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PRODUS FITOTERAPEUTIC PENTRU iMBUNATATIREA REZISTENTEI
VASELOR DE SANGE SI PROCEDEU DE OBTINERE AL ACESTUIA

Prezenta inventie se refera la realizarea unui produs fitoterapeutic, sub forma de capsule care
contine extract din coaja de portocale (Citrus sinesis), srot de afin (Vaccinium myrtillus), pulbere
de centella (Centella asiatica) si acerola - fructe bogate in vitamina C, pentru imbunétatirea

rezistentei vaselor de singe precum si procedeul de obtinere al acestuia.

Produsul fitoterapeutic conform inventiei are un continut bogat in substante biologic active,
o combinatie optimd de fitonutrienti care actioneazi sinergic in realizarea unei activitati
biologice specifice, pentru a asigura buna functionare a intregului organism, aviand ca efect
imbunatatirea rezistentei vaselor de sange, precum si refacerea tesutului conjunctiv. Aceasti
formula contribuie la mentinerea unui nivel optim de colagen in peretii vasculari si la buna
functionare a circulatiei sanguine, pentru imbunatitirea calititii vietii.

Pe piata suplimentelor nutritionale/alimentare sunt cunoscute o serie de produse,
conditionate sub formad de capsule sau de comprimate, cu adresabilitate directd pentru
imbunatatirea unor functii ale organismului uman.

Majoritatea produselor cu actiune venotropa asociaza in compozitia lor extractul de castan
(Adesculus hippocastanum) cu alte extracte din plante, cunoscute pentru efectul vasodilatator sau
de imbunatétire a circulatiei sanguine.

Cererea de brevet CI 79552/01.04.1980 descrie o compozitie pentru tratamentul sistemic al
bolii venoase, in care asociaza dihidroergolamina metan sulfonat cu rutosidul, cu acidul ascorbic,
cu sau fard extract Hippocastani sau escina, intr-un raport de: 0,5...3:25...500:10...1000:9...450 sau
0...30.

Boala varicoasa reprezintd o venopatie cronica a venelor superficiale i a comunicantelor
membrului inferior caracterizata prin dilatatii venoase permanente insotite de alterari morfologice
si parentale.

Boala varicoasi este cunoscuta din cele mai vechi timpuri. In Roménia aceasta boala atinge
intre 35-50% din populatia adulta, de regula cu varsta cuprinsa intre 30 si 40 ani. Tot in acest
context trebuie subliniat faptul ca femeile sunt cele mai afectate de varice. Raportul de incidenta
pe sexe fiind de 3/2 femei — barbati.

Ereditatea constituie principala cauzi a varicelor si anume 8 cazuri din 10, urmata de
fluctuatiile hormonale.

Afectiunile venoase pot fi localizate la nivelul oricdrui organ sau tesut insi cele mai frecvente

manifestéri sunt decelate la nivelul membrelor inferioare, din cauza configuratiei anatomice, care
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In mod normal pentru a ajuta sangele sa urce catre inimi contra gravitatiei, venele membrelor
inferioare au in interior valvule care fragmenteaza coloana de singe. Atunci cind acest sistem
valvular se deterioreaza, singele stagneaza si din cauza modificarilor produse asupra peretelui
venos, acesta se dilata. Varicele pot aparea insa si in alte zone: pe venele spermatice (varicocelul),
pe venele hemoroidale (hemoroizii), pe venele esofagiene (varicele esofagiene).

Boala varicoasa (varicele) este o boala transmisa genetic in 95 % dintre cazuri si evolueaza
diferit de la persoana la persoand. Acest lucru face ca tratamentul sa fie unul diferentiat pentru
fiecare pacient in parte.

Problema pe care o rezolvi prezenta inventie este realizarea unui produs fitoterapeutic pentru
imbunitatirea rezistentei vaselor de singe, care rezultd din asocierea extractului din coaja de
portocale (Citrus sinesis) cu srotul de afin (Vaccinium myrtillus), centella (Centella asiatica) si
acerola (Malpighia emarginata) sub forma de pulberi.

In felul acesta, se realizeazi o combinatie optima care actioneaza sinergic, fira ca niciuna
dintre aceste componente si-si piarda proprietitile individuale. De asemenea, este si o sursa bogata
de fitonutrien{i necesari in echilibrarea §i completarea dietei pentru mentinerea sanatatii
organismului.

Produsul fitoterapeutic, conform inventiei, are proprietati care oferd o actiune puternica de
fortificare si vindecare a vaselor sanguine, amelioreaza durerea, reduce inflamatiile si previne
formarea cheagurilor de sdnge. Pe de alta parte, produsul conform inventiei, ajuta la sustinerea
energiei necesare nevoilor organismului pentru desfasurarea normala a proceselor biochimice,
stimularea refacerii si regenerdrii celulare si a tesuturilor conjunctive. Utilizarea produsului
fitoterapeutic, conform inventiei, furnizeaza si elemente nutritive, care asigurd stimularea
metabolismului matrixului celular la nivelul pielii, cu predilectie spre stratul subdermic, creste
tonusul vascular si imbunatéiteste circulatia venoasa deficitara, ameliorand disconfortul cauzat de
varice, dar si de hemoroizi, la stoparea efectelor negative ale radicalilor liberi superoxidici asupra
organismului i sustine participarea activa a transportdrii unor nutrienti esentiali la nivel celular.

Pe baza cercetérilor stiintifice efectuate la Institutul National de Cercetare Dezvoltare
»Victor Babes” Bucuresti s-a demonstrat ca, atdt afinul, cét si fructele de Acerola, (componente
importante din formula produsului fitoterapeutic conform inventiei), sunt incluse in grupul
alimentelor functionale, deoarece dispun de efecte potential pozitive asupra sanatatii si aduc
nenumarate beneficii pentru imbunététirea calitatii vietii.

Un aliment functional este un aliment despre care se pretinde ca are o functie suplimentara
(adesea una legata de promovarea sanatétii sau de prevenirea bolilor) prin addugarea de ingrediente

noi sau mai multe dintre ingredientele existente. Termenul a fost folosit pentru prima data in
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Japonia in 1980, unde exista un proces de aprobare guvernamentala pentru alimente functionale
numit ,,Alimente pentru uz medical specificat” (FOSHU).

Produsul fitoterapeutic, care face obiectul prezentei inventii, este o asociere echilibrata a
unor produse naturale, sub forma de pulberi, dupa cum urmeaza:

I. Extractul din coaja de portocala (Citrus sinesis) are un continut de 2.5 % hesperidina.
Fructele de portocal dulce contin flavonoide (diosmin, hesperidina), acid ascorbic, citric, vitamine
ale grupului B, minerale si uleiuri volatile. Combinatia dintre diosmina §i hesperidina prezinta
proprietati antiinflamatoare si antioxidante ce contribuie la restabilirea fluxului normal de sange,
reducerea edemului picioarelor si ameliorarea simptomelor asociate hemoroizilor. Impreuna cu
acidul ascorbic au efect sinergic important in intarirea peretelui capilar. Hesperidina este un
bioflavonoid prezent in compozitia citricelor necoapte si recomandat pentru a mentine sénatatea
sistemului cardiovascular si a intregului organism. Astfel, contribuie la reducerea inflamatiilor si
imbunatateste circulatia sanguina. Un studiu publicat in 1998 in revista de Angiologie aratd ca
hesperidina poate fi utilizatd pentru ameliorarea hemoroizilor. De asemenea, hesperidina
favorizeaza un control eficient al colesterolului si poate preveni osteoporoza, conform uni studiu
publicat in anul 2003, in Revista de Nutritie, unde se aratd ca daca este inclusa in alimentatie,
previne pierderea osoasa.

II. Afinul (Vaccinium myrtillus), se utilizeaza de mai bine de 1000 de ani in medicina
traditionald europeand, insa abia in secolul la XV-lea utilizérile lui sunt popularizate, fiind incluse
in tratatele medicale din acea perioada. Compusii majori bioactivi ai afinelor sunt antocianii (300-
500mg/100g fructe proaspete). Continutul in antociani este mai mare decét in cazul altor fructe
(zmeura, capsuni, visine). Alti constituenti importanti sunt flavonoidele (quercitina, hiperozida,
astragalina), taninuri (pana la 10%) si acizi fenolici (cafeic, clorogenic, ferulic, vanilic, p-cumaric,
galic).

Un spectru larg de proprietati farmacologice a fost descris pentru fructe, extracte din acestea
si antocianii componenti. /n vitro, extractele de afine au demonstrat abilitatea de a inhiba enzime
proteolitice (elastaza) implicate in degradarea colagenului si a altor componente ale matritei
extravasculare. De asemenea, antocianii cresc rezistenta fibrelor de colagen la actiunea
colagenazei. La pacientii cu tulburéri vasculare periferice de diferite origini (insuficientd venoasa
cronica, fragilitate capilara secundard bolilor hepatice, boala varicoasd), extractele de afine
(480mg/zi) au ameliorat simptomatologia clinica (edem, parestezie, senzatie de presiune).
Actiunea benefica apare prin imbunétitirea microcirculatiei venoase, a drenajului limfatic si
reducerea permeabilitatii vasculare. Antocianii protejeaza peretii capilari printr-un mecanism care
implica cresterea efectului de bariera a endoteliului vascular. Acest efect se obtine prin stabilizarea

fosfolipidelor membranare datorita stimuldrii biosintezei mucopolizaharidelor din tesutul

3

b



RO 138685 A2

conjunctiv si refacerea invelisului pericapilar. Un extract de afine cu 36% antociani poate preveni
sau controla formarea fluidului interstitial si contribuie la controlul redistributiei fluxului sanguin
in reteaua microvasculara.

II1. Centella (Centella asiatica), cunoscuta si apreciata in Asia ca un tonic cerebral, capabil
s Tmbunititeascd memoria, totodatd curatind singele, ceea ce are ca urmare imbunatitirea
aspectului pielii. Era indicati in insuficienta venoasa cronica, arsuri minore, cicatrici, rani, ulceratii
ale pielii, dar si in hepatitd §i hipertensiune. Produsul vegetal contine saponine triterpenice
pentaciclice de tip ursan si anume saponinele asiaticozida A si madecasozida, aléturi de agliconii
corespunzatori : acidul asiatic si madecasinic. Catena glucidica este formata din trei unitati, dintre
care doua de glucozi si una de ramnozalagate la Cy7 prin intermediul unei grupari carboxil. in plus
se mai gasesc : [B-sitosterol, alcaloizi, taninuri, glucide, aminoacizi. Actiunea cicatrizanta a
asiaticozidei se explicd prin influentarea sintezei de colagen evitindu-se astfel formarea unor
cicatrici hipertrofiate. Deoarece extractele de Centella au si o actiune selectiva asupra tesutului
conjunctiv in sensul reglarii activititii fibroblatilor, se utilizeazd ca adjuvant in tratamentul

afectiunilor venoase.

IV. Acerola (Malpighia emarginata D.C. sin. Malpighia glabra L. si Malpighia punicifolia
L.), cunoscuta si sub numele de visind de Barbados, visina tropicali sau cireasa portoricana, care
apartine Familiei Malpighiaceae, este una dintre cele mai bogate surse naturale de acid ascorbic
(vitamina C) si, anume intre 1500-4500 mg/100g fruct proaspat.

in anul 1946, Asenjo C.F., Friere de Guzman S.R. din Puerto Rico au fost primii care au scos
in evidenta continutul neobisnuit de ridicat de acid ascorbic prezent in fructul Acerola. De atunci,
de-a lungul anilor, popularitatea acestor fructe a crescut, fiind considerate fructe de importanta
Sfunctionald.

Arbustul Acerola, vesnic verde, care creste in zone cu clima calda tropicald, produce un fruct
mic, trilobit (Mezadri si colab. 2008; Delva si Schneider 2013b). Compozitia chimica a Acerolei
(100 g greutate fruct proaspdt) (Sursa: adaptat dupd USDA, National Nutrient Database for
Standard Reference): valoare energetica 32 kcal; Proteine 0,40 g; Lipide totale 0,30g; Carbohidrati
7,69 g; Fibre totale, dietetice 1,1 g; Calciu 12 mg; Fier 0,20 mg; Magneziu 18mg; Fosfor 11 mg;
Potasiu 146 mg; Sodiu 7 mg; Zinc 0,10 mg; Acid ascorbic total 1677,6 mg; Tiamina 0,020 mg;

Riboflavini 0,060 mg; Niacina 0,400 mg; Vitamina B6 0,009 mg; Folat 14ug; Vitamina A 38 pg;
Acizi grasi saturati, total 0,068 g; Acizi grasi, total monoinsaturati 0,082 g; Acizi grasi, total

polinesaturati 0,090 g; Apa 91,41 g

Glucoza, fructoza si o cantitate mica de zaharoza sunt zaharurile majore prezente in fructul

de Acerola matur. Dintre acizii organici, acidul malic reprezinti 32% din totalul acizilor prezenti
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in fructele mature, in timp ce acidul citric si acidul tartric sunt prezenti in cantitéti minore (Righetto

si colab., 2005).

Acerola - este o sursd naturala de vitamina C, a cérei continut variaza intre 1000 si 4500
mg/100 g., fiind de aproximativ de 50-100 ori mai mare decat cel de portocald sau lamaie (Moreira
si colab. 2009; Almeida si colab. 2014).

Aporturile dietetice recomandate (DZR) ale acidului ascorbic pentru adulti [peste 19 ani]
sunt de 75 mg/zi pentru femei si 90 mg/zi pentru barbati (Naidu 2003). Prin urmare, consumul a
trei fructe Acerola pe zi ar putea satisface vitamina C pentru un adult (Matta si colab. 2004).

De asemenea, vitamina C (acidul ascorbic) din fructele de Acerola, este una dintre cele mai
importante vitamine solubile in apa si esentiald pentru biosinteza colagenului, carnitinei §i a
neurotransmitétorilor.

in afara de continutul foarte mare de acid ascorbic, fructele de acerola contin o serie de
fitonutrienti, ca: fenoli, flavonoizi, antociani §i carotenoizi intr-o cantitate importanta, dar si pro-
vitamina A, vitaminele B1 si B2, niacina, albumina, fier, fosfor si calciu (Assis §i colab. 2000;
Delva si Schneider 2013a), motiv pentru care acerola este consideraté un ,,super fruct”.

Datorita acestui continut bogat de principii bioactive, extractele de Acerola prezintd o
puternicd  activitate antioxidantd, antiinflamatoare, antihiperglicemicd, antitumorala,
antigenotoxica si hepatoprotectoare (Dias si colab., 2014; Hanamura, Hagiwara si Kawagishi,
2005; Hanamura, Mayama, Aoki, Hirayama si Shimizu, 2006; Motohashi si colab.,2004).

in prezent, exista diverse produse care contin fructe de Acerola, utilizate ca suplimente
alimentare pentru stimularea raspunsului imun, a potentialului antioxidant, protejarea celulelor
impotriva stresului oxidativ si, pentru necesitétile nutritionale ale organismului uman.

Desi, activitdtile farmacologice / terapeutice ale fructului de acerola sunt destul de putin
analizate, totusi datele stiintifice privind unele aspecte fitofarmacologice ale fructului scot in

evidentd potentialul Acerolei ca aliment functional si oportunitatea actualid de utilizare mai

largd a acestor fructe.

Problema tehnica pe care o rezolva inventia este obtinerea unui supliment alimentar care
imbunatéteste rezistenta vaselor de sdnge, are efect vasodilatator, este usor asimilabil si are efecte
benefice in echilibrarea §i completarea dietei, avdnd o stabilitate si biodisponibilitate
corespunzatoare, fara a se distruge substantele biologic active prezente in materiile prime.

Noutatea este datd de combinatia optima intre extractul din coaja de portocala in proportie
de 30-40% si respectiv 10-20% pulbere din srot de afin, 20-25% pulbere de centella, 15-20%
pulbere din fructe de acerola in procente de masa, aceastd combinatie neexistand in literatura de

specialitate.
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Testele in vitro au fost efectuate la Institutul National de Cercetare Dezvoltare ,,Victor
Babes” Bucuresti.
Pentru evidentierea biosigurantei si a capacitatii de vasodilatator a suplimentului alimentar

s-au realizat testari in vitro pe o linie celulara endoteliald umana, EA.hy926 (ATCC, CRL-292).

Efectul de vasodilatator a unui supliment alimentar presupune capacitatea acestuia de a
induce producerea de oxid nitric (NO) in celule endoteliale la un nivel la care sa stimuleze

mentinerea unui sistem venos sanatos si sa sustina circulatia periferica.

in organismul uman, NO este sintetizat continuu in celulele endoteliale de enzimele de tip
NO sintetaze, care catalizeaza reactia dintre aminoacidul L-arginind si NADPH (nicotinamid
adenin dinucleotid fosfat) si prezenta oxigenului. Odata sintetizate, moleculele de NO difuzeaza
din celulele endoteliale in vasele de sange, actionind ca vasodilatotori, fiind considerati principalii
mediatori in procesele de vasodilatatie din organismul uman . De asemenea, moleculele de NO pot
inhiba agregarea si aderenta trombocitelor, regleaza circulatia singelui i actioneaza ca molecula

de semnalizare in sistemul nervos .

Astfel, daca un supliment alimentar este capabil sa stimuleze sinteza de NO in celulele

endoteliale atunci folosirea lui in dieta poate aduce beneficii pentru sistemul circulator si nervos.

Biosiguranta suplimentului alimentar a fost evaluata pe celule endoteliale prin testarea
efectului acestuia asupra viabilitatii/proliferarii celulare (testul MTS) si prin testarea citotoxicitatii

acestuia (testul LDH).

1. Testarea viabilititii/proliferirii celulelor endoteliale in prezenta tratamentului
cu suplimentul alimentar

Culturile celulare au fost incubate la 37°C si in atmosfera de 5% C02, iar experimentele s-
au realizat pornind de la o densitate celulara de 10,000 celule/godeu pe placa cu 96 de godeuri.
Toate experimentele au fost repetate de trei ori, probele si controalele au fost lucrate in triplicat la
fiecare testare, iar tratamentul cu suplimentul alimentar a fost de 24, 48 ore si 72 ore. Suplimentul
alimentar a fost diluat in mediul de cultura al celulelor, §i s-au realizat urmatoarele dilutii: D30,
D100, D300, D1000 si D3000 din solutia stock de supliment alimentar de 100 mg/ml.

Viabilitatea celulard a fost evaluata cu kitul CellTiter 96 Aqueous One Solution cell
proliferation assay (MTS), Promega, prin addugarea a 20 pL reactiv/godeu, apoi, dupi o perioada
de incubare de 3 ore a fost citita densitatea optica (DO) la 490 nm. Numarul de celule viabile este
proportional cu DO citita. In figura 1 sunt prezentate rezultatele obtinute, astfel se poate observa
ca pentru cea mai mare concentratie de supliment alimentar (D30) viabilitatea celulelor scade

pentru intervalele de tratament de 48 si 72 de ore la valori de 66%, respectiv 55%.
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Figura 1. Viabilitatea celulelor endoteliale la tratamentul cu diferite concentratii de
supliment alimentar pe intervalele de timp de 24, 48 si 72 de ore

Pentru celelalte patru dilutii testate (D100-D3000) valorile obtinute pe toate intervalele de

timp de tratament, indica o viabilitate celularad de peste 80% raportata la celulele netratate, control.

2. Evaluarea potentialului citotoxic al suplimentului alimentar

Citotoxicitatea indusa de suplimentul alimentar a fost méasurata cu kitul CytoTox 96® Non-
Radioactive Cytotoxicity Assay (LDH), Promega, prin masurarea LDH-ului eliberat in mediul de
cultura al celulelor crescute in diferite concentratii de supliment alimentar. Controlul pozitiv este
reprezentat de celule netratate care se lizeaza pentru a obtine cantitatea maxima de LDH eliberata
de celule, iar controlul este reprezentat de celulele netratate. Se preiau 50 uL. de mediu de cultura
din godeurile cu celule tratate si controale, peste care se adaugéd 50 pL substrat LDH, apoi probele
sunt lasate 30 de minute la intuneric pentru realizarea reactiei. Reactia enzimatica este oprita prin
adaugarea a 50 pL de solutie stop. Se citeste densitatea optica la lungimea de unda de 490 nm a
solutiilor de probe, controlul negativ si a controlului pozitiv. Citotoxicitatea exprimata in procente

(citotoxicitate %) se calculeaza prin urmatoarea ecuatie:
Citotoxicitate % = 100 x Eliberarea LDH proba/Eliberarea maxima a LDH din celulele lizate

Valorile experimentale obtinute pentru eliberarea LDH la solutiile de proba reprezinta

citotoxicitate ireversibila indusa de tratamentul cu suplimentul alimentar aplicat celulelor.

Prepararea probelor si controalelor s-a efectuat conform si ISO 10993-5:2009 ,,Biological

evaluation of medical devices — Part 5: Tests for in vitro cytotoxicity”.
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In figura 2 sunt prezentate rezultatele obtinute pe cele trei intervale de timp pe care a fost

testati citotoxicitatea suplimentului alimentar.
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Figura 2. Citotoxicitatea indusd de suplimentul alimentar pe celulele endoteliale, pe
intervalele de timp de 24, 48 si 72 de ore

Suplimentul alimentar induce o toxicitate de aproximativ 2 ori mai mare decat controlul,
celule netratate, la dilutia D30 pe intervalul de timp de 72 de ore de tratament. Pentru celelalte
dilutii valorile LDH-ului eliberat la tratamentul cu suplimentul alimentar sunt aseméanéatoare cu

cele prezentate de celulele control, netratate.

in concluzie, pentru tratamentul cu suplimentul alimentar la dilutiile D100 -D3000, celulele
endoteliale nu sunt afectate, obtinandu-se valori de peste 80% pentru viabilitate celulara pentru
intervalele de timp de 24-72 de ore de tratament si valori pentru citotoxicitate apropiate de cele

pentru controlul negativ, celule netratate.

3. Evaluarea capacititii de vasodilatator a suplimentului alimentar

Pentru evaluarea capacitatii de vasodilatator a suplimentului alimentar s-a masurat nivelul
de nitriti pe care celulele endoteliale il produc la tratamentul cu supliment alimentar pe un interval
de 24 de ore. Nivelul de nitriti din mediul de cultura al celulelor a fost méasurat cu kitul Griess

Reagent System, Promega, conform instructiunilor date de producitor.

Celulele Ea.hy926 au fost insimantate in plici de 24 de godeuri, la o densitate de 2x10°
celule/godeu si au fost lasate sa adere timp de 24 de ore in incubator. Apoi, celulele au fost
sincronizate prin mentinerea lor mediul de cultura fara ser fetal si rosu de fenol, timp de 24 de ore.
Dupa aplicarea tratamentului la D100, D300, D1000 si D3000, mediul de cultura al celulelor a fost

preluat, centrifugat si un volum de 50 pl a fost folosit pentru testarea cu Griess Reagent.
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S-a lucrat cu triplicati, experimentele au fost repetate de 3 ori. Densitatea optica a solutiilor
a fost cititd la 540 nm, iar valorile obtinute au fost comparate cu o curba standard realizata pentru
solutii de nitrit de sodiu (NaNQO>) la concentratii de 1-100 uM. Rezultatele finale ale probelor au

fost raportate la celulele control, netratate, si sunt prezentate in figura 3.
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Figura 3. Evaluarea capacititii de vasodilatator a suplimentului alimentar pe celule
endoteliale

Se poate observa cd suplimentul alimentar are capacitatea de a creste cantitatea de nitriti
eliberati de celulele endoteliale in mediul de culturd, aceasta crescand cu cresterea concentratiei

de supliment alimentar folosit pentru tratarea celulelor.

Rezultatele obtinute la evaluarea biosigurantei suplimentului alimentar si la
capacitatea lui de a stimula producerea de NO in celulele endoteliale umane, in vitro, conduc
la concluzia ca acest supliment alimentar poate fi considerat un produs terapeutic conform
inventiei, avand o toxicitate redusa pe celule endoteliale si putind fi utilizat ca supliment
alimentar pentru mentinerea unui sistem venos sianidtos i care sa sustind circulatia

periferica.

Avantajele inventiei

Asocierea acestor principii bioactive, in vederea obtinerii unui supliment nutritional cu
actiune biotrofica asupra organismului, are drept avantaj realizarea unui produs fitoterapeutic cu
eficientd crescutd, in care componentele active folosite isi potenteaza reciproc proprietatile
biologice si asigurd completarea si normalizarea dietelor dezechilibrate, precum si corectarea
deficientelor care pot sd apard la persoanele adulte, in special, cele legate de metabolizarea
grasimilor, a carbohidratilor si a proteinelor, in sustinerea productiei de energie in organism.

De asemenea, produsul realizat conform inventiei ajuta la imbunatatirea integritatii, tesutului

conjunctiv prin stimularea sintezei glicozaminoglicanilor fara a promova sinteza excesiva de
9
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colagen (glicozaminoglicanii sunt componentele majore ale matricei intercelulare amorfe, in care
sunt inglobate fibrele de colagen), reduce scleroza si imbunététeste fluxul sanguin in insuficienta
venoasa.

Tehnologia de preparare a produsului fitoterapeutic, realizat conform inventiei

Prezenta inventie se refera la obtinerea unui produs fitoterapeutic, sub forma de pulbere,
conditionat in capsule, care contine pulbere de extract din coajd de portocala (120-150 mg), in
asociere cu pulbere din srot de afin (60-65 mg), extract din fructe de Acerola, sub forma de pulbere,
cu 32% vitamina C (50-55 mg), si pulbere de centella (80-85 mg) impreuna cu excipienti folositi
in industria farmaceutica.

Procedeul de preparare al produsului fitoterapeutic conform inventiei, consta in aceea
cd se introduc in granulatorul/uscatorul in pat fluidizat componentele bioactive, respectiv, 36 kg
pulbere din extract din coaja de portocald (Citrus sinesis.), 18 kg pulbere din srot de afin
(Vaccinium myrtillus.), 16 kg pulbere din extract de fruct de Acerola (Malpighia emarginata), cu
un continut de 32% in vitamina C si 24 kg pulbere de centella ( Centella asiatica).

Se realizeazd o omogenizare a amestecului timp de 3-4 ore. Peste amestecul obtinut, se
adauga 6 kg amidon de orez, folosit ca antiaglomerant si se omogenizeaza timp de 15 min.

Amestecul omogenizat se siteaza prin sita nr. VII si se incapsuleaza.

10
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REVENDICARI

1. Produs fitoterapeutic pentru imbunétitirea rezistentei vaselor de sdnge, caracterizat prin
aceea cd, este constituit din 30-40% extract din coaja de portocalad sub forma de pulbere, 10-20%
pulbere din srot de afin, 20-25% pulbere de centella, 15-20% extract din fructe de acerola cu un
continut de 32% in vitamina C sub forma de pulbere, in procente de masa, si amidon de orez ca
excipient.

2. Amidonul de orez, folosit ca excipient, conform revendicarii nr. 1, caracterizat prin
aceea ci, are rol de antiaglomerant al amestecului de pulberi si este folosit in proportie de 5-8%
in procente de masa.

3. Procedeu de obtinere a produsului conform revendicarii nr. 1, caracterizat prin aceea
cd, se introduc in granulatorul/uscétorul in pat fluidizat componentele bioactive, respectiv, pulbere
din extract din coaja de portocald (Citrus sinesis.), pulbere din srot de afin (Vaccinium myrtillus,
pulbere din extract de fruct de Acerola, cu un continut de 32% in vitamina C si pulbere de centella
(Centella asiatica) impreund cu amidon de orez, folosit ca antiaglomerant, se omogenizeaza timp

de 15 min, se siteaza prin sita nr. VII si apoi se conditioneaza sub forma de capsule.
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