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Verfahren zur Gewinnung der polaren Fraktion mit antipsoriatischer Wirksamkeit eines Extraktes aus
Farnpflanzen sowie ein gemiiss diesem Verfahren hergestelltes Priiparat.

@ Zur Gewinnung dieser polaren Fraktion werden Rhi-

zome und Blitter der Dryopteris crassirhizoma, Poly-
podium vulgare L., Polypodium leucotomos, Phlebodium
Decumanum J. Smith, Polypodium decumanum, Cyathea
taiwaniana, und Rhizome von Polypodium aureum L. und
Polypodium triseriale extrahiert. Dazu schneidet man die
Rhizome in Streifen und trocknet die Rhizomstreifen und
die Blitter. Das getrocknete Material wird darauf gemah-
len, eine Extraktion dieses Materials mit Athanol, Metha-
nol oder Chloroform durchgefilhrt, das Losungsmittel
verdampft und der Riickstand gereinigt. Der halbverfe-
stigte Riickstand wird in n-Hexan/Wasser (10:4) aufge-
nommen, iiber Nacht in einem Abscheider verbleiben ge-
lassen, und dann die wissrige Phase abgetrennt. Die wiss-
rige LOsung wird iiber ein Austauscher-Harz gefithrt und
Ca(OH, ) bis zur Neutralisierung der Losung hinzugefiigt.
Nach einer Verdampfung bis zu 1/10 der Ausgangslosung
wird mit absolutem Alkohol ausgefillt. Die Ausfillung
wird filtriert und das auskristallisierte Wasser erneut ein-
gedampft, um eine Masse zu erhalten, die im Vakuum ge-
It)rlocknet wird, bis ein sehr weisses festes Material ver-

eibt.
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PATENTANSPRUCHE
1. Verfahren zur Gewinnung der polaren Fraktion mit

antipsoriatischer Wirksamkeit eines Extraktes aus Rhizomen
und Bléttern der Dryopteris crassirhizoma, Polypodium vul-

gare L., Polypodium leucotomos, Phlebodium Decumanum

J. Smith, Polypodium decumanum, Cyathea taiwaniana, und

Rhizome von Polypodium aureum L. und Polypodium trise-
riale, dadurch gekennzeichnet, dass man die Rhizome in
Streifen zerschneidet und die Rhizomstreifen und die Blatter
einem kontinuierlichen Trocknen bei einer nicht iiber 70°C
liegenden Temperatur unterzieht, das getrocknete Material,
das eine Restfeuchte von weniger als 8% aufweist, mahlt, um
Teilchen eines Durchmessers bis zu 2 mm und einem Schiitt-
gewicht zwischen 0,1 und 0,8/cm? zu gewinnen; eine Extrak-
tion dieses Materials mit Athanol, Methanol oder Chloro-
form durchfiihrt, das Losungsmittel verdampft und den
Riickstand reinigt.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass man den halbverfestigten Riickstand in n-Hexan/
Wasser aufnimmt, in einem Abscheider verbleiben ldsst und
die wissrige Phase abtrennt; die wéssrige Losung iiber ein
Austauscher-Harz fiihrt und anschliessend bis zur Neutrali-
sierung mit Ca(OH)2 versetzt, Portionen von Aktivkohle bis
zur Klirung der Losung hinzusetzt; bis zu !/10 der Ausgangs-
16sung eindampft und mit absolutem Alkohol ausfallt, die

Ausfillung unter Absaugen filtriert und die filtrierte wéissrige

Lasung erneut eindampft, um eine zweite Ausféllung zu
erhalten und schliesslich die vereinigten Féllungen im
Vakuum trocknet, bis ein weisses, festes Material verbleibt.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekenn-
zeichnet, dass man die Rhizome in Streifen von 2 bis 3 cm
Breite zerschneidet.

4. Verfahren nach Anspruch 1,2 oder 3, dadurch gekenn-
zeichnet, dass man den halbverfestigten Riickstand in

und zumindest symptomatologische Erleichterung bringen,

jedoch niemals die Heilung oder zumindest eine bemerkens-

werte Besserung.
Das Problem nimmt stéindig zu, da die Anzahl der

5 Patienten mit Psoriasis stetig wichst. Hierauf ist die

Annahme zuriickzufiihren, dass eine genetische Ubertragung
stattfindet, wobei die Krankheitserscheinung in den Nach-
kommen offen oder versteckt in Erscheinung tritt oder
zumindest latent vorliegt, wobei im letztgenannten Fall die

10 akute Form nur dann zum Ausbruch kommt, wenn

bestimmte pathologische Faktoren zusammentreffen, die das
Krankheitsbild der Psoriasis hervorrufen.

Die Krankheit kann sich auf jedem beliebigen Teil der
K érperoberfliche zeigen, wobei die Kopfhaut eine der am

15 haufigsten befallenen Stellen ist und die Psoriasis sich in

Form von «Schuppen» dussert. Oft wird diese Erscheinungs-
form vom Kranken im Anfangsstadium kaum beachtet und
zunichst iiber einen lingeren Zeitraum nur lokal behandelt,
wodurch das Problem der Krankheit nur verschlechtert wird.

20 Das Vorhandensein von «Schuppen» kann in 0% der Fille

beobachtet werden, in denen die Psoriasis andere Hautzonen
angreift. Die Psoriasis verschont nicht nur keinen Teil der
Korperoberfliche, sondern auch keine Altersstufe. Die
Krankheit kann deshalb sowohl bei Neugeborenen als auch

25 bei sechzig- oder siebzigjahrigen Greisen beobachtet werden.

Die geographische Ausdehnung der Psoriasis ist total und
verschont keine Rasse, wobei jedoch anscheinend die
schwarze Rasse etwas weniger anfillig ist.

Die hiufigste Komplikation der Psoriasis kommt im

30 Bereich der Gelenke zum Ausdruck, wobei jedoch auch die

Leber- und Nierengewebe in einem fortgeschrittenen Sta-
dium in Mitleidenschaft gezogen werden konnen.

In kurzer Zusammenfassung kann gesagt werden: Die Pso-
riasis und die Parapsoriasis sind Krankheitsbilder, die ohne

n-Hexan/Wasser, deren Volumenverhiltnis 10:4 betrigt, auf- 35 Schwierigkeit diagnostiziert werden kdnnen, auch wenn eine

nimmt.

5. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch
gekennzeichnet, dass man den in n-Hexan/Wasser aufge-
nommenen halbverfestigten Riickstand iiber Nacht in einem
Abscheider verbleiben lasst.

6. Polare Fraktion mit antipsoriatischer Wirkung eines
Extraktes, hergestellt geméss dem Verfahren nach An-
spruch 1.

7. Pharmazeutische Zubereitungen, gekennzeichnet durch

den Gehalt an polarer Fraktion eines Extraktes nach
Anspruch 6.

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Gewinnung der
polaren Fraktion mit antipsoriatischer Wirksamkeit eines
Extraktes aus Farnpflanzen sowie eine gemiss diesem Ver-
fahren hergestelltes Priparat.

Die Psoriasis und die in dem Ausdruck Parapsoriasis
zusammengefassten Hautkrankheit wurden bisher vom wis-
senschaftlichen und theapeutischen Fortschritt nicht erfasst,
und es ist kein Medikament bekannt, das die pathologischen
Symptome des Kranken verbessert oder gar heilt.

Die Kenntnis der Krankheit Isst sich sehr weit zuriick-

fithren, und im Laufe der Zeit wurden unzéhlige Versuche zur
Heilung derselben unternommen, wobei jedoch in der Praxis

keine nennenswerten Ergebnisse erzielt werden konnten. Es
kommt hinzu, dass die wenigen Mittel mit einer relativen
Wirksamkeit zu Nebenerscheinungen fiihren, die fiir den
Patienten schwerwiegende Folgen mit sich bringen.
Bezeichnenderweise kehrt man in letzter Zeit zu den altbe-
kannten Heilmethoden zuriick, da diese unschidlich sind

anatomisch-pathologische Diagnose erforderlich ist. Die
Haufigkeit der Krankheit nimmt sténdig zu, und gemass vor-
sichtigen Schitzungen leidet 1% der Weltbevdlkerung an Pso-
riasis. Bisher ist kein wirksames Heilmittel bekannt, und der

40 an Psoriasis Erkrankte verfiigt ausschliesslich iiber Palliativ-

mittel.

Es ist festgestellt worden, dass die natiirliche polare Frak-
tion, die aus Rhizomen und Bléttern von Dryopteris crassi-
rhizoma, Polypodium vulgare L., Polypodium leucotomos,

45 Phelebodium decumanum, Cyathea taiwaniana und Rhi-

zome von Polypodium aureum L. und Polypodium triseriale,
isoliert wurden, Heilwirksamkeit bei der Behandlung von
Patienten beiderlei Geschlechts und beliebigen Alters haben,
die an der Psoriasis bzw. Parapsoriasis leiden. Bei der Heil-

so wirkung eingeschlossen sind auch die Abkdmmlinge: Ester,

Amide etc. Uber 300 Patienten mit Psoriasis wurden oral mit
einer geringen Dosis, z.B. tiglich 5 mg je kg Korpergewicht,
behandelt. Als Ergebnis der Behandlung iiber einen Zeitraum
von 3 Monaten ergab sich, dass bei 80% der Patienten das

ss Krankheitsbild verschwunden war. Bei einer Gruppe von 50

Patienten wurden Doppelblindversuche durchgefiihrt und es
zeigte sich, dass das Mittel im Vergleich mit dem Placebo
gleicher Grosse und Gestalt wirksam ist. Diese Fraktionen
und deren Derivate wurden in allen Formen der Psoriasis

e und in verschiedenen Stadien des Krankheitsbildes ange-

wendet.

Vom toxikologischen Standpunkt aus wurde keine Wir-
kung gefunden. Wihrend der Forschung iiber einen Zeitraum
von 12 Jahren haben die Untersuchungen des Blutbildes und

¢ des Knochenmarks, Funktionspriifungen der Nieren und

Leber sowie Urinproben keine Hinweise auf irgendwelche
Verinderungen ergeben. Gemiss den Richtlinien der Food
und Drug Administration of the United States und in Uber-
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einstimmung mit «Guidelines for Reproduction Studies for mende Wirkung dhnlich der Digitalinpraparate, wahr-

Safety Evalution of Drugs for Human Use» verindern die scheinlich aufgrund der Einwirkung auf die Zellwéinde des
Verbindungen weder bei Ratten und Miusen noch bei Myokardes.
Hunden die Fruchtbarkeit, und bei vier Generationen von Das erfindungsgemdsse Verfahren ermdoglicht die Extrak-
Ratten und Méusen und zwei Generationen von Hunden s tion mit industrieller Ausbeute dieser polaren Fraktion von
wurden keinerlei Missgeburten verursachende Wirkungen Blattern und Rhizomen verschiedener Farnkriuter in ausrei-
beobachtet. chenden Mengen zur Verwendung bei der Herstellung phar-
Auch eine karzinogene Wirksamkeit konnte nicht festge- mazeutischer Praparate. Um eine optimale Ausbeute zu
stellt werden. Bei den entsprechenden Studien an Miusen erreichen, sollten die Blitter gesammelt werden, nachdem
wurde wiihrend 24 Wochen téglich eine Dosis von 1 mg/kg 10 sich bereits die jungen Sporangien entwickelt haben.
Kérpergewicht oral verabreicht. Die Tiere wurden ab der 7. Das erfindungsgemasse Verfahren umfasst beispielsweise
Woche mit und ohne Einfithrung von Glasperlen in die folgende Schritte:
Harnblase untersucht. Die bei diesen Studien angewandten
Methoden werden von Jull, J.W. in Brit. J. Cancer, 5, 328 Trocknen
(1951) beschrieben, und die angewandte statistische Auswer- 15 Die Rhizome werden in Streifen von 2 bis 3 cm Breite zer-
tung wird von Arcos und Mitarbeitern in «Chemical Induc- schnitten, die Blatter werden, wie sie gesammelt wurden,
tion of Cancer», S. 416, Academic Press Inc., New York getrocknet. Das Trocknen findet kontinuierlich statt, wobei
(1963) beschrieben. das Material in einem iiblichen Trockner eingebracht wird,
Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Gewinnung der z.B. ein rotierendes metallisches Drahtgewebe einer Breite
polaren Fraktion mit antipsoriatischer Wirksamkeit eines 20 von ca. 5 m und einer Lénge von ca. 25 m, das innerhalb einer
Extraktes aus Rhizomen und Blittern der Dryopteris crassi- heissen Kammer bewegt wird, wobei die Temperatur nicht
rhizoma, Polypodium vulgare L., Polypodium leucotomos, mehr als 70°C betrédgt. Durch Einregulierung der Geschwin-
Phlebodium Decumanum J. Smith, Polypodium decu- digkeit der rotierenden metallischen Drahtgewebetrommel
manum, Cyathea taiwaniana, und Rhizome von Polypodium  kann anndhernd eine halbe Tonne feuchtes Material pro
aureum L. und Polypodium triseriale, welches dadurch 25 Stunde getrocknet werden.
gekennzeichnet ist, dass man die Rhizome in Streifen zer-
schneidet und die Rhizomstreifen und die Blétter einem kon- Mabhlen
tinuierlichen Trocknen bei einer nicht iiber 70°C liegenden Das getrocknete Material (Restfeuchtigkeit unter 8%) wird
Temperatur unterzieht, das getrocknete Material, das eine mittels einer Scheibenmiihle gemahlen, die derartig einge-

Restfeuchte von weniger als 8% aufweist, mahlt, um Teilchen 30 stellt ist, dass Teilchen von 2 mm erhalten werden.
eines Durchmessers bis zu 2 mm und einem Schiittgewicht

zwischen 0,1 und 0,8 g/cm? zu gewinnen; eine Extraktion Extraktion/Verdampfung

dieses Materials mit Athanol, Methanol oder Chloroform Die Extraktion kann mit Athanol, Methanol oder Chloro-

durchfiihrt, das Losungsmittel verdampft und den Riickstand  form, vorzugsweise mit Methanol in einem Volumenver-

reinigt. 35 héltnis von 1:4 durchgefiihrt werden. Die Verdampfung
Dabei ist es vorteilhaft, wenn man den halb-verfestigten erfolgt bis zum Erhalt eines Restes von !/s des Ausgangsvolu-

Riickstand in n-Hexan/Wasser aufnimmt, in einem mens.

Abscheider verbleiben ldsst und die wissrige Phase abtrennt;

die wiissrige Losung iiber ein Austauscher-Harz fiihrt und Reinigung

anschliessend bis zur Neutralisierung mit Ca(OH): versetzt, 40 1. Der halb-verfestigte Riickstand der Extraktion-Ver-
Portionen von Aktivkohle bis zur Kidrung der Lésung hinzu-  dampfung wird in einem System von nichtmischbaren

setzt; biszu /10 der Ausgangslosung eindampft und mit abso-  Lésungsmitteln n-Hexan/Wasser (10:4) verteilt. Nach

lutem Alkohol ausfillt, die Ausféllung unter Absaugen fil- Belassen in einem Abscheider iiber Nacht werden Lipide und
triert und die filtrierte wéssrige Losung erneut eindampft,um  Harze in der Hexan-Phase verworfen.

eine zweite Ausfillung zu erhalten und schliesslich diever- 45 2. Die getrennte und filtrierte Losung wird iiber ein Aus-

einigten Féllungen im Vakuum trocknet, bis ein weisses, tauscherharz gefiihrt.

festes Material verbleibt. 3. Eswird Ca(OHb2) bis zur Neutralisierung hinzugefiigt.
Zweckmassige Weiterausgestaltungen der Erfindung sind 4. Die Losung wird durch Hinzufiigung von Aktivkohle

Gegenstand der Anspriiche 3 bis 5. geklart.

Die Erfindungen betrifft ferner eine gemiss dem erfin- 50 5. Diese Losung wird bis auf !/10 des Ausgangsvolumens
dungsgeméssen Verfahren hergestelites Priiparat. eingeddmpft und in einer wasserfreien organischen Fliissig-
Der Wirkungsmechanismus der polaren Fraktion erfolgt keit, die mit Wasser vermischbar ist, ausgefillt, z.B. abso-

iiber: lutem Alkohol.

6. Der Niederschlag wird unter Saugeinwirkung abfiltriert
a) Erhdhung der Durchldssigkeit durch die Zellwand fiir 55 und ergibt eine erste stabformige Masse, die auskristalli-
Zucker wie Glukose, Saccharose, Fruktose und Aminosduren  sierten Wasser werden erneut eingedampft, und man erhilt

wie Valin, Lisin und andere in geringerem Masse. eine zweite pulverformige Masse.

b) Erhohung der Aktivitit der Triiger der Zellwand.

c) Erhéhung des Wasseraustausches an der Zellwand. Dieses Pulver wird im Vakuum getrocknet bis es eine

d) Wahrscheinlich im Zusammenhang mit dem Vorge- 60 weisse Farbe aufweist.
nannten wurde eine Erhéhung der Aktivitét der Hepatozyten Bei der zweiten weissen, kristallinen Masse handelt es sich
beobachtet, woraus die grosse metabolische Wirkung hervor-  nicht um eine definierte chemische Substanz, sondern um
geht. eine durch die Natur des verwendeten Ausgangsmaterials

e) Erhdhung in der Aktivitdt des Wachstums und der Reife  und das Verfahren der Extraktion und Reinigung bedingte
von Kollagen. 65 Zusammensetzung.

Das Vorhandensein von D-Glykose und D-Fruktose in
Die erfindungsgemisse polare Fraktion besitzt nicht die einer Proportion von insgesamt 70% ergibt sich aus den

Wirksamkeit von Steroiden. Sie besitzt eine pulsverlangsa- iiblichen qualitativen Untersuchungen und der Isolierung
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und der vollstindign Bestimmung der azetilierten Derivaten.
Weiterhin konnte das Vorhandensein von Sdureverbin-
dungen, die nur schwer von dem Zucker trennbar sind, nach-
gewiesen werden, und zwar sowohl durch Chromatographie
als auch iibliche spektroskopische Methoden.

Die pharmazeutischen Zusammensetzungen werden durch
Einarbeiten der polaren Fraktion in pharmazeutische Trager
entsprechend der anerkannten pharmazeutischen Praxis in
herkdmmlichen Dosierformen hergestellt. Der aktive
Bestandteil, d.h. die polare Fraktion, liegt in den erfindungs-
gemiss hergestellten Zusammensetzungen in einer ausrei-
chenden Menge vor, um die antipsoriatische Wirksamkeit zu
zeigen.

Die erfindungsgemaéssen pharmazeutischen Zusammenset-
zungen enthalten den aktiven Bestandteil vorzugsweise in
einer Proportion von 10 bis 100 mg pro Einheitsdosierung.
Der pharmazeutische Tréger kann z.B. fest oder fliissig sein.
Beispiele von festen Triigern sind Laktose, Magnesium-
stearat, Alba-Terra, Rohrzucker, Talk, Stearinsiure, Gela-
tine, Agar, Pektin, Gummiarabikum, Aerosil und dgl. Bei-
spiele von fliissigen Trigern sind Alkohole wie Athanol oder
Propylenglykol, Wasser mit einem Gehalt an einem Loslich-
macher wie Polyithylenglykol, Erdnussél, Olivend] und dgl.
Der Triger oder das Verdiinnungsmittel konnen ein Verzige-
rungsmittel wie Glycerilmonostearat oder Glycerildistearat,
allein oder mit einem Wachs, enthalten.

Ein weiter Bereich pharmazeutischer Formen kann ver-
wendet werden. So kann, wenn ein fester Tréger verwendet
wird, die Zubereitung in Tabletten iiberfiihrt, in harte Gelati-
nekapseln in Form eines Pulvers oder K6rnchen eingefiihrt
oder es kann einer Pastillen- oder Platzchenform angepasst
werden. Die Menge des festen Trégers kann in einem weiten
Bereich schwanken, vorzugsweise liegt sie zwischen 25 und
300 mg. Wenn ein fliissiger Triger verwendet wird, kann die
Zubereitung in Form eines Sirups, einer Emulsion, weicher
Gelatinekapseln, einer Suspension oder fliissigen Losung
oder in einer sterilen, injizierbaren Form fiir parenterale
Anwendungszwecke, z.B. in einer Ampulle, vorliegen.

Die hergestellten pharmazeutischen Zubereitungen in
Form von Suspensionen oder fliissigen Losungen umfassen
nicht einfache Suspensionen oder fliissigen Losungen aktiver
Bestandteile in tiblichen Lésungsmitteln, die zur Innenverab-
reichung nicht geeignet sind, um die gewiinschte pharmazeu-
tische Wirksamkeit hervorzurufen.

Ebenfalls méglich ist eine Einheitsdosierung in Form von
Tabletten, Kapseln, Pastillen, Platzchen, fliissigen Suspen-
sionen oder sterilen injizierbaren Flissigkeiten fiir die Innen-
verabreichung, um antipsoriatische Wirksamkeit zu schaffen,
die einen pharmazeutischen Tréger und eine polare Fraktion
in einer ausreichenden Menge enthalten, um die genannte
Wirksamkeit zu erhalten.

Die Verabreichung kann oral oder parenteral, vorzugs-
weise oral, erfolgen. Der aktive Bestandteil wird vorzugs-
weise in einer tiglichen Dosierungsmenge von etwa 50 bis
900 mg verabreicht, wobei der Bereich von 100 bis 300 mg
besonders bevorzugt wird. Es ist von Vorteil, gleiche Dosen
ein- bis viermal pro Tag zu verabreichen. Wenn die Verabrei-
chung so erfolgt, wie sie vorstehend beschrieben wurde, wird
eine antipsoriatische Wirksamkeit erhalten.

Da es sich bei der Psoriasis um eine chronische, schlei-
chende Erscheinung mit einer genetisch ursichlichen Krank-
heitsentstehung handelt, wird die Kapsel- oder Tabletten-
form bevorzugt, um stabile Blutkonzentrationen zu erhalten,
wodurch ein kontinuierlicher Einfluss des Medikamentes
gestattet wird. Zweifelsfrei kann die intravendse Injektion
oder die kontinuierliche tropfenweise Zufuhr in Serum zur
Vermeidung der Krise angewandt werden, wenn ernsthafte
Ausbriiche der Psoriasis, die durch andere Medikamente her-

vorgerufen wurden, behandelt werden, wie im Falle von Ste-

roiden oder durch die Krankheit selbst.

Es ist darauf hinzuweisen, dass die Tropfenform oder die

Emulsion bei Kindern aus offensichtlichen Griinden ver-

5 wendet werden, wihrend im Falle von Erwachsenen, die Pro-
bleme im oberen Verdauungskanal zeigen, Zipfchen ver-
wendet werden kénnen.

Die pharmazeutischen Zusammensetzungen werden nach
iiblichen Verfahrenstechniken hergestellt wie durch Mischen,
10 Granulieren und Zusammenpressen, wenn erforderlich, oder
durch Mischen und Lésen der geeigneten Bestandteile fiir die
angestrebten Zusammensetzungen.
Die Erfindung wird nachfoigend anhand von Beispielen
noch niher erldutert.
15 Beispiel 1

12 kg trockene Blitter, granuliert iiber ein Nr. 10 Sieb
(2,5 mm) wurden mit 48 195%igem Athanol bei 70°C einein-
halb Stunden extrahiert.

Nach Einddmpfung wird der Riickstand mit n-Hexan/

20 Wasser (15:101) aufgenommen und iiber Nacht in einem
Abscheider stehengelassen. Die Hexan-Phase wird verworfen
und die wissrige Phase wird gefiltert.

Das Filtrat wird iiber eine Austauschersdule gefiihrt und
anschliessend mit Alkali neutralisiert. Die neutralisierte
Losung wird gekldrt und wéhrend 48 Stunden im gemis-
sigten Vakuum fast bis zur Trockenzeit eingedampft (Aus-
beute: ca. 150 g). Die getrocknete feste Masse wird erneut in
Methanol geldst und wihrend der Nacht bei 4°C auskristalli-
siert.

25

Beispiel 2

36 kg einer trockenen Pflanze, granuliert in einer Scheiben-
miihle, um durch ein Nr. 10-Sieb (2,5 mm) durchzutreten,
wurde kontinuierlich mit n-Hexan bei Raumtemperatur
extrahiert. Die Hexanldsung wird konzentriert und mit
Wasser wihrend der Nacht in einen Abscheider eingebracht.
Die Hexan-Phase wird verworfen und die wéssrige Phase ein-
gedampft.

Der Riickstand der mit Hexan extrahierten Pflanze, wird
in heissem Athanol aufgenommen und wihrend der Nacht in
einer ausreichenden Menge stehengelassen, um eine gesét-
tigte Losung zu bilden. Die Losung wird gefiltert und der
wissrigen Phase hinzugefiigt und danach iiber eine Austau-
schersiule gefiihrt. Danach wird die Losung neutralisiert und
geklirt und fast bis zur Trockenheit eingedampft.

Die feste Masse wird erneut in 70%igem Athanol geldst
und wihrend der Nacht beim Raumtemperatur auskristalli-
siert. Die Kristalle werden verworfen und die fliissige Phase
wird eingedampft (Ausbeute: 180 g) und im Vakuum
getrocknet.
50

35

40

45

Beispiel 3
12 kg trockene Rhizome wurden in einer Scheibenmiihle
granuliert und durch ein Nr. 10-Sieb (2,5 mm) gesiebt.
Anschliessend wurde kontinuierlich mit Chloroform bei
Raumtemperatur extrahiert. Die Losung wird konzentriert
ss und erneut in n-Hexan/Wasser geldst. Die Hexanphase wird
verworfen und die wissrige Phase eingedampft.

Der Riickstand der extrahierten Rhizome wird in heissem
Methanol aufgenommen und iiber 16 Stunden stehenge-
lassen. Die Losung wird gefiltert und iiber eine Austauscher-

60 sdule gefiihrt.

Der Extrakt wird neutralisiert und geklért und danach ein-
gedampft und iiber Nacht in 95%igem Athanol in einen Kri-
stallisator eingebracht. Die Kristalle werden verworfen und
die fliissige Phase wird eingedampft und danach im Vakuum

65 getrocknet (Ausbeute: 84 g).
Beispiel 4
Unter Riickfluss werden wihrend eineinhalb Stunden 12 kg
einer getrockneten und granulierten (Nr. 10-Sieb, 2,5 mm)
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Pflanze mit 90%igem Methanol bei 70°C extrahiert. Der Die Bestandteile werden gemischt, gesiebt und in harte
Extrakt wird gefiltert, eingedampft und in n-Hexan/Wasser ~ Gelatinekapseln eingebracht. Eine Kapsel, die entsprechend
(3:2) eingebracht. Die Losung wird iiber Nacht stehenge- der vorstehend beschriebenen Verfahrensweise hergestelit
lassen, die Hexan-Phase wird verworfen und die wéssrige wurde, wird dreimal pro Tag verabreicht.

Phase gefiltert und eingedampft. 5

Der Riickstand wurde in 90%igen heissen Athanol aufge-
nommen und iiber eine Austauschersiule gefiihrt.

' . Beispiel 2a

Der Extrakt wird neutralisiert und bis auf ein Zehntel des
Ausgangsvolumens eingedampft und danach bei Kilte aus- Bestandieil Menge
kristallisiert. Die Losung wird gefiltert, die Kristalle ver- 10
worfen und die wissrige Phase im Vakuum getrocknet (Aus-  Polare Fraktion 60 mg
beute: 240-250 g). Stirke 60 mg

Die folgenden Beispiele pharmazeutischer Zubereitungen  Talk 5mg
sind nicht als Beschrinkung sondern als Erlduterung der Kaolin 5mg
Erfindung aufzufassen. ] 15 Polyvinylpyrrolidon 5mg

Beispiel 1a

Bestandteil Menge

Die Fraktion und die Stirke werden gemischt und mit
einer Losung von 10%iger Gelatine unter Einschluss von
Polare Fraktion 40 mg 20 Polivinylpyrrolidon granuliert. Die Granallien werden
Laktose 60 mg gesiebt, getrocknet und dann mit Kaolin und Talk gemischt
und zu Tabletten umgeformt.
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