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"FITOCOMPOSICION PARA EL TRATAMIENTO
DE ENFERMEDADES ARTICULARES"

CAMPO DE LA INVENCION

La presente invenciébn estd relacionada con las téchicas empleadas en la
Industria Farmacéutica para la obtencion y fabricacién de medicamentos naturales, y
mas particultannente, esta relacionada con una fitocomposicién para el tratamiento de
enfermedades articulares.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

En la actualidad las enfermedades articulares son un problema de salud que
preocupa a las autoridades sanitarias encargadas de este ramo debido al dafio que
producen las niismas, asi como por el alto porcentaje de poblacién que las padece y
los costos que genera a los sistemas de salud el tratamiento de los pacientes
afectados.

Las enfermedades articulares comprenden cercg de 100 diferentes tipos en su
clasificacién, de las cuales la artritis reumiatoide, la osteoartritis, la fibromialgia y la
artritis gotosa son las mas frecuéntes. Los principales sintomas que acompaiian a
estas enfermedades son el dolor articylar, inflamacion, rigidez y disminucion
progresiva de la capacidad funcional de las articulaciones afectadas. Algunos tipos de
artritis como la artritis reumatoide y el lupus eritemateso ademds de lo anterior,
provocan dario sistémico.

De acuerdo con datos estadisticos de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), se calcula que aproximadarnente 355 millones de personas (8% de la
poblacién mundial) sufre de padecimientos articulares. Particulammente en los Estados
Unidos de América, 1 de cada 6 individuog sufre de alguna enférmedad articular, lo
que se traduce en que son 43 millones de personas las que se encuentran afectadas,
ocupando los primeros lugares entre las patologlas existentes en aquel pals,
Desafortunadamentd, esta cifra se incrementa cada vez mas, por lo que para el afio
2020 se espera que cerca de 60 millones de personas se encuentren afectadas por
alguin tipo de enfermedad articular (1 de cada 5 individuos).

Asimismo, en los Estados Unidos de Amiérica las enfermedades articulares son
{a principal causa de incapacidades en personas adultas, dichas enfermedades limitan
las actividades de la vida diaria de mas de 7 millones de personas, y para el afio 2020
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se espera que sean 12 millones de personas las que vean afectadas sus actividades
cotidianas debido a enfermedades arirfticas.

Adicionalmente, la arintis no sdlo se relaciona con incapacidades qus afectan al
individuo, sino que también dicha enfermedad se encuentra ligada a una serie de
afectaciones para los familiares y los sistemas de salud, ya que por ejemplo, en los
Estados Unidos de América cada aio se dan 44 millones de consultas médicas por
problemas relacionados con la artritis, de las cuales 750,000 personas requieren
hospitalizacion. El costo estimado por estas atenciones es de alradedor de 15 billones
de ddlares y el costo total, incluyendo incapacidades laborales y costos por
rehabilitacion, es de 60 billones de délares.

Paralelamente al costo econdmico, se debe menclonar ofro costo que es de igual
o mayor importancia que el primero, y es el costo emocional o psicologico que
representa la enfermedad articular en una persona que tiene que soportar de manera
continua los sintomas asociados a estas enfermedades tales como dolor, inflamacién y
disminucion progresiva de [a capacidad funcional de sus articulaciones.

Como se mencion6 anteriormente, entre los padecimientos articulares més
importantes se encuentra la artritis reumatoide, de ia cual se puede decir que es una
enfermedad cronica, recidivante y sistémica que afecta principaimente a las
arliculaciones diartrédicas que corresponden a las extremidades y que son las que
tienen mayor movimiento. La artritis se presenta con mayor frecuencia en mujeres que
en hombres en una relacién de 3:1, en la que los sinfomas constitucionales incluyen
malestar general, fiebre y pérdida de peso. La enfermedad tiene un inicio caracteristico
en las articulaciones pequefias de manos y pies, y progresa de manera centripeta y
simétrica. En los ancianos se puede presentar afeccion en las articulaciones grandes
proximales, ademas en esta enfermedad las deformaciones son frecuentes.

Mas aun, la artritis reumatoide tiene manifestaciones extraarticulares, como son
la vasculitis, atrofla de la piel y misculo, nddulos subcutdneos, linfadenopatia,
esplenomegalia y leucopenia.

Se considera que la artritis reumatoide e$ de etioclogia desconocida, aunque
diversas evidencias la relacionan con un papel de autoinmunidad la cual estd dirigida
especialmente contra constituyentes propios de la membrana sinovial.

Los aspectos que favorecen el proceso Inflamatorio articular en la artritis
reumatoide son varios, entre ellos se encuentra la presencia de macréfagos en el
infiltrado sinovial que por su forma y tamafio indican que se encuentran muy activos y
secretando una gran cantidad de citocinas que al parecer son responsables de} dafo
tisular. Entre dichas citocinas se encuentra la IL-1 (interleucina-1} y el TNF-a (Factor
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de Necrosis Tumoral), estas citocinas provocan dafio tisular de manera directa o
indirecta toda vez que inducen la activacién de osteoclastos propiciando la resorcién
6sea, inducen la secrecion de prostaglandina E que amplifica la resprcién ésea y
aumenta el proceso inflamatoric. Ademds, las cltocinas inducen la quimiotaxis de
polimorfonucieares, macréfagos y linfocitos-T, favoreciendo su movilizacion a los sitios
en los cuales se da la reaccién inflamatoria.

Por ofra parte, el TNF-a induce directamente la apoptosis de algunas células a
nivel local favoreciendo la resorcién 6sea y dando lugar a las erosiones tipicas de [a
artritis reumatoide, y ademas induce la secrecién de otras citocinas que también
aumentan el proceso inflamatorio.

Como se puede observar de 0 anterior, el proceso de afectacién articular en la
artritis reumatoide es generado por varios componentes del sistema inmune, en donde
los macréfagos, al parecer tienen una participacién importante, es por ello que algunos
de los investigadores en este campo han propuestc que esta enfermedad es inducida
principaiments por macréfagos.

Por lo que respecta a la osteoartritis, también conocida como artrosis, ésta es
la enfermedad articular degenerativa mas comun. Este padecimiento se ha
relacionado con la edad. Sin embargo, diversas investigaciones han demostrado que
aunque es un proceso que afecta mas a las personas de edad avanzada, no tiene que
ver con una situacién propia del desgaste por la edad. La osteoartritis se caracteriza
por la pérdida progresiva del cartflago articular, cambios reactivos en los margenes de
las articulaciones y en hueso subcondral. Las manifestaciones clinicas tipicas de ésta
enfermedad consisten en dolor que aumenta en forma gradual, rigidez y aumento de
voluman articular con reduccioén de la movilidad.

La osteoariritis se desamolla en dos condiciones, la primera de ellas se
presenta cuando las propledades bioestructurales de! cartilago y huesc subcondral
son normales, pero las cargas articulares son excesivas produciendo la falla tisular, y
la segunda cuando las cargas son adecuadas pero las propledades bioestructurales
del cartilago y huesc son deficientes. En esta enfermedad, las citocinas participan
como mediadores del dafio tisular; entre ellas se encuentra la interdeucina-1 (IL-1), la
interfeucina-6 (IL-8) y el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-w).

En cuanto a los tratamientos més utilizados para las enfermedades articulares
se puede mencionar que para el caso de artritis reumatoide el tratamiento
famacologico convencional consiste en tratar al paciente de la forma més precoz y
agresiva posible, procurando tener la menor toxicidad. Algo similar se hace con los
enfermos de osteoartritis, sélo que esta enfermedad tiene un tiempo de evolucién mas

95
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projongado que la artritis reumatoide. En dicho tratamiento farmacolégico tradicional,
se utilizan los FARME (farmacos modificadores de la enfermedad), entre los cuales se
encuentran las sales de oro, los antimalaricos sintéticos, los inmunoreductores o
inmunosupresores y los productos biolégicos anti-factor de necrosis tumoral (TNF) e
Inhibidores de intarleucinas (Il.). Sin embargo, el usq de estos medicamentos también
ocasiona efectos colaterales adversos en el paciente, o bien, tienen un costo excesivo.
Por ejemplo, las sales de oro causan darmatitis y estomatitis, ademas de que tienen
un sabor metélico.

Los antimalaricos que se han venido utilizado por mds de 50 afios, y entre los
cuales se encuentran la hidroxicloroquina y el sulfato de cloroquina, ocasionan erosion
cutanea, leucopenia, neuropatia periférica, entre otros efectos adversos.

En este punto, es importante hacer mencion del metofrexato, que és el
FARME mas utilizado en la actualidad, dicho farmaco disminuye la produccion de
interleucina-8, la interleucina-8 y el factor de necrosis tumoral affa, ademdés presenta
baja toxicidad. Sin embargo, se ha observado que el 60% de los pacierités qua usan
metotrexato presentan problemas gastrointestinales, tales como diamrea y nauseas.

En tomd a los agentes biolbgicos, su objetivo es interferir con la funcién de
interleucinas espacificas, entre dichos agentes se pueden mencionar & los anticuerpos
monocionales quimeéricos y las proteinas recombinantes de fusion. Las estrategias de
manejo de estos agentes van dirigidas a aumentiar la producciébn de citocinas
antiinflamatorias o a inhibir las citocinas proinflamatorias. Mas aiin, se ha observado
que estos agentes tienén muy buena accién y son poco tdxicos, y sin embargo, tignen
un costo considerablemente elevado.

Es asi que en nuestros dias, existe una bilisqueda continua de altemativas que
ayuden de manera efectiva en el tratamiento de las enfarmedades articuiares, ya que
por ejemplo se ha buscado el tratamiento mediante el uso de fitomedicamentos o
medicamentos que entre sus componentes se encuenfran extractos de especies
vegetales.

Dentro de las especies vegetales o encuentra la Curcuma longa (clircuma) y
Harpagophytum procumbens {garra del diablo) que se han usado anteriomente para
tratar de aliviar 1a inflamacion presente en las enfermedades arficulares, A parlir de
estas aspacies s obtienen exiractos que se aplican preferiblemente via intramuscular
e intraperitoneal, tal como se describe en los documentos "Phannacolbgy of Curcuma
longa" de Hermann P. T. Ammon and Martin A. Wahl. 1990; “Anti-Inflamatory and .
initant activities of Curcuma analogues in rats” de A. Mukhopadhyay, N. Basu, N.
Ghatak and P.K Gujral, 1982; y, "An Analytical Study, Anti-inflammatory and Analgesic
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Effects of H.P and H. Zeyher" de B. Baghdikiah, M.C. lanhers, J. Fleurentin, E. Ollivier,
C. Maillard, 11:30 G. Balansard, and F. Mortzer. Dichas formas de aplicacion causan
molestias a los pacientes en comparacion con una forma de administracién oral, y sin
embargo, los documentos mencionan que la administracién oral no Jogra efectos
importantes tales como la recuperacion de la movilidad de las articulaciones y la
disminucion del tiempo de rigidez y entumecimiento de las mismas, efectos que a
todas luces es deseable alcanzar no sélo para los fitomedicamentos sino también para
los FARME's mencionados anteriorments.

Asimismio, en el estado de la técnica se pueden enconirar composiciones que
incluyen entre sus componentes especies vegetales, tal como la que se describe en la
Patente Norteamnericana No. 5,916,585 que se refiere & una composicién de uso
veterinario a base de 3 grupos de componentes: a) saborizantes, b) precursores
metabdlicos para la biosintesis de macromoléculas necesarias para la reparacion y
mantenimiento de tejidos en las articulaciones, y c) fitoquimicos seleccionados de
entre 10 especies, entre ellas Curcuma longa y Harpagophytum procumbens.

Asimismo, podemaos mencionar a la Patente Norteamericana No 6,274,176 que
describe una composicion comestible cuyo objstivo es servir como un agente
antiinflamatorio en enfermedades tales como artritis y gota en mamiferos.

En este punto, es muy importante mencionar que la mayoria de las fito-
composiciones descritas en el arte previo brindan solamente un efecto antiinflamatorio,
sin embargo, es necesario resaltar que en las enfermedades artriticas se encuentran
presentes otras sintomas que son necesarios combatir tales como el dolor, la aparicién
de nédulos subcutineos, ja inmovilidad de articulaciones, disminucién de la fuerza
muscular, etc.,, razon por la cual las fitocompgsiciones conocidas en el arte previo
tienen un alcance ciertamente limitado.

Por consecuencia de lo anterior, se ha buscado suprimir los inconvénientes que
presentan los farmacos y fito-composiciones convencionales que se utilizan para el
tratamiento de enfermedades articulares, desarrollando una fitocomposicién que sea
atill en ia reduccidn de la inflamacién de las articulaciones, al igual que disminuya el
dolor de la mismas y reduzca el tiempo de rigidez 0 entumecimiento de los nodulos o
botones que aparecen en las articulaciones, asf como también permita al paciente
presentar una mejoria en su fuerza muscular y una mayor movilidad en sus
articulaciones.
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OBJETQS DE LA INVENCION

Teniendo en cuenta los defectos de la técnica anterior, es un cbjeto de la
presente invencion proveer una fitocomposicién de formulacién sencilla, y sin
embargo, altamente eficaz en el tratamiento de enfermedades articulares reduciendo
la inflamaci6n y el dolor en los pacientes que las padecen.

Un objeto més de la presente invencion es proveer una fitocomposicién que
provee una sensible mejoria en la fuerza muscular y movilidad de las articulaciones
afectadas a los pacientes que padecen las mencionadas enfermedades articulares:

Es un objeto mas de la presente invencién el proveer una composicién
farmacéutica que incluye la fitocomposicibn y un vehiculo farmacéuticamente
aceptable, de tal manera que puede ser administrada oraimente.

Sigue siendo oiro objeto mas de la presente invencién, el uso de una
composicién farmacéutica que incluye la fitocomposicién y que es Gt en el tratamiento
de enfarmedades articulares en humanos madiante ia administracion de una cantidad
terapéuticamente efei':tiva de dicha composicién farmacéutica.

Un objeto adicional de la presente invencién es proveer una composicién
farmacéutica que incluye la fitocomposicién, la cual, de conformidad con sus
componentes y método de prepararia, fiene un costo menor con respecto al de los
medicamentos alopaticos tradicionales empleados én el tratamiento de las
enfermedades articulares.

DESCRIPCION DETALL ADA DE LA INVENCION

Se ha encontrado sorprendentemente que una fitocomposicién preparada
basandose en extractos de Curcuma longa (clrcuma), Harpagophytum procumbens
(garra del diablo), Filipendula ulmaria (uimaria) y aceite de Oenothera biennis (onagra)
tiene un efecto sinérgico cuando se usa en el tratamiento de enfermedades articulares,
toda vez que provee efactos antiinflamatorios, analgésicos e inmunomoduladores en
contra de las interleucinas que intervienen en este tipo de enfermedades, pemmitiendo
al paciente una recuperacién de la movilidad articular y de la fuerza muscular.

La fitocomposicion de la presente invencién ha sido ideada de conformidad con
una modalidad particularmente especifica que debe oonsiderarse Unicamente como
ilustrativa mas no limitativa de la misma, y comprende en combinacién: (a) desde
0.01% hasta 26% en peso del peso total de un extracto de Curcuma longa; (b) desde
30% hasta 80% en peso del peso total de un extracto de Harpagophytum procumbens;

10
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(c) desde 0.01% hasta 25% en peso del peso total de un exdracto de Filipendula
ulmaria; y, (d) desde 7% hasta 35% en peso del peso total de aceite de Oenothera
biennis,

En una modalidad altemativa de la presente invencion, la fitocomposicién
comprende en combinacién: (a8) desde 0.01% hasta 15% en peso del peso total del
exracto de Curcyma fonga; (b) desde 30% hasta 70% en peso del peso total del
extracto de Harpagophytum procumbens, (c) desde 0.01% hasta 20% en peso del
peso total del extracto de Filipendula uimana; y, (d) desde 7% hasta 30% en peso del
peso total de aceite de Oenothera biennis.

En relacién con las especies Curcuma longa, Harpagophytum procumbens y
Filipendula uimara es conveniente mencionar que las partes (itiles de dichas especies
de donde se obtienen tales extractos son el rizoma para la Curcuma longa y
Harmagophytum procumbens, mientras que para la Filipendula ulmaria se utilizan las
flores y hojas

Los extractos de estas tres especies que forman parte de la fitocomposicién de
la presente invencibn son exiractos alcohdlicos, extractos acuosos o extractos hidro-
alcohélicos, utilizandose en la modalidad especifica de la presente invencién extractos
preferiblemente hidro-alcoh6licos, @s decir, su preparacion es a partir de una mezcla
de agua y un alcohol, en donde dichos extractos son obtenidos a través de los
diversos procedimientos conocidos en el arte previo.

Por o que respecta a la Oenothera biennis, el aceite de Ja misma se obtiens a
partir de las semillas de esta planta por medio de cualquiera de los métodos gonocidos
en el arte previo.

Por otra parte, para la administracién a un paciente de la fito-composicion que
se ha definido anteriomnente, dentro del alcance de la presente invencién se provee
una composiclén farmacéutica que comprenda una cantidad terapéuticamente efectiva
de la fitocomposicion ery combinacién con un vehiculo farmacéuticamente aceptabie,
de tal manera que pueda ser administrada preferiblemente de manera oral.

En una modalidad adicional de la presente invencion, la composicién
farmacéutica se encuentra en forma farmacéutica de una capsula de gelatina blanda o
una emulsién, mas preferiblemente una emulsién agua-aceite.

Es asl que el uso de la fitocomposicibn de la presente invencién en
combinacién con un vehiculo famacéuticamente aceptable permite la preparacién de
una composicién farmacéutica dtil en el tratamiento de enfermedades articulares en un
mamifero, pariculamente en el ser humano. Dichas enfermedades articulares
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consistiendo de arfritis reumatoide, ostecartitis, artritis gotosa, artritis psoridtica, lupus
y artritis juvenil.

La composicion farmacéutica brinda efectos antiinflamatorios y anaigésicos, asi
como también permite disminuir el tiempo de rigidez, entumecimiento y dolor de los
nédulos o botones de los dedos o articulaciones presentes en tales enfermedades y
permitiendo recuperar la fuerza muscular.

Como se ha venido mencionando, la composicién faérmacéutica se utiliza en
pacientes que padacen enfermedades articulares, en donde el tratamiento consiste en
administrar a un paciente una cantidad terapéuticamente efectiva de una composicién
farmacéutica que incluya la fitocomposicién da la presente invencién tal como se ha
definido anteriormente. En este punto, las enfermedades articulares en donde es
posible utilizar la composicién son aquellas que han sido previamente mencionadas.

La fitocomposicion para el tratamiento de anfermedades articulares, asi como
la composicion farmacéutica que se prepara a base de la misma, serdn mas
claramente ilustradas por medio de ios ejemplos que a continuacién se describen, los
cuales se presentan con propésitos meraments llustrativos, pero no limitativos de la
misma, siendo dichos ejemplos los siguientes:
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EJENPLO 1
Preparacién de la fitocomposiclén en forma farmacéutica de emulsién

Extractos de Curcuma longa; Harpagophytum procumbens, Filipendula ulmaria
y aceits de Oenothera biennis fueron pesados de acuerdo con las siguientes
cantidades respectivamente 0.043 g, 14.77 g, 3.88 g y 6.91 g. Dichos extractos ya
pesados fueron filtrados adicionalmente a través de una malla de 80 micras.

Los extractos de Harpagophytum procumbens y Filipendula ulmaria fueron
colocados en un primer tanque de acero inoxidable; asimismo fueron adicionados 0.50
g de metilparabeno sédico y 0.060 g de propilparabenc sédico, el contenido de este
tanque fue agitado manualmente hasta la completa disolucibn de todos los
componentes.

Por ofra parte, en un recipiente que contenila 1.60 g de metilcelulosa fue
agregada una cantidad agua bidestildada y el contenido de este recipiente fue
calentado a 80°C con agitgcién manual y constante hasta formar una solucion lechosa,
en este momento e] recipiente fue retirado de la fuents de calor. La pasta asl obtenida
fue adicionada al primer tanque de acero inoxidable donde se encontraban los
extractos de Harpagophytum procurmbens y Filipendula ulméria ya mezclados con el
metilparabeno sédico y el propilparabeno sédico.

En un segundo tanque de acsgro inoxidable fuaron colocados el extracto de
Curcuma longa y el aceite de Oenothera biennis, donde, ademds se agregaron 30 mi
de aceite de higado de bacalac y 1.5 g de un antioxidante conogide con e] nombre
comercial de VEXEL, todos los componentes de este segundo tanque fueron
mezclados.

Adicionalmente, 9 g de un emulsificante conocido con el nombre comercial de
Canasol R4000H fue calentado en baflo maria, manteniendo un control de la
temperatura de entre 60 y 65°C, dicho emuisificante fue agitado manualmente hasta
formar una solucién clara y fluida, la cual fue adicionada posteriormente al segundo
tanque de acero inoxidable, manteniendo una agitacién manual. Posteriorménte, un
emulsificador mecanico (Silverson GX-15) fue Introducido al tanque para proveer una
agitacién mecénica de 2100 rpm.

El contenido del primer tanque fue adicionado lentamente y por intervalos al
segundo tanque manteniendo la agitacién mecénica con el emulsificador Silverson.
Posteriormente fueron adicionados 1.2 g de un edulcolarante (Alitamo), tras lo cual fue
adicionada agua bidestilada, agitando mecénicamente y dejando reposar la mezcla por
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5 minutos, ésta ultima operacién fue repetida dos veces mas, obteniendo finalmente
una emulsién agua-aceite que incorp ra la fito-composicion de la presente invencién.

EJEMPLO 2
Estudio Clinico

q5 personas mayofes de 18 afios (49 hombres y 16 mujeres) que habijan sido
diagnosticadas con artritis reumatoide y osteoartritis fueron sometidas a un estudio
clinico a fin de observar los efectos y beneficios al utilizar una emulsién de la fito-
composicion de la presents invencion.

Particularmente, el diagnéstico de cada enfermedad fue obtenido mediante una
historia clinica, en donde se buscaron sintomas especificos para dichas
enfarmedades. Para hacer un diagndstico de ariritis reumatoide, el paciente debid
presentar por lo menos cuatro de los siguientes sintomas: (1) rigidez matutina en
articulaciones y zonas vecinas con una duracién de por lo menos una hora antes de
tener la movilidad habltual, ademas, esta situacién debla haberse presentado por un
periodo minimo de 4 a 6 semanas; (2) inflamacion de tejidos blandos de tres o més
articulaciones detectada por un meédico, asimismo, [os pacientes debieron haber
presentado esta situacidn por un periodo minimo de 4 a 6 semanas de avolucién; (3)
inflamacion de articulaciones interfaléngicas proximales, metacarpofaléngicas o de la
mufieca por un periodo minimo de 4 a 6 semanas de svolucién; (4) nédulos
subcutaneos; (5) resultados positivos en pruebas de factor reumatoide; y, (6)
ergsiones u osteopenia periarticular en arficulaciones de manos 0 munecas
observadas en radiografias.

Para la osteoartritis, se buscaron en los pacientes los siguientes sintomas: i)
dolor en articulaciones afectadas y que se agravara con la actividad y mejorara con el
reposo; ii) rigidez matutina; iii) rigidez después de periodos de inmovilidad; iv) aumento
del tamaiio de las articulaciones; v) inestabilidad articular; vi) limitacion de la movilidad
articular; vii) atrofia muscular periarticular; y, vili} crepitaciones.

Al inicio y al final del tratamiento, fueron aplicados exdmenes de laboratorio y
gabinete segun el diagnéstico que presentaron los paclentes, especificamente, para
pacientes con artritis reumatoide se realizé un perfil reumético completo y se tomaron
radiografias de anteroposterior (AP) y lateral de las manos. Para pacientes con
osteoartritis, se tomaron principaimente radiografias (AP) y lateral de las articulaciones
afectadas.

Los principales criterios de inclusién para el estudio clinico fueron: pacientes
mayares de 18 aflos, hombres 0 mujeres, con diagnostico de artritis reumatolde u
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ostepartritis, en algunos casos, personas con sintomas aislados como dolor articular,
en otros casos, la inclusién al tratamiento fue determinada dependiendo del tipo de

artropatia referida.

Los criterios de no inclusién fueron principaimente pacientes con artropatias
relacionadas con ofros trastomos, por ejemplo, lupus eritematoso sistémico,
artropatias aseciadas al hiper o hipotiroidismo, artritis séptica, entre oftras, asi como
personas con litidsis vesicular, personas con ullcera duodenal o géstrica activas o que
estuvieran en tratamiento por esta razén.

Los criterios de exclusién fueron para aquellos pacientes que no siguieron las

indicaciones del tratamiento, los cuales se reflejan en la tabla 1.

TABLA 1
GRITERIOS DE INCLUSION CRITERIOS DE NO CRITERIOSDE |
INCLUSION EXCLUSION
« Hombres y Mujeres *» Menores de 18 aios » Personas que usaban
« Mayores de 18 afios » Embarazadas y/o en cualquier sustancia o

¢ Cualquier ocupacion,

» Cualquier estado civil,

= Cualquier escolaridad,

e Cualquier nivel socio
econdmico,

» Que aceptaron el
tratamiento

e Con diagnéstico de
artritis reumatoide u
osteoartntis

* Con enfermedades
articulares sin
complicaciones
sistémicas.

¢ Preferentemente con
antecedentes de uso de
diversos tratamientos de
su padecimiento.

periodo de lactancia.

Pacientes en los que se
sospeché o confimé dario
sistémico o artropatias
relacionadas con dafio
sistémico (lupus eriternatoso
sistémico, artropatias
ralacipnadas con hiper o
hipotiroidismo

Personas con
hipersensibilidad a alguno
de los componentes

Personas que usaban
aspirina o warfarina como’
terapia antitrombética o
cualquier anticoagulante.

medicamento que
pudiera haber tenido
influencia sobre el
tratamiento

« Pacientss que no
respetaron las
indicaciones del
tratamiento.

+ Personas que usaron
medicamentos
enfocados a limitar la
enfermedad o que
usaban antiinflamatorios
esteroideos mientras se
encontraron en
tratamiento con la
emulsion.

Los pacientes que ingresaron al tratamiento recibieron la fitocomposicion de la
presente invencién, la cyal fue preparada en forma farmacéutica de emuisién tal y
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como se describld anteriormente en el ejemplo 1, en dosis de 45 mi por dia
administrados en tres tomas, La emulsion fue disuelta en agua y se administro
oraimente a los paciertes después de ios alimenios durante 80 dias confinuos.
Después de este periodo, se observé de manera general que el 90% de los pacientes
presentaron al inicio del tratamiento unha agravacién temporal, principalments en las
articulaciones méas afectadas por su enfermedad, es decir, donde habia una mayor
inflamacién y mayor daiio tisular, dicha agravacién temporal dur en promedio 11 dias
(mfnimo 7 y méximo 15 dias); sin embargo, después de este tiempo se presenté una
disminucion muy importante en la inflamacién y el dolor.

Es aun més importarite seitalar que durante esta fase de agravacién se notd
que los pacientes no disminuilyeron su consumo de analgésicos, pero después de esta
fase de agravacién temporal 75% de los pacientes dejaron de usarios.

Esta disminucién significativa tanto de la inflamacién, asi como del dolor,
permiti6 a los pacientes tener movilidad de las articulaciones afectadas.
Adicionalmente, los pacientes recuperaron la fuerza muscular que la inflamacion y el
dolor habia afectado.

Por otra parte, se observé de manera adicional que los pacientes que
presentaban nédulos de diferentes caracteristicas y en distintas localizaciones, y los
cuales era muy dolorosos al menor contacto, también presentaron un cambio en los
mismos, su tamafio disminuy G en el 50% de los pacientes y el dolor desaparecioé en un
90% de los casos.

En todos los casos, ia rigidez matutina o rigidez general, disminuyé en un
intervalo del 80 a 90% en los pacientes. Los pacientes que ingresaron con
diagnésticos de trastomos circulatorios también mostraron mejoria de sus sintomas.

En tomo a las reacciones sscundarias, 5 mujeres presentaron diamrea leve al
inicio del tratamiento, sin embargo, ninguna abandoné el tratamiento. Una mujer fue
excluida del tratamiento debido a gque ufilizé medicamentos auto-prescritos que
contenian esteroides. Dos pacientes abandonaron el tratamiento por la reaccién de
agravacion transitoria, a pesar de que dichos pagientes no fueron los que sufrieron
dicha agravacion de manera mas intensa.

Es también importante sefialar que los pacientes nunca manifestaron que la
reacclén de agravacion transitoria les reprasentara un problema de incapacidad.

Del total de los patientas, 62 personas concluyeron el tratamiento, de estos
Gitimos 75.8% (47 pacientes) ya no presentaron sintomas relacionados con la
enfermedad articular.
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Asimismo, 15 pacientes mencionaron que el dolor que presentaron después del
tratamiento aera leve y se controlaba de una manera relativamente fécil con
anaigésicos y/o antiinflamatorios del tipo no esteroideo, en dosis bajas y usandolos de
manera intermitente. Los pacientes también mencionaron que el consumo de estos
analgésicos y/o antiinflamatorios disminuyé en un 65% a 70% en relacién con la
cantidad que consymian antes del tratamiento con la emulsién preparada de acuerdo
con la presente invencion.

Cabe destacar que ingresaron al estudio pacientss que presentgron
deformidades articulares importantes, pero sobre todo, es importante mencionar que si
bien dichas deformidades no se corrigieron, si hubo una mejoria con respecto a la
disminucion del dolor y la inflamacion, disminucién de la rigidez articular, y esto les
permitié volver a realizar actividades que ya habian interrumpido, tal como tomar sus

alimentos por si mismos, algo que los pacientes expresaron como un gran beneficio '

para elios

De lo anterior, 8s muy Importante resaltar Ia reaccién llamada de agravacion
transitoria, la cual, tal como se mencioné anteriorments, se manifestd en el 90% de los
pacientes tratados y poco después de iniciar el tratamiento, dicha agravacion
consistiendo en dolor en las articulaciones méas afectadas por la enfermedad, las més
inflamadas o las més deformes. El dolor era de tipo punzante (piquetes) que duraba
unos instantes y desaparecia, pero esto era parte de la accién terapéutica sobre las
articulaciones de la composicion farmacéutica de [a presente invencién.

Tal como se dejé ver en el estudio clinico, una vez superada esta crisis
temporal, la inflamacién y el dolor de {as articulacionas disminuyeron progresivamente,
permitiendo a los pacientes recuperar la movilidad de la mismas y disminuir el tiempo
de rigidez 0 entumecimiento.

Esta manifestacion de agravacién transitoria es una situacién particular y no se

habia observado con anterioridad para otro tipo de fitomedicamentos, y se considera
como parte del proceso terapéutico de la fito-composicién y la composicion
farmacéutica.
Ademés, dicha agravacién no se pudo haber inferido de la accién individual de cada
una de las especies que integran la fitocomposicion., En otras palgbras, los
componentes de la ﬁlncdmposicién actuaron de manera sinérgica y no esperada,
obteniéndose resultados que no pueden ser deducidos de manera obvia por un técnico
con conocimientos en la materia.

Por ejemplo, si hien es cierto que las especies Curcuma longa y
Harpagophytum procumbens tienen efectos antiinflamatorios, la composicién

17



10

15

20

23

30

35

WO 2005/092355 PCT/IB2005/000762

2‘

farmacéutica con la fito-composicion de [a presente invenciGn tuvo un efecto
antiinfamatorio més evidente que el observagdo de manera aislada para dichas
especies. Ademas de que se logrd la modificacibn de patrén clinico de las
enfermedades, particularmente por lo siguiente:

a) Lainflamacién y el dolor de las articulaciones disminuyeron progresivamente.

b) Disminuyd el tiempo de rigidez o entumecimiento.

c) Disminuyé el dolor de los nddulos o *hotones” en los dedos o en alguna otra de
las articulaciones, y en algunos casoes disminuyeron de tamario.

d) La fuerza muscular se recuperé paulatinaments permitiendo a los pacientes
gfectados por la enfermedad articular, realizar actividades cotidianas con
mayor confianza y seguridad, y en [a mayoria de lbs casos sin necesidad de
haber utilizado analgésicos y/o antiinflamatorios para el control del dolor y la
inflamacién.

Como se puede observar también, los efectos adversos presentados por 8l uso
de la composici¢n farmatéutica de la presents invencidon son minimps o nuios
particulamente cuando se les compara con aquellos efectos adversos presentados
por los FARME's.

Por otro lado, es a todas luces evidente que la composicion farmacéutica que
se describe en las mogalidades de la presente invencion, tiene un costo menor al de
los medicamentos alppéticos utilizados en el tratamiento de las enfermedades
articulares.

De conformidad con lo anteriormente descrito, se podr4 observar que la
fitocomposicion para el tratamiento de enfermedades articulares de la presente
invericién, a1 como la composicién farmacéutica preparada con la misma, han sido
ideadas para coadyuvar en el fratamiento de este tipo de enfermedades, y més
especificaments, en artritis reumatoide y osteoartritis, ayudando a manifestar mejoria
en la fuerza y movilidad articular de una mansra extremadamente efectiva. Es
importante sefialar que a la composicion farmacéutica de la presente invencién se le
pueden hacer innumerables modificaciones, como pueden ser la concentracién de las
4 especies basicas que la comprenden, asi como la forma farmacéutica que permita
ser administrada a un paciente, entre otras.

Atn cuando en la anterior descripcibn se ha hecho referencia a ciertas
modalidades de la presente invencién, debe hacerse hincapié en que son posibles
numerosas rmodificaciones a tales modalidades pero sin apartarse del verdadero
alcance de la invencién. Por lo tanto, la presente invencién no debe ser restringida
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NOVEDAD DE LA INVENCION

REIVINDICACIONES

1.- Una fitocomposicién caracterizada porque comprende en combinacién: (a)
extracto de Curcuma langa; (b) extracto de Harpagophytum procumbens; (c) extracto
de Filipendula ulmarnia; y d) aceite de Oenothera biennis

2.- Una fitocomposicién de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizada
ademds porque los extractos y el aceite, respectivamente, se encuentran presantes en
la fitocomposicién en las siguientes concentraciones de porcentaje en paso con
respectp del peso tofal de (a composicién: (a) desde 0.01% hasta 26% del extracto de
Curcuma longa; (b) desde 30% hasta 80% del extracto de Harpagophyfum
procumbens, {(c) desde 0.01% hasta 25% del extracto de Filipendula ulmaria; y d)
desde 7% hasta 35% del aceite de Oencthera biennis.

3.- Una fitocomposicion de conformidad con la reivindicacién 2, caracterizada
ademas porque los extractos y aceite, respectivamente, se encuentran presentes en la
fitocomposicién en las siguientes coneentraciones de porcentaje en peso con respecto
del peso total de la composicién: (a) desde 0.01% hasta 15% del extracto de Curcuma
longa, (b) desde 30% hasta 70% del extracto de Hampagophytum procumbens; (C)
desde 0.01% hasta 20% del extracto de Filipendula uimaria, y (d) desde 7% hasta 30%
del aceite de Oenothera bisnnis. )

4.- Una fitocomposicién de conformidad con la relvindicacién 1, caracterizada
ademas porque los extractos de Curcuma longa, Harpagophytum procumbens y
Filiperdula uimaria son exiractos acuosos, alcohéficos o hidro-alcohblicos.

5.- Una fitocomposicion de ¢onformidad ton la reivindicacion 4, caracterizada
ademas porque los extractos son hidro-alcoh6licos.

6.- Una composicién farmacéutica, caracterizada porque comprende una
cantidad terapéuticamente efectiva de la fitocomposicién ta] como se reclama en la
reivindicacion 1 en combinacién con un vehiculo farmacéuticarnente aceptable.

7.- Una composicién farmacéutica de conformidad con la reivindicacion 8,
caractenzada ademas porque la composicién faimacéutica estd formulada para ser
administrada oralmente.

8 - Una composicién famrmacéutica de gdnformidad con la reivindicacion 8,
caracterizada ademas porque ia composicién farmacéutica sa encuentra en la forma
farmacéutica de una emulsién o una cdpsuta de gelatina blanda.
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9.- Una composicion farmacéutica de conformidad con la reivindicacion 8,
caracterizada ademas porque {a emulsion es una emulsion agua-aceite.

10.- El uso de extractos vegetales tale como extracto de Curcuma longa,
extracto de Harpagophytum procumbens y extracto de Filipendula ulmaria en
combinacién con aceite de Qsnothera hiennis y un vehiculo farmacéuticamente
aceptable para preparar una composicién farmacéutica para tratar enfermedades
articulares un paciente.

11.- El uso como el que se reclama en la reivindicacién 10 en donde las
enfermedades articulares son artritis reumatoide, osteoartritis, artritis gotosa, artritis
psoriética, lupus y artritis juvenil, brindando efectos antiinflamatorios y analgésicos, asi
como la disminucign progresiva en tiempo de rigidez, entumecirniento y dolpr de los
nodulos b botones de los dedos ¢ articulaciones prasentes en tales enfermedades,
ademas de permitir la recuperacién de la fuerza muscular.

12 - El uso como el que se reclama en la reivindicacion 11 en donde las
enfermedades articulares son artritis reumatoide y osteoaittritis.
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[recibidas por la oficina internacional el 26 de julio de 2005 (16.07.05);
reivindicacifn 1 modificada (2 péginas))

1- Una fitocomposicidén caracterizada porque comprende en combinacidn: (a)
extracto de Curcuma longa; (b) extracto de Harpagophytum procumbens; (c) extracto de
Fillipendula uimaria; y d) aceite de Oencthera biennis.

2.- Una fitocomposicién de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizada
ademas porque los extractos y el aceits, respectivamente, se encuentran presentes en la
fitocomposicion en las siguientes concentracicnes de porcantaje en peso con respecto del
peso total de la composicion. (a) desde 0.01% hasta 26% del extracto de Curcurma longa;
(b) desde 30% hasta 80% del extracto de Harpagophytum procumbens; (c) desde 0.01%
hasta 25% del extracto de Filipendula ulmaria, y d) desde 7% hasta 35% del aceite de
Oenothera biennis.

3.- Una fitocomposicién de conformidad con la reivindicacion 2, caracterizada
ademas porque los extractos y aceite, respectivamente, se encuentran presentes en la
fitocomposicién en las siguientes concentraciones de porcentaje en peso con respecto del
peso total de la composicién: (a) desde 0.01% hasta 15% del extracto de Curcuma longa;
(b) desde 30% hasta 70% del extracto de Harpagophytum procumbens; (c) desde 0.01%
hasta 20% del extracto de Filipendula uimarna; y (d) desde 7% hasta 30% del aceite de
Oenothera biennis.

4.- Una fitocomposicion de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizada
ademas porque los extractos de Curcuma longa, Harpagophylum procumbens y
Filpendula uimaria son extractos acuosos, alcohélicos o hidro-alcohdlicos.

5.- Una fitocomposicibn de conformidad con la reivindicacién 4, caracterizada

ademas porque |os extractos son hidro-alcohélicos.

HOJA MODIFICADA (ARTICULO 19)
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6.- Una composicion farmacéutica, caracterizada porque comprende una cantidad
terapéuticamente efectiva de la fitocomposicién tal como se reclama en la reivindicacion 1
en combinacién con un vehiculo farmacéuticamente aceptable.

7.- Una composicidén fammacéutica de conformidad con la reivindicacién 6,
caracterizada ademas porque la composicion farmacéutica estd formulada para ser
administrada oralmente.

8.- Una composicién farmaceutica de conformidad con la reivindicacién 6,
caracterizada ademds porque la composicion fammacéutica se encuentra en Ja forma
farmacéutica de una emuisioén o una capsula de gelatina blanda

9.- Una composicién farmacéutica de conformidad con la rewindicacién 8,
caractenzada ademds porque (a emulsién es una amuisién agua-aceite.

10.- El uso de una fitocomposicién de extractos vegetales de Curcuma longa,
Harpagophytum procumbens, Filipendula ulmana, aceite de Oenothera biennis y un
vehiculo farmacéuticamente aceptable para preparar una composicién farmacéutica para
tratar enfermedades articulares en un paciente.

11.- El uso como el que se reclama en la reivindicacion 10 en donde las
enfermedades articulares son artritis reumatoide, osteoartritls, ariritis gotosa, artritis
psoridtica, lupus y artritis juvenil, brindando efectos antiinflamatorios y analgésicos, asi
como la disminucién progresiva en tiempo de rigidaz, entumecimiento y dolor de los
nédulos o botones de los dedos o articulaciones presentes en tales enfermedades,
ademas de permmitir la recuperacion de la fuerza muscular,

12.- El uso como el que se reclama en la reivindicacion 11 en donde las

enfermedades articulares son artritis reumatoide y osteoartritis.

HOJA MODIFICADA (ARTICULO 19)
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL Sohcrtud intcmaclonal o®

PCT/ IB 2005/000762

A. CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD

CcI®’ AB1K 35/78, A61P 19/02
De acuerdo con Ia Clasificacién Internacional de Patentes (CIP) 0 sephin la clasifieacisn nacional y 12 CIP.
B. SECTORES COMPRENDIDOS POR LA BUSQUEDA

Documentacién minima buscada (sistema de clasificacién seguido de los stmbolos de clasificacién)
CIF? AB1K

Otre documentacién consultads, ademis de 1a documentacisn minima, en Ia medida en que tales documentos formen parte de los sectores
comprendidos por la bisqueda

Bases de datos electrdnicas consulindas durante la bisqueda internacionel {(nombre de la bese de datos y, si es posible, témunos de
blsqueda utilizados)

CIBEPAT, EPODOC, WPI, PAJ, BIOSIS, MEDLINE, EMBASE, HCAPLUS, PHARMAML, SCISEARCH

C. DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES

Categoria® Documentos citados, con indicacién, i procede, de lag partes relevantes Relevante para las
_ reivindicactones n®
Y US 6274176 B1 (TOMER et al.) 14.08.2001 10-12
column. 2; column 3, ejemplo 1; reivindicaciones 1-4
A 1,4,6,7
FR 2605224 A1 (GROSMOND, G etal ) 22.04.1988 10- 12
pagina 1; pagina 2, lineas 4-10Q; pagina 6, lineas 22-30
A 1-3,6,7
A US 5916565 A (ROSE et al ) 29.06.1999 1-4,8,7,
column 2, lineas 38-49; column 3, lineas 42-52; columna 4, 10-42
Ilneas 27-36; column 6, lineas 33-42, lineas 53-62; columna
10, ejemplo 3; reivindicacién 1
A FR 2633183 A1 (THUYET, B.) 29.12 1989 1
todo el documento

X] En 1 continuacién del recuadro C s relecionan otros documentos @ Los documentos de familias de patentes se indican en el

anexo

»

a A“
IIEII

up .

ey

=pr

Catzgarfas especiales ds dacumentas citsdos.

documeuto que define el estado general de la técpica no considerado
coma particularments relevants

solicitnd de patents o patente aptener pero publicada en la fecha ds
preseatacién internacional o en focha postenor

documento que puede plwntear dudss sobre una relvindicaclén de
prioridad o que se cita para determinar Ia fecha de publicacién de oira
cita o por una razén especial (como Ia indicadn).

dacumento que se refiere 8 una divuigacion oral, & una utilizacién, &
una exposicitn ¢ a cualquier otro medio,

docomento publicado antes de [a ficha de presentacién intenacional
pero con postenoridad a la fecha de pnorided reivindicade.

-rrn

&

documento ulteror publicde con postenonded & la fecha de
presentacidn intemzcional o de priondad que oo pertenece al
estado de la técnica pertinente pero que se cita por permitir la
comprensién del principio o teorfa que constrtuye la bass de la
urvencidn

documento particularmente relevante; In mvencién rervindicada no
puede considermise nueva o que imphque una aotividad inventrva
par referencis al documento aisladamente considerado

documento particularmenta relevante; la invenclén rervindicada no
puede consdererse que implique una actividad inventrva cusndo el
documento se asocla a otro u otros documentos de la misma
neturaleza, cuya comblnacidn regulta evidente para un experio en
la materia.

documento que forma parte de Ia misma familia de patentes.

Fecha en que se ba conclndo efechvamente la bisqueda internacjonal.

18 Mayo 2005 (18.05.2005)

Fecha de expedicion del informe de biisqueda internacional

70 MAY 2005 20, 05 2005

Nombre y direccién postal de la Administracitn encargada de la
biisqueda internacional O.E.P.M.

C/Panam4 1, 28071 Madnd, Espafia

AT Xn fee T4 DT TA08INA

Funcionario autortzado
Asha Sukhwani

AW Aa mldfmn 4 24 Q1 RAQRATR




INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitud intenacional 6° ’LL

PCT/IB 2005/000762
C (Continuacién) DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
Categoria®* Documentos citados, con indicacién, si procede, de las partes relevantes Relevante para Ias
reivindicaciones n®
FR 2753374 A1 (LABORATOIRES RIVADIS S.A.) 20.03.1998
A pagina 3, linea 10; pagina 4, lineas 1-8 1
FR 2806262 A1 (SMAQU| HATEM) 21.08.2001
A paginas 2y 3 1

US 6579543 B1 (McCLUNG) 17.06.2003
columnas 2 y 3, reivindicacién 1

1,10, 11
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL Solictud intemacional o° ’a
Informacido rel ilj
rmacidn reletiva a mtembros de tamilias de patentes PCT/ B 2005/000762
Documento de patente citedo Fecha de Miembro(s) de la Fecha de
¢tn el informe de biisqueda publicacién familia de patentes publicacién
US6274176 B 1 14.08.2001 NINGUNO ————
FR2605224 A 1 22.04.1588 NINGUNO —————mee
US 5916565 A 29.06.1999 US 6344220 B1 05.02.2002
US 2002064568 A1 30.05.2002
US 6709682 B 23.03.2004
US 2004161480 A1  19.08.2004
FR2633183 A 1 29.12.1989 NINGUNO m——
FR2753374 A 1 20.03.1998 NINGUNO —
FR2806262 A 1 21.09.2001 NINGUNO ——
US6579543 B 1 17.06.2003 NINGUNO ——— e
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

iav C . DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
Industria y Comercio EXTRACTO PARA PUBLICACION
SUPERINTENDENCIA SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION PCT

)N desoloud  Of — 96935

22) Fechadesolad 26 / 09 2006

(30) Prondad {31} PA/a/2004/00 (32) 26/03/2004 (33) MX
2940

(51) Int CI. AGIK 35178
(71)Salicitante(s)  HECTOR VELEZ-RIVERA

(72) Inventor(es) HECTOR VELEZ-RIVERA

(74) Apoderado ~ EMILIO FERRERO

{85) Fecha imite inicto fase nacional ~ 26/10/2006

(86) Datos relativos 4 la presentacion de la solicitud PCT
Fecha de presentacién de {a solicitud.  21/03/2005
No. de solietud PCT/IB2005/000762

(87) Publicacidn intemacional

Fecha 06/10/2005
N°® publicacién WO 2005/092355 A1

(54) Tiule  FITOCOMPOSICION PARA EL TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES ARTICULARES

Rewvindicacton(es}
1- Una fitocomposicién caractenzada porque comprende en
combinacion (a} extracto de Curcuma longs, (b) extracto de
Harpagophylum procumbens, (¢) extracto de Filipendula
wmaria, y d) aceite de Cenothera biennis

2- Una fitocomposicon de conformidad con la
revindicacion 1, caractenzada ademas porque los extractos y
¢l acerte, respectivamente, se encuentran presentes en la
fitocomposicion en las siguientes concentraciones de
porcentale en peso con respecio del peso f(otal de la
composicion  (a) desde 0.01% hasta 26% del extracto de
Curcuma fonga, (b) desde 30% hasta 80% del extracto de
Harpagophytum procumbens, (c) desde 0 01% hasta 25% del
extracto de Filipendula uimaria, y d) desde 7% hasta 35% del
aceite de Oenothera biennis

3- Una fitocomposiciin de conformidad con la
reivindicacion 2, caracterizada ademas porque los extractos y
aceite, respectivaments, se encuentran presentes en la
filocomposicién en fas siguientes concentraciones de
porcentzje en peso con respecto del peso total de la
composicién {a) desde 001% hasta 15% del exiracto de

Curcurna longa, (b) desde 30% hasta 70% del extracto de

Harpagophytum procumbens, (c) desde 0 01% hasta 20% del
extracto de Filipendula ulmana, y (d) desde 7% hasta 30% del
aceite de Oenothera bienmis

4.- Una fitocomposicion de conformidad con la
revindicacin 1, caractenzada ademas pomue los extractas
de Curcuma longa, Harmpagophyfum procumbens y Fiipendula
uimaria son extractos acuosos, alcohélices o hidro-alcohdhicos

5.- Una fitocomposicién de conformidad con la
remvindicacion 4, caractenzada ademas porque los exiractos
son hidro-alcohdhicos.

6- Una composicion famnacéutica, caractenzada
porque comprende una cantidad terapgubcamente efectiva de
la filtocomposicion tal como se reclama en la remndicacion 1
en combmnacn con un vehiculo farmacéubcamente
acepiable.

7- Una composicién farmacéulica de conformidad
con la reivindicacidn 6, caraclenzada ademdas porque la
composicin  fammacéufica estd formulada para  ser

administrada oralmente
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

Delegatura de Propiedad Industrial
Divisidon de Nuevas Creaciones

REQUISITOS NECESARIOS PARA PRESENTACION Y AGILIZACION DEL

TRAMITE
] USUARIO RADICADOR

PATENTE DE INVENCION (:,)/ MODELO DE UTILIDAD ( ) {) ()
-Indicacién de que se solicita la concesién de una patente. { L . { )
-Datos de identificacion del solicitante o de la persona que se

presenta la solicitud. { / ()
-Descripcion de lainvencién. { n/ ( )
-Dibujos de ser estos pertinentas. (M;? ()
-Comprobante de Page de las tasas establecidas. ( { )

]

COMPLETA () INCOMPLETA { ) () ( )
DISENC INDUSTRIAL  { )
-Indicacion de que se solicita ol registro de Disefio Industrial () { )
Datos de identiflcacion del solicitante o de 1a persona que se

presenta la solicitud () = "'—;._=.:I
-Representacion grafica y fotografica del Disefo Industrial o muestra

del Matenial que incorpora el disefio. ( ) ()
-Comprobante de Pago de las tasas establecidas. { ) ()
COMPLETA () INCOMPLETA ( ) { )y ()
ESQUEMA DE TRAZADO ( )

-Indicacion de que sc solicita el registro do Diseno Industrial { N} w s —‘—_:::(-__)
-Datos de identificacion del selicitante o de la persona que se

presenta la solicitud. () ()
-Representacién grafica del Esquema Trazado, ) () ()
-Comprobante de Pago de las tasas establecidas. () ()
COMPLETA { ) INCOMPLETA { ) () ()

Firma Responsable.
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FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE .
PCT
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SOLICITUD DE-
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L] capitulo . Bl Capitulo i1
@ Nombre. HECTOR VELEZ-RIVERA
SOLICITANTE | Drreccien. Calzada Norte No & IDENTIFICACION
iudad Granja n 0O
(71) Zapopan cC NIT
Jalisco 45010 C.E d Otro n
México
Cual
Domicilio Zapopan Ndmero
Jalisco 45010
México
@ Nombre EMILIO FERRERO IDENTIFICACION
Direccion; Carrera 4° No 72-35 ceC IZI NIT |:|
Teléfono 347 36 11
REPRESENTANTE Fax 211 86 50 CE. D Otro O
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E-mail* chentes @camyp com Cual ____
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1. HECTOR VELEZ-RIVERA
@ Calzada Norte No. 5
Ciudad Granja
INVENTOR (ES) Zapopan
(72) Jalisco 45010
México

PCT (86)
G Solicitud Internacional No PCT/IB2005/000762 Fecha: 21 de marzo de 2005
Publicacién Internacional No. WO 2005/092355 A1 Fecha: 6 de octubre de 2005

Titulo (54)
@ FITOCOMPOSICION PARA EL TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES
ARTICULARES

@ Clasificacion Internacional (51) A61K 35/78

Prioridad | (33) Pals de Origen (32) Fecha (31) Namero de Solicitud

sik Npl:l MX 26 de marzo de 2004 PA/a/2004/002940

@ Comprobante de pago No.: 06-71,903 Fecha: 18 de septiembre de 20086
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[recibidas por la oficina internacional el 26 de jutio de 2005 (16.07.05);
reivindicacin 1 modificada (2 péginas)}

1.- Una fitocomposicién 'caracterizada porque comprende en combinacién. (a)
extracto de Curcuma longa; (b) extracto de Harpagophytum procumbens, (c) extracto de
Filipendula ulmaria; y d) aceite de Oenothera biennis.

2.- Una fitocomposicién de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizada
ademas porque los extractos y el aceite, respectivamente, se encuentran presentes en la
fitocomposicién en las siguientes concentraciones de porcentaje en peso con respecto del
peso total de la composicion: (a) desde 0.01% hasta 26% del extracto de Curcuma longa;
(b) desde 30% hasta 80% del exiracto de Harpagophyfum procumbens;, (c) desde 0.01%
hasta 25% del extracto de Filipendufa uimara; y d) desda 7% hasta 35% del aceite de
Oenothera biennis.

3.- Una fitbcomposiciont de conformidad con la reivindicacién 2, caracterizada
ademas porque los extractos y aceite, respectivamants, se encuentran presentss en la
fitocomposicién en las siguientes concentraciones de porcentaje en peso con respacto del
peso total de la composicion. (a) desde 0.01% hasta 15% del extracto de Curcuma longa;

. {b) desde 30% hasta 70% del extracto de Harpagophytum procumbens; (c) desde 0.01%
hasta 20% del extracto de Filipendula ulmana, y (d) desde 7% hasta 30% del aceite de

L Qenothera biennis.
-\ 4.- Una fitocomposicion de conformidad con la reivindicacién 1, caracterizada
ademas porque los extractos de Curcuma longa, Harpagophytum procumbens y

1 Filipendula ulmaria son extractos acuosos, alcohdlicos o hidro-alcohdlicos.
5.- Una fitocomposicién de conformidad con la reivindicaciSn 4, caracterizada

i
\
- "{ademés porque los extractos son hidro-alcohdlicos.
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REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

Bogoté,
2020

Doctor {a)
FERRERO EMILIO

REFERENCIA Radicacién No. 6 96985
Solicitud internacional PCT/IB2005/00762
Fecha inicio fase naciocnal 26/10/2006
Tramite 11
Evento 379
Actuacidn 430

Oficio No. -“"13886

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular
fnica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica que:

1. 81i fuere el caso, el solicitante debe adjuntar la traduccién de los anexos del
reporte de examen preliminar internacional (Art. 36.2.b) del tratado PCT.

2. La solicitud no contiene la copia del documento en que consta la cesibn del
derecho a la patente del inventor al solicitante o a su causante. (Art. 26-k)
Decisidn 486.

3. La solicitud no contiene el poder debidamente otorgado, con el lleno de los
requigitos exligidos por los articulos 63 y subsiguientes del Cé6digo de
Procedimiento Civil. Adicionalmente, deberi presentar el documento que acredita la
existencia y representacifn legal de la sociedad solicitante, cuando ésta fuere
persona juridica.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisibn 486, se le
requiere para que dentro del término de dos meses siquientes a la fecha de
notificacién del presente oficio, complete los requisitos 'anteriormente enunciados.
En casc de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
considerari abandonada y perderi su prelacidn.

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

ALIX CESPEDES DE VERGEL
Jefe de /la divieién de Nuevas Creaciones

El Tanterior —requerimientoc fue notificado por fijacién en 1lista de
fecha T

aalvarado v mC zm




