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Segue-se folha 1a 

Relatório Descritivo da Patente de Invenção para "MÉTODO 

PARA A PRODUÇÃO DE UM EXTRATO PURIFICADO DE ALÉRGENOS 

NATURAIS, COMPOSIÇÃO FARMACÊUTICA E SEUS USOS".

A presente invenção refere-se a um método para a produção de 

extratos de alérgenos naturais, peptídeos desses extratos e extratos de alér-5 

geno obteníveis através do novo método. 

Alérgenos comuns são polens, ácaros de poeira doméstica, mo-

fos, fármacos, alimentos e pêlo e caspa animal. 

As doenças alérgicas mais comuns são rinite, asma e dermatite 

atópica. Asma alérgica é um distúrbio inflamatório crônico. Tratamento sin-10 

tomático de distúrbios alérgicos é realizado através do uso de antihistamíni-

cos, b-antagonistas e corticosteróides. 

Além disso, a assim denominada imunoterapia "específica" é 

baseada em uma hipo-sensibilização. Tipicamente, os pacientes são admi-

nistrados com injeção subcutânea dos alérgenos ofensivos específicos. O 15 

tratamento é iniciado com pequenas doses de alérgeno e as doses são au-

mentadas. O tratamento é, tipicamente, mantido durante vários anos. Esse 

tipo de tratamento sofre de conformidade pura pelo paciente e tem sido 

questionado em virtude de razões de segurança porque um paciente pode 

sofrer de reações anafiláticas graves. 20 

Além dos métodos compreendendo injeções subcutâneas repe-

tidas, também existem métodos de hipo-sensibilização oral. 

A patente US 4.822.611 descreve um método para tratamento 

de alergias compreendendo tratamento oral com alérgenos. Ela descreve o 

uso de extratos alergênicos "brutos" comercialmente disponíveis mostrando 25 

variação lote-a-lote e diferenças em extratos de diferentes fabricantes. O 

preparo desses extratos não é descrito. 

O GB 1 247 614 descreve um método de extração de um alér-

geno. O objetivo desse método é ter um extrato alergênico mais completo e 

eficaz incluindo todos os componentes extraíveis do alérgeno. 30 

A US 5.770.698 descreve um processo para purificação de ex-

tratos de proteínas alergenicamente ativas. O espectro da figura 2 não apre-
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Segue-se folha 2

1a

senta um pico a 280nm. Isso implica que o extrato contém uma quantidade 
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REIVINDICAÇÕES 

1. Método para a produção de um extrato purificado de alérge-

nos naturais, caracterizado pelo fato de que compreende as etapas de: 

a) extração de uma fonte natural de alérgenos compreendendo 

proteínas alergênicas para formar um extrato; 5 

b) purificação do referido extrato para remover componentes de 

não-proteína para formar um extrato purificado; 

c) desnaturação do referido extrato purificado para formar um 

extrato desnaturado purificado, 

o referido extrato desnaturado purificado compreendendo proteí-10 

nas, em que as proteínas mais abundantes (peso/peso), formando junto 60% 

ou mais (peso/peso) de todas as proteínas, são pelo menos duas proteínas 

e todas as proteínas representam pelo menos 60% (peso/peso) do peso se-

co do extrato desnaturado purificado. 

2. Método, de acordo com a reivindicação 1, caracterizado pelo 15 

fato de que a extração é realizada em uma solução compreendendo nenhum 

sal ou um sal selecionado dentre carbonato, bicarbonato, fosfato, acetato, 

TRIS e HEPES. 

3. Método, de acordo com a reivindicação 1 ou 2, caracterizado 

pelo fato de que a extração é realizada com um meio de extração em que o 20 

peso do meio de extração é de pelo menos 20 vezes, de preferência 100 

vezes o peso da fonte natural de alérgenos. 

4. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicações 1 a 

3, caracterizado pelo fato de que a purificação compreende um ou mais de 

uma etapa de cromatografia de troca de íons, uma etapa de filtração em gel 25 

ou cromatografia por exclusão de tamanho, uma etapa de precipitação, uma 

etapa de cromatografia por interação hidrofóbica, uma etapa de cromatogra-

fia por pseudo afinidade ou afinidade ou uma etapa de diafiltração. 

5. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicações 1 a 

4, caracterizado pelo fato de que pelo menos uma etapa de purificação é 30 

realizada com uma solução compreendendo um tensídeo e/ou agente de 

desnaturação.
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6. Método, de acordo com a reivindicação 5, caracterizado pelo 

fato de que a desnaturação é realizada com um agente de desnaturação 

selecionado a partir do grupo de agentes caotrópicos, agentes redutores e 

misturas dos mesmos, de preferência dentre ureia, cloreto de guanidínio, 

ditiotreitol, tioglicerol, �-mercaptoetanol e misturas dos mesmos. 5 

7. Método, de acordo com a reivindicação 6, caracterizado pelo 

fato de que a concentração de ureia é superior a 4 M, de preferência superi-

or a 5 M e/ou a concentração de cloreto de guanidínio está acima de 3 M, de 

preferência acima de 4 M. 

8. Método para a produção de um extrato purificado de alérge-10 

nos naturais, caracterizado pelo fato de compreende as etapas de: 

a) hidrólise de um alérgeno desnaturado para formar um hidroli-

sato de alérgeno, 

b) purificação do referido hidrolisato de alérgeno para remover 

peptídeos com um peso molecular superior a 10.000 Da e inferior a 1.000 Da 15 

de modo a obter um hidrolisato purificado onde 70%, mais preferivelmente 

80% dos peptídeos estão entre 10.000 Da e 1.000 Da.

9. Método, de acordo com a reivindicação 8, caracterizado pelo 

fato de que a hidrólise é realizada com uma enzima, de preferência pepsina, 

tripsina ou quimiotripsina. 20 

10. Método, de acordo com a reivindicação 8 ou 9, caracterizado 

pelo fato de que a hidrólise é realizada na presença de um agente caotrópi-

co, de preferência selecionado dentre ureia e cloreto de guanidínio. 

11. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicações 8 a 

10, caracterizado pelo fato de que a remoção dos peptídeos é realizada 25 

através de cromatografia por exclusão de tamanho e/ou através de ultrafil-

tração. 

12. Método, de acordo com a reivindicação 11, caracterizado pe-

lo fato de que a etapa de cromatografia por exclusão de tamanho é realizada 

na presença de um agente caotrópico, de preferência selecionado dentre 30 

uréia, cloreto de guanidínio, etileno glicol, isopropanol e misturas dos mes-

mos.  
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13. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicações 8 a 

12, caracterizado pelo fato de que, antes de hidrólise, um alérgeno não des-

naturado é desnaturado para formar um alérgeno desnaturado. 

14. Método, de acordo com a reivindicação 13, caracterizado pe-

lo fato de que a desnaturação é realizada na presença de agentes caotrópi-5 

cos, agentes de redução e misturas dos mesmos. 

15. Uso de um extrato desnaturado purificado de alérgenos natu-

rais obtido através do método, como definido em qualquer uma das reivindi-

cações 1 a 7, ou de um hidrolisato de alérgeno purificado obtido através do 

método, como definido em qualquer uma das reivindicações 8 a 14, caracte-10 

rizado pelo fato de que é para o preparo de uma composição farmacêutica 

e/ou composição alimentícia para indução de tolerância. 

16. Uso, de acordo com a reivindicação 15, caracterizado pelo 

fato de que a indução de tolerância é usada para curar ou prevenir reações 

alérgicas.  15 

17. Composição farmacêutica, caracterizada pelo fato de que 

compreende um extrato desnaturado purificado de alérgenos naturais obtido 

através do método, como definido em qualquer uma das reivindicações 1 a 

7, ou um hidrolisato de alérgeno purificado obtido através do método, como 

definido em qualquer uma das reivindicações 8 a 14.20 

18. Composição farmacêutica, de acordo com a reivindicação 

17, caracterizada pelo fato de que os alérgenos são selecionados dentre 

alérgenos de pólen, alérgenos de leite, alérgenos de veneno, alérgenos de 

ovo, alérgenos de ervas daninhas, alérgenos de grama, alérgenos de árvo-

res, alérgenos de arbusto, alérgenos de flores, alérgenos vegetais, alérge-25 

nos de grão, alérgenos de fungos, alérgenos de fruta, alérgenos de bagas, 

alérgenos de nozes, alérgenos de semente, alérgenos de favas, alérgenos 

de peixe, alérgenos de moluscos, alérgenos de frutos do mar, alérgenos de 

carne, alérgenos de ácaros, alérgenos de insetos, alérgenos de ácaros, 

alérgenos de mofo, alérgenos animais, alérgenos de carrapato da pomba, 30 

alérgenos de verme, alérgenos de coral mole, alérgenos de pêlo de animal, 

alérgenos de nematóide, alérgenos de Hevea brasiliensis. 
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19. Composição farmacêutica, de acordo com a reivindicação 17 

ou 18, caracterizada pelo fato de que é para administração oral, para distri-

buição de fármaco sublingual, para distribuição de fármaco entérica. 
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