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(57) Rezumat:

Inventia se referd la un produs farmaceutic, destinat
administrérii locale, contindnd in procente masice:
0,01...10% asociere de extracte atomizate de Cynara
scolymus, Rosmarinus officinalis Si Hissopus officinalis,
intr-un raport 40:30:30; 0,5...4% un formator de retea

de tip poliacrilat, 1...10% un promotor de absorbtie
lipofil, respectiv, polipropilenglicol, trietanolamina,
2...20% etanol i apa pand la 100%

Revendicéari: 1

Cu incepere de la data publicdrii cererii de brevet, cererea asigurd, in mod provizoriu, solicitantului, protecfia conferitd potrivit dispozifiilor
art.32 din Legea nr.64/1991, cu excepfia cazurior in care cererea de brevet de invenfie a fost respinsd, retrasd sau consideratd ca fiind retrasd.
Intinderea protecfiei conferite de cererea de brevet de invenjie este determinatd de revendicdrile confinute in cererea publicatd in conformitate

cu art.23 alin.(1) - (3).

RO 128701 A2



OFICIUL DE STAT PENTRU INVENTH SI MARC
Cerare da brevet de inventie

Nr. o2l O (2 34

Data depozit ....2.9.211:. 201)..

Forme farmaceutice semisolide destinate administrarii locale,
continand asocieri de extracte atomizate de Cynara scolymus, Rosmarinus

officinalis sp. si Hissopus officinalis sp.

Inventia se referd la forme farmaceutice semisolide destinate administrarii
locale pe piele si mucoase, cu un continut intre 0.1 si 5 % asociere de extracte

atomizate de Cynara scolymus, Rosmarinus officinalis sp. si Hissopus officinalis sp..

Cerererile de brevet de inventie A/011256; 2010 si A/011257; 2010 [Andries AA si
col] descriu forme farmaceutice semisolide, respectiv solide, continand extracte
atomizate de produse vegetale. Principiile active continute principii active determina
procese de inhibare a actiunii metaloproteinazelor, generand dupa administrarea in-
vivo un puternic efect antioxidant. Acesta este corelat cu efecte de combatere a

semnelor imbatranirii tisulare.

Inventiia ce face obiectul acestui dosar adauga complexului de principii active
continutul extractului atomizat de Cynara scolymus, in cadrul unor forme
farmaceutice semisolide. Considerand avantajul formelor farmaceutice semisolide
hidrofile, precum si variabilitatea caracteristicilor fizico-chimice si prospectiv, a
parametrilor biofarmaceutici pentru structurile moleculare care constituie amestecul
complex - componente active ale extractelor, s-a urmarit dezvoltarea unor geluri de
tip emulsie. Aceste vehicule bifazice prezinta potentialul de a asigura stabilitatea si
biodisponibilitatea optima a ingredientelor active. S-a optat pentru o cantitate minima
de alcool etilic si poliol inferior, propilenglicolul. Acest amestec de cosolventi a fost
utilizat pentru dispersarea cantitati de complex. Promotorul de absorbtie a fost
reprezentat fie de izopropil-miristat, fie de combinatii ale acestuia cu lanolina si

alcoolul oleic, ambele generénd forme farmaceutice semisolide de tip emulsie.
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Compozitia asocierii de pulberi atomizate (Cynara scolymus . Rosmarinus
officinalis . Hyssopus officinalis, 40 : 30 : 30 %), utilizate in prepararea formeior

farmaceutice semisolide, a fost urmatoarea:

Parametru Concentratie

Acizi polifenolcarboxilici, % (g/g)

-exprimat In acid rozmarinic 4.08
-exprimat In acid cafeic 3.18
-exprimat In acid clorogenic 3.98

Flavone, % (g/g)

-exprimat in rutin 4.56
Acid rozmarinic, mg/100g 2078.33
Cinarina, mg/100g 89.39
Acid clorogenic, mg/100g 246.40
Acid cafeic, mg/100g 68.34
Luteolin 7-glicozida, mg/100g 800.77
Apigenin 7-glicozida, mg/100g 50.53
Rutin, mg/100g 305.08

Micro si macroelemente, mg/100g

Mk 2.07
-zinc 1.83
-magneziu 207 50
2 Rector, Prof. {_’:ﬂaﬂgn&#ép&?.
o “i.:;':'r- *ﬁ\-;?/

7R



-

Q=10 =0 T -
2.9 -~ 201

Compozitia generalda a formularilor de tip gel-emulsie este redata in

continuare:

Cantitate

Component (g/100g)

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus . Rosmarinus officinalis : 0.01-10.0
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Agent macromolecular poliacrilic 0.5-40
Trietanolamina adpH?7
Propilenglicol 1.0-10.0

Promotor de absorbtie lipofil de tip
izopropil-miristat sau combinati ale

. o S 1.0-10.0
acestuia cu acizi grasi si alte componente
lipidice biocompatibile
Etanol absolut 5.0-20.0
Apa purificata ad 100.0

Modul de preparare

Formatorul de retea de tip poliacrilat (de exemplu carbomer 934, 940) este
hidratat, timp de 24 de ore, In 75% din cantitatea de apa prevazuta in formula.
Pentru acest sistem poliacrilic, structurarea gelului s-a realizat prin neutralizare cu
trietanol-amina.

Gelurile rezultate sunt neutralizate, prin adaugare agentului de neutralizare.

Asocierea de pulberi atomizate se dizolva sau se disperseaza in amestecul
de propilenglicol si etanol, in care a fost dispersat anterior promotorul de absorbtie
lipofil.

Gelul neutralizat si sistemul micelar continand componentele pulberilor din

asociere se reunesc $i se omogenizeaza prin agitare lenta.
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Exemplul 1

Component

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus : Rosmarinus officinalis :
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940
Trietanolamina
Propilenglicol
Izopropil-miristat
Etanol absolut

Apa purificata pana la

Exemplul 2

Component

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus : Rosmarinus officinalis -
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940
Trietanolamina

Propilenglicol

Amestec izopropil-miristat, lanolina si acid

oleic
Etanol absolut

Apa purificata pana la

Cantitate
(g/1009g)

0.5

0.5

adpH7

10

100

Cantitate
(g/100g)

0.5

0.5

ad pH7

10

100

Rector, Prof. Dr Rijstame

Wi




Exempiul 3

Component

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus : Rosmarinus officinalis :
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940
Trietanolamina
Propilenglicol
Izopropil-miristat
Etanol absolut

Apa purificatad pana la

Exemplul 4

Component

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus : Rosmarinus officinalis :
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940
Trietanolamina

Propilenglicol

Amestec izopropil-miristat, lanolina si acid

oleic
Etanol absolut

Apa purificata pana la
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Cantitate
{g/100q)

0.5

adpH7

10

100

Cantitate
(9/100g)

0.5

adpH7

10

100

Rector, Prof. Dr.‘ fo

fi5-



Exemplul 5

Component

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus . Rosmarinus officinalis :
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940
Trietanolamina
Propilenglicol
Izopropil-miristat
Etanol absolut

Apa purificata pana la

Exemplul 6

Component

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus ;. Rosmarinus officinalis :
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940
Trietanolamina

Propilenglicol

Amestec izopropil-miristat, lanolina si acid

oleic
Etanol absolut

Apa purificata pana la
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Cantitate
(g/100g)

0.5

adpH7

10

100

Cantitate
(g/100g)

0.5

adpH 7

10
100
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Exemplul 7

Cantitate

Component (9/100g)

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus : Rosmarinus officinalis : 1
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940 1
Trietanolamina adpH?7
Propilenglicol 5
|zopropil-miristat 5
Etanol absolut 10
Apa purificata pana la 100
Exemplul 8
Component Cantitate
(g/100g)

Asociere de pulberi atomizate (Cynara
scolymus : Rosmarinus officinalis : 1
Hyssopus officinalis, 40:30:30%)

Carbomer 940 1
Trietanolamina adpH?7
Propilenglicol 5
Amestec izopropil-miristat, lanolina si acid 5
oleic

Etanol absolut 10
Apa purificata pana la 100
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Revendicari

1. Forma farmaceutica semisolida destinata administrarii locale pe piele si mucoase,
caracterizata prin aceea ca include intre 0.1 si 5 % o asociere de extracte atomizate de

Cynara scolymus, Rosmarinus officinalis sp. si Hissopus officinalis sp..
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