor para un proceso de activacién posterior. La solucién se activa a través de un mecanismo de
activacion después de ser suministrada a un sitio de un animal infectado con un patégeno, que genera catalizadores
para activar las reacciones. En otros ejemplos, una solucién que contiene polifenol y peroéxido de hidrogeno se activa
mediante la adicion exdgena de catalizadores antes de la aplicacion a un objetivo, tal como un sitio de un animal o
una planta.

La Figura 4 muestra la etapa 400 de un proceso para inactivar agentes reductores/enzimas por disolvente de acuerdo
con una realizacién de la divulgacion. En la etapa 402, se eligen las plantas que se usan para elaborar la composicion
de origen vegetal. En la etapa 404, las composiciones de polifenoles se extraen de la planta usando una solucion. En
la etapa 406, la solucion se calienta entre 80 °C y 110 °C para blanquear y desnaturalizar las enzimas. En la etapa
408, se usa un disolvente desnaturalizante de proteinas, tal como el etanol, para destruir o eliminar las enzimas
celulares contenidas en la planta.

La Figura 5 muestra la etapa 500 de un proceso para inactivar agentes reductores/enzimas por calor de acuerdo con
una realizacion de la divulgacion. En la etapa 502, se elige la planta utilizada para elaborar la composicion de origen
vegetal. En la etapa 504, la polifenol oxidasa de la planta se desnaturaliza desecando rapidamente hojas enteras de
Camellia sinensis en aire a alta temperatura. En la etapa 506, la enzima celular en agua se elimina y/o inactiva. En la
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etapa 508, las hojas se pulverizan. En la etapa 510, se agrega solvente para extraer los polifenoles.

La Figura 6 ilustra algunas aplicaciones de la composicion de origen vegetal de acuerdo con algunas realizaciones.
Las aplicaciones incluyen suplementos nutricionales para animales, coagulacion de tejidos animales, formacién de
barrera contra patégenos, reacciones desencadenantes de objetivos, adicion exdgena de enzima oxidativa para
aplicaciones biocidas, secuestro de peroxido de hidrogeno, suministro temporizado, detencién metabdlica de
patégenos, bebidas medicinales, antagonistas de los receptores, floculantes microbianos, conservacién de sustancias
bioldgicas, lavado antimicrobiano, aplicaciones agricolas, saneamiento de agua de estanques, tratamientos de
superficie de dispositivos médicos y vehiculos de suministro de medicamentos, por nombrar solo algunas de esas
aplicaciones.

Algunos modos de accidn de acuerdo con las realizaciones incluyen la funcién de activacion objetivo de una poblacién
densa de sitios de union de alta afinidad y baja especificidad en un sustrato de biomolécula relativamente grande. En
algunas realizaciones, se usa un extracto de planta completo. En algunas realizaciones, una mezcla de plantas se
mezcla con diferentes especies fendlicas dominantes y pesos moleculares con afinidades de proteinas ligeramente
diferentes, por lo que se puede facilitar el intervalo de actividad méas amplio posible.

Normalmente, el concepto de disefio de farmacos de farmacos convencionales se ha centrado en interacciones
moleculares altamente especificas. En comparacién, algunas realizaciones de la divulgaciéon usan actividad no
selectiva que se hace altamente efectiva y segura mediante la activacidn especifica del sitio. En algunas realizaciones
de la presente divulgacion, los complejos moleculares atraviesan el sistema digestivo en una solucién de moléculas
en base acuosa que mantienen los componentes reactivos multiples necesarios secuestrados en proximidad reactiva
directa entre si a pesar de los gradientes de difusidn en altos niveles de dilucion. Esto mantiene una biodisponibilidad
completa hasta que encuentra tejidos mucosos dafiados o patégenos que presentan enzimas apropiadas para activar
el complejo. La activacién en el sitio cataliza una transformacion altamente localizada del complejo molecular pasivo
en un aglutinante de proteinas agresivo con cientos o miles de sitios activos potenciales, que son mucho mas agresivos
que los dos sitios de unién encontrados en los anticuerpos. Esta activacion altamente especifica del sitio y la naturaleza
no absorbida del gran polimero "pegajoso” crea una accién potente y precisa que presenta un potencial sistémico
adverso minimo. Una acumulacién de estos biopolimeros de plantas "pegajosos” se ancla firmemente al sitio objetivo
y comienza a imitar la reaccién inmune mecanica altamente eficiente que normalmente ocurriria en el sitio de una
lesion de la planta.

En algunas realizaciones, los mecanismos en inmunologia vegetal descritos anteriormente se aplican a animales. Los
mecanismos incluyen (1) union no especifica a vias funcionales de infeccién de bacterias o levaduras, que pueden
matar a las bacterias o levaduras al afectar su metabolismo y reproduccion, (2) unién a toxinas (generalmente
proteicas) presentes en el sitio y/o bloquea los patdégenos de la expresién de mas factores de virulencia enzimatica,
(3) inmoviliza y/o deteriora su motilidad o causa aglomeraciéon que impide la propagacion y desprendimiento, (4)
efectos de entrecruzamiento de proteinas de células dafiadas en una barrera fisica que reduce la exposicion a mas
infeccion o irritacion, (5) unién a receptores de sefales inflamatorias que funcionan como antagonistas para una
variedad de respuestas fisioldgicas, (6) deshabilitar el mecanismo de penetracion celular o atrapar virus y/o prevenir
la propagacion y la eliminacién, y (7) efecto astringente y de barrera localizados para reducir la pérdida de liquido
intersticial de los tejidos dafiados.

En algunas realizaciones, las dosis efectivas son extremadamente pequefias en comparacion con los astringentes
fisicos utilizados en el método tradicional para detener la diarrea y se cree que son insuficientes para crear un efecto
astringente fisico que se haya asociado con dafio intestinal o deterioro de la absorcién nutricional asociado con el uso
de taninos.

Se realizan algunos experimentos usando el complejo preparado de acuerdo con las realizaciones de la presente
divulgacion. La efectividad de los complejos esta respaldada por la observacién constante del crecimiento mejorado
en cerdos tratados con los complejos elaborados de acuerdo con algunas de las realizaciones. La insensibilidad de
los complejos a la dilucion, la naturaleza pasiva en la mucosa sana y la actividad minima en las bacterias no patégenas
son algunos de los factores que permiten y hacen que el suministro acuoso a baja concentracion sea preferible y mas
efectivo.

La mezcla preparada de acuerdo con algunas realizaciones de la presente divulgacion puede ser Util en una lesién de
tejido o una membrana mucosa irritada del tracto digestivo, tracto respiratorio, tracto urinario, tracto reproductivo u
otra interfaz mucosa dentro de animales superiores. Estos tejidos y bacterias infecciosas pueden ser una fuente de
enzimas oxidativas que catalizan la conversién del sustrato de polifenoles en su forma oxidada. En algunas
realizaciones, la ingestion de la composicién fendlica/oxidante descrita anteriormente puede dirigir y/o indirectamente
convertir los polifenoles en un compuesto poliquinénico (u o-polifenol) a través de la conversién enzimatica directa o
la autooxidacion de unidades hidroxilo con una enzima descompuesta con peroxido de hidrogeno. La molécula
poliquindnica puede unirse covalentemente a las proteinas de las células de los tejidos dafiados o a las proteinas de
la superficie de los patdgenos para inmovilizarlas, inactivarlas y/o condensarlas. Las proteinas unidas pueden formar
una matriz protectora, que reduce la capacidad de colonizacién de los patégenos, proporciona un fuerte efecto
astringente que contrae la lesién y reduce el exudado de liquidos. Las reacciones subyacentes pueden tomar
diferentes vias, dependiendo de las enzimas especificas, la estructura y el tipo de la molécula de polifenol, la
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concentracion relativa del oxidante, el ambiente de dilucion, etc. Un oxidante que no esta directamente involucrado en
la formacion enzimatica de unidades quindnicas puede liberar radicales oxidativos que dafan directamente las
estructuras celulares de los patégenos. La explosion localizada de tales radicales cerca de los patégenos inmovilizados
crea una accion germicida focalizada que es mucho mas eficiente que la accion difusa de los germicidas en solucion
libre. El uso de mas de un material vegetal como sustratos o combinaciones con plantas con actividad germicida
conocida sin oxidacién como constituyentes adicionales puede ser deseable para aumentar el espectro o la potencia
de la actividad antimicrobiana.

En otras realizaciones, las enzimas oxidativas pueden administrarse al sitio de reaccién por separado. Como ejemplo,
una de las realizaciones contiene virus de lucha en ausencia de tejido infectado o bacterias al proporcionar una fuente
de enzimas catalizadoras. Las envolturas virales generalmente no tienen las enzimas, pero estan formadas por
proteinas que pueden unirse a la macromolécula una vez convertidas en una poliquinona. El uso de tal poliquinona
convertida previamente es aplicable en algunas realizaciones.

Algunas realizaciones de la presente divulgacion pueden usarse en solucion como un aditivo germicida. Puede ser
desencadenada por las enzimas de microorganismos, tales como bacterias y hongos, en ausencia de otros tejidos
vegetales o animales. La eficacia germicida en superficies o en solucién puede mejorarse aun mas mediante la adicion
de una enzima u otro catalizador a la superficie o solucién a tratar o mediante la aplicacion de las composiciones a
una superficie, implemento o recipiente que se trata con una enzima o catalizador de activacion.

Algunas realizaciones de la presente divulgacion pueden usarse como un floculante microbiano, agregando los
microorganismos en masas que precipitan o pueden filtrarse por medios mecanicos. La agregacion de gérmenes y
sus productos también puede aumentar la antigenicidad potencial para provocar respuestas inmunes. La actividad
astringente puede ser citotoxica para los gérmenes como resultado de (1) entrecruzamiento que desactiva las
proteinas y enzimas o receptores de la superficie de las células germinales, componentes de transduccién de sefnales,
funciones de absorcion y transferencia nutricional y (2) reduce o deteriora la movilidad de los gérmenes y virus. Ambos
tipos de acciones pueden deshabilitar la infectividad de los virus.

La prueba bactericida demostré que una cantidad de peréxido de hidrogeno que las bacterias pueden agotar en 16
horas puede usarse para matar completamente a todas las bacterias, sin ser consumido, cuando se usa una
composicion elaborada de acuerdo con las realizaciones de la presente divulgacion. El material de origen vegetal que
no experimentd reacciones de oxidacion no mostré ningun efecto bactericida. Esto indic6 que al menos parte del
compuesto polifendlico soluble se convirtié en poliquinona. En un entorno in vivo, este efecto germicida de origen
vegetal aumentard aun mas si la cantidad de catalasa o peroxidasa no es tan limitada. Una planta de tabaco
transformada con una peroxidasa aniénica de tabaco quimérico es capaz de producir una peroxidasa de alto nivel,
que demostrd que ser 7 veces mas rapida en la cicatrizacion de lesiones que una planta de tabaco no transferida. La
mayor eficiencia de la conversién de polifenol a quinona es mas probable debido a la cantidad significativa de enzimas
que a la cantidad de sustrato.

Algunos aspectos de la presente divulgacion incluyen la capacidad de entrecruzamiento de proteinas. El tanino tiene
una capacidad conocida de unidn a proteinas. Sin embargo, la unién de la proteina de tanino se basa en enlaces de
hidrégeno y la proteina de unién preferida es la proteina rica en prolina, generalmente en la saliva y el liquido mucoso
del sistema digestivo. La prueba de entrecruzamiento y precipitacién de proteinas demuestra que la albumina de huevo
formé una precipitacion densa y completa en 10 minutos. La precipitacién con plantas solo toma 3 dias para recibir
resultados similares. La muestra con solo el agente oxidante no tuvo ningun efecto de precipitacion. Esto indica que
las realizaciones de la presente divulgacion tienen una capacidad y eficiencia de entrecruzamiento de proteinas mucho
mayor.

Algunas de las realizaciones incluyen una mezcla de un germicida de origen vegetal y una composicion y oxidante de
entrecruzamiento de proteinas. La composicién de entrecruzamiento de proteina y germicida de origen vegetal puede
contener una planta que tiene compuestos fendlicos altos. El oxidante puede ser perdxido de hidrégeno. Algunos de
los métodos que pueden usarse para fabricar tales composiciones se describen en la solicitud de patente de los
Estados Unidos No. 12/317.638, presentada el 23 de diciembre de 2008 vy titulada "MATERIALES Y SISTEMAS
BIOCIDAS DE ORIGEN VEGETAL".

Algunas realizaciones de la presente divulgacion se pueden aplicar a reacciones de oxidacién-reduccion y/o radicales
de los compuestos fendlicos de plantas. Los compuestos fendlicos de la planta pueden incluir fenoles, polifenoles,
hidroxicumarinas, flavonoides, alcaloides y cualquier otro componente con subunidades quimicas similares a los
monofenoles o difenoles para oxidar, reducir o entrecruzar otras moléculas en o sobre microorganismos, plantas y
animales, generando asi efectos antimicrobianos, efectos antivirales, efectos astringentes y efectos de curacion de
lesiones en diferentes organismos o tejidos objetivo. Los términos "quinona" y "poliquinona" usados en la presente
divulgacion incluyen cualquier monémero o polimero organico de configuraciones de anillo aromatico con uno o mas
oxigenos de doble enlace.

Las composiciones y los métodos pueden utilizarse para facilitar la curacion de la lesion en la piel o aplicarse al sistema
digestivo para la curacion de cualquier infeccion del sistema digestivo. Las composiciones y los métodos también se
pueden utilizar en diversas aplicaciones ambientales especificas, tal como los usos in vitro e in vivo.
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En algunas realizaciones, las aplicaciones de la presente divulgacion incluyen antimicrobianos, antihelminticos,
antilaxantes/antidiarreicos, analgésicos, antiinflamatorios, ingredientes cosméticos, queratoliticos, oxidantes para
procesos industriales, agentes quelantes de metales y adhesivos organicos. En realizaciones alternativas, los usos
fisiolégicos incluyen antisépticos, desinfectantes, virucidas, fungicidas, astringentes, adhesivos de tejidos, protectores
de lesiones, prevencién de biopeliculas, antiinflamatorios, analgésicos, hemostasia, conservantes de productos,
coagulantes, floculantes, enjuagues bucales, irrigantes, agentes desbridantes, ténicos gastricos, antidiarreicos,
tratamientos para ulceras, agentes esclerotizantes, desinfectantes de agua, conservantes de agua, limpiadores
oxidantes y desodorantes. En realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen hacer que los humanos o animales
ingieran las composiciones para tratar o prevenir que los patdgenos o moléculas patégenas infecten, dafien o sean
absorbidos por los tejidos de sus sistemas digestivos. En otras realizaciones, las aplicaciones incluyen la prevencion
o el tratamiento de la diarrea animal a través de la reduccion de las secreciones de fluidos por accion astringente,
antiinflamatoria o antimicrobiana. En algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen los tratamientos de erosiones
por reflujo gastrico, Ulceras pépticas u otras lesiones del sistema digestivo. En realizaciones alternativas, las
aplicaciones incluyen los tratamientos de irritaciones o infecciones de la cavidad nasal o auditiva. En otras
realizaciones, las aplicaciones incluyen aerosoles antimicrobianos en el tracto respiratorio para reducir los patégenos
y también para proteger el revestimiento del tracto respiratorio de la invasion de los patégenos, tales como bacterias,
virus y hongos. En algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen aerosoles del tracto respiratorio y enjuagues
sinusales para eliminar los alérgenos de contacto. En realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen enjuagues
del tracto urinario para tratamientos antiinfecciosos o antiinflamatorios o enjuagues antisépticos de rutina para
implantes del tracto urinario y pacientes de dialisis renal. En otras realizaciones, las aplicaciones incluyen preservacion
de 6rganos antisépticos para trasplante de 6rganos.

En algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen un lavado antimicrobiano para infecciones por bacterias, virus y
levaduras en piel normal o dafiada, lesiones superficiales o en cualquier cavidad de la mucosa. En realizaciones
alternativas, las aplicaciones incluyen adhesivos tisulares para la curacién acelerada, el cierre o la hemostasia de
incisiones o lesiones quirdrgicas. En otras realizaciones, las aplicaciones incluyen tratamientos de incisiones
quirargicas o lesiones tépicas para la reduccion de cicatrices. En algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen
tratamiento de primeros auxilios para cortes topicos, quemaduras o abrasiones. En realizaciones alternativas, las
aplicaciones incluyen ungiientos antisépticos, enjuagues de ungtientos o irrigantes para el tratamiento de la uUlcera de
la mucosa oral y procedimientos dentales. En otras realizaciones, las aplicaciones incluyen tratamientos de
periodontitis y tratamientos de dientes sensibles, tales como sellado de microgrietas de dientes. En algunas
realizaciones, las aplicaciones incluyen enjuagues orales para halitosis. En realizaciones alternativas, las aplicaciones
incluyen inmersiones para dermatitis, tifia inguinal, infecciones vaginales y pie de atleta. En otras realizaciones, las
aplicaciones incluyen, tratamientos antimicrobianos y curativos de quemaduras, lesiones crénicas y Ulceras. En
algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen la prevencion o reduccion de la formacion de biopeliculas en tejidos
o superficies.

En realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen aplicaciones agricolas. Por ejemplo, el patégeno superficial
puede reducirse y las micro lesiones pueden sellarse rociando o remojando la planta con la composicion oxidante de
polifenol. Ademas, la salud general de las plantas se puede mejorar fortaleciendo la estructura de la superficie o
estimulando un mayor crecimiento o desarrollo mediante las reacciones de entrecruzamiento.

En otras realizaciones, las aplicaciones incluyen aerosoles o atomizadores liquidos de la composicion como
desinfectante de bioseguridad para instalaciones de granja de animales. En algunas realizaciones, las aplicaciones
incluyen esterilizacion de alimentos para animales. En realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen aditivos
para alimentos o agua para la conservacién y prevencion de la transmision de enfermedades. En otras realizaciones,
las aplicaciones incluyen lavados de plantas, frutas frescas y vegetales. El rociado o enjuague de una solucién que
contiene la composicion descrita en el presente documento puede matar o suprimir las bacterias de la superficie,
extender la vida util y proteger la superficie o parar la invasion de plagas en cultivos vivos o productos agricolas. En
algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen desinfeccion de semillas de plantas para almacenamiento y
saneamiento antes de la germinacion. En realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen atomizacion de
conservacion o tratamiento de agua para flores recién cortadas. En otras realizaciones, las aplicaciones incluyen
adhesivo tisular para injerto de plantas y remediacion de aguas subterraneas.

En algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen atomizacion de conservacion de carne y mariscos para reducir las
bacterias y formar finas capas antidigestivas para evitar una invasién microbiana. Las realizaciones alternativas
incluyen desinfectantes de procesamiento de carne para la prevencion de la contaminacion microbiana. En
realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen saneamiento de agua de estanques para pesquerias, tales como
peces, camarones, ostras, abulén y mejillones. En otras realizaciones, las aplicaciones incluyen el tratamiento de
enfermedades para plantas y animales acuaticos. En algunas realizaciones, las aplicaciones incluyen desinfectantes
para acuarios, aditivos conservantes para productos que contienen liquidos, ingredientes desinfectantes para
limpiadores de superficies, recubrimientos ciclicos REDOX de quinona para dispositivos médicos, vestimenta y
equipos de preparacion de alimentos, desinfeccidon de instrumentos y entornos hospitalarios, soluciones de hidratacion
antimicrobiana para dispositivos médicos con recubrimiento hidrofilico y tratamientos organicos anticorrosivos para
metales.

En realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen choque industrial de agua, conservantes o desincrustantes. En

14



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

ES 2791485713

otras realizaciones, las aplicaciones incluyen saneamiento de agua de piscinas y bafieras de hidromasaje. En algunas
realizaciones, las aplicaciones incluyen vehiculos para compuestos terapéuticos de molécula pequena. En
realizaciones alternativas, las aplicaciones incluyen estabilizadores para oxidantes, modificacion de sabores de
alimentos e inyeccion en tumores y quistes.

En algunas realizaciones, las composiciones pueden estar en forma de polvo seco. La composicion se puede alimentar
a un animal en forma de polvo seco o en combinaciéon con al menos un fluido. Las composiciones en forma seca
pueden contener polifenoles o moléculas poliméricas, especies reactivas de oxigeno, catalizadores o una combinacion
de los mismos. Las especies reactivas de oxigeno pueden contener percarbonato de sodio, percarbonato de potasio
y/o cualquier otra sustancia que sea capaz de activar el polifenol y/o las moléculas poliméricas. Las especies reactivas
de oxigeno, el material que contiene polifenol o moléculas poliméricas, un catalizador o una combinacién de los
mismos pueden alimentarse a los animales al mismo tiempo o por separado.

En algunas realizaciones, el término "polifenoles" usado en el presente documento contiene mas de una unidad de
fenol o bloque de construccién por molécula. En realizaciones alternativas, el término "polifenoles" contiene una unidad
de fenol por molécula. En otras realizaciones, el término "polifenoles" incluye taninos hidrolizables (ésteres de acido
galico de glucosa y otros azucares) y fenilpropanoides, tales como ligninas, flavonoides y taninos condensados.

En algunas realizaciones, el peroxido de hidrogeno afiadido a una solucidon que contiene polifenol es del 1% al 2%.
En realizaciones alternativas, el perdxido de hidrégeno afadido a una soluciéon que contiene polifenol es inferior al
10%. Una persona experta en la materia apreciaria que puede aplicarse cualquier concentracion de perdxido de
hidrégeno siempre que la concentraciéon de peréxido de hidrégeno no sea demasiado alta para reaccionar de forma
exagerada con los polifenoles en la solucién. Las reacciones de reaccidon exagerada incluyen proporcionar una
concentracion de peroxido de hidrégeno, lo que hace que los polifenoles activados no puedan realizar las funciones
descritas en la presente divulgacion.

En algunas realizaciones, el término "fluido" usado en el presente documento incluye liquido, gas, fluido supercritico,
una forma de sustancia solida moévil, o una combinacién de los mismos. En algunas realizaciones, el término
"patdgeno” incluye cualquier agente infeccioso, gérmenes, bacterias, virus o una combinaciéon de los mismos. En
algunas realizaciones, el término "patégeno"” incluye cualquier sustancia bioldgica que potencialmente pueda causar
enfermedad, dolencia, dafio, perjuicio o impacto negativo a un huésped, tal como un animal u otra sustancia bioldgica.
En algunas realizaciones, el término "biopolimero" incluye cualquier sustancia que pueda derivarse u obtenerse de
una planta, un animal o sustancias bioldgicas. En realizaciones alternativas, el término "biopolimero" incluye cualquier
molécula polimérica producida por un organismo biolégico, tal como una planta viva. Ademas, el término "biopolimero"
puede incluir celulosa y almidon, proteinas y péptidos, y ADN y ARN. En algunas realizaciones, el término
"biopolimero" incluye unidades plurales de azucares, aminoacidos y nucleétidos. En algunas realizaciones, el término
"afinidad de unién" incluye cualquier interaccion y/o unién intermolecular o intramolecular. Por ejemplo, enlaces
covalentes, enlaces idnicos, enlaces de hidrogeno, momentos dipolares, momentos dipolares inducidos y fuerzas
electrostaticas. En algunas realizaciones, el término "proximidad reactiva" se refiere a cualquier interaccion que existe
entre dos o0 mas moléculas/atomos, de modo que las dos 0 mas moléculas no se mueven libremente al azar en una
solucion.

En algunas realizaciones, el término "efecto en la inactivacion de un patégeno" descrito en este documento incluye
bloquear el acceso de los patdgenos a tejidos animales/vegetales, sofocar las rutas metabdlicas de los patdégenos,
unir factores virales, inmovilizar/agregar los patégenos y/o realizar dafios oxidativos a los patégenos. En algunas
realizaciones, las fuentes de especies reactivas de oxigeno y/o perdxido de hidrégeno pueden obtenerse de fuentes
naturales y artificiales, tales como aloe fresco y/o cilantro. En algunas realizaciones, el polifenol activado incluye o-
polifenol, polifenol oxidado, polifenona y poliquinona.

El término "fluido de proceso" puede incluir un fluido que se procesa artificialmente y/o biolégicamente. El término
"procesado biolégicamente" puede referirse a que una composicion afiadida es procesada por una sustancia bioldgica,
tal como un animal. El término "procesado artificialmente" puede incluir filtracién, desecacion, aislamiento, extraccion
o cualquier otro proceso de fabricacion o laboratorio quimico/biolégico. Por ejemplo, el término "fluido de proceso"
puede incluir la situacién de que una forma de sustancias en polvo seco se alimenta a animales y que tiene un fluido
de los animales o fluido agregado para disolver o dispersar el polvo seco, formando asi un fluido procesado. El polvo
seco puede contener polifenoles y especies reactivas de oxigeno, tales como el percarbonato de sodio y el
percarbonato de potasio, para alimentar a los animales. Alternativamente, el polvo seco puede contener principalmente
polifenoles. La especie reactiva de oxigeno puede alimentarse al animal en forma liquida junto o por separado con el
polvo seco. En otra realizacion alternativa, la forma de polvo seco puede contener principalmente especies reactivas
de oxigeno. Los polifenoles o grupos hidroxilo que contienen moléculas pueden ser alimentados a los animales en
forma liquida juntos o por separado con el polvo seco.

Los siguientes experimentos muestran la efectividad de las composiciones preparadas de acuerdo con algunas de las
realizaciones de la presente divulgacion.

Experimento 1
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Se prepararon tres muestras de albumina de suero bovino (BSA) en polvo purificado en solucién acuosa. La muestra
# 1 contenia BSA Unicamente. La muestra # 2 contenia BSA y polifenol oxidasa. La muestra # 3 contenia BSA, polifenol
oxidasa y peroxido de hidrégeno. Cada muestra mostro turbidez similar en estado estacionario después de 30 minutos,
medida por un espectrofotémetro. Se afadié una soluciéon acuosa de polifenoles (tanino) de agallas de china a cada
una de las muestras. Después de una hora, la muestra # 1 mostré pocos cambios visibles. La muestra # 2 exhibi6é un
aumento en la turbidez debido al aumento del tamafio de particula, lo que indica una coagulacion de proteina menor.
La muestra # 3 exhibié un fuerte precipitado en el fondo del tubo de ensayo y una falta de turbidez, lo que demuestra
que se puede lograr un aumento sustancial en la coagulacidon de proteinas mediante la reacciéon enzimatica de los
polifenoles con una fuente de especies reactivas de oxigeno.

Experimento 2

Se afadié una solucion de agallas de china y perdxido de hidrogeno a (1) un tubo que contenia clara de huevo de
gallina en polvo (los procesos de desecacion utilizados en la fabricacion de enzimas desnaturalizantes de clara de
huevo en polvo) reconstituido en agua y (2) un tubo que contenia albumina de huevo de gallina fresco en agua. Se
observo una precipitacion mucho mayor en la muestra de albumina de huevo de gallina fresco, lo que demuestra que
los polifenoles de las plantas pueden ser catalizados por enzimas de origen animal para aumentar la unién a las
proteinas de manera consistente con la formacién de quinona exhibida en las lesiones de las plantas.

Experimento 3

La formulacion A se prepard usando el método descrito a continuacion. Se preparé un gramo de polvo de té verde
comercial en 1 litro de agua desionizada en un vaso de precipitados Pyrex de 1 litro y se dejé extraer a temperatura
ambiente durante 6 horas. Se afiadio peroxido de hidrégeno al 35% de calidad alimentaria a la solucién y se dejo
reposar durante 4 horas, luego se filtr6 a través de un medio o filtro de malla de 2 micras. La solucién madre resultante
se diluyé 1000:1, 200:1 y 100:1 con agua de Mohm. Se afiadieron 15 mL de soluciones diluidas a soluciones de cultivo
en partes iguales que contenian 107 cultivos de E. coli de cepa silvestre (controles de agua) y se dejaron incubar a 37
°C.Alas 2 h,4 h,6 hy8h, se inundé una muestra de cada serie de pruebas en placas de agar y se incubd, y se
realizaron recuentos manuales de colonias. La muestra 100:1 alcanzé el 100% de muerte a las 4 h, la 200:1 logré el
100% de muerte alas 6 h, y la 1000:1 fue solo bacteriostatica. Esto demuestra la viabilidad de fabricar una composicién
de origen botanico con altas capacidades germicidas con una materia prima y un aporte de energia excepcionalmente
bajos.

Experimento 4

Se afiadié un cultivo de cepa silvestre de E-coli a tres muestras. La muestra A contenia 25 ppm de perdxido de
hidrégeno en agua. La muestra B contenia una solucién de Formulacion A diluida a una fraccion equivalente de 25
ppm de perdxido de hidrégeno. La muestra C contenia una solucion que tenia un extracto de té verde de la misma
concentracion de Formulacion A pero sin peréxido de hidréogeno. La poblacidn de bacterias en el peréxido de hidrégeno
(la muestra A) se redujo inicialmente, pero comenzé a exhibir una mayor turbidez visual después de 16 horas, lo que
indica el agotamiento de la capacidad antimicrobiana. El extracto de té verde solo (la muestra C) exhibio poca actividad
antimicrobiana notable. La formulacién A (la muestra B) continué matando las bacterias y no mostré rebote después
de 3 dias, lo que indica un 100% de muerte y/o una mayor eficacia antimicrobiana, lo que demuestra un rendimiento
germicida significativamente mejorado como resultado de la combinacién de extracto de té verde y peréxido de
hidrégeno.

Experimento 5

La muestra # 2 era una solucidn preparada previamente usando la formulacién A anterior, que se diluyd para duplicar
la misma concentracion de polifenoles que la muestra # 1 preparada previamente. En la muestra # 3, se combinaron
polifenol y peréxido de hidrégeno diluido para lograr la misma relacién de polifenol a peréxido de hidrégeno que en la
muestra # 2. Se prepararon diluciones en serie de cada muestra y se dejaron reposar durante 24 horas. Se afiadi6 a
cada muestra una solucién que contenia 10%/mL de cepa silvestre de E coli, que luego se incubod y se sembrd en
placas de agar para el conteo visual de colonias. Las soluciones de oxidante de polifenoles previamente preparadas
de la muestra # 2 continuaron matando bacterias de manera efectiva a concentraciones significativamente mas bajas
que en las diluciones de la muestra # 3, lo que demuestra el rendimiento mejorado a bajas concentraciones cuando
se produce una composicién oxidante de sustrato de polifenol a una concentracién alta (en ausencia de
oxidorreductasas activas u otros agentes reductores) antes de la dilucion, apoyando el concepto de secuestro de
fuerza intermolecular para mejorar la estabilidad.

Experimento 6

El siguiente es un método para preparar la formulaciéon B y una demostracién de un proceso de extraccion de sustrato
de polifenol. Se usan 30 gramos de corteza de granada seca, que se sec6 a 150 °C durante 1 hora, se molié hasta
polvo fino y se combind con 10 litros de agua desionizada calentada a 80 °C durante 20 minutos, luego se enfrié a
temperatura ambiente durante 2 horas. Se afadié perdxido de hidrégeno al 35% de calidad alimentaria y se dejo
reposar durante 6 horas, y luego se filtr6 a través de un medio de 5 micras. La solucion de peréxido de hidrégeno
agregada tenia menos del 10% en solucion después de agregarla en la solucién para evitar una reaccion exagerada
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con los polifenoles. Se afadieron diluciones en agua en serie de la solucion resultante a 107-108 cultivos de bacterias
en medio liquido. La solucidn resultante se incubé durante 24 horas y se observé visualmente la turbidez. Como se
muestra en la Tabla 1, la turbidez (+ turbia, - no turbia) indica bacterias viables.

Tabla 1
Concentracion (mL/mL) Control
500 | 250 | 125 | 62,5 31,3 | 15,6 | 7,81 | 3,9
Escherichia coli - - - - - - - -
Salmonella enterica St. Typh.| - - - - - - - +
Staphylococcus aureus - - - - - - - -
Pseudomonas aeruginosa - - - - - - -
Listeria monocytogenes - - - - - - +
Pasteurella multocida - - - - - - -
Proteus vulgaris - - - - - + +
Klebsiella pneumoniae - - - - - - - -
Bacillus cereus - - - - - - - -
Bordetella brochiseptica - - - - - - - -

Especie de bacteria
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Experimento 7

La aplicacién de una diluciéon 200:1 de la formulaciéon A a heridas de lanceta simétricas bilaterales en ratones de
laboratorio demostré el cierre de las heridas en aproximadamente un tercio de las heridas tratadas con un control de
solucion salina o ungliento antibidtico.

Experimento 8

Se aplicé una almohadilla de algodén empapada en una dilucién 200:1 de la formulacién A a la mucosa oral inflamada
durante 10 minutos. De tres voluntarios, todos experimentaron una reduccion significativa en el dolor y la hinchazén
en una hora. La infeccién se resolvié por completo en dos, demostrando potencial antiinflamatorio y antiinfeccioso en
el tejido mucoso.

Experimento 9

Diez voluntarios humanos con sintomas actuales y anteriores de diarrea frecuente o crénica recibieron 5 mL de dilucion
40:1 de la Formulacién B en 250 mL de agua durante 5 dias. Nueve expresaron una reduccion significativa en el
malestar y los sintomas durante 1 semana o mas.

Experimento 10

Se introdujeron 0,5 mL de dilucién 100:1 de la Formulacion A y la Formulaciéon B en un pozo perforado en una placa
de agar con infusion de sangre de oveja que se inoculd en la superficie con E. coli. El perimetro del pozo formo
rapidamente un area opaca de proteinas sanguineas entrecruzadas que eran refractarias a la penetracion del complejo
PP-O y no mostraban zona de supresion bacteriana alrededor del pozo. En comparacion, el agar con nutrientes
minimos sin proteinas sanguineas mostré una zona de supresion significativa indicativa de difusién de PP-O a través
del medio, lo que demuestra la baja penetracidon en el tejido de las composiciones que soportan un potencial de
toxicidad reducido.

Ejemplo 11

Los cerdos hibridos Landrace asiaticos de raza pura de 5 dias de edad en una granja comercial se dividieron en 13
sujetos de prueba y 3 sujetos de control, todos alimentados con cantidades y tipos idénticos de alimento desde el
nacimiento hasta los 3 meses. Los sujetos de prueba recibieron 5 microgramos (equivalente de peso seco de la planta)
de Formulaciéon A cada tercer dia en agua de alimentacion y la misma dosis diariamente si se observaba diarrea. Los
controles recibieron inyecciones de antibidticos para tratar la diarrea. A los 21 dias, el grupo de prueba encontré menos
diarrea y en promedio fueron 1,0 kg més pesados que los controles. A los 3 meses, el peso promedio de los sujetos
de prueba fue entre un 25 y un 30% mayor que el de los controles con base en la medida de la circunferencia, lo que
demuestra la viabilidad de la Formulaciéon A como alternativa a los antibiéticos tal como un profilactico y promotor del
crecimiento.

Experimento 12

Se rastred y evalud el crecimiento de 99 lechones Landrace de pura raza. Los lechones se alimentaron con una
composicion oxidante de polifenol de la Formulaciéon B en un sustituto de leche porcina. Los lechones de 21 dias
tienden a estar estresados por la transicion ambiental y tienen una mayor incidencia de diarrea durante
aproximadamente una semana. El grupo experimental mostré un aumento de peso promedio 18% mayor durante este
periodo que el grupo de control, lo que demuestra el valor comercial en la optimizacion del crecimiento y la
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compatibilidad con el sustituto de leche.

Tabla 2
Grupo experimental Grupo de control
No. de lechones 53 46
Dosis 7,5 ug (peso seco de la planta) 0 pg
Frecuencia Una vez por dia Ninguna
Periodo de prueba 8 dias 8 dias
Peso promedio al comienzo 7,00 kg 7,225 kg
Peso promedio al final 8,81 kg 8,76 kg
Ganancia promedio de peso 1,81 kg 1,535 kg

Experimento 13

La seguridad toxicolégica se probé usando 10 cerdos Landrace de pura raza libre de patdogenos especificos, de 23
dias de edad. A los cerdos se les administré una dosis diaria de 250 pg o una dosis de 2500 pg durante 45 dias. Se
monitorearon la hematologia y el crecimiento y se realiz6 la histologia, que no mostré ningun efecto negativo sobre
los tejidos u 6rganos.

Experimento 14

Se dividieron 50 lechones de partida destetados en 5 grupos y cada uno recibié una dosis de 12 ug una vez cada
tercer dia durante 5 semanas. El analisis estadistico muestra un aumento de peso superior en los grupos
experimentales. Los experimentos anteriores son evidencia de los usos efectivos de las composiciones oxidantes de
polifenol en el control de patégenos y muestran un valor medible en numerosas aplicaciones comerciales y
médicamente utiles. Aunque los experimentos demuestran beneficios directos de promocion del crecimiento en la
produccién animal agricola, se sabe que el uso de cerdos tiene similitudes fisiolégicas e inmunoldgicas cercanas con
los humanos y se usan cominmente como predictores de rendimiento y seguridad en humanos. Por lo tanto, los
efectos potenciales pueden ser proyectados y reivindicados para los humanos. Esto se ve respaldado por la
experiencia directa en la eliminacién rapida de molestias digestivas ocasionales y diarrea de causas no especificas.
Se ha observado que dosis Unicas que varian de 20 ug a 250 ug (peso seco equivalente) son efectivas para resolver
la diarrea en humanos, con alivio sintomatico tipicamente notado dentro de una hora.

Produccion

Algunas de las realizaciones se han producido de acuerdo con los métodos descritos en este documento. El proceso
de fabricacion puede utilizar materiales y procedimientos de produccion organica utilizando materiales grado
alimenticio aprobados por el Programa Nacional Organico (NOP) y generalmente reconocidos como seguros (GRAS).
El proceso de fabricacién se puede llevar a cabo en un laboratorio de sala limpia segun las Buenas Practicas de
Fabricacion (GMP).

Algunos métodos de produccién incluyen proceso previo botanico, desnaturalizacion y extraccion de proteinas,
secuestro intramolecular de reactivos en complejo fendlico metaestable, procesamiento posterior y dilucion y
formulacién con ingredientes adicionales.

El proceso divulgado en este documento es aplicable a una amplia gama de especies de plantas y tipos de tejidos
debido a la naturaleza ubicua de la quimica de interés. Las fuentes de planta se pueden elegir en funcion de la
disponibilidad de fuentes de cultivo, contenido de fraccidon clave y componentes secundarios que pueden
potencialmente impartir efectos caracteristicos deseables o indeseables, tales como toxicidad y autodegradacion.

La fabricacion de la composicion divulgada en el presente documento puede incorporar varios métodos de control de
calidad estandarizados que miden directamente el contenido del sustrato, la potencia del iniciador, el rendimiento
microbiolégico y la capacidad de uniéon molecular. La fabricacion de la composicion se habia probado a temperatura
ambiente durante mas de un aio. El resultado muestra pruebas de estabilidad aceleradas con muestras retenidas. Se
ha determinado que el umbral de diluciéon de estabilidad microbioldgica del compuesto es superior al que hace que
sea autoconservante.

Algunas de las realizaciones se han producido con éxito a partir de una variedad de diferentes bases vegetales. Se
obtienen resultados preferidos cuando se usan plantas alimenticias no controvertidas y bien caracterizadas con una
larga historia de uso en medicinas complementarias y alternativas. Un experto en la materia apreciaria que muchas
plantas, tejidos vegetales o combinaciones se pueden utilizar para hacer diferentes formulaciones para diferentes
mercados, siempre y cuando el mecanismo de trabajo sea funcional, estructural, quimica, bioldgica o fisicamente
equivalente a las realizaciones descritas en el presente documento.

La presente divulgacion se ha descrito en términos de realizaciones especificas que incorporan detalles para facilitar
la comprensién de los principios de construccion y operacién de la divulgacion.
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REIVINDICACIONES
1. Una composicion oxidante de polifenol para uso en terapia antimicrobiana, comprendiendo la composicion:

a. un extracto soluble en agua de un tejido vegetal que contiene polifenoles que incluye un tanino; y
b. una especie reactiva de oxigeno exdégeno que incluye peréxido de hidrégeno; y

en la que la composicion esta sustancialmente libre de agentes reductores activos y enzimas.

2. La composicién para uso de la reivindicacién 1, en la que el perdxido de hidrégeno es secuestrado por el extracto
para estabilizar y concentrar especies reactivas de oxigeno cerca de unidades fendlicas en la composicion.

3. La composicién para uso de la reivindicacién 1 o la reivindicaciéon 2, en la que el tejido vegetal comprende un
componente seleccionado del grupo que consiste en semillas de centeno, frijol mungo, piel de Daikon, granada,
gayuba, piel de aloe vera, cactus tubos de 6rgano, agallas de china, orégano, fruta de caqui, germen de trigo, semillas
de cebada, granos de café, té verde, té negro, granada, tabaco, una planta suculenta y tejidos vegetales externos,
raices, hojas, cuticulas de hojas, cortezas, frutas, piel y cdscaras de los mismos.

4. La composicion para uso de la reivindicacion 1, en la que la planta comprende Camellia sinensis, granada, o una
combinacion de las mismas.

5. La composicidn para uso de la reivindicacion 1, en la que el extracto comprende un polifenol seleccionado del grupo
que consiste en lignina, flavonoide, hidroxicumarina y alcaloides.

6. La composicion para el uso de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5 en el tratamiento de una infeccién o dafio al
sistema digestivo; tratar, prevenir o mejorar los sintomas de la diarrea; tratar o prevenir enfermedades asociadas con
agentes patégenos transmitidos por el agua; tratar un tejido infectado; o tratar un tejido herido.

7. Uso de una composicion oxidante de polifenol que comprende:

a. un extracto soluble en agua de un tejido vegetal que contiene polifenoles que incluye un tanino; y
b. un peréxido de hidrégeno exdégeno; y

en la que la composicion esta sustancialmente libre de agentes reductores activos y enzimas, en la fabricacion de un
medicamento para tratar una infecciéon microbiana.

8. La composicion para el uso de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6 o el uso de la reivindicaciéon 7, en la que la
composicion esta en forma de polvo seco.

9. Un kit que comprende una forma seca de la composicién para el uso de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6.

10. El kit de la reivindicacion 9, en el que la forma seca del material generador de perdxido de hidrégeno comprende
un componente seleccionado del grupo que consiste en percarbonato de sodio, percarbonato de potasio, un peréxido
de carbamida y peroxido de urea.

11. Un método para producir la composicién oxidante de polifenol para el uso de cualquiera de las reivindicaciones 1
a 6, en el que el método comprende:

obtener un tejido vegetal;

inactivar o eliminar agentes reductores activos y catalizadores del tejido vegetal;

extraer sustratos de polifenol del tejido vegetal que estan sustancialmente libres de agentes reductores activos y
catalizadores; y

mezclar los sustratos de polifenol con peréxido de hidrégeno exdgeno.

12. El método de la reivindicacion 11, en el que los polifenoles se extraen del tejido vegetal usando una solucion.

13. El método de la reivindicacion 11 o la reivindicacion 12, en el que la inactivacién o eliminacién de agentes
reductores activos o catalizadores del tejido vegetal comprende:

desecar el tejido vegetal en aire a alta temperatura;

calentar la solucién de polifenoles extraidos del tejido vegetal para desnaturalizar las enzimas; y/o

utilizar una solucién desnaturalizante de proteinas para destruir o eliminar las enzimas celulares contenidas en el tejido
vegetal.

14. El método de la reivindicacion 13, en el que se pulveriza tejido vegetal desecado.
15. Un uso no terapéutico de una composicion como antimicrobiano, en el que la composicion comprende:

a. un extracto soluble en agua de un tejido vegetal que contiene polifenoles que incluye un tanino; y
b. una especie reactiva de oxigeno exdgeno que incluye perdxido de hidrégeno; y
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en la que la composicion esta sustancialmente libre de agentes reductores activos y enzimas.

16. El uso no terapéutico de la reivindicacién 15, en el que la composicidon se usa como o para un ingrediente
cosmético; un desinfectante; un conservante de biopelicula; un conservante de producto; un limpiador oxidante; un
desodorante; un enjuague bucal para halitosis; una aplicacion agricola tal como la reducciéon de patdégenos
superficiales o el sellado de micro lesiones al rociar o remojar la planta con la composicion, fortalecer la estructura de
la superficie y estimular un mayor crecimiento o desarrollo; un desinfectante de bioseguridad para instalaciones de
granjas de animales; esterilizacion de alimentos para animales; lavado de plantas, frutas y verduras frescas; extender
la vida util; proteger la superficie o evitar la invasion de plagas en cultivos vivos o productos agricolas; desinfeccion de
semillas de plantas para almacenamiento y saneamiento antes de la germinacion; atomizador de preservacion o
tratamiento de agua para flores recién cortadas; remediacidén de aguas subterraneas; atomizador de preservacion de
carnes y mariscos para reducir las bacterias y formar finas capas antidigestivas para evitar una invasion microbiana;
desinfectantes para procesamiento de carne para la prevencion de la contaminacion microbiana; desinfeccién del agua
de estanques para la pesca; tratamiento de enfermedades para plantas acuaticas; desinfectantes para acuarios;
aditivos conservantes para productos que contienen liquidos; ingredientes desinfectantes para limpiadores de
superficies; revestimientos ciclicos redox de quinona para dispositivos médicos, ropa y equipos de preparacion de
alimentos, equipos hospitalarios y desinfeccion de instrumentos; soluciones hidratantes antimicrobianas para
dispositivos médicos con recubrimiento hidrofilico; conservantes o antiincrustantes industriales de choque de agua; o
bafiera de hidromasaje y saneamiento de agua de piscina.

17. Uso de una composicion para estimular el crecimiento en animales, en la que la composicion comprende:

a. un extracto soluble en agua de un tejido vegetal que contiene polifenoles que incluye un tanino; y
b. una especie reactiva de oxigeno exdégeno que incluye peréxido de hidrégeno; y

en la que la composicion esta sustancialmente libre de agentes reductores activos y enzimas.

18. Un método para estimular el crecimiento en animales, comprendiendo el método administrar una composicion al
animal, en el que la composicién comprende:

a. un extracto soluble en agua de un tejido vegetal que contiene polifenoles que incluye un tanino; y
b. una especie reactiva de oxigeno exdgeno que incluye perdxido de hidrégeno; y

en el que la composicion esta sustancialmente libre de agentes reductores activos y enzimas.
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Inactivar o eliminar agentes reductores activos o catalizadores

302

Y

Extraer sustrato de polifenol sustancialmente libre de agentes
reductores activos o catalizadores

/2/304

Y

Mezclar el sustrato de polifenol con una fuente de especies
reactivas de oxigeno y/o catalizador para iniciar y
propagar reacciones de oxidacion

{306

Aplicar la mezcla a un sitio objetivo, tal como un area lesionada
de un animal

2308

Fig. 3
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400
Seleccionar la planta - _-402
|
Extraer composiciones de polifenol de la planta usanso una soluciéon |~ ¢_~404
]
Calentar la solucion entre 80°C y 110°C para blanquear para
desnaturalizar las enzimas L4006
]
Usar un disolvente desnaturalizante de proteinas, tal como etanol, para
destruir o eliminar enzimas celulares {408
L ]
Flg. 4 500
Seleccionar la planta " 1_~502
Y
Desnaturalizar la polifenol oxidasa mediante la desecacion de todas las
hojas de Camellia sinensis rapidamente al aire a alta temperatura 504
Y
Eliminar las enzimas celulares del agua {506
Y
Pulverizar las hojas 7508
Y
Agregar disolvente para extraer los polifencles {510

Fig. 5
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