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(A) eine Peakfléche von mindestens 50 =1
mAU*s und Peaks (B) und (C) jeweils eine
Peakflache von mindestens 100 mAU*s
aufweisen, gemessen mittels HPLC (HP- -
1100 der Fa. Agilent, Waldbronn, Deutsch-

land, C18-Saule vom Typ HP 1100-32, 150 N g §

x 4,6 mm, PartikelgroRe 5um, Laufmittel O- n ' l I h

70 Vol.-% Methanol + 1 Vol.-% Eisessig zu
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men von 20 p1 und Detektion bei 328 nm.
Weiters wird ein Verfahren zur Herstellung
des Extrakts mittels Uberhitzter wassriger
Extraktion sowie die Verwendung des
wassrigen Brennnesselextrakts zur Her-
stellung von Arzneimitteln beschrieben.
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Zusammenfassung:

Beschrieben wird ein wdssriges Brennnesselextrakt, welches unter
anderen mindestens Peaks (A) bei 23,66 + 0,1 min, (B) bei 40,79
+ 0,1 min und (C) bei 44,89 min % 0,1 min Retentionszeit um-
fasst, wobei Peak (A) eine Peakfldche von mindestens 50 mAU*s
und Peaks (B) und (C) jeweils eine Peakfldche von mindestens 100
mAU*s aufweisen, gemessen mittels HPLC (HP-1100 der Fa. Agilent,
Waldbronn, Deutschland, Cl18-S&ule vom Typ HP 1100-32, 150 x 4,6
mm, PartikelgrdBe 5um, Laufmittel 0-70 Vol.-% Methanol + 1 Vol.-
$ Eisessig zu destilliertem Wasser im Gradientenverfahren in 100
min) bei einem Injektionsvolumen von 20 pl und Detektion bei 328
nm. Weiters wird ein Verfahren zur Herstellung des Extrakts mit-
tels tberhitzter widssriger Extraktion sowie die Verwendung des
wiassrigen Brennnesselextrakts zur Herstellung von Arzneimitteln

beschrieben.

(Fig. 4)




Die vorliegende Erfindung betrifft ein wdssriges Brennnesselex-
trakt, ein Verfahren zu seiner Herstellung mittels Uberhitzter

wissriger Extraktion sowie die Verwendung des wédssrigen Brenn-

nesselextrakts zur Herstelluhg von Arzneimitteln.

Phytomedizin ist in der Naturheilkunde seit vielen tausend Jah-
ren ein zentraler Teil fiir die Behandlung vieler Erkrankungen
und Leiden. Es wurden auch viele Monosubstanzen der modernen Me-
dizin urspriinglich aus Pflanzen isoliert, z.B. Cytostatika, wie
Vicristine (aus Immergriin), Taxol (aus der pazifischen Eibe),
oder Schmerzmittel, wie Salicylsdure (aus Weidenrinde), einge-

setzt in acetylierter Form als Aspirin, Opiate, etc.

Brennnessel sind seit einigen tausend Jahren als Heilkraut fur
Mensch und Tiere in Verwendung (http://www.rain-tree.com/nett-
les.htm und EMEA/MRL/286/97-Final October 1999, Committee for
Veterinary Medical products, Urticae Herba, Summary report). Die
Anwendungen gegen Schmerzen, Durchblutungsstdrungen und Entzin-
dungen erstrecken sich von direkter oberfldchlicher Behandlung
mit frischen Brennnesseln (Randall, C. et al, “Randomized con-
trolled trial of nettle sting for treatment of base-of-thumb
pain.” J. R. Soc. Med. 2000; 93(6): 305-9) hin zu oraler Aufnah-
me von Brennnesseltee und Brennnesselspinat oder Tinkturen, ho-
meopatischen Loésungen oder getrockneten Extrakten, die mittels
organischer Ldsungsmittel, wie z.B. Athanol, Isopropanol oder
Aceton, gewonnen werden. Im medizinischen Bereich werden Brenn-
nessel und Extrakte daraus seit hunderten von Jahren zur Behand-

lung von Rheuma, Arthritis, Gicht, Ekzemen und Aniamie verwendet.

Die wirksamen Substanzen, die beim Kontakt mit frischen Pflanzen
(Hirchen an den Blattern und Sténgeln) in die Haut injiziert
werden, sind Histamin, Serotonin, Choline und Ameisensaure (die
fiir das Brennen hauptverantwortlich ist), vgl. http://www.rain-
tree.com/nettles.htm und EMEA/MRL/286/97-Final October 1999,
Committee for Veterinary Medical products, Urticae Herba, Summa-
ry report.

Als Hauptinhaltsstoffe der Brennnessel sind z.B. die folgenden
Verbindungen bekannt: Acetophenole, Acetylcholine, Agglutinine,

Alkaloide, Astragalin, Buttersdure, Kaffeesaure, Carbonsduren,
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Chlorogensdure, Chlorophyll, Choline, Coumarsaure, Folacin,
Ameisensiure, Friedeline, Histamine, Kampherol, Coproporphyrin,
Lectine, Lecithin, Lignane, Linolens&dure, Neoolivil, Palmatsau-
re, Pantothensdure, Quercetin, Quinoesdure, Scopoletin, Secoiso-
lariciresinol, Serotonin, Sitosterole, Stigmasterol,
Succinsdure, Terpene, Violaxanthin, und Xanthophylle.

In den Wurzeln der Brennnessel sind auch Scopoletin, Sterole,
Fettsduren, Polysaccharide und Isolectine in hdheren Konzentra-
tionen vorhanden.

Als pharmakologisch und toxikologisch relevante Komponenten von
Brennnesseln werden Flavonoide (Glycoside von Quercitin, Kampfe-
rol und Isohamnetin), verschiedene Amine sowie organische und
anorganische Sduren eingestuft.

In der heutigen Medizin werden vor allem Extrakte aus Brennnes-
selwurzeln zur Behandlung von urologischen Problemen wahrend der
frithen und fortgeschrittenen Stadien von ProstatavergroéBerung
(BHP, benign prostatic hyperplasia); Harnwegsinfektionen und bei
Nierensteinen verwendet (Safarinejad MR, Urtica dioica for
treatment of benign prostatic hyperplasia: a prospective, rando-
mized, double-blind, placebo-controlled, crossover study, J Herb
Pharmacother. 2005;5(4):1-11, und Lopatkin N, Sivkov A, Walther
C, Schlafke S, Medvedev A, Avdeichuk J, Golubev G, Melnik K,
Elenberger N, Engelmann U, Long-term-efficacy and safety of a
combination of sabal and urtica extract for lower urinary tract
symptoms - a placebo-controlled, double-blind, multicenter tri-
al, World J Urol., 2005 Jun; 23(2):139-46, Epub 2005 Jun 1, und
http://www.metagenics.com/resources/imc/onemedicinecons/Con—
sHerbs/StingingNettlech.html).

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es, ein gegentber dem
Stand der Technik wirksameres widssriges Brennnesselextrakt vor-

zusehen.

Laut Literatur ist das Molekiil 2-O-caffeoylmalat der Hauptwirk-
stoff fir die Schmerzlinderung in Extrakten aus Brennesseln (Cy-
clo-oxygenase- und 5-Lipo-oxigenase-Hemmer) (Obertreis B, Giller
K, Teucher T, Behnke B, Schmitz H, Anti-inflammatory effect of

Urtica dioica folia extract in comparison to caffeic malic acid,




Arzneimittelforschung, 1996 Jan, 46(1):52-6). Es gibt allerdings
auch Studien, die bei oraler Aufnahme keinen direkten Zusammen-
hang zwischen der Konzentration von 2-0O-caffeoylmalat und der
Wirkung festgestellt haben. Im Zuge der Arbeiten zur vorliegen-
den Erfindung wurde festgestellt, dass es mehrere Substanzen
sind, welche schmerzlindernd wirken, die aber durch HPLC-Analy-

sen nicht zu trennen sind.

Die erfindungsgemiBe Aufgabe wird durch ein wédssriges Brennnes-
selextrakt geldst, welches unter anderen mindestens Peaks (A)
bei 23,66 + 0,1 min, (B) bei 40,79 %+ 0,1 min und (C) bei 44,89
min + 0,1 min Retentionszeit umfasst, wobei Peak (A) eine Peak-
fliche von mindestens 50 mAU*s und Peaks (B) und (C) jeweils
eine Peakfliche von mindestens 100 mAU*s aufweisen, gemessen
mittels HPLC (HP-1100 der Fa. Agilent, Waldbronn, Deutschland,
C18-Siule vom Typ HP 1100-32, 150 x 4,6 mm, PartikelgrdBe Sum,
Laufmittel 0-70 Vol.-% Methanol + 1 Vol.-% Eisessig zu destil-
liertem Wasser im Gradientenverfahren in 100 min) bei einem In-

jektionsvolumen von 20 pl und Detektion bei 328 nm.

Vorzugsweise umfasst das erfindungsgemdbe widssrige Brennnessel-
extrakt unter anderenlmindestens Peaks (A) bei 23,66 * 0,1 min,
(B) bei 40,79 + 0,1 min und (C) bei 44,89 min t+ 0,1 min Retenti-
onszeit; jeweils mit einer Peakfldche von mindestens 300 mAU*s,
gemessen mittels HPLC (HP-1100 der Fa. Agilent, Waldbronn,
Deutschland, Cl18-Siule vom Typ HP 1100-32, 150 x 4,6 mm, Parti-
kelgréBe 5pm, Laufmittel 0-70 Vol.-% Methanol + 1 Vol.-% Eises-
sig zu destilliertem Wasser im Gradientenverfahren in 100 min)
bei einem Injektionsvolumen von 20 pl und Detektion bei 328 nm.
Beim Vergleich des erfindungsgemdfen wdssrigen Brennnessel-
extrakts mit einer Probe aus der chemischen Veresterung von Kaf-
feesdure mit Apfelsdure konnte ein zeitlich identer Peak bei
etwa 40,8 min Laufzeit als 2-O-caffeoylmalat identifiziert wer-

den.

Weiters wird bevorzugt, dass das erfindungsgemédfe wassrige

Brennnesselextrakt unter anderen auch einen aufgespaltenen Peak
(D) bei 34,12 *+ 0,1 min Retentionszeit umfasst, gemessen mittels
HPLC (HP-1100 der Fa. Agilent, Waldbronn, Deutschland, Cl8-Saule
vom Typ HP 1100-32, 150 x 4,6 mm, PartikelgrdBe 5pm, Laufmittel
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0-70 Vol.-% Methanol + 1 Vol.-% Eisessig zu destilliertem Wasser
im Gradientenverfahren in 100 min) bei einem Injektionsvolumen
von 20 pl und Detektion bei 328 nm.

iberraschenderweise zeigt die prédparative Isolierung des erfin-
dungsgemiBen widssrigen Brennnesselextrakts in der LC-MS-Analyse
ein ganzes Spektrum von potentiellen Cyclo-oxygenase- und Lipo-
oxigenase-Hemmern, ndmlich neben dem 2-0O-caffeoylmalat auch die
trans-Ferulasdure und auch mehrfach Kombinationen aus Kaffeesau-
re und Apfelsiure, wie von den Inhaltsstoffen her schon durch
Nielsen JK et.al (Nielsen JK, Olsen O, Pedersen LH, Serensen H
(1984) 2-0-(p-coumaroyl)-L-malate, 2-O-caffeoyl-L-malate and 2-
O-feruloyl-L-malate in Raphanus Sativus. Phytochemistry 23:
1741-1743) gefunden wurde. Kaffeesdure und Ferulasaure gehdren
zu den am hdufigsten vorkommenden sekunddren Pflanzenstoffen in
Nahrung auf pflanzlicher Basis.

In einem weiteren Aspekt wird durch die vorliegende Erfindung
ein Verfahren zur Herstellung des erfindungsgemdBen wadssrigen
Brennnesselextrakts zur Verfiigung gestellt, wobei Brennnesseln
(Urtica dioica/Urtica urens, Stinging Nettle) mittels Wasser bei
einer Temperatur von 105 bis 155°C, vorzugsweise 120 bis 140°C,
unter Druck extrahiert werden. Es hat sich gezeigt, dass ein
Verfahren mittels tberhitzter wdssriger Extraktion von
Brennnesseln (Urtica dioica/Urtica urens, Stinging Nettle) zu
einer véllig anderen Komposition der Inhaltsstoffe und einer
wesentlich besseren und konstanteren Wirksamkeit dieses
Extraktes im Vergleich zu anderen Extraktionsmethoden fithrt. Die
so gewonnenen Extrakte zeigen eine wesentlich hoéhere anti-
Schmerz-, durchlutungsférdernde und entzindungshemmende Wirkung,
als mit bisher publizierten Extraktionsmethoden erreicht werden
kann. Dariiber hinaus ist von Vorteil, dass im erfindungsgemdBen
Verfahren keine organischen Losungsmittel im Prozess verwendet
werden miissen. Ein weiterer Vorteil dieser Extraktionsmethode
ist, dass die in der Brennnessel vorhandene Ameisensdure einen
Siedepunkt von 100,7°C aufweist und bei ihrem Siedepunkt in An-
wesenheit von Sauerstoff in CO, und H,O zerf&llt. Durch das er-
findungsgemidBe Verfahren mit einer wéssrigen Extraktion bei
einer Temperatur von 105 bis 155°C, vorzugsweise 120 bis 140°C
wird somit die Ameisensdure im Extrakt stark abgereichert. Das




erfindungsgemiaBe Extraktionsverfahren ist nicht darauf ausge-
legt, das Maximum an begrenzt wasserldslichen Wirksubstanzen zu
extrahieren (wie es z.B. mit haufig verwendeten organischen L&-
sungsmitteln, Isopropanol, Aceton, etc., moglich ist), sondern
um einen konstanten Wirkstoffgehalt zu erhalten. Hiezu wird das
erhaltene Extrakt im Abkiihlungsprozess bei einer Temperatur von
mindestens etwa 80 bis 90°C, vorzugsweise mindestens 85°C fil-
triert. Wenn moglich werden die Extrakte sofort warm weiterver-
arbeitet.

GemiB einer bevorzugten Ausfithrungsform des erfindungsgeméafen
Verfahrens wird zur Extraktion Wasser in einer Menge von 85 bis
99 g-Masse, vorzugsweise 90 bis 97 %-Masse, besonders bevorzugt
96 %-Masse, bezogen auf die Gesamtmasse der zu extrahierenden
Zusammensetzung, eingesetzt.

Besonders bevorzugt wird die Extraktion iiber einen Zeitraum von
1 bis 60 min durchgefiihrt, d.h. die zu extrahierende Zusammen-
setzung wird iber einen Zeitraum von 1 bis 60 min auf der ge-
wiahlten Extraktionstemperatur gehalten. Die Zeitdauer der
Extraktion wirkt sich auf die Abreicherung von flichtigen Sub-
stanzen aus. Bevorzugt werden 20-30 min Extraktionsdauer.
Weiters wird bevorzugt, dass im erfindungsgem&Ben Verfahren 1
bis 10 %-Masse, vorzugsweise 5 bis 7 %-Masse, besonders
bevorzugt 4 %-Masse, Brennnesseln (Urtica dioica/Urtica urens,
Stinging Nettle, vorzugsweise in Form getrockneter und zerklei-
nerter Blitter und Stdngel, bezogen auf die Gesamtmasse der zu
extrahierenden Zusammensetzung, eingesetzt werden. Die zu
extrahierende Zusammensetzung liegt somit vorzugsweise in Form
einer 1 bis 10%igen, vorzugsweise in Form einer 5 bis 7%igen,

besonders bevorzugt als 4%ige LOsung vor.

Der erhaltene Extrakt wird in hoéheren Konzentrationen in Form
von Cremen verarbeitet und lokal (topisch) appliziert, oder auch

oral als reiner Extrakt.

Ein weiterer Aspekt der vorliegenden Erfindung betrifft somit
die Verwendung des erfindungsgemdfen wédssrigen Brennnesselex-
trakts zur Herstellung einer pharmazeutischen Zubereitung, ins-
besondere zur Behandlung von Entziindungen,
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Durchblutungsstérungen und/oder Schmerzen. Hiezu wird der Ex-
trakt in hitzestabilen Glasgefdfen in z.B. einem geeigneten Au-
toklaven erhitzt, nach dem Abkiihlen auf 95-100°C entnommen, bei
mindestens 85°C durch ein Papierfilter filtriert und bei Uber
80°C der Creme-Grundbasis in entsprechender Menge (etwa 10-75 %-
Masse) beigemengt. Die lokale Applikation als Creme ermdglicht
dabei eine Reduktion von Wirkstoffen um einige Zehnerpotenzen im
Vergleich zur oralen Applikation. Falls die filtrierten Extrakte
vor ihrer Weiterverarbeitung zwischengelagert werden, kénnen
méglicherweise aufgrund der bei niedrigeren Temperaturen zu ge-
ringen Loslichkeit ausgefallene Substanzen in geeigneten LO&-
sungsmitteln (z.B. der zur Neutralisierung der Creme verwendeten
Lauge) wieder quantitativ geldst und der Creme so zugefigt wer-
den.

Die folgenden Beispiele und Figuren dienen der Erliauterung der
vorliegenden Erfindung, ohne sie auf die jeweiligen Ausfiihrungs-
formen zu beschrédnken.

In den Figuren 1 bis 7 werden HPLC-Analysen an Extrakten ge-
zeigt, welche mittels verschiedener Extraktionstemperaturen er-
halten wurden. Die zu extrahierenden Zusammensetzungen wurden
jeweils 30 min lang auf folgender Temperatur gehalten: 80°C
(Fig. 1, Vergleich), 100°C (Fig. 2, Vergleich), 110°C (Fig. 3),
120°C (Fig. 4), 125°C (Fig. 5), 140°C (Fig. 6), und 150°C (Fig.
7). Die HPLC-Analysen wurden mittels einer Apparatur vom Typ HP-
1100 (Fa. Agilent, Waldbronn, Deutschland) durchgefiihrt. Als
Trennsiule wurde eine Cl18-Siule vom Typ HP 1100-32 verwendet, in
der Dimension 150 x 4,6 mm, PartikelgrdBe 5pm. Als Laufmittel
wurde im Gradientenverfahren 0-70 Vol.-% Methanol + 1 Vol.-% Ei-
sessig zu destilliertem Wasser in 100 min benutzt. Nach 70 min
Laufzeit sind keine Anderungen oder signifikanten Peaks in Ex-
trakten von 40-170°C mehr erkennbar und werden daher auch in den

Abbildungen Fig. 1 - Fig. 7 nicht gezeigt.

Als minimales Qualitdtskriterium wurde festgelegt, dass die
Peakfliche der 3 Peaks mit den Elutionszeiten von (A) 23,66 *
0,1 min, (B) 40,79 + 0,1 min und (C) 44,89 min % 0,1 min, detek-
tiert bei 328 nm, fiir Peak (A) mindestens 50 mAU*s und fur Peaks
(B) und (C) jeweils mindestens 100 mAU*s betragen muss. Wie klar




ersichtlich ist, wird der Peak bei 34,12 + 0,1 min Laufzeit
(enthidlt Kaffeesdure und Ferulasdure) iber 110°C in mehrere

Peaks aufgespalten, das heift es entstehen Produkte, die unter-

schiedlich polar sind, bzw. werden andere Inhaltsstoffe bei die-
ser Temperatur erst 18slich und die Kaffeesdure und Ferulasadure

anteilsmiBig entweder fliuchtig oder zerstdrt.

Beispiel 1: Herstellung eines Brennnesselextraktes

5 Rk e R AR e A S R B o

4 g getrocknete und zerkleinerte Blitter und Stdngel von Brenn-
nesseln (Urtica dioica/Urtica urens, Stinging Nettle) werden in
eine hitzestabile Glasflasche mit Schraubverschluss (200ml oder
500ml von z.B. Fa. Schott) transferiert und 96 ml RO- oder HQ-
Wasser werden zugegeben. Der Inhalt wird in der zugeschraubten
Flasche gemischt, der Schraubverschluss wird mindestens eine Um-
drehung geséffnet und die Flasche wird in einen geeigneten Auto-
klaven gestellt. Nach dem Erreichen von 140°C wird die
Temperatur 30 min beibehalten und dann lasst man vor dem Offnen
des Autoklaven auf 95-98°C abkithlen. Der Inhalt der Flasche wird
so rasch wie mdglich, jedenfalls bei mindestens 85°C, durch ein
Papierfilter filtriert. Bei groBen Mengen (Gefdfien) kann die
Restmenge zwischendurch in einem vorgeheizten Wasserbad (90-
95°C) warm gehalten werden. Das filtrierte Extrakt wird entweder
sofort weiterverarbeitet (z.B. zu einer Creme) oder nochmals in
einem Wasserbad auf 90°C erwarmt und verschlossen aufbewahrt.

Beispiel 2: Herstellung einer 60 %igen Creme

Das in Beispiel 1 erhaltene Extrakt wird in einem Wasserbad auf
80°C temperiert. Dann wird das Extrakt in ein Produktionsgefal
mit starkem Riihrwerk transferiert und auf 90°C erwarmt, Glyce-
rinmonostearat wird unter starkem Rilhren portionsweise zugegeben
und innerhalb von 15 min geldst. Die Zugabe der weiteren Zutaten
1t. Tabelle 1 kann schneller erfolgen, mit Ausnahme des Carbomer
940, dieses lisst man am besten einen Tag in den 3 Liter RO Was-
ser vorquellen und transferiert es in kleineren Portionen, um

Klumpenbildung zu vermeiden.
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Tabelle 1
) Temp. Charge LOT3460
Einwaage

(im Rihr- [211106

fiir 30kg Creme
gefal) 30kg

Brennnesselextrakt, herge-

stellt wie in Bsp. 1 p0°C 60 % = 18 Liter
Glycerinmonostearat 90°C 5% = 1500 g
0livendl, Disteldl, Rici- R 5% = 1500 Millili-
nusdl, Mandelsl 1:1:1:1 80°¢C er

je 375 ml
Carbomer 940 75°C 0,85 % = 255 g
AloeVera Gel 75°C 2,5 % = 750 ml
Lanolin 75°C 0,5 % =150 g
Tego Betain 75°C 3 % = 900 ml
Allantoin 75°C 1% =2300g
Paraffinol 75°C 1 % =300g
Triethanolamin 65°C 30 ml (-)
Germaben II E 50°C 1 % = 300 ml
Geruchsessenz z.B. Pfirsich{50°C 0,02 $ = 6 ml
pH einstellen mit 1M Lauge (50°C auf pH 6,6 - 6,8
RO Wasser + Carbomer 940 50°C 3000 ml
Rithren bis 25°C dann Kithl-
stellen

Beispiel 3: Beschreibung der Wirkung und Anwenderbeobachtungen.

Die Kombination der Effekte von Schmerzhemmung, Entzindungshem-
mung, Durchblutungsférderung und Entkrampfung in dem erfindungs-
gemiB hergestellten Extrakt hat zu erstaunlich guten Wirkungen
gefihrt.

Anwenderbeobachtungen: Die Anti-Schmerzcreme wurde von mehr als
200 freiwilligen Schmerzpatienten getestet. Die Anwender waren
entweder mit ihrer aktuellen Schmerztherapie nicht zufrieden
oder hatten schon starke Nebenwirkungen erfahren.

Die Anwendungen und freiwilligen Testpersonen (lUber 200 ) bezie-
hen sich in erster Linie auf Schmerzen, (z.B. im Gelenksbereich,
wie Knie (19), Hiifte (36), Schulter (13), Arthritis (15), Poly-




arthritis (8), Rickenschmerzen (35), Bandscheibenvorfdlle (4),
Knochenfrakturen (4), Zahnschmerzen(4), auf Weichteilschmerzen
und Sehnen (Zerrungen) (15), Tennisarm, Sehnenentziindungen (9),
usw. aber auch Ischias, Hiihneraugen, Fersensporn bis hin zu ex-
tremen Tumorschmerzen, etc. In allen Fallen kam es sehr rasch zu
einer starken Schmerzlinderung bis zu kompletter Schmerzfreiheit
schon nach der ersten oder wenigen Anwendungen zumindest fir ei-
nige Stunden. Erstaunlicherweise konnten einige Testpersonen in
kurzer Zeit auch die starksten Schmerzmittel, wie Duralgesic-

Pflaster (Fentanyl = synthetisches Heroin) sehr rasch substitu-
ieren.

Beispiel 3a:

Eine weibliche Testperson (78) hatte vor 25 Jahren einen Sturz
aus mehr als 10 Meter Hohe, die dabei erlittene Wirbelfraktur
wurde nicht erkannt und daher auch nicht behandelt. Vor 4 Jahren
begannen nach 2 leichten Schlaganfdllen die Rickenschmerzen im~
mer stirker zu werden und nur fachdrztlich verschriebene Dural-
gesic-Pflaster (synthetisches Heroin) konnten die Schmerzen noch
reduzieren. Die Nebenwirkungen hatten allerdings dazu gefihrt,
dass die Frau zusehends immobiler wurde und ihr Bett nicht mehr
verlassen konnte. Nach Applikation der erfindungsgemdfien Zube-
reitung konnte die Testperson innerhalb von drei Tagen wieder
alleine aufstehen. Sie hat innerhalb von 14 Tagen die Duralge-
sic-Pflaster eliminiert und nach 4 Monaten intensiver Anwendung
der Creme bedurfte sie auch der Creme nicht mehr und ist seit

1,5 Jahren ohne Anti-Schmerzmittel schmerzfrei.
Beispiel 3b:

Einer mannlichen Testperson (71) wurde 1964 ein &dtzendes Kon-
trastmittel an zwei Stellen in das Rickenmark injiziert um seine
Riickenschmerzen zu untersuchen. Ungliicklicherweise wurde verges-
sen das Kontrastmittel, wie iiblich, nach der Untersuchung wieder
abzusaugen. Die Riickenschmerzen wurden immer intensiver und die
Testperson musste iber 30 Jahre bis zu 20 Morphiumtabletten pro
Tag nehmen, um die Schmerzen einigermaBen ertrdglich zu halten.
In der Nacht musste die Testperson ca. alle 1,5 h eine Morphium-

tablette nehmen. Nachdem die Testperson die erfindungsgemdfie
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Creme appliziert hatte, konnte sie wieder 5-7 Stunden schlafen,
alleine wieder vom Bett oder einem Stuhl aufstehen und die Dosis

an Morphiumtabletten innerhalb von vier Wochen auf 25% reduzie-
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Patentanspriche: :
1. Wassriges Brennnesselextrakt, dadurch gekennzeichnet, dass

es unter anderen mindestens Peaks (A) bei 23,66 + 0,1 min, (B)
bei’40,79 + 0,1 min und (C) bei 44,89 min * 0,1 min Retentions-
zeit umfasst, wobei Peak (A) eine Peakfldche von mindestens 50
mAU*s und Peaks (B) und (C) jewéils eine Peakflidche von mindes-
tens 100 mAU*s aufweisen, gemessen mittels HPLC (HP-1100 der Fa.
Agilent, Waldbronn, Deutschland, Cl18-Sdule vom Typ HP 1100-32,
150 x 4,6 mm, PartikelgroBe 5um, Laufmittel 0-70 Vol.-% Methanol
+ 1 Vol.-% Eisessig zu destilliertem Wasser im Gradientenverfah-
ren in 100 min) bei einem Injektionsvolumen von 20 pl und Detek-
tion bei 328 nm. '

2. Extrakt nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass es un-
ter anderen mindestens Peaks (A) bei 23,66 + 0,1 min, (B) bei
40,79 * 0,1 min und (C) bei 44,89 min * 0,1 min Retentionszeit
umfasst, jeweils mit einer Peakfliche von mindestens 300 mAU*s,
gemessen mittels HPLC (HP-1100 der Fa. Agilent, Waldbronn,
Deutschland, C18-Sdule vom Typ HP 1100-32, 150 x 4,6 mm, Parti-
kelgrdBe Spm, Laufmittel 0-70 Vol.-% Methanol + 1 Vol.-% Eises-
sig zu destilliertem Wasser im Gradientenverfahren in 100 min)

bei einem Injektionsvolumen von 20 ul und Detektion bei 328 nm.

3. Extrakt nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass
es unter anderen auch einen aufgespaltenen Peak (D) bei 34,12 %
0,1 min Retentionszeit umfasst, gemessen mittels HPLC (HP-1100
der Fa. Agilent, Waldbronn, Deutschland, Cl8-Sdule vom Typ HP
1100-32, 150 x 4,6 mm, PartikelgrdBe 5um, Laufmittel 0-70 Vol.-%
Methanol + 1 Vol.-% Eisessig zu destilliertem Wasser im Gradien-
tenverfahren in 100 min) bei einem Injektionsvolumen von 20 nl
und Detektion bei 328 nm.

4. Verfahren zur Herstellung des Brennnesselextrakts nach einem
der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass Brennnesseln

(Urtica dioica/Urtica urens, Stinging Nettle) mittels Wasser beil

einer Temperatur von 105 bis 155 °C, vorzugsweise 120 bis 140°C,

unter Druck extrahiert werden.

5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass zur
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Extraktion Wasser in einer Menge von 85 bis 99 %-Masse,
vorzugsweise 90 bis 97 %-Masse, besonders bevorzugt 96 %-Masse,
bezogen auf die Gesamtmasse der zu extrahierenden

Zusammensetzung, eingesetzt wird.

6. Verfahren nach Anspruch 4 oder 5, dadurch gekennzeichnet,
dass die Extraktion iiber einen Zeitraum von 1 bis 60 min durchge-
fihrt wird.

7. Verfahren nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, dass die
Extraktion iber einen Zeitraum von 20 bis 30 min durchgefiihrt

wird.

8. Verfahren nach einem der Anspriiche 4 bis 7, dadurch gekenn-
zeichnet, dass 1 bis 10 %-Masse, vorzugsweise 5 bis 7 %-Masse,
besonders bevorzugt 4 %-Masse, Brennnesseln (Urtica dioica/Urti-
ca urens, Stinging Nettle, vorzugsweise in Form getrockneter und
zerkleinerter Blatter und Stdngel, bezogen auf die Gesamtmasse

der zu extrahierenden Zusammensetzung, eingesetzt werden.

9. Verwendung des wassrigen Brennnesselextrakts nach einem der
Anspriche 1 bis 3 zur Herstellung einer pharmazeutischen Zube-
reitung.

10. Verwendung nach Anspruch 9 zur Herstellung einer pharmazeu-

tischen Zubereitung zur Behandlung von Entziindungen, Durchblu-

tungsstdrungen und/oder Schmerzen.
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Fig. 1 (Vergleich)
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3 VD1 A, Wavelength=328 nm (EANEUER ORDNERWS5080906.0)
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O WWeb1 A, Wavelength=3268 nm (EANEUER ORDNERWS081002.D)
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O VWD1 A, Wavelength=328 nm (EANEUER ORDNERWS081003.D)
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9 VWD A, Wavelength=328 nm (EANEUER ORDNERWS081103.0)

mAU
140 —
120 -
150°C
# Zeit| Area (MAU"S)
A 23.659 148.8
33.723 123
. D) 34.075 70.7
© (B) 40.793 2225
(©) 44918 147.8
50 -
40 =
20 - 3 o 5 e
G Rb E
ol J
] min
Zb 40 OlO

. [
(XX 1]
sco0e

[ °

L]
osee

e o

esos 0o




dsterreichisches

Recherchenbericht zu A 568/2007

Technische Abteilung 4A patentamt
Klassifikation des Anmeldungsgegenstands gemaf IPc?:
A671K 36/185 (2006.01)
Klassifikation des Anmeldungsgegenstands gemaR ECLA:
A61K36/185
Recherchierter Priifstoff (Klassifikation):
AB1K
Konsultierte Online-Datenbank:
WPI, EPODOC, TXTE, TXTG, NPL, medline, XPESP, embase, internet
Dieser Recherchenbericht wurde zu den am 12. April 2007 eingereichten Anspriichen 1-10 erstelit.
Kategorie’ | Bezeichnung der Verdffentlichung: Betreffend Anspruch
Landercode, Versffentlichungsnummer, Dokumentart (Anmelder), Verdffentlichungsdatum,
Textstelle oder Figur soweit erforderlich
X US 2005/0175717 A1 (DE LA METTRIE et al.) 1-9
11. August 2005 (11.08.2005)
Absitze [0024]-[0026],[0036],[0052],[0058]; Anspriiche 1,25
X HU 40009 A2 (MANAGER VALLALKOZASSZERVEZOE K) 1-8
28. November 1986 (28.11.1986)
Abstract (EPODOC)
X Lutomski J. et al.,"Die Brennessel in Heilkunde und Erndhrung”, Pharmazie 1-10
in unserer Zeit, 12. Jahrg. 1983, Nr. 6, Seiten 181-186
gesamtes Dokument
X WO 1993/013754 A1 (ALFA-TEC-PHARMA GMBH) 1-9
22. Juli 1993 (22.07.1993)
Seite 2, 1. Absatz; Seite 8, Zeile 8; Anspriiche 1,15
Datum der Beendigung der Recherche: Prifer(in):
21. Dezember 2007 O Fortsetzung siehe Folgeblatt | Dr. KRENN
? K“'g“:f:“ der angefuhrten Dokumente: A Verbffentlichung, die den aligemeinen Stand der Technlk definiert.
V tlich besonderer Bed : der Anmeld ; . ;
X g:grznsrt‘ar:q t:l?nvgl:‘ejna::f:r;\rzzie:e:grtggsc:vzﬂ :lchmet a‘llsn g:u bzw. P 2:,? xgmt;g%:::::,t;:gr::tész:’;m?:é :?,?;:) +jedoch nach
v :‘:::;zr::::l;:ing:::::::'::im::r:’;::;tmmn d kann nicht E  Dokument, das von besonderer Bedeutung ist (Kategorie X), aus dem
als aufatnderischer Ttikelt beruhend berachiel werden, wern die B oot St et m sartech moglich. warde Neunelt i
prdﬂentllchun_g !nat einer oder mehreren V{enemn \(erbffenﬂlchungen Frage stellen).
dieser Kategorie in Verbindung gebracht wird und diese Verbindung fir _ , . .
einen Fachmann nahellegend ist. & Verdffentlichung, die Mitglied der selben Patentfamilie ist.

gedanken.gut.geschitzt.

DVR. 0078018




	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS
	DRAWINGS
	SEARCH_REPORT

