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Verfahron zur Herstellung eines Oleogels.
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Beschreiburg

Triterpenhaltiger Oleogelbildner, tricerpenhaltiges Oleogel
und Verfahren zur Herstellung eines tricerpenhaltigen Oleo-
gels

Die vorliegende Erfindung betrifft einen Qleogelbildrner, ein
Oleogel mit diesem Gelbildner und ein Verfahren zur Herstel-~
lung eines Oleogels.

Gele sind feindisperse Systeme aus einer fliissigen und einer
festen Phase, wobei die feste Phase ein zusammenhdngendes
dreidimensionales Gerilist bildet und die beiden Phasen gich
vollsténdig durchdringen. Man unterscheidet im wesentlichen
zwischen hydrophilen Gelen und hydrophoben Gelen. Letztere
werden auch als Oleogele bezeichnqt. Oleogele basieren auf
einer unpolaren Fliissigkeit, beispielsweise einem 01, einem
Wachs oder einem Paraffin, der ein Gelbildner zur Erxrzielung
der gewlnschten physikalischen Eigenschaften beigefigt ist.

D rartige Oleogele kénnen e nach Zusammensetzung unter-
schiedlichsten Zwecken dienen.

Besonders im pharmazeutischen Bereich finden Oleogele Verwen-
dung fir topische Anwendungen. Bei diesen pharmazeutischen
Oleogelen ist ein Gelbildner neben den pharmazeutisch wirksa-
men Substanzen in dem Gel vorhanden. Ein haufig verwendeter
Gelbildner fiir pharmazeutische Oleogele ist hochdisperses Si-
liziumdioxid, das unter dem Handelsnamen Aerosil?® erhéltlich
ist. Oleogele besitzen eine ausgepragte Thixotropie, d.h. sie
verflissigen sich bei mechanischer Einwirkung und verfestigen
sich anschlieffend wieder. Andere Gele, beispielsweise Gele
mit Pektin als Gelbildner, vernetzen unter S&ureeinwirkung,
wieder andere gelieren temperaturabhingig, wie beispielsweise
Gelatine.
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Auch im technischen Bereich finden Oleogele Verwendung. Ein
Beispiel hierflir sind unpolare Auftragsmittel {tropffreie
Farben) . Als Gelbildner kann auch fir diese Anwendungen hoch-
disperses Siliziumdioxid zum Einsatz kommen. Dieser wminerali-
sche Gelbildner besitzt fiir technische Anwendungen den Nach-
teil, dass er bei einer thermischen Verwertung eines mit ei-
nem solchen Oleogel behandelten Prcdukts nicht aschefrei ver.
brennt.

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es, einen Olecgelbild-
ner, der selbst pharmazeutisch aktiv ist und der aschefrei
verbrennt, ein Oleogel mit einem solchen Gelbildner und ein
Verfahren zur Herstellung eines Oleogels wmit einem solchen
Gelbildner zur Verfigung zu stellen.

Diese Aufgabe wird durch einen Oleogelbildner mit den Merkma-
len des Anspruchs 1, ein Oleogel mit den Merkmalen des An-
spruchs 11 und ein Verfahren mit den Merkmalen des Anspruchs
17 gelost.

Der Oleogelbildner weist erfindungsgemif wenigstens ein hoch-
disperses Triterpen auf.

Triterpene, wie Betulin, Lupeol, Betulins&ure, Oleanolsiure
und ahnliche Verbindungen, sind nachwachsende Rohstoffe, die
in z.B. Birkenrinde vorkommen. Betulin, Betulinsfure, Lupeol
und Oleanolsaure sind dabei pentazyklische Triterpene, die
ersten drei mit einem Lupan-Gerfist, letzteres mit einem Olea-
nangertist. Das charakteristische Merkmal der Lupan-Gruppe ist
ein Ring mit finf Kohlenstoffatomen innerhalb des pentazykli-

schen Systems, der eine a-Isopentenylgruppe an der Position
C-19 besitzt.

Ein Verfahren zur Gewinnung von Triterpenen aus Pflanzenbe-
standteilen, insbesondere von Betulin aus Birkenrinde, ist

beispielsweise in der WO 2001/72315 Al oder der WO
2004/016336 Al beschrieben.
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Die prharmaxclcgischen Zigenschafcen ven Tritsrpenern, insbkba-
scndere von Bs:-ulin, machan dan erfindungsgeméRen triterpen-
haltigen Olecgelbildner fir die Herstellung kcsmetiacher und
pharmazeutischer Oleogele besonders interessanc.

Die antiseptischen Eigenschaften von Betulin wurden bereits
1899 nachgewiesen, es wurde daher fir die Sterilisierung von
Wundverbinden und Pflastern verwendet (Wheeler, J., (1899},
Pharm. J., Die Darstellung des Betulin durch Sublimation,
494, Ref. Chem. Centr. 1900 I, S. 353).

F rner konnte f£ir Betulin und Betulinderivate eine entzin-
dungshemmende, kortisondhnliche Wirkung ebenso wie eine zy-
tostatische Wirkung bei Verwendung verschiedener Tumorzelli-
nien in vitro nachgewiesen werden (Carmen Recilo, M., et. al.
{1995), Investigations on the steroidal anti-inflammatory
activity of triterpenoids from Diospyros leucomelas, Planta
Med. 61, S. 9-12; Yasukawa, K., et. al., (1991), Sterol and
triterpene derivates from plants, Oncogene 48, S. 72-76).

Eine antivirale Wirkung von Betulin bei Herpes-Simplex-Viren
ist in der US 5,750,578 beschrieben. Die US 2002/0119935 Al
beachreibt die Wirkung von Triterpenen bei bakteriellen In-
fektionen und die US 2002/0128210 Al beschreibt die Wirkung
von Triterpenen bei Pilzinfektionen,

Die mittlere Partikelgréfe des wenigstens einen Triterpens in
dem Oleogelbildner betrdgt vorzugsweise weniger als S0um. Be-
sondexrs bevorzugt ist die mittlere Partikelgrdffe kleiner als
10um oder gar kleiner als 100nm, um hervorragende Gelbildung-
seigenschaften zu erzielen. Man spricht in diesem Zusammen-
hang von einer Feindispersitdt, wenn die Partikelgrdfie zwi-
schen 100nm und 10um betrigt, und von einer Kolloiddispersi-
tdt, wenn die Partikelgrdfe zwischen 1lnm und 100nm betragt.

Der Anteil der Sekundaragglomerate des wenigstens einen Tri-
terpens in dem Oleogelbildner betragt vorzugsweise weniger
ala 20 Gew.%. Idealerweise liegt eine homogene Partikelgrd-

d
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Renverteilung vor, also einas Normalverteilung der HAufigkeit
einzelner Partikelgrdflen. Denn moglicherweise wirkt sich das
vorhandensein von Sekunddragglomeraten negativ auf die Gel-
bildungseigenschaften eines Pulvers aus, wie der Artikel
Knop, Reimann: "Kolloidale Kieselsduren als Gelbildner", GO~
vI-Verlag, 2001, vermuten lasst.

Auswirkungen auf die Eigenschaften des wenigstens einen hoch-
dispersen Triterpens als Oleogelbildner zu wirken, kann auch
die spezifische Oberflache dieses Triterpens haben, wobei
Versuche gezeigt haben, dass sich die Gelbildungseigenschaf-
ten mit zunehmender spezifischer Oberflache verbessern. Diese
spezifische Oberflache des wenigstens einen Triterpens be-
trigt bei einer Ausgestaltung zwiachen 1 m?/g und 500 m?/g
und liegt vorzugsweise zwischen 10 m*/g und 100 m?/g und be-
sonders bevorzugt zwischen 20 m?/g und 50 m?/g.

Der in Form eines mikronisierten triterpenhaltigen Pulvers
vorliegende Oleogelbildner kann neben Triterpenen, wie bei-
spielsweise Betulin, Betulinsdure, Lupeol oder Allobetulin,
auch einen Anteil anderer Stoffe umfasmen, beispielsweise
solche Stoffe, die in triterpenhaltigen Pflanzenbestandtei-
len, wie beispielsweise Bilrkenrinde, aus denen Triterpene ex-
trahiert werden kbénnen, ebenfalls in einem gewisaen Anteil
natiirlich vorhanden sind. Der Triterpenanteil in dem erfin-
dungsgemafien Oleogelbildner betridgt vorzugsweise mehr als 80
Gew.%, besonders bevorzugt mehr als 90 Gew.% bezogen auf das
Gewicht des Oleogelbildners. Vorteilhafterweise betragt der
Betulinanteil bezogen auf den Triterpenanteil dabei mehr als
80 Gew.%.

Der erfindungsgeméfie triterpenhaltige Oleogelbildnexr ist auch
fir technische Anwendungen einsetzbar, beispielsweise in un-
polaren Auftragsmitteln. Er besitzt fir derartige Anwendungen
den Vorteil, dass exr - anders als mineralische Gelbildner -
bei einer thermischen Verwertung aschefrei verbrennt.

-
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Das erfindungsgenafe Olecgel enchidl::

- eine unpolare Flissigkeit mit eirem Anteil zwischen 80

Gew.% und 99 Gew.%¥ bezogen auf das Gesamtgewicht des Gels,
und

- als Gelbildner den zuvor erliuterten triterpenhaltigen Ole-
ogelbildner mit einem Anteil zwiachen 1 Gew.% und 20 Gew. %,
vorzugsweise zwischen 3 Gew.% und 1S5 Gew.%, besonders bevor-
zugt zwischen 6 Gew.% und 12 Gew.%, bezogen auf das Gesamtge-
wicht des Gels.

Der Vorteil dieser halbfesten Zubereitung in Form eines Oleo-
gels liegt in der Einfachheit seiner Rezeptur, wobei das Tri-
t rpen gleichzeitig als pharmazeutisch wirksame Substanz und

als Gelbildner funktioniert, so dass auf zugiAtzliche Gelbild-
ner verzichtet werden kamnn. Das Oleogel ist dadurch besonders
fQr allergiegefdhrdete Haut geeignet.

Unt r Verwendung des erliuterten triterpenhaltigen hoch-
dispersen, bevorzugt feindispersen oder kolloiddispersen,
Pulvers als Oleogelbildner mit einem Triterpengehalt in dem
erliuterten Konzentrationsbereich und mit der angegebenen
mittleren Partikelgrtfe lasst sich also ein Gel herstellen,
das neben dem pharmazeutisch wirksamen, in Pulverform vorlie-
genden wenigstens einen Triterpen und der unpolaren Flissig-
keit keine weiteren Bestandteile enthalten wmuss. Triterpene
beasitzen in unpolaren Flissigkeiten eine Lo&slichkeit von we-
niger als 0,5%, so dass die Triterpene in dem Gel liberwiegend
ale ungeldste Feststoffpartikel vorliegen.

Selbstverstandlich besteht jedoch auch die Moglichkeit, dem
Oleogel neben dem im Gelbildner vorhandenen Triterpen weitere
pharmazeutisch aktive Substanzen beizufiigen.

Die Vorteile eines Oleogels mit einem triterpenhaltigen Oleo-
gelbildner sind je nach Anwendungsgebiet vielfaltig.

'l
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Far den kosmetisch-pharmazeutcischen Beraich wird damit eine
neue, halbfeste Zubereitung zur Verfigung gestellt, die ge-
geniber wasserhaltigen Zubereitungen besonders gut bei tro-
ckener Haut und auf den Lippen anwendbar ist. Die topische
Anwendung des erfindungsgemafien Oleogels ist besonders vor-
teilhaft bei allergiegefdhrdeten Menschen, weil keine anderen
Gelbildner erforderlich sind. Andererseits lasst sich das O-
leogel ohne Zusatze auch als pharmazeutische Grundlage ver-
wenden, in welche andere lipophile und mit Wasser auch hydro-
phile Wirk- oder Hilfsstoffe besonders leicht eingemischt
werden kdnnen.

Fir den technischen Bereich wird eine thixotrope Zusammenset-
zung mit einem nicht mineralischen, und damit aschefrel ver-
* brennbaren Oleogelbildner zur Verfigqung gestellt Ein Anwen-
dungsbereich sind beispielsweise unpolare Auftragsmittel
(tropffreie Farben), mit einer dank des erfindungsgemifien O-
leogelbildners erhohten Thixotropie. Der Gelbildner figt
zugleich die fir Triterpene bekannten antiseptische Eigen-
schaften und den f4r Triterpene bekannten Lichtechutz hinzu.

Der Anteil der unpolaren Flissigkeit in dem Oleogel betriagt
vorzugsweise zwischen 88 Gew.% und 94 Gew.%, und der Anteil
des triterpenhaltigen Pulvers betragt vbrzugsweise zwischen 6
Gew.% und 12 Gew.%.

Als unpolare Flissigkeit fiir das Oleogel eignen sich beliebi-
ge unpolare Flissigkeiten, wie beispielsweise pflanzliche,
tierische oder synthetische Ole, Wachse und Paraffine. Die
unpolare Fliissigkeit ist beispielsweise ein pflanzliches 01,
wie beispielsweise Sonnenblumendl, Olivendl, Avocadodl, Man-
deldl, oder eine Mischung dieser Ole.

Das erfindungsgemdfie Oleogel besitzt eine nur wenig tempera-
turabhingige Viskositdt, jedoch ein ausgepragtes Thixotropie-
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verhalten, wodurca das G2l esinfach zu lagern und anzuwerden
ist.

Der Oleogelbildner in Form des hochdispersen, bevorzugt fein-
dispersen oder kolloiddispersen, Triterpenpulvers kann auch
als Verdickungsmittel dienen, wenn er in der zu verdickenden
Flassigkeit in Konzentrationen unterhalb der Geliergrenze
einges tzt wird, also unterhalb der Konzentration, die erfor-
derlich ware, um aus der Fliissigkeit und dem Triterpen ein
Oleogel zu bilden.

So besteht die Moglichkeit, das hochdisperse Triterpen der
unpolaren Fliissigkeit in einer Konzentration zuzugeben, die
unterhalb der Geliergrenze liegt, die also unterhaldb der flr
eine Gelbildung erforderlichen Konzentration liegt. Ergebnis
ist ein Oleosol, also eine zahfllssige Zubereitung in der das
hochdisperse, bevorzugt feindisperse oder kolloiddisperse,
Triterpen als Verdickungsmittel wirkt.

Di vorliegende Erfindung wird nachfolgend anhand eines Aus-

fihrungsbeispiels unter Bezugnahme auf die beigefligte Figur
erliutert.

Pi Figur zeigt im oberen Bereich in Form eines Histogramms
die homogene Partikelgrdfienverteilung einer Probe eines er-
findungsgemafen hochdispersen Oleogelbildners. Die der Kurve
zugrundel iegenden Messwerte sind in Form einer Tabelle im un-
teren Bereich der Figur dargestellt. Ein Wert fir die HAufig-
keitsverteilung im rechten Teil der Tabelle ist dabei jeweils
auf ein Intervall wvon zwei Partikelgrdfien bezogen, die im
linken Teil der Tabelle nach oben und nach unten versetzt =zu
dem zugehdrigen Haufigkeitswert dargestellt sind. So ist der
Tabelle beispielsweise zu entnehmen, dass der Anteil der Par-
tikel mit einer Grofe zwischen 0,209um und 0,240um in der un-
tersuchten Probe 0,14% betragt.

f
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Die Partikelgréfen der Probe liegen zwischen 0,2um und
60,2pm, das Maximum der Grdflenverteilung liegt zwischen 2, 5um
und S5Sum.

Die Verteilung der Partikelgrdfien flir die untersuchte Probe
ist nahezu homogen, d.h. die Haufigkeit der Verteilung nimmt
fir Durchmesser, die kleiner sind als das Maximum, das etwa
bei 3,5 um liegt, stetig zu und nimmt fir Durchmesser, die
grofler sind als das Maximum, stetig ab. Lediglich fiir Parti-
kel mit einer Grdfie zwischen etwa 34 um und 45 um nimmt die
Haufigkeit wieder etwas zu. Diese Zunahme dirfte auf Sekun-
daragglomerate zurickzufithren sein, alsoc Ansammlungen von
Partikeln, die sich erst nach der eigentlichen Kristallisati-
on gebildet haben oder die durch das Zusammenwachsen zweiex
oder mehrerer zunachst unabhangig voneinander kristallisier-
ter Kristalle entstanden sind.

GemdB gaschromatographischer Analyse enthilt dieses Pulver
85 Gew.% Betulin, 5 Gew.% Betulinsdure, 3% Oleanolsiure,
0,7 Gew.% Lupeol und 6,3 Gew.% Ubrige Triterpenderivate.

Unter Verwendung dieses hochdispersen Pulvers als Gelbildner
wurde ein Oleogel hergestellt, indem das Pulver mit 9 Gew. %
bezogen auf das Gesamtgewicht des Oleogels mit Sonnenblumendl
vermischt wurde. Ergebnis war ein stabiles halbfestes Gel mit
stark ausgeprigter Thixotropie.

Dieses so erzeugte Oleogel eignet sich zur Behandlung ver-
schiedenster Hautkrankbeiten bei Mensch und Tier. Beispiele
hierfGr sind aktinische Keratosen und Basaliome beim Mensch
und Euterentziindung bei Saugetieren.

Das als Oleogelbildner wirkende, wenigstens ein Triterpen
enthaltende Pulver kann mittels beliebiger herkdmmlicher Ex-
traktionsverfahren aus Pflanzenbestandteilen gewonnen werden.
Sofern das durch solche Extraktionsverfahren gewonnene Pulver
nicht mit der fir die Gelbildungseigenachaften erforderlichen



- WO 2005/123037 PCT/EP2DO5/0067 10

Dispergierbarksit, mritzlersn Partikslzriis urd homcgener Par-
tikelgrdidenverteiiung vorliegt, kann daz pulvar verschisdznen
Verfahren unterzogen werden, um.zu der gewlinschten Partikel-
grdfie, Homogenitdt und Dispergierbarkeit zu gelangen. Hierfir
sind dem auf diesem Gebiet geschulten Fachmann verschiedene
verfahren bekannt, von denen einige nachfolgend kurz erlau-
tert werden.

Wenn die Partikelgrdfe in dem Pulver zu hoch ist, eignen sich

Prall- oder Gravitationsverfahren zur Verkleinerung der Par-
tikel.

Dartiber hinaus besteht die Mdglichkeit, das Pulver in einem
ge ignetem Ldsungsmittel, beispielsweige Tetrahydrofuran
(THF), zu lésen und anschliefiend erneut zu kristallisieren.
Diese Kristallisation kann beispielsweise durch Sprihtrock-
nung oder Abkiihlen eines gesdttigten Ldsungsmittels erfolgen.
Die Partikelgréfie kann dabei dbexr die Kristallisationsbedin-
gungen eingestellt werden. Die Kristallisationsbedingungen
sind bei einer Sprihtrocknung beispielasweise vom Durchmesser
einer Duse, Uber welche das Triterpen-Lésungsmittel-Gemisch
vergpriht wird, und von der Temperatur und dem Drxruck in einer
Kammer, in die das Gemisch gespriiht wird, abhdngig. Beim
Kristallisieren durch Abkilhlen einer gesidttigten Ldsung sind
die Kristallisationsbedingungen vom zeitlichen Temperatuxgra-
dienten wahrend des Abkilhlens und von der Triterpenkonzentra-
tion in der Losung abhingig.

BEs hat sich gezeigt, dass besonders kleine Triterpenpartikel
mit grofier spezifischer Oberflache dadurch erhalten werden
kénnen, dass zu einem gesattigten Triterpen-Lbsungsmittel -
Gemisch kaltes Ldsungsmittel beigemischt wird. Diese Beimi -
schung des kalten L&sungsmittels flhrt dazu dass die Lésung
abkiihlt, wodurch die Triterpene auskristallisieren. Gleich-
zeitig reduziert das zugefiihrte kalte LOsungsmittel die Tri-
terpenkonzentration in dem Ldsungsmittel mit dem Ergebnis,

A
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dass eher kleine Kristalle entstehen, was im Hinblick auf die
Gelbildungseigenschaften vorteilhaft ist.

schliefilich besteht auch die Moglichkeit ein vorhandenes Pul-
ver zu klassieren, um ein Pulver mit einer gewlnschten Gro-

Benverteilung zu erhalten,

10
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satencanspriche

1. Olecgelbildrer,
dadurch gekennz é ichnet, dass
er wenigstens ein hochdisperses Triterpen aufweist.

!
2. Oleogelbildner nach Anspruch: 1, bei dem eine mittlere Par-
tikelgrofie des wenigstens eineniTriterpens weniger als 50um
betragt.

1

3. Oleogelbildner nach Anspruch,2, bei dem die mittlere Par-
tikelgrdfe des wenigstens einen'Triterpens weniger als 10um
betragt.

4., Olecgelbildner nach einem der vorangehenden Anspriiche, bei
dem ein Anteil an Sekundiragglomeraten des wenigstens einen
Triterpens weniger als 20 Gew.% betragt.

|
5. 0l ogelbildner nach Anspruch 4, bei dem das wenigstens ei-
ne Triterpen eine homogene Partikelgrdffenverteilung besitzt.

6. Oleogelbildner nach einem der, vorangehenden Anspriche, bei
dem die spezifische Oberflache des wenigstens einen Triter-
pens zwischen 1 wm?/g und 500 m?/g betragt.

7. Oleogelbildner nach Anspruch %, bei dem die spezifische
Oberflache des wenigstens einen Triterpens zwischen 10 m?/g
und 100 m*/g betragt.

|
8. Oleogelbildner nach Anspruch 7, bei dem die spezifische
Oberfliche des wenigstens einen Triterpens zwischen 20 m*/g
und 50 m?/g betrigt.

9. Oleogelbildner nach einem der vorangehenden Anspriiche, bei

dem der Anteil des wenigstens einen hochdispersen Triterpens
mehr als 80 Gew.% betragt. '

74
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10. Cleogelbildner nach Anspruch S, bei dem der Anteil des
wenigstens einen hochdispersen Triterpens mehr als 90 Gew. %
betragt.

11. Oleogelbildner nach einem der vorangehenden Anspriche,
bei dem das wenigstens eine Triterpen einen Anteil wvon mehr
als 80 Gew.% Betulin umfasst.

12. Oleogel, das folgende Bestandteile enthalt:

- eine unpolare FlOssigkeit mit einem Anteil zwischen 80
Gew.% und 99 Gew.% bezogen auf das Gesamtgewicht des Gels,

- einen Oleogelbildner nach einem der vorangehenden Anspriche
mit einem Anteil zwischen 1 Gew.% und 20 Gew.% bezogen auf
das Gesamtgewicht des Gels.

13. Oleogel nach Anspruch 12, bei dem der Anteil des Oleogel-
bildners zwischen 3 Gew.% und 15 Gew.% betragt.

14. Oleogel nach Anspruch 13, bei dem der Anteil der unpola-
ren Flissigkeit zwischen 88 Gew.% und 94 Gew.% und der Anteil
des Oleogelbildners zwischen 6 Gew.% und 12 Gew.% betrigt.

15. Oleogel nach einem dexr Anspriche 12 bis 14, bei dem die
unpolare Flussaigkeit ein pflanzliches, tierisches, minerali-
aches oder synthetisches 01 ist.

16. Oleogel nach Anspruch 15, bei dem das Ol eines der fol-
genden oder eine Mischung der folgenden Pflanzendle ist: Son-
nenblumendl, Olivendl, Avocadodol, Mandeldl.

17. Oleogel nach einem der Anspriche 12 bis 14, bei dem die
unpolare Flissigkeit ein Wachs oder ein Paraffin ist.

18. Verfahren zur Herstellung eines Oleogels, das das Vermi-
schen folgender Bestandteile umfasst:

12
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- eine unpolare Flissigkeit ratc einem Ance:rl zwischen 82

Gew.% und 99 Gew.$% bezogen aul das Cesamtgewicht des Gels,

- einen Oleogelbildner nach einem der Anspriche 1 bis 11 als
Gelbildner mit einem Anteil zwischen 1 Gew.% und 20 Gew.$ be-
zogen auf das Gesamtgewicht des Gels.

19. Verfahren nach Anspruch 18, bei dem der Anteil des Oleo-
gelbildners zwischen 3 Gew.% und 15 Gew.$% betragt.

20. Verfahren nach Anspruch 19, bei dem der Anteil der unpo-
laren Flissigkeit zwischen 88 Gew.% und 94 Gew.% und der An-
teil des Oleogelbildners zwischen € Gew.% und 12 Gew.% be-
tragt.

21. Verfahren nach einem der Ansprliche 18 bis 20, bei dem die
unpolare Fliussigkeit ein pflanzliches, tierisches oder syn-
thetisches 01 ist.

22, Verfahren nach Anspruch 21, bei dem das 01 eines der fol-
genden oder eine Mischung der folgenden Pflanzendle ist: Son-
n nblumenél, Olivendl, Avocadodl, Mandeldl.

23. Verfahren nach Anspruch 18 und 20, bei dem die unpolare
Flissigkeit ein Wachs oder ein Paraffin ist.

24. Verwendung eines Oleogelbildners nach einem der Anspriiche
1 bis 11 als Verdickungsmittel in einer Fliissigkeit, indem
der Gelbildner in der Flissigkeit in einer XKonzentration un-
terhalb einer fir die Flussigkeit und den Oleogelbildner ge-
gebenen Geliergrenze verwendet wird.
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AGENTE QUE FORMA QOLEOGEL QUE CONTIENE TRITERPENO,
OLEOGEL QUE CONTIENE TRITERPENO Y METODQ PARA

PRODUCIR UN OLEOGEL QUE CONTIENE TRITERPENO

CAMPO DE LA INVENCION

La presente invencién se refiere a un formador de
olecgel, un cleogel con ese formador de gel y un método
para producir un oleogel.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Los geles son sistemas disperscs finos
consistentes de una fase liquida y una fase s&lida, en el
cual la fase s6lida forma una estructura tridimensional
cohesiva y ambas fases se compenetran completamente. Se
hace la diferencia entre los geles hidréfiles y los geles
hidr6fobos. Estos (Gltimos se designan como oleogeles. Los
olecgeles se basan en un liquido no polar, por ejemplo un
aceite, una cera o una parafina, al cual se le agrega un
formador de gel para obtener las propiedades fisicas
deseadas.

Ese tipo de oleogeles pueden servir para fines muy
diferentes dependiendo de la composicidn.

En eapecial en el &mbito farmacéutico los
oleogeles se utilizan para aplicaciones tépicas. En estos
oleogeles farmacéuticos estd presente un formador de gel

ademas de las sustancias farmacéuticamente efectivas. Un
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formado de <geles frecuentemente wutilizada para los
oleogeles farmacéuticos es didxido de silicio altamente
disperso, gque se obtiene bajo el nombre comercial de
Aerosil®, Los oleogeles poseen una excelente tixotropia,
esto es se licuan bajo efectos mecanicos Y
subsecuentemente se vuelven a sclidificar. Otros geles, por
ejemplo los geles gque contienen pectina como formador de
geles, se reticulan bajo el efecto de los &cidos, y otros
gelifican dependiendo de la temperatura, como por ejemplo
gelatina.

También en los &ambitos técnicos se utilizan los
oleogeles. Un ejemplo de esto son las pinturas no polares
(pinturas libres de goteo). Como formadores de gel pueden
utilizarse diéxido de silicio disperso. Estos formadores de
gel minerales para los usos técnicos presentan la
desventaja de gue cuando el producto tratado con el oleogel
se somete a un proceso térmico, este se calcina formando
cenizas.

SUMARIO DE LA INVENCION

La tarea de la presente invencién es
proporcionar un formador de oleocgel que sea
farmacéuticamente activo y que se calcine sin formar
cenizas, un oleogel con ese formador de geles y un
método para producir un oleogel con ese formador de

geles.
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Esta tarea se resuelve por medio de un
formador de oleogeles con las caracteristicas de la
reivindicacién 1, un oleogel con las caracteristicas
de la reivindicacién 11 y un método con 1las
caracteristicas de la reivindicacién 17.

El formador de olecgel de acuerdo con la
invencién presenta cuando menos un triperteno
altamente disperso.

Los tripertenos comoc betulina, lupeol, &acido
betulinico, &acido oleanélico y compuestos similares,
son materias primas, regenerantes gque se presentan
por ejemplo en la corteza del abedul. Betulina,
lupeol, acido betulinico, dcido oleanélico ¥y
compuestos similares son triterpenos pentaciclicos,
los primeros tres tienen estructura de lupano, el
ultimo tiene estructura de oleanano. Las propiedades
caracteristicas del grupo de lupanc es un anillo con
cinco &atomos de carbono, gue posee un dJrupo o-
isopentenilo en la posicidn C-19.

Un método para la obtencién de triterpenos
de componentes vegetales, en especial de betulina de
corteza de abedul, se describe por ejemplo en los
documentos W02001/72315 Al o WO 2004/016336 Al.

Las propiedades farmacologicas de

triterpencs, en especial de betulina, hacen que los
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formadores de oleogel que contienen triterpenc de
acuerdo con la invencidn son especialmente
interesantes para la produccidn de oleogeles
cosméticos y farmacéuticos.

Las propiedades antisépticas de betulina se
describieron ya desde 1899, por le tanto se utilizan
para la esterilizacién para vendajes y cataplasmas
{(Wheeler, J., (1899), Pharm. J., Die Darstellung des
betilin durch Sublimation, 4%4, Ref. Chem. Centr.
1900, I, pagina 353).

Ademds para la betulina y los derivados de
betulina se ha determinado un efecto anti-
inflamatorio similar a la cortizona asi como también
comc un efecto citostatico utilizando diferentes
linajes celulares in vitro (Carmen Recio, M. et. al.
{1995}, Investigations on the steroidal anti-
inflammatory activity of triterpenoids from Diospyros
leucomelas, Planta Med. 61, péginas 9-12; Yasukawa,
K., et al., (1991), Sterol and triterpene derivates
from plants, Oncogene 48, pagina 72-76).

Un efecto antiviral de betulina en el caso
de virus de Herpes Simplex se describe en el
documento de patente US 5,750,578. E1 US 2002/0119935
Al describe el efecto de triterpeno en el casc de

infecciones bacterianas y el US 2002/0128210 Al

o
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describe el efecto de los triterpenos en el casc de
infecciones micéticas.

El tamafio de particula medio de cuandc menos
un triterpeno en el formador de oleogel asciende
preferentemente a menos de 50 pm. En especial se
prefiere un tamafio de particula medio menor a 10 pm o
inclusive menor a 100 nm, para obtener excelentes
propiedades de formacién de gel. A este respecto se
habla de una capacidad de dispersién fina, cuando el
tamafio de particula se encuentra entre 1 nm y 100nm.

La fraccién del aglomerado secundario de
cuando menos un triterpeno en el formador de olecgel
asciende preferentemente a menos del 20%. Idealmente
se presenta una distribucién del tamafio de particula
homogéneo, esto es una distribuciédn normal de la
frecuencia de los tamafios de particula individuales.
Entonces posiblemente la presencia de aglomerados
secundarios tiene un efecto negativo sobre las
propiedades de formacidén de gel de un polvo, como se
puede concluir del articulc de Knop, Reimann:
“Kolloidale Kieselsauren als Gelbildner - Acidos
silicicos coloidales como formadores de gel”, GO-VI-
Verlag, 2001.

También la superficie especifica de ese

triterpeno puede tener efectos sobre las propiedades
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del triterpeno altamente disperso como formador de
oleogel, sobre lo cual las pruebas han mostradoc que
se mejoran las propiedades de formacidn de gel al
aumentar 1la superficie especifica. Esa superficie
especifica del cuando menos un triterpeno en una
modalidad se encuentra entre 1 m?/g y 500 m?/g y se
encuentra preferentemente entre 10 m?/g y 100 nF/g Yy
en especial se prefiere entre 20 m2/g y 50 mz/g.

El formador de oleogel presente en forma de
un polvo que contiene triterpeno micronizado ademéas
de los triterpenos, como por ejemplo betulina, Acido
betulinico, lupeol o alcbetulina, puede contener una
fraccién de otras sustancias, por ejemplc aquellas
sustancias que estan presentes 1gualmente en una
fraccién determinada en los componentes vegetales que
contienen triterpeno como por ejemplo corteza de
abedul, de los cuales pueden extraerse los
triterpenos. La fracciédn de triterpeno en el formador
de oleogel de acuerdo con 1la anvencidén asciende
preferentemente a mas de B0% en peso, especialmente
se prefiere mas de 90% en peso en relaciédn al peso
del formador de oleogel. Ventajosamente la fraccién
de betulina en relacién a la fraccidén del triterpeno
asciende a mas del 80% en peso.

El formador de oleogel que contiene
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triterpenoc también puede utilizarse para aplicaciones
técnicas, por ejemplo en pintura son polares. Para
ese tipo de aplicaciones presenta la ventaja de que
contrariamente a los formadores de gel minerales,
bajo aplicaciones térmicas se calcina san formar
cenizas.

El oleogel de acuerdoc con la invencidn
contiene:

- un liquido no polar en una fraccidén entre 80 y
99% en peso en relacién al peso total del gel, ¥y

- como formador de gel los formadores de oleogel
que contienen triterpeno antes mencionados con
una fraccidn entre 1% ¥y 20% en peso,
preferentemente entre 3% en peso y 15% en peso,
en especialmente se prefiere entre 6% y 12% en
peso, en relacién al peso total del gel.

La ventaja de esa preparacién semisédlida en
forma de un oleogel se encuentra en la sencillez de
su receta, en donde los triterpenos simultineamente
funcionan como sustancias farmacéuticamente efectivas
y formadores de geles, de tal forma que puede
omitirse un formador de gel adicional. El oleogel es
por lo tanto especialmente adecuadoc para piel con
tendencia a las alergias.

Utilizande el polvo gque contiene triterpeno
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altamente disperso, preferentemente finamente
disperso © disperso coloidalmente antes descrito,
como formador de oleogel «¢on un contenido de
triterpeno en el rango de concentracién y con el
tamafio de particula medio indicado puede también
producirse un gel, gque ademds de cuando menos un
triterpeno y el liquido no polar no debe contener
otros componentes. Los triterpenos poseen en liquidos
no polares una solubilidad de menos a 0.5% de tal
forma qgue los triterpencos en el gel se encuentran en
el gel principalmente en forma de particulas sdélidas
no disueltas.

Obviamente existe sin embargo también 1la
posibilidad de agregar al olecgel ademas de los
triterpenos presentes en el formador de gel otras
sustancias farmacéuticamente activas.

Las ventajas de un oleogel con un formador
de oleogel que contiene triterpeno son miltiples
dependiendo del campoc de aplicacién.

Para el campo cosmético-farmacéutico se pone
a disposiciétn una nueva preparacidn semi-sélida, que
en comparacién con las preparaciones que contienen
agua puede utilizarse especialmente bien sobre piel
seca y sobre los labios. La aplicacién tépica del

oleogel de acuerdo con la invencidén es especialmente
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ventajosa en caso de personas alérgicas, porgue no
se requieren otros formadores de gel. Por otro lado
puede utilizarse el oleogel sin aditivos como base
farmacéutica, en la cual pueden agregarse de forma
especialmente sencilla otras sustancias activas o
auxiliares lipéfilas y también hidréfilas con agua.

Para el Ambitc técnico se presenta una
composicidén tixotrédpica con un formador de oleogel no
mineral y por lo tanto calcinable sin formar cenizas.
Un campo de aplicacidn son por ejemplc las pinturas
no polares (pinturas sin goteo), con una tixotropia
elevada gracias al formador de oleogel de acuerdo con
la invencién. El1 formador de gel ademds contribuye a
las propiedades antisépticas conocidas para el
triterpeno y 1la protecciédn contra la luz conocida
para el triterpeno.

La fracciédtn del 1liquido no polar en el
oleogel asciende preferentemente a entre 88% en peso
y 94% en peso, y la fraccién del polvo gque contiene
triterpeno asciende preferentemente a entre 6% y 12%
en peso.

Como liquido no polar para el oleogel son
adecuades los liquidos no polares como por ejemplo
aceites vegetales, animales o sintéticos, ceras vy

parafinas. El1 liquido no polar es por ejemplo un
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aceite vegetal, como por ejemplo aceite de gairasol,
aceite de oliva, aceite de aguacate, aceite de
almendras o mezclas de esos aceites.

El oleogel de acuerde con la 1invencidn
presenta una viscosidad poco dependiente de 1la
temperatura, sin embargo una excelente tixotropia,
con lo cual el gel es fdcil de almacenar y de usar.

El formador de oleogel en forma de polvoe de
de triterpeno altamente disperso, preferentemente
finamente disperso o disperso coloidalmente, también
puede servir como agente espesante cuandoc se utiliza
para espesar un liquido en concentraciones por debajo
del limite de gelificacién, también por debajo de 1la
concentracién gque se regqueriria para formar un
oleogel con el liquido y el triterpeno.

Asi existe la posibilidad de agregar el
triterpeno altamente disperso en el liquido no polar
en una concentracién que se encuentra por debajo del
limite de gelificacién, que se encuentra también por
debajo de la concentracién requerida para la
formacién del gel. El resultado es un oleosol, o sea
una preparacién liquida viscosa en la cual el
triterpeno altamente disperso, preferentemente
finamente disperso o disperso coloidalmente actuaa

como agente espesante.
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BREVE DESCRIPCION DE LAS FIGURAS

La presente invencién se describiréa
detalladamente con la ayuda de un ejemplo de
realizacidén gque hace referencia a la figura anexa.

La figura 1 muestra en la zona superior en
forma de un histograma, la distribucién homogénea de
tamafios de particula de una muestra de un formadeor de
oleogel altamente disperso de acuerdo con la
invencién. Los valores que son la base de la curva se
representan en forma de una tabla en la zona inferier
de 1la figura. Un wvalor de 1la distribucién de
frecuencia en la parte derecha de la tabla se refiere
siempre a un intervalo de dos tamafios de particula
gue se representan en la parte izquierda de la tabla
desplazados hacia arriba y hacia abajo del valor de
frecuencia correspondiente. Asi de la tabla puede
concluirse por ejemplo que la fracciétn de 1las
particulas con un tamafio entre 0.208 pym y 0.240 um es
del 0.14% en la muestra examinada.

Los tamafios de particula de la muestra se
encuentran entre 0.2 um y 60.2 pm, el maximoe de 1la
distribucién de magnitudes se encuentra entre 2.5 um
vy 5 um.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

La distribucién de los tamarfios de particula
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para la muestra estudiada es casi homogénea, esto es
la frecuencia de la distribucién aumenta
constantemente para diémetros que son menores al
maximo que se encuentra aproximadamente en 3.5 um, ¥y
se reduce constantemente para diametros dque son
mayores al maximo. Principalmente para particulas con
un tamafio entre aproximadamente 34 pum, y 45 um
aumenta la frecuencia otra vez. Este aumento debe
atribuirse a los aglomerados secundarios, esto es
acumulaciones de particulas, que se ha formado solo
después de la propia cristalizacién o gque se formaron
por la unidén de dos o mas cristales que inicialmente
se habian cristalizado independientemente entre si.

De acuerdo con los analisis por
cromatografia de gases ese polve contiene 85% en peso
de betulina, 5% en peso de 4cido betulinico, 3% en
peso de acido cleanélico, 0.7% en peso de lupeol y
6.3% en peso de derivados de triterpeno.

Utilizande ese polvo altamente disperso como
formador de gel se produjo un oleogel, en el cual se
mezcld el polvo con 9% en peso en relacién al peso
total del oleogel de aceite de girascl. El resultado
fue un gel semisélido estable con una tixotropia
fuertemente marcada.

Este oleogel asi obtenido es adecuado para

4
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el tratamiento de diferentes enfermedades de la piel
en humanos y anaimales. Ejemplos de estas son
queratosis actinicas y Dbasaliomas en humanos e
inflamacién en las ubres de animales.

El polvo que actia como formador de gel dque
contiene cuande menos un triterpeno puede obtenerse
por medio de métodos de extraccidn comunes deseados a
partir de componentes vegetales. Siempre y cuandoc el
pelvo obtenido por medio de ese método de extraccidn
no presenta la capacidad de dispersidén, tamafio de
particula promedio y <distribucidon homogénea del
tamafio de particula necesarios para obtener las
propiedades de formacién de gel, puede el polvo
someterse a diferentes métodos para obtener el tamafio
de particula, 1la homogeneidad y la capacidad de
dispersién deseadas. Sobre esto existen varios
métodos conocidos para el técnico experto, de los
cuales algunos se describiran brevemente.

Cuando el tamafio de particula en el polvo es
demasiado grande, son adecuados los métodos de
trituracién o gravitacién para reducir el tamafio de
la particula.

Ademas existe la posibilidad de disolver el
polvo en un solvente adecuado, por ejemplo

tetrahidrofurano (THF) y a continuacién volverlo a

S
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cristalizar. Esa cristalizacién puede realizarse por
ejemplo por medio de secado por rocic o enfriamiento
de un solvente saturado. El1 tamafioc de particula puede
ajustarse por medio de las condiciones de
cristalizacién. Las condiciones de cristalizacidn
dependen en el caso de un secadc por rocio por
ejemplo del didmetro de las boguillas a través de las
cuales se rocia la mezcla de triterpeno-solvente y de
la temperatura y la presién en una camara en la cual
se rocia la mezcla. Al cristalizar wuna solucién
saturada por medio de enfriamiento, las condiciones
de cristalizacién dependen de 1los gradientes de
temperatura temporales durante el enfriamiento y de
la concentracién de triterpeno en la solucién.

Se ha mostrade que las particulas de
triterpeno especialmente pequeflos con una mayor
superficie especifica pueden obtenerse cuando a una
mezcla saturada de triterpeno y solvente se le agrega
solvente frio. Esta mezcla del solvente frio conduce
a que la solucién se enfria, con lo cual los
triterpenos se cristalizan. Simultaneamente el
solvente frio agregado reduce la concentracién de
triterpenoc en el solvente, dando como resultade que
se forman cristales mds bien pequefios lo que es

ventajoso en lo que respecta a las propiedades de



¥

formacidédn de gel.
Finalmente también existe la posibilidad de
clasificar un polvo para obtener un polvo con la

distribucidédn del tamafic de particula deseado.
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1. Formador de oleogel,
caracterizado porqu e presentapor lo menos un triterpeno

de alta dispersion.

2. Formador de oleogel segun Reivindicacion 1, en el cual un tamafio

medio de particula del por lo menos un triterpeno es de menos de 50um.

3. Formador de oleogel segin Reivindicacion 2, en el cual el tamafio

medio de particula del por lo menos un triterpeno es de menos de 10zm.

4, Formador de oleogel segiin una de las Reivindicaciones precedentes, en
el cual una proporcion en aglomerados secundarios del por lo menos un

triterpeno es de menos de 20% en peso.

5. Formador de oleogel segin Reivindicaci6n 4, en el cual el por lo menos

un triterpeno posee una distribucién homogénea de tamaiio de particula.

6. Formador de oleogel segin una de las Reivindicaciones precedentes, en
el cual el 4rea especifica del por lo menos un triterpeno est entre 1 m*/g y
500 m¥/g.

7. Formador de oleogel segiin Reivindicacién 6, en el cual el area

especifica del por lo menos un triterpeno esté entre 10 m%g y 100 m?/g.

8. Formador de oleogel segiin Rervindicacion 7, en el cual el area

especifica del por lo menos un triterpeno est4 entre 20 m*/g y 50 m%/g.

9. Formador de oleogel segin una de las Reivindicaciones precedentes,
en el cual la proporcion del por lo menos un triterpeno de alta dispersion es

de mas de 80% en peso.

b
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10. Formador de oleogel seglin Reivindicacién 9, en el cual la proporcion

del por lo menos un triterpeno de alta dispersi6n es de mas de 90% en peso.

11. Formador de oleogel segun una de las Reivindicaciones precedentes,
en ¢l cual el por lo menos un triterpeno comprende una proporcion de mas

del 80 % en peso de resina de corteza de abedul.

12. Oleogel, que comprende los siguientes componentes:

- un liquido no polar con una proporcién entre 80% en peso y 99% en
peso con referencia al peso total del gel,

- un formador de oleogel, segin una de las Reivindicaciones precedentes,
con una proporcion entre 1% en peso y 20% en peso con referencia al peso

total del gel.

13. Oleogel segin Reivindicacion 12, en el cual la proporcion del

formador de oleogel esta entre 3% en peso y 15% en peso.

14. Oleogel segun Reivindicacion 13, en el cual la proporcion de liquido
no polar esta entre 88% y 94% en peso y la proporcion del formador de

oleogel esta entre 6% y 12% en peso.

15. Oleogel segin una de las Reivindicaciones 12 a 14, en el cual el

liquido no polar es un aceite vegetal, animal, mineral o sintético.

16. Oleogel segun Reivindicacion 15, en el cual el aceite es uno de los
siguientes o una mezcla de los siguientes aceites vegetales: aceite de

girasol, aceite de oliva, aceite de aguacate, aceite de almendras.

17. Oleogel segin una de las Reivindicaciones 12 a 14, en el cual el

liquido no polar es una cera o una parafina.

24
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18. Proceso para la fabricacién de un oleogel, que comprende mezclar los

siguientes componentes:

- un liquido polar con una proporcién entre 80% en peso y 99% en peso

con referencia al peso total del gel,

- un formador de oleogel segin una de las Reivindicaciones 1 a 11 como
formador de gel con una proporcion entre 1% en peso y 20% en peso con

referencia al peso total del gel.

19. Proceso segun Reivindicacién 18, en el cual la proporcion del

formador de oleogel esta entre 3% en peso y 15% en peso.

20. Proceso segun Reivindicacién 19, en el cual la proporcidn del liquido
no polar esta entre 88% en peso y 94% en peso y la proporcion del

formador de oleogel esta entre 6% en peso y 12% en peso.

21. Proceso segun una de las Reivindicaciones 18 a 20, en el cual el

liquido no polar es un aceite vegetal, animal o sintético.

22. Proceso segun Reivindicacion 21, en el cual el aceite es uno de los
siguientes o una mezcla de los siguientes aceites vegetales: aceite de

girasol, aceite de oliva, aceite de aguacate, aceite de almendras.

23. Proceso segun Reivindicacion 18 y 20, en el cual el liquido no polar

€s una cera o una parafina.

24. Uso de un formador de oleogel segiin una de las Reivindicaciones 1 a
11 como agente espesante en un liquido, en €l cual el formador de gel en el
liquido se emplea en una concentracién por debajo de un limite de

gelificacion dado para el liquido y el formador de oleogel.
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RESUMEN DE LA INVENCION

La presente invencién se refiere a un formador de
olecgel, el cual cuando menos presenta un triterpeno
altamente disperso. La invencién se refiere ademids a un
oleogel que contiene un liquido no polar en una fraccién
entre el 80% en peso y el 99% en peso en relacién al peso
total del gel y un formador de oleogel que presenta
triterpeno altamente disperso con una fraccién entre 1% en
peso y 20% en peso en base al peso total del gel. La
invencién también se refiere a un método para producir un

oleogel.
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Abendsr: MIT DER INTER

VEMIHAG UDEHR VIE INIEHRNALIUNALE LUSAMMENARBEIT AUF DEM

e e it

PROFUNG BEAUISACEA 138 M1 ot /l)‘)

GEBIET DES PATENTWESENS gs)

An: Brg 18 SEP, 2008 : PCT
l
Patentanwalte P Wy !
Westphai, Mussgnug & ar | T —'f‘—' l ’F-"'J. . )
Mozartstr. 8 < Y MITTEILUNG UBER DIE UBERSENDUNG
80336 Munchen DES INTERNATIONALEN VORLAUFIGEN
ALLEMAGNE / BERICHTS ZUR PATENTIERBARKEIT
o (Regel 71.1 PCT)
Absendedatum
{TagMonatitiahr) 156.09.2006
Aktenzeichen des Anmelders oder Anwaits
BIRO1OWO - WICHTIGE MITTEILUNG
internationales Aktenzaichen Intemationales Anmeldedatum (TagManatiahr) Priontitsdatum (TagMonatl/ahr)
PCT/EP2005006710 .~ 21.06.2005 22.06.2004
Anmalder
BIRKEN GMBH et al. +»~

Dem Anmeider wird mitgetsilt, dal inm die mit der intemationalen vortéufigen Prufung beauftragte Behorde
hiermit den zu der intemnationalen Anmeldung ersteliten internationalen vorlaufigen Bericht zur
Patentierbarkeit, gegebenentalls mit den dazugehérigen Anlagen, ubermittelt.

Ene Kopie des Berichts wird - gegebenentalls mit den dazugehbrigen Anlagen - dem Internationalen Buro
zur Weiterleitung an alle ausgewahlten Amter Ubermittelt.

Auf Wunsch eines ausgewahlten Amts wird das internationale Buro eine Ubersetzung des Berichts {jedoch
nicht der Anlagen) ins Englische anfertigen und diesem Amt (ibermitteln.

ERINNERUNG

Zum Eintritt in die nationale Phase hat der Anmelder var jedem ausgewahlten Amt innerhalb von

30 Monaten ab dem Prioritatsdatum (oder in manchen Amtem noch spéter) bestimmte Handlungen
(Einreichung von Ubersetzungen und Entrichtung nationaler Geblhren) vorzunehmen (Artikel 39 (1)) (siehe
auch die durch das Internationale Biro im Formblatt PCTAB301 (ibermittelte Information).

Ist einem ausgewdhlten Amt eine Ubersatzung der internationalen Anmeldung zu Gbermitteln, so muB diese
Ubersetzung auch Ubersetzungen aller Anlagen zum internationalen vortdufigen Bericht zur Patentierbarkeit
enthaiten. Es ist Aufgabe des Anmelders, soiche Ubersetzungen anzufertigen und den betroffenen
ausgewahlien Amtemn direkt zuzuleiten.

Waettere Einzelheiten zu den mafRgebenden Fristen und Erfordernissen der ausgewihiten Amter sind Band Il
des PCT-Leitfadens fur Anmelder zu antnehmen.

Der Anmelder wird auf Artikel 33(5) hingewlesen, in welchem erklan wird, daB die Kriterien fur Neuhet,
erfindensche Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkaeit, die im Artikel 33(2) bis (4) beschrieben werden, nur
fur die internationale vorldufige Prilfung Bedeutung haben, und daf “jeder Vertragsstaat (...} fr die
Entscheidung tiber die Patentfdhigkeit der beanspruchten Erfindung in diesem Staat zusatzliche oder
abweichende Markmale aufstellen” kann (sishe auch Artikal 27(5)). Soiche zusatzlichen Merkmale kénnen
2.8. Ausnahmen von der Patentierbarkeit, Edfordernisse fir die Offenbarung der Erfindung sowie Kiarhait
und Stutzung der Anspt.che batreffen.

Name und Postanschnft der mut der intematonalen Prilfung Bevalimachtigter Badiensteter
beauttragten Behdrde f"‘\
—w_ Eurcpiisches Patentamt Christensan, Jette s \‘
D-80268 Munchan { _0) 7
Tol +49 B9 2359 - 0 Tx- 523856 apmu d Tel +49 B9 2399-6052 s
——— Fax: +40 85 2389 - 4465 Lty

Formbilatt PCTAPEA/416 {Januar 2004)




VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM

GEBIET DES PATENTWESENS

' PCT

. INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT (BER DIE
PATENTIERBARKEIT

{Kapttel il des Vertrags Uber die internationale Zusammenarbeit auf dem Gebiet des Patentwesens)

Aktenzeichen des Anmaiders oder Anwals

WEITERES VORGEHEN
BIRO1OWO Siehe Formblatt PCTAPEA&K16
Internationales Aktenzeichen Internationales Anmelidedatum (TaghfonatUahr) Prontitsdatum (TagMonailahr)
PCTEP2005006710 21.06.2005 22 06.2004

INV. A61K906 A61K4706 A61K35/78

intamatonale Patentiklassifikation (IPC) oder natlonale Klassifikation und IPC

Anmelder

BIRKEN GMBH et al.

Artikel 36 Obermittalt wird.

Verwaltungsvorechniten),

1 Bei diesem Bericht handelt as sich um den internationalen voridufigen Prafungsbenicht, der von der mit der
internationalen vonidufgen Prufung beaultragten Bahdrde nach Artikel 35 erstelit wurde und dem Anmelder gemaR

2. Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 5 Blatter einschiieBlich dissas Dackbiatts.
AuBerdem liegen dem Baricht ANLAGEN bei; diese umfassen
a. @ (an den Anmelder und das Internationale Biro gesandt) insgesamt 3 Blatter; dabel handelt es sich um

&1 BlAtter mit der Beschreibung, Anspriichen undbder Zeichnungen, dia gefindert wurden und diesem Bericht
zugrunde liegen, undbder Blaiter mit Berichtigungen, denen die Bahorde zugestimmit hat (siehe Regel
70.16 und Abschnitt 607 der Varwaltungsvorschnftan).

(0 Biatter, die frihere Blatter ersetzen, die aber aus dan in Feld Nr. 1, Punkt 4 und 1m Zusatzfeld angegebenen
GrlOnden nach Auffassung der Beh&rde elne Anderung enthalten, die uber den Otffenbarungsgehalt der
internationalen Anmeldung In der urspringlich eingereichten Fassung hinausgeht.

b. O (nur an das internationale Buro gesandt) msgesamt (bitte Art und Anzahl derddes elektronischen Datentriiger(s)
angeben} , dertie aln Sequenzprotokoll undoder die dazugehdnigen Tabellen enthiltenthalten, nur in
elektranischar Form, wie im Zusatzfeld betreffend das Sequanzprotokoll angegeben (siehe Abschrutt 802 der

4. Diaser Bericht enthiit Angaben zu foigenden Punkten:

Ksine Erstellung eines Gulachtens dber Neuhslt, erfinderische Tatigkeit und gawerbliche

Begrindate Feststellung nach Arikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit
und der gewarblichen Anwandbarkeit; Unterlagen und Erkl&rungen zur Shitzung dieser Feststeliung

& Feld Nr. 1 Grundiage des Barichts
O FeldNr. 1l Pnoritat
O Feld Nr. li
Anwendbarkaeit
. O fFeld Nr. IV Mangeinde Einheitlichkeit der Erfindung

> & FeldNr. V
O Feld Nr. VI  Bestimmte angsfuhrte Unterlagen
& Feld Nr. VIl Bestimmte Mangel der intarnationalen Anmeldung
B3 Feid Nr. VIl Bestimmte Bemerkungen zur intarnationalen Anmeldung

Datum der Einreichung des Antrags

24.04.2006

Oatum der Farugstellung dieses Berichts

15.09.2006

Nams und Postanschnit der mit dar intemationaten vorlduhigen
Priifung beaultragten Behdrde

Europdisches Patentamt

D-80288 Mdnchen

Tol. +49 BY 23596 - 0 Tx: 523656 epmu d
Fax: +49 BB 2399 - 4465

——————

Bevolimichtigter Badlenstatar

A

IF-N.
Hedegaard, Anette ; ~Q) }

Tel, +45 89 2389-8644 T o

o

rmblatt PCTAPEA408 (Dackblatt) (April 2005)




INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT internationales Akienzaichen
UBER DIE PATENTIERBARKEIT PCT/EP2005006710

-

Feld Nr. | Grundlggg des Berichts

1. Hinsichtlich der Sprache beruht der Bescheid auf

B der internationalen Anmeldung in der Sprache, in der sie eingersicht wurde,

O einer Ubersetzung der internationalen Anmeldung in die folgende Sprache , be) der
es sich um die Sprache der Ubersetzung handelt, die fur folgenden Zweck eingereicht worden ist:

O internationale Recherche (nach Regein 12.3 a) und 23.1 b))
O verbdifentlichung der internationalen Anmeldung {nach Rege! 12.4 a))
O internationale vorlaufige Prifung (nach Regein 55.2 a) undioder 55 3 a))

2. Hinsichtlich der Bestandteile* der internationalen Anmeldung beruht der Bericht auf (Ersatzbidtier, die dem
Anmeldeamt auf eine Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt wurden, gelten im Rahmen diesas Berichis als
*urspriinglich eingereicht* und sind ihm micht beigefagt).

Beschrelbung, Selten

1-10 in der ursprunglich engereichten Fassung
Ansprilche, Nr.
1-23 eingegangen am 24 04.2006 mit Schreiben vom 24.04.2006

Zelchnungen, Blatter

1A in der urspringhch angereichtan Fassung

[1 einem Sequenzprotokoll undbder etwaigen dazugehorigen Tabellen - sieche Zusatzfeld betreffend das
Sequenzprotokoli

3. O Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefalien:

[0 Beschreibung: Seite

O Anspriche: Nr.

O Zeichnungen: Blatt/Abb.

0 Sequenzprotokoli {genaue Angaben).

[ etwaige zum Sequenzprotokoll gehdrende Tabellen (genaue Angaben):

4. 0 Dieser Bericht ist chne Berlcksichtigung (von einigen) der diesem Bencht beigefiigten und nachstehend
aufgelisteten Anderungen erstelit worden, da diese aus den im Zusatzfeld angegebenen Grinden nach
. Auffassung der Behtrde Gber den Offenbarungsgehalt in der urspringlich eingereichten Fassung hinausgehen
(Regel 70.2 c})). )
I Beschreibung: Seite
[0 Anspruche: Nr.
O Zeichnungen: Blat/Abb.
O Sequenzprotokoll {genaue Angaben):
1 etwaige zum Sequenzprotokoll gehdrende Tabellen (genaue Angaben).

* wenn Punkt 4 zutrifft, kénnen einige oder alle dieser Blitter mit der Bemerkung
"argetzt" versehen werden.

Formblatt PCTAPEA/408 (Apnl 2005)



INTERNATIONALER VORLAUFIGER BERICHT Internationales Aktenzeichen
UBER DIE PATENTIERBARKEIT PCTEP2005006710

Feid Nr.V  Begriindete Feststellung nach Artikel 35 {2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen
Titlgkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erkldrungen 2ur Stiitzung dieser

Feststellung

1. Feststallung

Neuheit (N) Ja: Anspniche 1-23
Nein: Anspriiche

Edindensche Tatigkeit (IS) Ja: Anspruche 1-23
Nein: Anspruche

Gewarbliche Anwendbarkeit {lA) Ja: Anspriiche: 1-23

Nein: Anspriche:

2. Unterlagen und Erklarungen (Regel 70.7):
siehe Beiblatt

Feld Nr. VIl Bestimmte Méngel der internationalen Anmeldung

Es wurde festgestellt, dal die internationale Anmeldung nach Form oder Inhalt folgende Mingel aufweist;

siehe Beiblatt

QFeld Nr. Vil Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung

Zur Klarheit der Patentanspruche, der Beschreibung und der Zeichnungen oder zu der Frage, ob die Anspruche in
vollemn Umfang durch die Beschreibung gestutzt werden, ist folgendes zu bemerken:

siehe Beiblatt

Formblatt PCTAPEA/ 409 (Apnl 2005)



INTERNATIONALER VORLAUFIGER Internationales Aktenzeichen
BERICHT ZUR PATENTIERBARKEIT -

(BEIBLATT) PCT/EP2005/006710
Zu Punkt V

Begriindete Feststeliung nach Rege! 66.2(a)(ii) hinsichtlich der Neuheit, der
erfinderischen Titigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und
Erkldrungen zur Stiitzung dieser Feststellung

1. Es wird auf die folgenden Dokumente verwiesen:

D1: SHRIKHANDE B K ET AL: "DEVELOPMENT AND EVALUATION OF ANTI-
INFLAMMATORY OLEOGELS OF BOSEWELLIA SERRATA (GUGUL) AND
. CURCUMA LONGA (TURMERIC)" INDIAN DRUGS, Bd. 38, Nr. 12, Dezember
2001 (2001-12), Seiten 613-616, XP008005371
D2: US 2003/087789 A1
D3: WO 00/82751 A

Dt (siehe Zusammensetzung F4 in Tabelle | auf Seite 615) offenbart Oleogele, die
10 Gew.% Boswellia serrata Extrakt und 81.6 Gew.% unpolare Fliissigkeiten
enthalten.

D2 (siehe die Absétze [0039] und [0049]) offenbart Dispersionen von Triterpenen
wie Betulin in Ol

D3 offenbart den inhalt von Triterpenen in Boswellia serrata Extrakt.

2. Der Gegenstand der Ansprlche 1-10 (Verwendung), 11-16 (Oleogel), 17-22
(Verfahren) und 23 (Verwendung), denn die Eignung eines hochdispersen Triterpens
mit einer mittleren PartikelgréB3e von kleiner als 50 um als Oleogelbiidner in einem
Oleogel, ist keiner der Entgegenhaltungen zu entnehmen.

3. Das Dokument D1, das als néchstliegender Stand angesehen wird, offenbart ein
Oleogel von dem sich der Gegenstand des Anspruchs 11 dadurch unterscheidet, daB
das Triterpen eine mittlere PartikelgréBe von weniger als 50 um hat.
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im Stand der Technik (insbesondere D1) findet sich kein Hinweis auf die Verwendung
von Triterpenen ais Oleogelbildner und kein Hinweis auf die Verwendung bestimmter

PartikelgréBen besagter Oleogelbildner. Der Gegenstand der Anspriiche 1-23 beruht

somit auf einer erfinderischen Tatigkeit (Art. 33(3) PCT).

Zu Punkt VIl

B stimmte Méngel der internationalen Anmeldung

1.  Im Widerspruch zu den Erfordernissen der Regel 5.1 a) ii) PCT wird in der
Beschreibung weder der in dem Dokument D1 offenbarte einschlédgige Stand der
Technik noch dieses Dokument angegeben.

Zu Punit Vill

Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung

1.  Der in dem Anspruch 1 benutzte Ausdruck "hochdisperses" ist vage und unklar und
{4Bt den Leser liber die Bedeutung des betreffenden technischen Merkmals im
Ungewissen. Dies hat zur Folge, daB3 die Definition des Gegenstands dieses
Anspruchs nicht klar ist (Artikel 6 PCT).

2. Die mittlere PartikelgréBe (weniger als 50 um) des Oleogelbildners ist ein
wesentliches technisches Merkmal (siebe oben unter Punkt V) und muB in die
unabhéngigen Anspriichen 11, 17 und 23 singefiihrt werden {(Artikel 6 PCT).

3. Im Anspruch 23 fehit ein wesentliches technisches Merkmal, ndmlich die

Verwendung einer unpolaren Fliissigkeit (Artikel 6 PCT).

Formblatt PCT/Baiblatv409 (Blatt 2} {(EPA-Apnl 2005)
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Ge&nderte Patentanspruiche

1. Verwendung wenigstens eines hochdispersen Triterpens mit
einer mittleren Partikelgrdfe von weniger als S0um als Oleo-
gelbildner in einem QOleogel.

2. Verwendung nach Anspruch 1, bei dem die mittlere Partikel-
groffe des wenigstens einen Triterpens weniger als 10um be-
tragt.

3. Verwendung nach einem der vorangehenden Ansprxliche, bei dem
ein Anteil an Sekunddragglomeraten des wenigstens einen Tri-
terpens weniger als 20 Gew.% betragt.

4. Verwendung nach Anspruch 3, bei dem das wenigstens eine
Triterpen eine homogene PartikelgrdoBenverteilung besitzt.

5. Verwendung nach einem der vorangehenden Anspriche, bei dem
die spezifische Oberflache des wenigstens einen Triterpens
zwischen 1 m?/g und 500 m*/g betrigt.

6. Verwendung nach Anspruch 5, bei dem die spezifische Ober-
flache des wenigstens einen Triterpens zwischen 10 m®*/g und
100 m?/g betragt.

7. Verwendung nach Anspruch 6, bei dem die spezifische Ober-
fliache des wenigstens einen Triterpens zwischen 20 m?/g und
50 m’/q betrigt.

8. Verwendung nach einem der vorangehenden Anspriche, bei dem
der Anteil des wenigstens einen hochdispersen Triterpens mehr
als 80 Gew.%¥ betragt.

9. Verwendung nach Anspruch 8, bei dem der Anteil des wenigs-
tens einen hochdispersen Triterpens mehr als 90 Gew.$% be-
tragt.

SN TR L
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i6. Verwendung nach einem der vorangehenden Anspriche, bei
dem das wenigstens eine Triterpen einen Anteil von mehr als
80 Gew.% Betulin umfasst.

11. Oleogel, das folgende Bestandteile enthilt:

- eine unpolare Flissigkeit mit einem Anteil zwischen B0
Gew.¥% und 99 Gew.% bezogen auf das Gesamtgewicht des Gels,

- wenigstens ein hochdisperses Triterpen als Oleogelbildner
nach einem der vorangehenden verwendungsanspriche 1 bis 10
mit einem Anteil zwischen 1 Gew.% und 20 Gew.% bezogen auf
das Gesamtgewicht des Gels. )

12. Oleogel nach Anspruch 11, bei dem der Anteil des Oleogel-
bildners zwischen 3 Gew.% und 15 Gew.% betragt.

13. Oleogel nach Anspruch 12, bei dem der Anteil der unpola-
ren Fliasigkeit zwischen 88 Gew.% und 94 Gew.% und der Anteil
des Oleogelbildnere zwischen 6 Gew.% und 12 Gew.% betragt.

14. Oleogel nach einem der Anspriiche 11 bis 13, bei dem die
unpolare Flissigkeit ein pflanzliches, tierisches, minerali-
sches oder synthetisches Ol ist.

15. Oleogel nach Anspruch 14, bei dem das 0l eines der fol-
genden oder eine Mischung der folgenden Pflanzendle ist: Son-

nenblumenél, Olivendl, Avocadobl, Mandeldl.

16. Oleogel nach einem der Anspriche 11 bis 13, bei dem die
unpolare Flissigkeit ein Wachs oder ein Paraffin ist.

17. Verfahren zur Herstellung eines Oleogels, das das Vermi-
schen folgender Bestandteile umfasst:

- eine unpolare FlUssigkeit mit einem Anteil zwischen 80
Gew.% und 99 Gew.%¥ bezogen auf das Gesamtgewicht des Gels,

GEAENDERTES BLATT $54104/200
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-, wenigstens ein hochdisperses Triterpen als Oleogelbildner
nach einem der Verwendungsanspriche 1 bis 10 als Gelbildner
mit einem Anteil zwischen 1 Gew.% und 20 Gew.% bezogen auf
das Gesamtgewicht des Gels.

18. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem der Anteil des Olec-
gelbildners zwischen 3 Gew.% und 15 Gew.% betragt.

19. Verfahren nach Anspruch 18, bei dem der Anteil der unpo-
laren Flussigkeit zwischen 88 Gew.$% und 94 Gew.% und der An-
teil des Oleogelbildners zwischen 6 Gew.¥% und 12 Gew.% be-
tragt.

20. Verfahren nach einem der Anspriche 17 bis 19, bei dem die
unpolare Flissigkeit ein pflanzliches, tierisches oder syn-
thetisches 01 ist.

21. Verfahren nach Anspruch 20, bei dem das 01 eines der fol-
genden oder eine Mischung der folgenden Pflanzendle ist: Son-
nenblumendl, Olivendl, Avocadodl, Mandeldl.

22. Verfahren nach Anspruch 17 und 15, bei dem die unpolare
Fldssigkeit ein Wachs oder ein Paraffin ist.

23, Verwendung eines Oleogelbildners nach einem der Anspriche
1 bis 11 als Verdickungsmittel in einer Fllssigkeit, indem
der Gelbildner in der Flissigkeit in einer Konzentration un-
terhalb einer flir die Flussigkeit und den Oleogelbildner ge-
gebenen Geliergrenze verwendet wird.

GEAENDERTES BLATT BRI087500
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NOVEDAD DE LA INVENCION

Habiéndose descrito 1la invencién como
antecede, se reclama como propiedad lo contenido en
las siguientes:

REIVINDICACIONES

1. El1 uso de cuandc menos un triterpeno
altamente disperso con un tamafio de particula medio
menor a 50 pm como formador de oleogel en un oleogel.

2. El1 uso de acuerdo con la reivindicaciédn
1l, caracterizado porque el tamarfio de particula medio
del cuandc menos un triterpeno es menor a 10 pm.

3. El uso de acuerdo con una de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque la
fraccién de aglomerados secundarios de cuando menos
un triterpeno es menor a 20% en peso.

4, El uso de acuerdo con la reivindicacién
3, caracterizado porque cuando menos un triterpeno
presenta una distribucién homogénea del tamafio de
particula.

5. El uso de acuerdo con una de las
reivindicaciones anteriores caracterizado porque la
superficie especifica del cuando menos un triterpeno

se encuentra entre 1 m?/g y 500 m?/g.
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6. El uso de acuerdo con la reivindicacién
5, caracterizado porque la superficie especifica de
cuando menos un triterpeno se encuentra entre 10 m?/g
y 100 m?/g.

7. El uso de acuerdo con la reivindicacién
6, caracterizado porque la superficie especifica de
cuando menos un triterpeno se encuentra entre 20 m’ /g
y 50 m?/qg.

B. El wuso de acuerdo con una de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque la
fraccién de cuando menos un triterpeno es mayor al
80% en peso.

9. El uso de acuerdo con la reivindicacién
8, caracterizado porque la fraccién de cuando menos
un triterpeno es mayor al 90% en peso.

10. El1 uso de acuerdo con una de las
reivindicaciones anteriores, caracterizado porque
cuando menos un triterpeno incluye una fraccién de
mis de B80% en pesc de betulina.

11. Un oleogel, caracterizado porque
contiene los sigulentes componentes:

- un ligquide no polar en una fraccién entre 80 y
99% en peso en relacién al pesoc total del gel, y
- como formador de gel los formadores de oleogel

gue contienen triterpeno antes mencionados con
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una fraccién entre 1% y 20% en peso, en relacién
al peso total del gel.

12. Un oleogel de acuerdo con la
reivaindicacién 11, caracterizado porgque la fraccién
del formador de oleogel se encuentra entre 3% en peso
y 15% en peso.

13. Un oleogel de acuerdo con la
reivindicacién 12, caracterizado porque la fraccién
del liquido no polar asciende a entre 88% en peso y
94% en peso, y la fraccién del polvo que contiene
triterpeno asciende a entre 6% y 12% en peso.

14. Un oleogel de acuerdoc con una de las
reivindicaciones 11 a 13, caracterizado porgque el
ligquido no polar es un aceite vegetal, animal,
mineral o sintético.

15. Un oleocgel de acuerdo con la
reivindicacién 14, caracterizado porque el aceite es
uno de los siguientes aceites vegetales: aceite de
girasol, aceite de oliva, aceite de aguacate, aceite
de almendra o una mezcla de los mismos.

l16. Un oleogel de acuerdo con una de las
reivindicaciones 11 a 13, caracterizado porgque el
liquido no polar es una cera o una parafina.

17. Un método para 1la produccidén de un

olecogel, caracterizado porque consiste en mezclar los
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siguientes componentes:
- un liquido no polar en una fraccidén entre 80 y
99% en peso en relacidn al peso total del gel, y
- como formador de gel los formadores de oleogel
gue contienen triterpeno antes mencionados con
una fraccién entre 1% y 20% en peso, en relacién
al peso total del gel.

18. Un mé&todo de acuerdo con la
reivindicacién 17, caracterizado porque la fracciédn
de)l formador de oleogel se encuentra entre 3% en peso
y 15% en peso.

19. Un método de acuerdo con la
reivindicacién 18, caracterizado porque la fraccién
del liquido nec polar asciende a entre 88% en peso y
94% en peso, y la fraccidn del polvo gque contiene
triterpenc ascliende a entre 6% y 12% en peso.

20. Un métode de acuerdo con una de las
reivindicaciones 17 a 19, caracterizado porgue el
liquido no polar es un aceite vegetal, animal,
mineral o sintético.

21, Un método de acuerdo con la
reivindicacién 20, caracterizado porque el aceite es
uno de 1los siguientes aceites vegetales: aceite de
girasocl, aceite de oliva, aceite de aguacate, aceite

de almendra ¢ una mezcla de los mismos.
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22. Un método de acuerdo con una de las
reivandicaciones 17 a 18, caracterizado porgque el
liquido no polar es una cera o una parafina.

23. El1 uso de un formador de oleogel de
acuerdo con una de las reivindicacicnes 1 a 11 como
agente espesante de un liquido, caracterizado porque
el formador de gel en el liquido se utiliza en una
concentracidén por debajo del limite de gelificacién

dada para el liquido y el formador de oleogel.
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Industria y Comercio EXTRACTO PARA PUBLICACION
SUPERINTENDENCIA SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION PCT
(21) N* de solicitud (51) Int Cl AB1K 9/06
22) Fecha de solicitud (71)Sohcitante(s)  BIRKEN GMBH
(30) Pnondad  (31) 1020040300445 (32) 22/06/04 (33) DE
(72) Inventor{es)  ARMIN SCHEFFLER
(74) Apoderador  EMILIO FERRERO
(85) Fecha hmite inicio fase nacional 2210112007 (87) Publicacién intemacional
(86) Datos relativos a la presentacion de la solicitud PCT Fecha, 29/12/2005
Fecha de presentacion de la soliciiud ~ 21/06/05 N® publicacién WO 2005123037 A1
No de solicilud PGT/EP2005/006710
(54) Tlllo  AGENTE QUE FORMA OLEOGEL QUE CONTIENE TRITERPENQ, OLEOGEL QUE CONTIENE TRITERPENO Y
METODO PARA PRODUCIRUN QLEQGEL QUE CONTIENE TRITERPENQ
Reivindicacidn(es):

1. El uso de cuando menos un trterpeno altamente
disperse con un tamafio de particula medio menor a 50 pm
como formador de olecgel en un oleogel

2 El uso de acuerdo con la revindicacién 1, caracterizado
porque 6l tamafio de particula medio del cuando menos un
interpeno es menor a 10 pm

3. El uso de acuerdo con una de 1as revindicaciones
antenores, caracterizado parque la

15 fraccién de aglomerados secundanos de cuando menos un
triterpeno es menor a 20% en peso

4 Eluso de acuerdo con la rervindicacion 3, caractenzado
porque cuando menos un tnterpeno presenta una distnbucidn
homogénea del tamafio de 20 particula

5 El uso de acuerdo con una de las revindicaciones
antenores caractenzado porque la

superfice especifica del cuando menos un interpeno se
encuentra entre 1 m2/g y 500 m2/g

6 El uso de acuerdo con la revindicacién 5, caractenzado
porque la superficie especifica de cuando menes un triterpeno
5@ encurentra entre 10 m2/g y 100 m2/g

7 Eluso de acuerdo con la revindicacion 6, caractenzado
porque la superficie especifica de cuando menos un triterpeno

se encuentra entre 20 m2/g y 50 m2/g

8 El uso de acuerdo con una de las 10 reivindicaciones
antenores, caractenzado porque la fraccidn de cuando menos
un triterpeno es mayor al 80% en peso

9 El uso de acuerdo con la revindicacion 8, caractenzado
porque ia fraccidn de cuando menos 15 un friterpeno es mayor
al 90% en peso.
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PCT
PATENTE DE INVENCION [/ MODELO DE UTILIDAD [ ]
4 Indicacién de que se solicita la concesién de una patente [1/
4 Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta la solicitud | ’J/
€ Descripcion de la invencién [
€ Dibujos de ser estos pertinentes [1
4 Comprobante de pago de ias tasas establecidas [zl/
COMPLETA [ ] INCOMPLETA { 1

DISENO INDUSTRIAL [ ]

¢ Indicacién de que se solicita el registro de Disefio industrial [ 1
¢ Datos de identificacion del solicitante o de ia persona que presenta la solicitud { ]
¢ Representacién grafica y fotografica del Disefio industrial 0 muestra del []
material que incorpora el disefio
¢ Comprobante de pago de las tasas establecidas [] (
COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ ]

ESQUEMA DE TRAZADO [ ]

¢ Indicacidn de que se solicita el registro de un Esquema de Trazado {
€ Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta la solicitud |
€ Representacion grafica del esquema trazado [
|
[
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Doctor{a)
FERRERO EMILIO

REFERENCIA Radicacién No. 06 128572
Solicitud internacional PCT/EP2005/006710
Fecha inicio fase nacional 22/01/2007
Tramite 11
Evento 379

Actuacién 4
Oficio No. N T 10516

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

1. La solicitud no contiene 1la copia del documento en que consta la cesidn del
derecho a la patente del inventor al solicitante o a su causante. (Art. 26-k)
Decisién 486.

2. La solicitud no contiene el poder debidamente otorgado, con el lleno de los
requisitos exigidos por los articulos 63 y subsiguientes del Cbdigo de
Procedimientc Civil. Adicionalmente, deberd presentar el documento que acredita la
existencia y representacién legal de la sociedad sclicitante, cuando éata fuere
persona juridica.

En cumplimiento de lc dispuesto por el articulo 39 de la Decisién 486, pe le
requiere para que dentro del téminc de dos meses siguientes a la fecha de
notificacidn del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
conaiderard abandcnada y perderad su prelacién.

Notifiquese el presente of
e), del capitulo quinto d

o conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
titjulo primero de la Circular Unica No.10 de 2001,

ES DE VERGEL

ALIX CARMENZA
Jvigidén de Nuegia Creaciones

Jefe de la

El anteriorlB imiento fue notificado por fijaclén en lista de
fecha 2 ’fﬁ?
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