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RO 128194 B1

Inventia se referd la un produs fitoterapeutic cu actiune antispastica si la procedeul
de obtinere a acestuia, cu utilizare farmaceutica.

Este cunoscut cd frunzele speciei Salvia officinalis (Salviae folium), continand
1,5...2,5% ulei volatil, 1...3% flavone, 4...5% acizi polifenolcarboxilici, 2...14% taninuri
catehice, triterpene pentaciclice (acizi crategolic, ursolic, oleanolic etc.), fitosteroli
(B-sitosterol, stigmasterol), vitamina C, vitamina B1, acid pantotenic, enzime, manifest
actiune spasmoliticd, datoritd, probabil, fenolilor si flavonelor polimetoxilate. Uleiul volatil care
contine monoterpene (a - $i B - pinen, camfen, mircen, limonen), sesquiterpene (B-cariofilen,
o-humulen), alcooli terpenici (borneol, linalo, terpineol, nerol, geraniol), alcooli
sesquiterpenici, fenoli, oxizi, esteri, cumarine, manifesta actiune antispastica, mucolitica,
antibacteriand, antivirald, antifungicd, coleretic-colagoga, reglatoare a circulatiei sanguine,
cicatrizanta (V. Istudor, Farmacognozie, fitochimie, fitoterapie, vol. 2, Editura Medical4,
Bucuregti, 2001).

Este cunoscut ca uleiul volatil din fructele speciei Foeniculum vulgare Mill. (Foeniculi
fructus), continand drept component principal anetolul si drept constituent caracteristic
fencona aldturi de hidrocarburi monoterpenice, alcooli, aldehide, cetone, oxizi si cumarine
manifestd actiune antispasticd, carminativd, stomahicd, colagog-coleretica, vermifuga,
analgezica, bactericidd si antisepticd in special la nivel renal, tonicad si stimulanta,
cardiotonica si tonic respiratorie (V. Istudor - Farmacognozie, fitochimie, fitoterapie,
vol. 2, Editura Medical&, Bucuregti, 2001).

Este cunoscut ca uleiul volatil din fructele speciei Carum carvi L. (Carvi fructus)
contindnd monoterpene (limonen, o - si B-pinen, a- si PB-felandren, mircen), cetone
((+)-carvona, carvenona, izomeri cis- si trans-dihidrocarvona), alcooli monoterpenici (carveol,
carvacrol), cumarine (herniarind) manifesta actiune mucolitica, coleretic-colagoga, stomahica
(V.Istudor, Farmacognozie, fitochimie, fitoterapie, vol. 2, Editura Medical&, Bucuresti,
2001).

RO 122436 prezintd o compozitie fitoterapeuticd, avand actiune sedativa,
miorelaxantd, antispastica, fiind constituitd din 40 parti Lavandulae flores, 30 parti Melissae
folium si 30 parti Millefolii flores sub form& de pulbere cu continut de 13,36...16,71%
substante minerale si 0,84...0,72% agliconi triterpenici exprimati in acid ursolic, partile fiind
exprimate in greutate, si la procedeul de obtinere a acestuia.

WO 03084945 descrie compozitie farmaceutica cu actiune analgezica si antispastica
constituitd din 80...130 parti in greutate acid gliciretinic extras din Glycyrrhiza sp. si 120...70
parti in greutate paeoniflorin extras din Paeonia alba, precum si metoda de preparare a
acesteia.

RO 98319 se referd la o compozitie medicamentoasa cu actiune asupra aparatului
digestiv si constd in aceea ca este constituitd din extractul Folium Myrtilli, extract Herba
Anserinae, extract Herba Hyperici, extract frunze Juglandis, extract Herba Salicariae, extract
radacind Petasites, extract Herba Chelidonii, Aetheroleum Chamomillae, Aetheroleum
Foeniculi, Aetheroleum Carvi, Aetheroleum Thymi, Aetheroleum Menthae, Aetheroleum
Salviae, lactoza, amidon, Aerosil gelating, talc si stearat de magneziu si conditionatd in
comprimate enterosolubile dupa procedee cunoscute.

RO 111540 B1 prezintd un procedeu de obtinere a unui extract vegetal, ce consta
in aceea ca, un amestec de de plante, compus din radix Bardanae 3,8 parti, radix Angelicae
7,5 parti, flores Calendulae 6,0 parti, herba Centauri 4,5 parti, folium et flores Chrysantemum
3,0 parti, fructus Foeniculi 3,8 parti, folium Fraxini 7,5 parti, radix Gentianae 15 parti, herba
Hysopi 3,0 parti, rhizoma Iridis 1,6 parti, fructus Juniperi 7,5 parti, folium Lauri 7,5 parti, flores
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Acaciae 7,5 parti, folium Rubi idaei 3,0 parti, folium Salviae 3,0 parti, resina Abies albae 3,8
parti si herba Serpylli 4,5 parti, se supune extractiei cu alcool etilic 39° intr-un raport de
15: 1 (solvent : parte), la temperatura de 40°C in mediu anaerob, pe o perioada de timp de
400 h, cu agitare la fiecare 12 h, pH-ul solutiei finale este de 6,5...7,5, iar partile sunt
exprimate in procente. Alcoolul etilic folosit la extractie poate fi inlocuit cu rachiu de secara
dublu rafinat de 51°, care a fost diluat cu apa distilatd, pana la obtinerea unei concentratii de
39°.

RO 117067 B se referd la o tincturd antispastica si contra colicilor, pentru copii si
adulti si procedeul de obtinere a acesteia. Tinctura este constituitd din 10...15 parti Rhizoma
Gei, 5...10 parti Cortex Cinnamomi, 10...15 parti Fructus Coriandri, 5...10 parti Fructus carvi,
10...15 parti Flores Rhoeados, 2...3 pérti ulei volatil de mentd, 200 parti alcool etilic de 90°,
pentru plante, partile fiind exprimate in greutate, iar pentru lichide, in volum. Procedeul de
obtinere a tincturii consta in aceea ca plantele se fragmenteaza la dimensiuni de 1...2 mm,
pentru radix i cortex, si pana la pulbere, obtinuta pe sita IV, conform F. R., pentru coriandru
si chimion, iar dup& amestecarea lor, se extrag cu alcool de 90°, dupd care se adauga uleiul
de menta.

Problema tehnicd obiectivd pe care urméreste sd o rezolve inventia constd in
realizarea unui produs fitoterapeutic cu actiune antispastica.

Solutia tehnicé la aceastd problema constéd in aceea cd se asociaza intr-o compozitie
urmatoarele componente: 3 uleiuri volatile din frunzele speciei Salvia officinalis, fructele
speciei Foeniculum vulgare si fructele speciei Carvum carvi, in extractul atomizat din frunzele
speciei Salvia officinalis.

Produsul fitoterapeutic antispastic, conform inventiei, contine ulei volatil din plantele
Salviae folium, Foeniculi fructus si Carvi fructus avand: cineol, tuiond, limonen,
5,552...6,786% acizi polifenolcarboxilici exprimati in acid cafeic si 3,792...4,634% flavone
exprimate in rutozid, identificate gaz-cromatografic, iar procedeul de obtinere, conform
inventiei, consta in aceea ca se antreneaza uleiul volatil din Salviae folium, Foeniculi fructus
si Carvi fructus cu vapori de apa in circuit inchis, raport plantd/ solvent = 1/10 m/v la
temperatura de fierbere, timp de 2...5 h, cu agitare, se prelucreazad extractul apos din Salviae
folium, rdmas dupd antrenarea uleiului volatil, prin concentrare la 1,5/1 v/im extract
concentrat/ material vegetal, repaus la 4...6°C, timp de 24 h si atomizare, urmatd de
inglobarea, in 100 parti in greutate extract atomizat, a cate 2 parti in volum ulei volatil din
fiecare specie, omogenizarea, cernerea produsului si conditionarea sub forma de capsule
de 250 mg.

Produsul fitoterapeutic si procedeul de obtinere conform inventiei prezintd
urmatoarele avantaje:

- se diversificd gama de produse cu actiune antispastica cu un produs natural, de
origine vegetald;

- prezintd o toxicitate redusa;

- tehnologia este nepoluantd, nu rezultd deseuri toxice sau ape reziduale.

Se prezintd in continuare un exemplu concret de realizare a inventiei.

Exemplu. 1 kg produs fitoterapeutic se realizeaza din material vegetal utilizat din
frunzele speciei Salvia officinalis (Salviae folium), uscate si macinate sita lll, fructele speciei
Foeniculum vulgare (Foeniculi fructus), uscate si macinate sita Ill si fructele speciei Carum
carvi (Carvi fructus), uscate si macinate sita ll.
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Fazele tehnologice parcurse pentru obtinerea produsului fitoterapeutic sunt
urmatoarele:

Obtinerea uleiului volatil din Salviae folium

Intr-un vas de inox de capacitate 250 |, previzut cu manta de incilzire, refrigerent
de sticld, sistem de colectare a uleiului volatil in circuit inchis din sticld, sistem de agitare si
stut de evacuare, se introduc 16 kg material vegetal, constand din frunzele speciei Salvia
officinalis, $i 160 | apa distilata (raport plantd/solvent =1/10 m/v) si se incalzeste amestecul
la fierbere timp de 2 h, cu agitare continud. Dupa rdcirea vaporilor de apd, la trecerea prin
refrigerent, se obtine uleiul volatil in sistemul de colectare, iar apa se recirculd. Rezultd 63
ml ulei volatil de culoare slab - gélbuie cu miros caracteristic, gust arzator, insolubil in apd/
solubil in alcool etilic.

La analiza gaz-cromatograficd, se observa ca uleiul volatil contine in special tuiona,
camfor, cineol.

Obtinerea uleiului volatil din Foeniculi fructus

intr-un balon de sticld de capacitate 15 |, prevézut cu sistem de antrenare a uleiului
volatil in circuit inchis, sistem de agitare si sistem de incalzire, se introduc 1,1 kg material
vegetal, constand din fructele speciei Foeniculum vulgare, si 11 | apa distilatd (raport
plantd/solvent = /10 m/v) si se incdlzeste amestecul la fierbere timp de 5 h, cu agitare
continud. Dupa racirea vaporilor de apa, la trecerea prin refrigerent, se obtine uleiul volatil
in sistemul de colectare, iar apa se recirculd. Rezultd 21 ml ulei volatil de culoare galbena
Cu miros aromat, caracteristic, gust amar, insolubil in apa/ solubil in alcool concentrat.

La analiza gaz-cromatograficd, se observa ca uleiul volatil contine in special anetol,
tuiond, limonen.

Obtinerea uleiului volatil din Carvi fructus

intr-un balon de sticl4 de capacitate 10 |, prevdzut cu sistem de antrenare a uleiului
volatil in circuit inchis, sistem de agitare si sistem de incdlzire, se introduc 0,8 kg material
vegetal, constand din fructele speciei Carum carvi, si 8 | apa distilata (raport plantd/solvent
=1 /10 m/v) si se incalzeste amestecul la fierbere timp de 4 h, cu agitare continud. Dupa
racirea vaporilor de apa, la trecerea prin refrigerent se obtine uleiul volatil in sistemul de
colectare, iar apa se recirculd. Rezultd 21 ml ulei volatil de culoare galbena cu miros si gust
aromat, caracteristic, insolubil in ap&/ solubil in alcool concentrat.
La analiza gaz-cromatograficd, se observa cd uleiul volatil contine in special (3-pinen,
p-cimen, carvona.

Obtinerea extractului atomizat din Salviae folium

Solutia extractivd apoasa obtinutd dupd antrenarea uleiului volatil in circuit inchis din
16 kg material vegetal si indepértarea deseului de planta prin filtrare i presare (circa 100 I)
se concentreaza la 24 | (Raport plantd/ extract concentrat = 1/ 1,5 m/v) si se lasa in repaus
la temperatura de 4...6°C timp de 24 h, dupd care se centrifugheaza. Solutia concentratd
limpede se introduce cu ajutorul unei pompe peristaltice in echicurent cu aer uscat prin récire
cu ajutorul unui dezumidificator intr-un atomizor cu incédlzire electricid. Se programeaza
temperatura de intrare 130°C si temperatura de iesire la aproximativ 60°C. Produsul atomizat
se colecteazd in vas, cu ajutorul unui ciclon, sub forma de pulbere find. Se obtin 1060 g
extract atomizat de culoare brund cu miros aromat, caracteristic i gust amar. Extractul
atomizat contine 7,477% acizi polifenolcarboxilici exprimati in acid cafeic si 4,564 % flavone
exprimate in rutozid.
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Obtinerea produsului fitoterapeutic

Intr-un vas de portelan de capacitate 5 |, se omogenizeazi 1024 g extract atomizat
din Salviae folium cu 20,8 ml ulei volatil din Salviae folium, 20,8 ml ulei volatil din Foeniculi
fructus si 20,8 ml ulei volatil din Carvi fructus. Dupd omogenizare, produsul este pulverizat
si cernut sita VIIl. Se obtine 1 kg produs, care este conditionat sub forma de capsule,
contindnd 250 mg. Se obtin 4000 capsule de uz oral.

Produsul contine cineol, tuiond, limonen, identificati gaz-cromatografic, si 6,169%
acizi polifenolcarboxilici exprimati in acid cafeic si 4,213% flavone exprimate in rutozid.

in continuare, este descrisa pe larg inventia.

Produsul fitoterapeutic, conform inventiei, este constituit din 2% ulei volatil obtinut din
Salviae folium, 2% ulei volatil din Foeniculi fructus $i 2% ulei volatil din Carvi fructus,
inglobate in extract atomizat obtinut prin prelucrarea solutiei extractive apoase din Salviae
folium pana la 100% m/m si se prezintd sub forma de pulbere omogena continand cineol,
tuiona, limonen identificati gaz-cromatografic, 4,213% flavone exprimate in rutozid $i6,169%
acizi polifenolcarboxilici exprimati in acid cafeic.

Procedeul de obtinere a produsului fitoterapeutic, conform inventiei, constd din
obtinerea uleiurilor volatile din Salviae folium, Foeniculi fructus si Carvi fructus prin antrenare
cu apa in circuit inchis, raport plantd/ solvent = 1/10m/v, la temperatura de fierbere a
amestecului, timp de 3...5 h, colectarea uleiului volatil, indepartarea deseului de planta prin
filtrare i presare, prelucrarea solutiei extractive apoase din Salviae folium prin concentrare
la unvolum de 1/6 v/v, centrifugare pentruindepartarea substantelorinsolubile si atomizarea
solutiei concentrate, urmatd de inglobarea a céte 2 parti in volum ulei volatil, din fiecare
specie, in 100 parti in greutate extract atomizat.

TESTARI FARMACOLOGICE

Componentele uleiului volatil au demonstrat actiunea antispastica, astfel:

- cineolul relaxeazd muschii netezi ai cailor respiratorii de gobolan si cobai
nesensibilizati i sensibilizati cu ovalbumina printr-un mecanism nespecific;

- fenol-metil eterii (carvacrol metil eter, anetol) intervin la nivelul conexiunii sinaptice
periferice si a placii neuromusculare sau la nivel central; actioneazd de preferintd la nivel
subdiafragmatic (gastric, enteric, colic si genito-urinar), dar si pe musculatura striata.

Latestarea activitatii antispastice musculotrope pe model de ileon terminal de cobai,
s-a demonstrat cd produsul conform inventiei, supus testarii, a redus dependent de doza
contractia ileonului terminal la gobolan si cobai, indusé prin histaming, si s-a determinat un
efect de reducere cu 50% a intensitatii contractiei la concentratia de 3,2 mg/ml.
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Revendicari

1. Produs fitoterapeutic antispatic, sub forma de pulbere find de culoare bruna, cu
gust amar si miros aromat, caracterizat prin aceea cd acesta contine ulei volatil din plantele
Salviae folium, Foeniculi fructus si Carvi fructus, avand: cineol, tuiond, limonen,
5,552...6,786% acizi polifenolcarboxilici exprimati in acid cafeic si 3,792...4,634% flavone
exprimate in rutozid, identificate gaz-cromatografic.

2. Procedeu de obtinere a produsului fitoterapeutic, definit in revendicarea 1,
caracterizat prin aceea cd se antreneaza uleiul volatil din Salviae folium, Foeniculi fructus
si Carvi fructus cu vapori de apd in circuit inchis, raport plantd/ solvent = 1/10 m/v la
temperatura de fierbere, timp de 2...5 h, cu agitare, se prelucreaza extractul apos din Salviae
folium, rdmas dupd antrenarea uleiului volatil, prin concentrare la 1,5/1 v/im extract
concentrat/ material vegetal, repaus la 4..6°C, timp de 24 h si atomizare, urmatd de
inglobarea, in 100 parti in greutate extract atomizat, a cate 2 parti in volum ulei volatil din
fiecare specie, omogenizarea, cernerea produsului si conditionarea sub forma de capsule
de 250 mg.

Editare si tehnoredactare computerizat§ - OSIM
Tipdrit la Oficiul de Stat pentru Inventii §i Marci
sub comanda nr. 78/2014
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