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DESCRIPCION

Composiciones y métodos para el tratamiento de la respuesta sexual de las mujeres.
Descripcion de la invencion

Mientras que en la década pasada se ha progresado rdpidamente con un mayor entendimiento de la patofisiologia
de la disfuncién eréctil masculina y ha llevado a nuevas modalidades terapéuticas, poco se ha hecho para abordar
asuntos similares en mujeres. De acuerdo con esto, la presente invencidn se refiere a todos los aspectos que modulan la
respuesta sexual en las mujeres, incluyendo disfuncién sexual femenina, tal como desérdenes de la excitacién sexual
femenina (FSAD), desordenes orgdsmicos, y desérdenes de dolor sexual, y aumento de la experiencia sexual en la
mujer. En particular, la presente invencién se refiere a composiciones, articulos de fabricacién, métodos de preparacién
de los mismos, métodos de uso de los mismos, etc., para trastornos, desérdenes, y enfermedades relacionadas con los
sistemas fisiolégicos de reproduccién femeninos, especialmente aquellos implicados en la respuesta sexual de la mujer.

El objeto de la invencion se define en las reivindicaciones.

Se pueden producir y utilizar composiciones que comprenden extractos de plantas, agentes activos, etc., segin la
presente invencion que son ttiles para tratar o influir en la respuesta sexual de la mujer. Por ejemplo, la presente inven-
cion se refiere a composiciones, preferiblemente para uso tépico o local, que comprenden uno o mds de los siguientes
ingredientes, que incluyen, pero no estdn limitados a, aceite de semillas de borraja y otras fuentes de dcido gamma
linolénico (GLA), raiz de Angelica pubescens, extracto de Coleus forskohlii, vinpocetina, y otros inhibidores naturales
de la fosfodiesterasa (PDE) de adenosina monofosfato ciclico (AMPc) y guanosina monofosfato ciclico (GMPc) y
equivalentes de los mismos. Las composiciones pueden producir uno o mas de los siguientes efectos farmacoldgicos,
que incluyen, pero no estan limitados a, aumentos en el 6xido nitrico localizado, produccién y/o elevaciéon de AMPc,
produccién y/o elevaciéon de GMPc, produccioén de prostaglandina E,, inhibicién de la degradacidn de prostaglandina
E,, antagonismo de los canales de calcio, inhibicién de fosfodiesterasa, antioxidacion, vasodilatacion, relajacion de
musculo liso, etc.

Una composicidn ttil segin la presente invencidn puede comprender aceite de semillas de borraja u otras partes
de la planta de borraja, preferiblemente de Borago officianallis. La planta de borraja (es decir, hojas, raices, y se-
millas) comprenden una mezcla compleja de constituyentes definidos e indefinidos, que incluye, por ejemplo, dcido
acético; alcaloides, alantoina; amabilina; arabinosa; acido ascorbico; beta-caroteno; bomesitol, calcio; colina; cobalto;
dhurrina; grasa; fibra; galactosa; dcido gamma linolénico; glucosa vegetal; intermedina; licopsamina; magnesio; dcido
madlico; mucilago; niacina; fésforo; potasio; proteina; pirrolizidinas; resina; riboflavina; dcido rosmarinico; dcido sili-
cico; sodio; supinina; viridiflorato de supinina; tiamina y zinc. Un ingrediente bioactivo preferido de la borraja es el
dcido gamma linolénico (GLA) que tiene un peso molecular de 278. El GLA es un 4cido graso poliinsaturado (PUFA)
que pertenece al grupo de los 4cidos grasos llamados omega-6 o 4cidos grasos N-6 debido a la presencia de un doble
enlace entre el carbono 6 y el 7. El GLA se encuentra predominantemente en la semilla de la planta de borraja, pero
también se encuentra en el aceite de semillas de onagra vespertina y otras fuentes naturales y botanicas.

El aceite de semillas de borraja se puede preparar mediante cualquier método adecuado, preferiblemente métodos
que extraen el GLA y otros agentes bioactivos, tal como extraccion por presion fria, extraccion por presion a rosca,
extraccion con solventes, extraccion por fluidos supercriticos, etc. Un aceite de semillas de borrajas puede comprender
cualquier cantidad de GLA, preferiblemente, por ejemplo, en peso, al menos alrededor del 10%, 15%, 20%, 25%,
30%, etc. El aceite esta preferiblemente libre de compuestos que son toxicos, o perjudiciales para los mamiferos, tales
como alcaloides, pirrolizidina, etc.

El aceite de semillas de borraja se puede presentar en una composicidon de la presente invencién en cualquier
cantidad eficaz, por ejemplo, 1-100%, 10-95%, 20-95%, 30-95%, 50-95%, 70-90%, 60-90%, 80%, 81%, 82%, 83%,
84%, 84.25%, 85%, 86%, 87%, etc., en peso/peso (es decir, peso del ingrediente/peso de la composicidn total).

Ademas del aceite de semillas de borraja, se pueden utilizar otras fuentes de GLA, incluyendo, por ejemplo, GLA
purificado o aislado, extractos de plantas, tal como aceite de onagra vespertina (por ejemplo, Oenothera biennis y
Oenothera lamarckiana), aceite de grosella negra, spirulina, aceites de semillas de la familia Ribes, etc.

El aceite de semillas de borraja tiene una variedad de efectos beneficiosos y actividades, que incluyen, pero no
estdn limitados a, por ejemplo, inhibicién de la agregacién de plaquetas, descenso de la presidon sanguinea, actividad
anti-inflamatoria, vasodilatacién, actividad promotora de prostaglandinas, actividad promotora de PGE,; (ver, mas
adelante), promover la circulaciéon de hormonas, causar relajaciéon del musculo liso, etc. El aceite de semillas de
borraja se puede incluir en una composicién de la presente invencién en cantidades que son eficaces para alcanzar uno
o mds de los efectos mencionados anteriormente.

Una composicion de la presente invencién también puede comprender Angelica, tal como Angelica archangelica,
Angelica sinensis, Angelica sylvestris, Angelica officinalis, arcangel, angélica europea, angélica de jardin, Angelica
acutiloba, preferiblemente Angelica pubescens que también se conoce como Du Huo o Du Huo Radix. Se prefiere la
raiz de Angelica, pero también se pueden utilizar otras partes de la planta. La Angelica contiene una amplia y comple-
ja variedad de constituyentes diferentes, de naturaleza definida e indefinida. Los compuestos biactivos preferidos son
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flavinoides, flavonas y cumarinas, preferiblemente, osthole o 7-metoxi-8-(3-metilpent-2-enil)cumarina, y alpha-ange-
licalactona. Otras cumarinas, incluyen, por ejemplo, hidrato de meranzina, nodakentin, marmesinina, columbianadina,
columbianetina, bergapteno, heramandiol, 6-alquilcumarinas, cumarinas de tipo angelol, biak-angelicina, ferulina, oxi-
peucedanina, umbeliprenina, imperatorina, neobiakangelicina, prenilcumarinas, glabralactona, ampubesol, angelical,
angelina, furanocurminas, y derivados de los mismos. Otros agentes bioactivos incluyen, por ejemplo, 4cido linolei-
co, osthenol, falcarindiol, numerosos flavinoides y flavonas, acetato de 11(S),16(R)-didihroxioctadeca-9Z,17-diene-
12,14-diin-1-ilo, xantotoxina, umbeliferona, 4cido ferilico, magnesio, y derivados de los mismos.

La Angelica posee un nimero de actividades farmacoldgicas, que incluyen, pero no estdn limitadas a actividad re-
lajante de musculo liso, inhibicién de la fosfodiesterasa, actividad antagonista de calcio, inhibicién de ciclooxigenasa
y 5-lipooxigenasa (por ejemplo, Liu et al., Pharm. Bio., 36(3): 207-216, 1998), etc. Se ha identificado que las cumari-
nas, y el osthole en particular, muestran actividades tales como, inhibicién de la agregacién de plaquetas, inhibicién de
la contraccion del musculo liso, relajacién del musculo liso (por ejemplo, Che-Ming et al., Naunyn-Schmiedeberg’s
Arch. Pharmacol., 349: 202-208, 1994), inhibicién del flujo de calcio, inhibicién de la fosfodiesterasa de nucle6tidos
ciclicos (tal como GMPc y AMPc), aumento en los niveles de AMPc y GMPc, anti-proliferativo, anti-inflamatorio
(Yuh-Fung et al., Planta Medica 61(1): 2-8, 1995), aumento del incremento de AMPc y GMPc inducida por forsko-
lina, vasorelajacion, unién a receptores de neurotransmisores, tales como receptores de GABA, 5-HT-1A, D-2, y D-
1 (Jyh-Fei et al., Proceedings of the National Science Council Republic of China, Part B, Life Sci., 19(3): 151-158,
1995), etc. La alpha-angelicalactona también tiene varias actividades, incluyendo, por ejemplo, antagonismo de calcio.
Ver, por ejemplo, Entman et al., J. Clin. Invest., 48: 229-234, 1969. El icido ferilico, otro componente de la raiz de
Angelica también se mostrado que atrapa radicales libres de oxigeno y que aumenta el AMPc y GMPc intracelulares.
Ver, por ejemplo Zheng RL, Zhang H., Free Radic Biol Med., 22(4): 581-586, 1997. Las actividades preferidas de la
Angelica son la inhibicién de la fosfodiesterasa de nucleétido ciclico, antagonismo de calcio, atrapar radicales libres
de oxigeno, modulacién del musculo liso, asi como vasorelajante o vasodilatador.

Una composicién de la presente invencién puede comprender cualquier cantidad eficaz de Angelica, preferible-
mente de raiz de Angelica pubescens, por ejemplo, 0.1-99%, 0.1-80%, 0.1-50%, 0.5-8%, 1%, 2%, 3%, 4%, 5%, etc.,
peso/peso.

En otra forma de realizacién de la presente invencién, una composicién puede comprender ademds Coleus forskoh-
lii, preferiblemente de su tubérculo o raices. La planta es un miembro de la familia Labiatae y crece como perenne. Es
originaria de India, Nepal, Sri Lanka, y Tailandia. Ver, por ejemplo, The Wealth of India, Vol. II, C.S.I.R., India, 1950,
pagina 308. Coleus forskohlii comprende una mezcla de compuestos diversa y compleja, por ejemplo, diterpenos, y
derivados de los mismos. Un compuesto diterpeno bioactivo preferido es la forskolina y diterpenos relacionados.

El Coleus forskohlii se puede utilizar en cualquier forma que sea eficaz, incluyendo, pero no limitado a polvos
secos, granulados, emulsiones, cremas, extractos, y otras formulaciones convencionales. Los extractos se pueden pre-
parar rutinariamente, por ejemplo, poniendo en contacto las partes de la planta con un solvente adecuado para extraer
un diterpeno u otro compuesto del material (por ejemplo, ver, Pat. de EE.UU. No. 4118508, JP 11292777, y JP
6133731 para los procesos de extraccién). Se puede utilizar cualquier cantidad de Coleus forskohlii que sea eficaz en
composiciones de la presente invencién, por ejemplo, al menos alrededor del 0.1-99%, 0.1-80%, 0.1-50%, 0.5-8%,
1%, 2%, 3%, 4%, 5%, etc. peso/peso de un extracto al 80%.

Coleus forskohlii, particularmente la forskolina y otros diterpenos, tienen un nimero de actividades bioldgicas,
incluyendo, relajacién del musculo liso, estimulacién de la adenilato ciclasa, elevacién de los niveles de AMPc, anti-
inflamatoria, anti-espasmddica, etc. Puesto que la forskolina y los diterpenos relacionados estimulan la adenilato
ciclasa, dando como resultado la produccién del segundo mensajero AMPc, cualquier proceso biolégico mediado por
AMPc se puede por lo tanto estimular mediante la administracion de Coleus forskohlii.

Las composiciones de la presente invencion también pueden comprender vinpocetina (éster etilico del acido ebur-
namenine-14-carboxilico) y derivados de la misma. La vinpocetina es un producto natural encontrado, por ejemplo,
en Vinca minor (vincapervinca). Se puede extraer de fuentes naturales, tales como vinca, o producir sintéticamente.
Se pueden utilizar varios derivados de la vinpocetina, incluyendo sales. Para métodos de sintesis de vinpocetina y
derivados, por ejemplo, Pat. de EE.UU. No. 4035370; Szabo et al., Arch. Pharm., 316: 629-638; Tungler et al., J. Mol.
Catalysis, 108: 45-152, 1996; Pat. de EE.UU. No. 4749707 (por ejemplo sales de citrato y fosfato). La vinpocetina
y sus derivados tienen varias actividades y efectos, incluyendo, por ejemplo, inhibicién de fosfodiesterasa, inhibicién
selectiva de la PDE de tipo I, relajacién del musculo liso, aumento en los niveles de AMPc y/o GMPc, etc.

Se puede utilizar cualquier cantidad de vinpocetina que sea eficaz en composiciones de la presente invencion, por
ejemplo, al menos alrededor del 0.1-99%, 0.1-80%, 0.1-50%, 0.5-8%, 1%, 2%, 3%, 4%, 5%, etc.

Ademéds de los extractos de plantas mencionados anteriormente, 0 como una alternativa de los mismos, una com-
posicion de la presente invencién puede comprende cualquier agente que posea una o mas de las actividades biol6gicas
asociadas a dichos extractos de plantas.

Por ejemplo, la presente invencidn también se refiere a agentes que tienen “actividad promotora de PGE,;”. Como
se ha mencionado, uno de los constituyentes mayoritarios del aceite de semillas de borraja es el GLA. El GLA es un
precursor de la prostaglandina E1 (PGE,), una molécula efectora bioldgica potente. PGE, tiene muchos efectos fisio-
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l16gicos. Sin querer estar unido a ninguna teoria, se cree que al menos algunos de los efectos beneficiosos producidos
por el aceite de semillas de borraja estdn mediados por su entrega de un precursor de la ruta metabdlica de la PGE,,
estimulando de esta manera la produccién de PGE,. Asf, cualquier compuesto, mezcla de los mismos, composiciones,
extractos de plantas, etc. que comprenden una PGE; o un precursor de PGE, se puede caracterizar como que tiene
“actividad promotora de PGE,”, por ejemplo que provoca la produccién de PGE,, o que posee actividad PGE;.

Otra clase de agentes utiles segun la presente invencidn son aquellos que aumentan los niveles de nucleétidos cicli-
cos, tales como AMPc y GMPc, por ejemplo, inhibiendo las fosfodiesterasas que hidrolizan los nucleétidos ciclicos,
estimulando la adenilato ciclasa, o los receptores acoplados a la misma, actuando sobre las proteinas G, etc. Segun la
presente invencion, cualquier cantidad de elevacion o aumento de nucleétidos ciclicos que sea eficaz para obtener un
resultado deseado, tal como tratar FSD, aumentar la excitacién sexual, etc. Cantidades aumentadas comparadas con
las normales pueden ser al menos del 5%, 10%, 50%, 75%, 90%, 1 vez, 2 veces, 5 veces, 10 veces, 20 veces, etc. Estos
aumentos pueden ser repentinos, transitorios durante algunos minutos, localizados, etc., mientras se alcance el efecto
deseado, por ejemplo, modular la respuesta sexual de la mujer.

El aumento en los niveles de nucledtidos ciclicos se puede lograr mediante inhibicién de la fosfodiesterasa (PDE)
de nucledtido ciclico. Existen un nimero de diferentes isoenzimas de la fosfodiesterasa de nucleétido ciclico, inclu-
yendo los tipos I, II, III, IV, V, VI y VIL Ver, por ejemplo, Nicolson et al., 1991. Los inhibidores de la PDE pueden
ser no selectivos (por ejemplo, teofilina o cafeina) o selectivos para una o mds isoenzimas de PDE. Los inhibido-
res selectivos, incluyen, I (vinpocetina), III (milrinona, amrinona, pimobendan, cilostamina, enoximona, peroximona,
vesnarinona), IV (rolipram, R02-1724), y V (zaprinast, dipiridamol). Otros inhibidores ttiles de la PDE incluyen
compuestos divulgados en la Pat. de EE.UU. No. 5958926.

Ademds de aumentar los niveles de AMPc a través de la inhibicion de las PDEs (por ejemplo, utilizando extractos
de raiz de Angelica pubescens y otras especies de Angelica) los niveles de AMPc se pueden aumentar estimulando di-
rectamente la adenilato ciclasa y produciendo sintesis de AMPc, por ejemplo, utilizando Coleus forskohlii, y derivados
del mismo. Derivados ttiles de la forskolina, y su sintesis, se divulgan en, por ejemplo, EP 222413, Pat. de EE.UU.
Nos. 5789439, 5350864, 5206241, 5177207, 5145855, 5093336, 4999351, y 4134986.

Las composiciones se pueden administrar en cualquier forma mediante cualquier via eficaz, incluyendo, por ejem-
plo, oral, parenteral, entérica, intraperitoneal, tpica, local, dérmica, transdérmica, oftdlmica, nasal, absorcién na-
sofaringea, local, tdpica, no oral, aerosal, inhalacién, subcutdnea, intramuscular, bucal, sublingual, rectal, vaginal,
intraarterial, infusién rdpida, intravenosa, implantes de liberacién larga, etc.

En formas preferidas de realizacién de la invencion, las composiciones se administran en los genitales externos
femeninos y/o vaginalmente, por ejemplo, como una crema vaginal, espuma, gel, gelatina, liquido, emulsién, solu-
cidn, suspension, crema, aerosol, polvo, supositorio, comprimido, dispositivo, etc. Por ejemplo, una composicién se
puede aplicar preferiblemente a los 6rganos genitales externos femeninos, tal como monte de Venus, labios mayores y
menores, himen, clitoris, prepucio del clitoris, vestibulo de la vagina, y/o gldndulas vestibulares. Los drganos genitales
externos también se conocen como vulva o pudendum. Las composiciones también se pueden aplicar en las paredes
internas de la vagina, por ejemplo, en la adventia, musculosa, mucosa y rugosa.

Una composicidén de la presente invencion también se puede administrar mediante o en la forma de un dispositivo,
tal como un cartucho, diafragma, dispositivo femenino de tipo barrera mecénica, cdpsula femenina (por ejemplo, Pat.
de EE.UU. Nos. 4858624, 4989618 y 5207232), pelicula, dispositivo intrauterino de tipo barrera, esponja, tampén,
dispositivo osmoético de distribucién de drogas (por ejemplo, Pat. de EE.UU. Nos 5795591, 4475916 y 4093708),
anillo, o preservativo. Tales dispositivos pueden llevar la composicién de cualquier manera eficaz, por ejemplo, un
dispositivo puede estar impregnado o cubierto con la composicién, o estar provisto con un elemento transportador,
tal como una pelicula (por ejemplo Pat. de EE.UU. No. 5529782), o un material polimérico, etc., que contiene la
composicion. El dispositivo se puede insertar en la vagina donde se lleva a cabo la liberacién. Ver, por ejemplo, Pat. de
EE.UU. No. 4317447. Un dispositivo puede ser una estructura semejante a una esponja, tal como un tampén esponja
polimérico, que contiene una composicion de la presente invencién. Ver, por ejemplo, Pat. de EE.UU. No. 4393871.
Tal dispositivo se puede insertar en la vagina antes del acto sexual. El dispositivo también puede ser reutilizable. En el
caso de dispositivos, puede ser una ventaja formular la composicién con compuestos, tales como polimeros solubles
en agua o materiales solubles, que se desintegran en los fluidos vaginales, liberando de esta manera los agentes activos.
Se puede utilizar cualquier polimero adecuado, por ejemplo, segiin se describe en las Pat. de EE.UU. Nos. 5840,685,
5393528, 5084277, 4835138, 4323548, y 4322399.

Una composicién de la presente invencién también se puede administrar mediante un condén masculino, por
ejemplo, aplicando la composicién al conddn antes de su insercidn en la vagina, por ejemplo, en combinacién con
otros lubricantes o, como una pelicula seca o himeda o un recubrimiento en el exterior de la superficie del condén.
Ver, por ejemplo, Pat. de EE.UU. No. 5954054.

En general, cualquier medio de distribucidn, incluyendo dispositivos, polimeros etc., que se utilizan para distribuir
agentes vaginalmente se pueden utilizar seglin la presente invencién, tal como medios de distribucidon de agentes
antivirales, bactericidas, anticonceptivos, hormonas, espermicidas, virucidas, lubricantes, etc.
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Las composiciones de la presente invencién pueden comprender ademds otros agentes activos, incluyendo, por
ejemplo, agentes anticonceptivos, agentes espermicidas, tales como, por ejemplo, nonoxinol-9, octoxinol, menfegol,
cloruro de benzalconio, compuestos de peroxigeno o peréxido de hidrégeno (ver, por ejemplo, Pat. de EE.UU. No.
5778886), bactericidas, germicidas, agentes antivirales, virucidas, vasodilatadores, agentes que aumentan la lubrica-
cién vaginal (por ejemplo, jarabe de dcido hidriédico como se divulga en la Pat. de EE.UU. No. 5470588), etc.

Ademds, las composiciones de la presente invencidon también pueden comprender cualquier agente que aumente la
respuesta sexual y/o trate enfermedades y trastornos relacionados con la disfuncién sexual. Tales agentes incluyen, por
ejemplo, apomorfina (por ejemplo, Pat. de EE.UU. No. 5945117), compuestos que liberan 6xido nitrico (por ejemplo,
Pat. de EE.UU. No. 5877216), ginkgo (por ejemplo, Pat. de EE.UU. No. 5897864), acido hidriédico (Pat. de EE.UU.
No. 5470588), agentes divulgados en la Pat. de EE.UU. No. 4521421.

Las composiciones de la presente invencion pueden comprender ademds cualquier soporte farmacéuticamente
aceptable. Mediante la frase “soporte farmacéuticamente aceptable”, se quiere decir cualquier excipiente, solvente,
vehiculo, ingrediente inerte, etc., que se formula con los principios activos de una composicién farmacéutica, tal como
los agentes estdndar descritos, por ejemplo, en Remington’s Pharmaceutical Sciences, Decimoctava Edicién, Mack
Publishing Company, 1990. Ejemplos de soportes adecuados son bien conocidos en la técnica y pueden incluir, pero
no estan limitados a, agua, soluciones salinas tamponadas con fosfato, solucién salina tamponada con fosfato que con-
tiene Polisorb 80, emulsiones tales como emulsién de aceite/agua y varios tipos de agentes humectantes, soluciones
de sales, alcoholes, goma ardbiga, aceites vegetales, alcoholes bencilicos, vehiculos acuosos, vehiculos miscibles con
agua, vehiculos no acuosos (por ejemplo, aceite de maiz, aceite de semillas de algodén, aceite de cacahuete, aceite
de sésamo, oleato de etilo, miristato de isopropilo, y benzoato de bencilo), etc., Los soportes también incluyen, por
ejemplo, leche, azicar, ciertos tipos de arcilla, silice, gelatina, acido estedrico o sales del mismo, magnesio, estearato
de magnesio y otras formas o sales de magnesio, o estearato de calcio, talco, grasas o aceites vegetales, gomas, glico-
les, propilenglicol, tampones, agentes antimicrobianos, conservantes, aromas, fragancias y aditivos de color, gelatina,
carbohidratos tales como lactosa, amilosa o almiddn, talco, dcido silicico, parafina viscosa, aceite de perfume, mono-
glicéridos y diglicéridos de 4cidos grasos, ésteres de acidos grasos y pentaeritritol, hidroximetilcelulosa y similares.
Otros aditivos incluyen, por ejemplo, antioxidantes y conservantes, agentes colorantes, saborizantes y diluyentes, agen-
tes emulgentes y suspensores, tales como goma ardbiga, agar, dcido alginico, alginato sédico, bentonita, carbémero,
carragenina, carboximetilcelulosa, celulosa, colesterol, dcidos grasos, triglicéridos y ésteres de dcidos grasos, alcoho-
les grasos, gelatina, hidroxietilcelulosa, hidroxipropilcelulosa, hidroxipropil metilcelulosa, metilcelulosa, octoxinol 9,
alcohol oleico, povidona, monoestearato de propilenglicol, lauril sulfato sédico, ésteres de sorbitano, alcohol estedrico,
tragacanto, goma xantana, y derivados de los mismos, solventes, potenciadores transcutdneos, (etanol, propilenglicol,
agua, oleato sédico, dcido leucinico, 4cido oleico, dcido cdprico, caprato sédico, triglicérido caprico/caprilico, silice,
acido laurico, laurato sddico, acido neodecanoico, dodecil-amina, lactato de cetrilo, lactato de miristilo, lactato de
laurilo, laurato de metilo, fenil-etanol, hexametilenlauramida, urea y derivados, acetato de dodecil N,N-dimetilamino,
hidroxietil lactamida, fiopatidilcolina, sefsol-318 (un glicérido de cadena media), miristato de isopropilo, palmitato
de isopropilo, dcido palmitico, algunos agentes tensoactivos, incluyendo éter de laurilo y polioxietileno (10) (Brij
361 R), éter de laurilo y dietilenglicol (PEG-2-L), laurocapram (Azone; 1,1-dodecilazacicloheptan-2-ona), acetoni-
trilo, 1-decanol, 2-pirrolidona, N-metilpirrolidona, N-etil-1-pirrolidona, 1-metil-2-pirrolidona, 1-lauril-2-pirrolidona,
monooleato de sacarosa, dimetil sulféxido (DMSO) que se requiere una concentracién de alrededor del 80%, decil-
metil sulféxido (n) aumenta principalmente las moléculas polares o i6nicas (soluble etanol), acetona, polietilenglicol
de peso molecular 100-400, dimetilacetamida, dimetilformamida, dimetilisosorbida, bicarbonato sédico, varios N,_js-
alcanos, mentano, mentona, mentol, terpineno, D-terpineno, dipenteno, N-nonalool y limoneno, potenciadores de la
penetracion en la piel (por ejemplo, lecitina), e ingredientes diversos tales como celulosa microcristalina, dcido citri-
co, dextrina, dextrosa, glucosa liquida, acido lactico, lactosa, cloruro de magnesio, metafosfato de potasio, almidén, y
similares.

Como se ha mencionado, las composiciones de la presente invencién pueden comprender uno o mds de los siguien-
tes ingredientes, por ejemplo, aceite de semillas de borraja, raiz de Angelica pubescens, extracto de Coleus forskohlii,
magnesio y sus sales, acido ferulico, vinpocetina, y equivalentes de la misma, en cualquier combinacién binaria, ter-
ciaria, etc. Tales ingredientes se pueden presentar en cantidades sinergisticas. Ejemplos de composiciones tépicas,
incluyen, por ejemplo, combinaciones binarias, tales como cantidades eficaces de aceite de semillas de borraja, y raiz
de Angelica pubescens; cantidades eficaces de aceite de semillas de borraja, y extracto de Coleus forskohlii; cantida-
des eficaces de raiz de Angelica pubescens, y extracto de Coleus forskohlii; y combinaciones cuaternarias tales como
cantidades eficaces de aceite de semillas de borraja, raiz de Angelica pubescens, extracto de Coleus forskohlii y vin-
pocetina. Tales composiciones pueden comprender ademds excipientes farmacéuticamente aceptables, potenciadores
de la penetracién en la piel y mucosas, etc. En formas de realizacion preferidas, se incluyen como excipientes, por
ejemplo, agua desionizada (por ejemplo, concentracién de alrededor del 0.5-50%, preferiblemente del 5%), Span 80
(monooleato de sorbitano (por ejemplo, una concentracion del 0.2-20%, preferiblemente del 2%), lecitina (por ejem-
plo fosfatidilcolina de huevo o soja (por ejemplo, una concentracidn del 0.2-20%, preferiblemente del 2%), lavanda
para aceites corporales de Flavor and Fragrance Specialties (del 0.05-1.25%, preferiblemente del 0.25%), almizcle de
mora para aceites corporales de Flavor and Fragrance Specialties (del 0.1-2.5%, preferiblemente del 0.5%) u otros
aromas o fragancias, glicerina (por ejemplo, del 2-10% peso/peso), sacarina u otros agentes edulcorantes, y guanosina
monofosfato de sodio (un potenciador del sabor), silice, cido fertlico y otras formas de ferulato, sulfato de magnesio
y otras formas de magnesio, acetato de vitamina E y otras formas de tocoferol, y palmitato de ascorbilo y otras formas
de 4cido ascdrbico junto con otros antioxidantes y potenciadores de la estabilidad. Se pueden ajustar los ingredientes,
y las cantidades de los ingredientes, de modo que las composiciones produzcan la minima irritacién en los érganos
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reproductores femeninos. También se pueden incluir ingredientes que potencien el atractivo cosmético (por ejemplo,
potenciar el olor, sensacidn, etc.) de las composiciones, pero que son inertes en cuanto a potenciar la respuesta sexual,
por ejemplo, potenciar el olor, sensacion, etc., de una composicion.

Una composicion tépica cuaternaria puede comprender, por ejemplo, a) aceite de semillas de borraja y/o aceite
de onagra vespertina que es el 10-99% peso/peso de dicha composicién; b) Angelica pubescens que es el 0.001-
99% peso/peso de dicha composicion; ¢) Coleus forskohlii que es el 0.001-8% peso/peso de dicha composicion, y d)
vinpocetina que es del 0.001-8% peso/peso de dicha composicién. Esta composicién puede comprender ademds, por
ejemplo, e) magnesio del 0.001-90%, f) acido fertlico del 0.001-10%.

La presente invencion también se refiere a métodos para utilizar cualquiera de las composiciones mencionadas, por
ejemplo, para tratar o influir en enfermedades y trastornos asociados con la funcién sexual, especialmente asociados
con el aparato reproductor femenino, tal como tratar la disfuncidn sexual, facilitar la excitacién sexual, potenciar
o mejorar el placer sexual, que comprenden administrar una cantidad eficaz de una composicién segin la presente
invencién. Mediante “funcionamiento sexual”, se quiere decir cualquier actividad asociadas con los 6rganos genitales,
tal como el acto sexual. Los métodos son ttiles para tratar varios tipos de disfuncién sexual femenina (FSD), tales
como desérdenes de la excitacién sexual femenina (FASD), trastornos del deseo, trastornos orgdsmicos, y trastornos
de dolor sexual. Se pueden tratar mujeres premenopausicas y posmenopausicas.

Los estadios de la actividad sexual de 1a mujer incluyen excitacion, meseta, y orgasmo. La respuesta de la excitacion
es un proceso fisiolégico y psicoldgico que implica, por ejemplo, relajacion muscular, vasocongestion, vasodilatacion,
y contraccién muscular. El clitoris que contiene un rico suministro de terminaciones nerviosas se pone erecto como
resultado de la vasocongestion. Durante el acto sexual, el epitelio de la vagina se vuelve altamente congestionado y
secreta un lubricante similar a moco que es un exudado. Ver, por ejemplo, Human Physiology, Vander et al., Quinta
Edicién, McGraw-Hill Publishing Company, 1990, por ejemplo, pagina 628; Current Medical Diagnosis, Tierney
et al., Eds., 1997, por ejemplo, paginas 962-965; Pat. de EE.UU. No. 5958926, especialmente columnas 7-9. Las
composiciones de la presente invencién pueden particularmente facilitar y/o aumentar la excitacién y el orgasmo, por
ejemplo, aumentando la vasocongestion y vasodilatacion asociadas y la entrada sensorial.

Se pueden tratar o influir segiin la presente invencién los desérdenes de la excitacion sexual, por ejemplo, inca-
pacidad de llegar a estar excitado o incapacidad de alcanzar o mantener la suficiente excitacién sexual, impotencia
femenina, vaginismo, frigidez, desérdenes del deseo sexual, por ejemplo, ausencia de libido, disminucién o pérdi-
da de sensacidn, etc. Ademds, se pueden tratar los desérdenes del dolor sexual, tal como relacién sexual dolorosa,
o dispareunia. Esta dltima puede estar causada por un nimero de factores, incluyendo, por ejemplo, endometriosis,
vaginismo, insuficiente lubricacion de la vagina, etc. Los FASD se pueden manifestar en un paciente como falta de
excitacion subjetiva, falta de lubricacion genital o dilatacién, u otras respuestas sométicas. Los desérdenes de la exci-
tacion incluyen, pero no estan limitados a, falta o disminucidn de lubricacidn vaginal, sensacion labial y del clitoris
disminuida, dilatacién del clitoris y los labios disminuida, falta de relajacién de los misculos lisos de la vagina, y
desordenes que implican el estado hormanal. Las composiciones de la presente invencién pueden tratar cualquiera de
los trastornos mencionados asociados con la disfuncién sexual de la mujer.

Ademds, las composiciones son dtiles para aumentar o mejorar la respuesta sexual y/o aumentar el placer sexual
y sensacion. Mediante los términos, “aumentar” o “mejorar”, se quiere decir generalmente que la administracion de
una composicién aumenta la satisfacciéon del sujeto con la actividad sexual comparada con la actividad en ausencia
de la composicién. Esto incluye, por ejemplo, aumento de la humedad de la vagina, calidez, dilatacidn, sensibilidad,
sensacion, hormigueo, excitacién, orgasmo, rapidez en la excitacidn, rapidez en el orgasmo, y aumento de cualquiera
de los estados mencionados anteriormente (por ejemplo, sensacidn en el clitoris y los labios o relajacién del misculo
liso vaginal), etc. Se puede alcanzar cualquier cantidad de aumento en la satisfaccién, incluyendo, por ejemplo el 1%,
5%, 10%, 50%, 100%, 2 veces, etc. La satisfaccion se puede determinar mediante cualquier método adecuado, por
ejemplo, un estudio o un cuestionario en el que a un usuario se le pide valorar, después de utilizar una composicién de
la presente invencion, los cambios en el drea genital y el placer sexual.

Mediante el término “administrar”, se quiere decir que una composicién se da al sujeto en tal manera que pueda
alcanzar el propdsito deseado, por ejemplo, tratar un trastorno o enfermedad asociada con la funcién sexual. Como se
ha mencionado, tal composicién se puede administrar mediante cualquier via eficaz, preferiblemente vaginalmente, tal
como tépicamente o localmente. Las composiciones de la presente invencion se pueden administrar a cualquier sujeto
adecuado, preferiblemente hembras humanas, pero también a hembras de otras especies, tal como simios, monos,
chimpancés, mascotas, tales como perros, gatos, ratas, hdmsteres, y ratones, caballos, cerdos, vacas, ovejas, y otras
animales domésticos, y machos de cualquier especie.

Ademads de las mujeres que tienen cualquiera de los trastornos mencionados anteriormente, los sujetos femeni-
nos adecuados, incluyen, por ejemplo, mujeres que tienen una enfermedad que interfiere con la excitacion sexual,
tal como diabetes mellitus, hipotiroidismo, trastornos de la pelvis, trastornos neurolégicos (por ejemplo, esclerosis
muiltiple), trastornos musculares (por ejemplo, distrofia muscular) y trastornos psicoldgicos (culpa, ansiedad, depre-
sidn, fatiga, o conflictos interpersonales), trastornos que llevan a un fallo de la respuesta de vasocongestion, sequedad
vaginal, mujeres anorgdsmicas, mujeres intermitentemente orgasmicas, mujeres orgasmicas que desean una respuesta
sexual mayor, fallos relacionados con la actividad sexual asociados a la edad, neurosis, mujeres que tienen desérdenes
en el deseo sexual, disfuncién orgasmica, disfuncién sexual inducida por farmacos (por ejemplo, asociada con anti-
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conceptivos orales, antihipertensivos, tranquilizantes, antidepresivos SSRI), deseo sexual hipoactivo (HSD), mujeres
posmenopdusicas, etc.

La administracién de composiciones de la presente invencion puede mitigar, corregir o mejorar cualquiera de los
trastornos mencionados. Ademads, se puede mejorar la respuesta sexual, por ejemplo, disminuyendo el predmbulo (por
ejemplo, el tiempo generalmente requerido para que un sujeto alcance la excitacion), disminuyendo del tiempo de
latencia entre orgasmos, disminuyendo el tiempo necesario para alcanzar el orgasmo, y facilitando el orgasmo y el
orgasmo multiple.

Se debe administrar una cantidad eficaz de un composicién a un sujeto diana. Las cantidades eficaces son cantida-
des tales que son utiles para alcanzar el efecto deseado, preferiblemente un efecto beneficioso, placentero o terapéutico
segun se ha descrito anteriormente. Tales cantidades se pueden determinar rutinariamente, por ejemplo, administrando
diferentes dosis a sujetos y examinando o preguntando a tales sujetos después de la actividad sexual sobre sus prefe-
rencias y la eficacia del tratamiento. Las cantidades se pueden seleccionar en base a varios factores, que incluyen la
edad, salud, género, y peso del sujeto.

Ejemplos
Ejemplo 1
Preparacion del aceite base

Se mezcl6 raiz recién molida de Angelica pubescens en una proporcién 1:1 peso/peso (se pueden utilizar otras pro-
porciones, como se ha descrito anteriormente, por ejemplo, 0.8:1) con aceite de semillas de borraja (por ejemplo, con
un contenido en GLA del 20-26%, dependiendo de la fuente especifica). Se afiadieron lavanda para aceites corporales
y almizcle de grosella negra para aceites corporales (obtenidas de Flavor and Fragrance Specialties) cada una a una
concentracion de 10 mg/ml. (Opcionalmente, en algunos casos, se afiadi6 aceite de onagra vespertina (por ejemplo,
con un contenido en GLA del 9%) al aceite base para una concentracion final de aceite de onagra del 1%). Esta mezcla
se agit6 rdpidamente en un mezclador recubierto con agua, y se calent6 a 80°C durante un periodo de 3 horas. La
mezcla sélido/aceite finamente dividida resultante se enfrié a temperatura ambiente, se filtr6 una vez a través de un
filtro de 20 micrémetros, y después se volvié a filtrar a través de un filtro de 5 micrémetros. La mezcla de aceite base
tenia un color dorado brillante con un olor suave a Angelica pubescens.

Ejemplo 2
Preparacion de una composicion en gel para aplicacion topica

Se formul6 una composicién que comprendia el aceite base al 70% producido segin el Ejemplo 1. A este aceite,
se afiadié Coleus forskohlii (que contenia forskolina alrededor del 80%) al aceite base para obtener una concentra-
cion final de aceite base de 10 mg/ml. La vinpocetina estaba en esta a una concentracién final del aceite base de
10 mg/ml.

Los siguientes ingredientes adicionales se afiadieron a la mezcla, pero son ingredientes opcionales: sulfato de mag-
nesio (USP o FCC) a una concentracién de 40 mg/ml, triglicérido caprico/caprilico (alrededor del 25% peso/peso) para
potenciar la penetracion, dcido ferilico de especies de Angelica a 1-20 mg/ml, palmitato de ascorbilo para estabilizar
el aceite y retrasar la oxidacidn, alpha-tocoferol y acetato de tocoferol para estabilizar el aceite y retrasar la oxidacion,
lecitina granular de soja (USP o FCC) a una concentracién de 1-50 mg/ml de aceite base, Span 80 (monooleato de
sorbitano) a una concentracién de 1-10 mg/ml del aceite base, silice de combustién (alrededor del 4% peso/peso) para
formar una versién en gel del aceite, y sacarina. Se puede afiadir propilenglicol para aumentar la lubricidad, pero no
se utiliz6 en los ejemplos de casos posteriormente.

La mezcla anterior se calentd y agit6 rdpidamente en un bafio de agua programado a 70°C durante 30 minutos.
Después de enfriar a temperatura ambiente, la mezcla se filtré6 una vez a través de un filtro de 20 micrémetros, y
después se volvié a filtrar a través de un filtro de 5 micrémetros. La mezcla resultante se centrifugé a 11000 rpm
durante 5 minutos, y se recogié la parte de aceite. Para aclarar mds el producto, la mezcla se filtrd, a vacio, a través
de un filtro de 5 micrémetros, y después se colocé en un envase de vidrio ambarino con tapa de rosca y se almacend a
temperatura ambiente.

Ejemplo 3
Preparacion de una composicion de aceite para aplicacion topica

Para preparar un aceite para aplicacién tépica, se formula una composicién segiin el Ejemplo 2, pero se omite el
silice de combustién, y opcionalmente el 4dcido cdprico/caprilico también.
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Ejemplos Casos
Ejemplo Caso 1)

Una mujer multipara perimenopdusica de cuarenta y dos afios de edad en una relacién monégama con quejas
descritas por ella sobre dificultad con la excitacion sexual y dificultad con la lubricacién vaginal durante el sexo se
ofreci6 voluntaria para utilizar una composicién produmda segtin el Ejemplo 2. Con el consentimiento de su pare]a
se aplicé aproximadamente 0.6 ml a su clitoris y dreas labiales durante los predmbulos. La mujer indic6 una sensacion
de calentamiento gradual agradable en las dreas de aplicacion. Informé de que a los cinco minutos de la aplicacidn, el
calentamiento habia alcanzado una meseta y que la sensacion en el clitoris estaba aumentada. También empez?6 a sentir
los labios hinchados o abultados (excitados). Informé de que no tuvo dificultades con la lubricacién y asegur6 que el
sexo fue mucho mds agradable y que su sensacion en la vagina habia aumentado. Ni ella ni su pareja describieron
ningtn efecto adverso. Su pareja informé que ella estaba claramente mds excitada sexualmente de lo habitual y que su
vagina estaba mds célida de lo habitual. Ambos miembros de la pareja indicaron que probarian mas muestras si se les
proporcionaban.

Ejemplo caso 2)

Una mujer multipara posmenopdusica de cincuenta y tres afios de edad en una relacién monégama con quejas
descritas por ella sobre sensacion disminuida en el clitoris y la vagina se prest6 voluntaria para utilizar una composicién
producida segin el Ejemplo 2. Con el consentimiento de su pareja, se aplicé aproximadamente 0.6 ml en su clitoris
y dreas labiales y aplic6 el resto del contenido del vial (0.4 ml) en el pene de su pareja durante los predmbulos.
La pareja describi6 aproximadamente diez minutos de predmbulos. La mujer aseguré haber sentido un calentamiento
gradual y una sensacion intensificada en su clitoris y vagina alrededor de cinco minutos después de de la aplicacion. Su
pareja también not6 un ligero efecto de calentamiento en el pene. La pareja informé de haber realizado el acto sexual
después de alrededor de diez minutos de predimbulos. La mujer aseguré que la composicién mejoro significativamente
sus sensaciones durante el acto sexual y que habia mejorado en conjunto su satisfaccién sexual. Su compaiiero aseguré
que por el aspecto (expresion) de su cara, parecia disfrutar de su impetu mds de lo habitual. Ninguno de los miembros
de la pareja describié ningtn efecto secundario. Ambos miembros de la pareja indicaron que usarfan la composicién
regularmente.

Ejemplo caso 3)

Una mujer mondpara de treinta y cuatro afios de edad en una relacién mondgama que se describié a si misma
como sexualmente normal se prestd voluntaria para utilizar una composicién producida segin el Ejemplo 2. Con
el consentimiento de su pareja, se aplic6 aproximadamente 0.7 ml en sus areas del clitoris y labiales durante los
predmbulos. Después de alrededor de cinco minutos inform6 de una sensacion de calentamiento agradable y que subia
gradualmente que alcanzé una meseta de intensidad en alrededor de diez minutos. Aseguré que la composicion hizo
mads facil alcanzar el orgasmo y lo hizo més intenso de lo habitual. También aseguré que sus efectos agradables duraron
alrededor de cuarenta y cinco minutos. Describié que la composicién intensific significativamente su experiencia
sexual y la usaria regularmente si pudiera conseguir mds muestras. Ninguno de los miembros de la pareja informé de
ningin efecto secundario.

Ejemplo Caso 4)

Una mujer de treinta y ocho afios de edad se presté voluntaria para utilizar 0.5 ml de una composicién producida
segun el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la
siguiente informacién: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual.
b) Que fue agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacién en alrededor de cinco minutos.
¢) Que el cambio en sensacion durd aproximadamente una hora. d) Que experiment6 aumento en calidez, hormigueo
y excitacion. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que
su lubricacion vaginal parecia ser la misma de siempre. g) Que su capacidad de alcanzar el orgasmo no cambid. h)
Que el producto aument6 su experiencia sexual y le gustaria continuar utilizandolo. i) Que compraria el producto y lo
utilizaria en ocasiones especiales o cuando necesitara un estimulo. j) Que no experiment6 efectos desagradables o no
deseados.

Ejemplo caso 5)

Una mujer de treinta afios de edad se prest6 voluntaria para utilizar 0.5 ml de una composicién producida segin
el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la siguiente
informacién: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su 4rea genital parecian ser mayores de lo habitual. b) Que fue
agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacion en alrededor de dos a tres minutos. ¢) Que el
cambio en sensacion durd aproximadamente cuarenta minutos. d) Que experimenté aumento en la humedad, calidez,
aumento de plenitud (dilatacién) y aumento en la sensibilidad. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue
mads placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que su lubricacién vaginal parecia ser mayor de lo habitual. g) Que su
capacidad de alcanzar el orgasmo no cambi6. h) Que el producto aumenté su experiencia sexual y le gustaria continuar
utilizandolo. i) Que compraria el producto y lo utilizaria rutinariamente j) Que no experiment6 efectos desagradables
o no deseados.
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Ejemplo Caso 6)

Una mujer de cuarenta y cuatro afios de edad se presté voluntaria para utilizar 0.5 ml de una composicién producida
segun el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la
siguiente informacién: a) Que la sensacion y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual.
b) Que fue agradable y satisfactorio. c) Que se dio cuenta del cambio en sensacidn en alrededor de cuatro a cinco
minutos. ¢) Que el cambio en sensaciéon duré mas de una hora. d) Que experiment6 aumento en humedad, calidez,
hormigueo, sensacion, orgasmo y mayor rapidez en el orgasmo. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue
mas placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que su lubricacién vaginal parecia ser mayor de lo habitual. g) Que su
capacidad de alcanzar el orgasmo fue mds facil de alcanzar. h) Que el producto aumenté su experiencia sexual y le
gustaria seguir utilizdndolo. i) Que compraria el producto y lo utilizaria en ocasiones especiales o cuando necesitara
un estimulo. j) Que no experiment6 efectos desagradables o no deseados.

Ejemplo Caso 7)

Una mujer de veintitrés afios de edad se presté voluntaria para utilizar 1 ml de una composicién producida segin
el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la siguiente
informacidn: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual. b) Que fue
agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacién en unos pocos minutos. ¢) Que el cambio
en sensacion dur$ aproximadamente treinta minutos. d) Que experiment6é aumento en calidez, hormigueo, excitacion,
sensacion, orgasmo y mayor rapidez en el orgasmo. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas placentero
y satisfactorio de lo normal. f) Que no not6é cambio en la lubricacién vaginal, pero su pareja si. g) Que su capacidad de
alcanzar el orgasmo fue mads facil de alcanzar. h) Que el producto aument6 su experiencia sexual y le gustaria continuar
utilizdndolo. i) Que compraria el producto y lo utilizaria cuando necesitara un estimulo. j) Que no experimenté efectos
desagradables o no deseados, excepto por una ligera irritacion.

Ejemplo Caso 8)

Una mujer de cincuenta y cuatro afios de edad se prest6 voluntaria para utilizar 1 ml de una composicién producida
segtn el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la
siguiente informacién: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual. b)
Que fue agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacién en dos minutos. ¢) Que el cambio
en sensacion duré aproximadamente cuarenta y cinco minutos. d) Que experimenté aumento en humedad, calidez,
hormigueo, sensacion y excitacion. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas placentero y satisfactorio de
lo normal. f) Que su lubricacién vaginal parecia ser mayor de lo habitual. g) Que su capacidad de alcanzar el orgasmo
fue mds facil de alcanzar. h) Que el producto aumentd su experiencia sexual y le gustarfa continuar utilizdndolo. i)
Que compraria el producto y lo utilizarfa rutinariamente. j) Que experimenté un ligero escozor e inflamacién. Afiadié
que su compaiero dijo que le habia hecho més sensible y que habfa tenido un climax mejor.

Ejemplo Caso 9)

Una mujer de cincuenta afios de edad se presté voluntaria para utilizar 0.5 ml de una composicién producida segin
el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la siguiente
informacidn: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual. b) Que
fue agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacién en alrededor de cinco minutos. ¢) Que
no prestd atencion a cuanto tiempo duré el cambio en sensacion. d) Que experimenté aumento en humedad, calidez,
hormigueo, sensacién y aumento en el orgasmo. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas placentero y
satisfactorio de lo normal. f) Que no noté cambios en la lubricacién vaginal, pero su pareja noté un aumento en la
lubricacién. g) Que su capacidad de alcanzar el orgasmo no cambi6. h) Que el producto aument6 su experiencia sexual
y le gustaria continuar utilizdndolo. i) Que compraria el producto y lo utilizaria cuando necesitara un estimulo. j) Que
no experimentd efectos desagradables o no deseados. También comenté que no podria utilizarlo regularmente porque
su pareja disfruta con el sexo oral.

Ejemplo Caso 10)

Una mujer de cuarenta y tres afios de edad se presté voluntaria para utilizar 1 ml de una composicién producida
segun el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la
siguiente informacién: a) Que la sensacion y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual.
b) Que fue agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacién en alrededor de diez minutos.
¢) Que el cambio en sensacion duré aproximadamente una hora. d) Que experimenté aumento en humedad, calidez,
hormigueo, sensacién, excitacion, orgasmo y mayor rapidez en el orgasmo. e) Que tras utilizar el producto, el acto
sexual fue mas placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que su lubricacién vaginal parecia ser mayor de lo habitual.
g) Que su orgasmo fue mas facil de alcanzar. h) Que el producto aumenté su experiencia sexual y le gustaria continuar
utilizdndolo. 1) Que compraria el producto y lo utilizaria en ocasiones especiales. j) Que no experimentd efectos
desagradables o no deseados salvo algtin escozor e inflamacién menores.
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Ejemplo Caso 11)

Una mujer de treinta y ocho afios de edad se prestd voluntaria para utilizar 1 ml de una composicién producida
segun el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la
siguiente informacién: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual.
b) Que fue agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacién en alrededor de diez minutos. c)
Que el cambio en sensacion duré aproximadamente dos horas. d) Que experimentd aumento en calidez, hormigueo
y excitacion. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que
su lubricacion vaginal parecia ser la misma de siempre. g) Que su capacidad de alcanzar el orgasmo no cambid. h)
Que el producto aument6 su experiencia sexual y le gustaria continuar utilizandolo. i) Que compraria el producto y
lo utilizaria en ocasiones especiales. j) Que experimentd alglin escozor menor, pero no creia que fueran necesarias
mejoras en el producto.

Ejemplo Caso 12)

Una mujer de veinticuatro afios de edad se prestd voluntaria para utilizar 1 ml de una composicién producida segin
el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la siguiente
informacidn: a) Que la sensacion y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual. b) Que fue
agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacion en alrededor de dos minutos. ¢) Que el cambio
en sensacion durd aproximadamente cuarenta y cinco minutos. d) Que experiment6 aumento en calidez y hormigueo.
e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que su lubricacién
vaginal parecia ser la misma de siempre. g) Que su capacidad de alcanzar el orgasmo no cambid. h) Que el producto
aumentd su experiencia sexual y le gustarfa continuar utilizdndolo. i) Que compraria el producto y lo utilizaria en
ocasiones especiales o cuando necesitara un estimulo. j) Que no experiment6 efectos desagradables o no deseados,
salvo algin escozor menor.

Ejemplo Caso 13)

Una mujer de cuarenta y siete afios de edad se presté voluntaria para utilizar 1 ml de una composicién producida
segun el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la
siguiente informacién: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual. b)
Que fue agradable y satisfactorio. ¢) Que se dio cuenta del cambio en sensacion en alrededor de tres minutos. ¢) Que
el cambio en sensacion dur6 aproximadamente treinta minutos. d) Que experimentd aumento en calidez, hormigueo
y sensacion. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que
su lubricacion vaginal parecia ser la misma de siempre. g) Que su capacidad de alcanzar el orgasmo no cambid. h)
Que el producto aument6 su experiencia sexual y le gustaria continuar utilizandolo. i) Que compraria el producto y lo
utilizaria rutinariamente. j) Que no experimenté efectos desagradables o no deseados.

Ejemplo Caso 14)

Una mujer de treinta afios de edad se presté voluntaria para utilizar 1 ml de una composicién producida segin
el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la siguiente
informacién: a) Que la sensacién y la sensibilidad en su 4rea genital parecian ser mayores de lo habitual. b) Que fue
agradable y satisfactorio. c) Que se dio cuenta del cambio en sensacion en alrededor de cuatro a cinco minutos. ¢) Que
el cambio en sensacién dur6 aproximadamente una hora y media. d) Que experimenté aumento en humedad, calidez,
hormigueo, plenitud (dilatacion), sensacidn, excitacidn, orgasmo, mayor rapidez en la excitaciéon y mayor rapidez en
el orgasmo. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mds placentero y satisfactorio de lo normal. f) Que
su lubricacién vaginal parecia ser mayor de lo habitual. g) Que su capacidad de alcanzar el orgasmo no cambid. h)
Que el producto aumenté su experiencia sexual y le gustaria continuar utilizandolo. i) Que compraria el producto y lo
utilizarfa en ocasiones especiales. j) Que no experiment6 efectos desagradables o no deseados.

Ejemplo Caso 15)

Una mujer de veinticinco afos de edad se prestd voluntaria para utilizar 0.5 ml de una composicién producida
segun el Ejemplo 2. Utilizando un cuestionario estandarizado de resultados de ensayos para consumidores, dio la
siguiente informacién: a) Que la sensacion y la sensibilidad en su drea genital parecian ser mayores de lo habitual.
b) Que fue agradable y satisfactorio. c) Que se dio cuenta del cambio en sensacién en alrededor de cinco minutos. c)
Que el cambio en sensacién durd aproximadamente una hora. d) Que experimenté aumento en calidez, hormigueo,
sensacion, excitacién, orgasmo y mayor rapidez en el orgasmo. e) Que tras utilizar el producto, el acto sexual fue mas
placentero y satisfactorio de lo normal. ) Que su lubricacién vaginal parecia ser la misma de siempre. g) Que fue mas
facil alcanzar el orgasmo. h) Que el producto aumenté su experiencia sexual y le gustarfa continuar utilizdndolo. i) Que
compraria el producto y lo utilizaria en ocasiones especiales o cuando necesitara un estimulo. j) Que no experimento
efectos desagradables o no deseados.
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Sin elaboracién adicional, se cree que el experto en la materia puede, usando la descripcién precedente, utilizar la
presente invencidn en su mayor alcance. Las siguientes formas de realizacion especificas preferidas, por lo tanto, se
deben interpretar como meramente ilustrativas, y no limitantes de lo que queda de la divulgacién de cualquier manera
en absoluto.

En lo anterior y en los ejemplos siguientes, todas las temperaturas se muestran sin corregir en grados Celsius; y,
salvo que se indique otra cosa, todas las partes y porcentajes son en peso.
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REIVINDICACIONES
1. Una composicién tépica que comprende:
a) una cantidad eficaz de aceite de semilla de borraja, y
b) una cantidad eficaz de extracto de raiz de Angelica pubescens,

en donde la cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

2. Una composicién tépica de la reivindicacion 1, que comprende ademads:

¢) una cantidad eficaz de extracto de Coleus forskohlii.

3. Una composicion tépica de la reivindicacion 1, que comprende ademads:

¢) una cantidad eficaz de vinpocetina (dcido eburnamenine- 14 carboxilico).

4. Una composicién tépica de la reivindicacién 1, que contiene ademas:
¢) una cantidad eficaz de extracto de Coleus forskohlii, y

d) una cantidad eficaz de vinpocetina.

5. Una composicién tépica de la reivindicacion 4, en donde
a) el aceite de semillas de borraja es del 10-99% peso/peso de dicha composicidn,
b) el extracto de raiz de Angelica pubescens es del 0.001- 99% peso/peso de dicha composicién
c) Coleus forskohlii es del 0.001-8% peso/peso de dicha composicion, y

d) la vinpocetina es del 0.001-8% peso/peso de dicha composicién.

6. Una composicién tépica que comprende:
a) una cantidad eficaz de aceite de semillas de borraja, y
b) una cantidad eficaz de extracto de Coleus forskohlii,

en donde la cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

7. Una composicién tépica que comprende:
a) una cantidad eficaz de aceite de semillas de borraja, y
b) una cantidad eficaz de vinpocetina,

en donde la cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

8. Una composicién tépica que comprende:
a) una cantidad eficaz de extracto de raiz de Angelica pubescens, y
b) una cantidad eficaz de extracto de Coleus forskohlii,

en donde la cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

9. Una composicién tépica que comprende:

12
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a) una cantidad eficaz de extracto de raiz de Angelica pubescens, y
b) una cantidad eficaz de vinpocetina,

en donde la cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

10. Una composicién tépica que comprende:
a) una cantidad eficaz de extracto de Coleus forskohlii, y
b) una cantidad eficaz de vinpocetina,

en donde la cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

11. Una composicion tépica que comprende:
a) una cantidad eficaz de extracto de raiz de Angelica pubescens,
b) una cantidad eficaz de extracto de Coleus forskohlii, y
¢) una cantidad eficaz de vinpocetina,

en donde la cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

12. Una composicién tépica que comprende:
una cantidad eficaz de aceite de semillas de borraja y una cantidad de al menos uno de extracto de raiz de
Angelica pubescens o extracto de raiz de otra especie de Angelica, extracto de Coleus forskohlii, vinpoce-
tina, magnesio y sus sales, y dcido ferdlico,

en donde dicha cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

13. Una composicion tépica de la reivindicacion 4, que comprende ademds un excipiente topico farmacéuticamente
aceptable.

14. Una composicién tépica de la reivindicacién 13, en donde dicho excipiente es uno o mdas de: magnesio y
sus sales, dcido ferulico, triglicérido caprico/caprilico, silice, vitamina E, acetato de vitamina E o sales de la misma,
palmitato de ascorbilo o sales del mismo, sacarina, fragancias, y aromas.

15. Una composicién tépica de la reivindicacién 13, que comprende ademds agua desionizada al 2-10% en peso,
monooleato de sorbitano al 0.5-5% en peso, lecitina al 0.5-5% en peso, aroma y/o potenciadores de fragancia al 0.25-

2% en peso.

16. Una composicién de la reivindicacion 1 para facilitar la excitacion sexual de la mujer, la respuesta sexual de la
mujer o la sensacion genital intensificada en la mujer.

17. Una composicién de la reivindicacién 12 para tratar el desorden de excitaciéon sexual de la mujer, desorden
orgdsmico de la mujer, o el desorden de dolor sexual de la mujer.

18. Una composicion de la reivindicacion 1 para tratar la disfuncién sexual de la mujer.

19. Uso de una composicién que comprende una cantidad eficaz de aceite de semillas de borraja para facilitar la
excitacion sexual de la mujer o la respuesta sexual de la mujer.

20. Una composicién que comprende una cantidad eficaz de aceite de semillas de borraja para tratar el desorden
de excitacion sexual de la mujer, desorden orgdsmico de la mujer, o el desorden de dolor sexual de la mujer.

21. Una composicién que comprende:
cantidades eficaces de GLA (4cido gamma linolénico) y osthole,

en donde dicha cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.
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22. Una composicién que comprende:
cantidades eficaces de GLA y éster etilico del dcido eburnamenine-14-carboxilico,

en donde dicha cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

23. Una composicién que comprende:
cantidades eficaces de osthole y éster etilico del dcido eburnamenine-14-carboxilico,

en donde dicha cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

24. Una composicién que comprende:
cantidades eficaces de GLA, osthole y éster etilico del 4cido eburnamenine-14-carboxilico,
en donde dicha cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.
25. Una composicién que comprende cantidades eficaces de GLA y al menos uno de osthole, y éster etilico del
dcido eburnamenine- 14-carboxilico para facilitar la excitacion sexual de la mujer o la respuesta sexual de la mujer.
26. Una composicién tépica que comprende:

a) una cantidad eficaz de una fuente de GLA seleccionado de GLA purificado o aislado, aceite de onagra
vespertina, aceite de grosella negra, spirulina, aceites de semillas de la familia Ribes, y

b) una cantidad eficaz de extracto de raiz de Angelica pubescens,

en donde dicha cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.

27. Una composicidn topica que comprende:
a) una cantidad eficaz de aceite de semillas de borraja, y
b) una cantidad eficaz de extracto de raiz de Angelica, en donde dicha Angelica se selecciona de Angelica ar-
changelica, Angelica sinensis, Angelica sylvestris, Angelica officinalis, arcangel, angélica europea, angélica
de jardin, o Angelica acutiloba,
en donde dicha cantidad eficaz es tal que se alcanza un efecto beneficioso, agradable o terapéutico.
28. Una composicion tépica segin la reivindicacién 1, que ademds comprende una cantidad eficaz de aceite de

onagra vespertina.

29. Una composicién tdpica segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 15, 21 a 24 y 26 a 28 para su uso como
medicamento.
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