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DESENHO

“FITOTERAPICO A BASE DE ALFA BISABOLOL”
O presente pedido de patente de invengdo ndo apresenta desenhos em seu

relatério descritivo.
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“FITOTERAPICO A BASE DE ALFA BISABOLOL”
Campo de aplicacéo

[001] O presente pedido de patente de invencgdo diz respeito a um fitoterapico a
base de 6leo composto por 90% de vaselina liquida e 10% de alfa-bisabolol, 6leo essencial
da madeira de Candeia com teor minimo 95% do isémero ativo do Alfa-Bisabolol. A
formulacéo foi colocada em recipiente conta-gotas de 30ml, previamente esterilizado, e
entregue aos participantes com orientagdes de aplicar uma gota em cada unha
comprometida, duas vezes ao dia, por 16 semanas.

[002] O dleo essencial € derivado da casca da madeira de Candeia ((Eremanthus
eryhropappus), sendo um produto e altissima pureza, com teor minimo 95% do isdbmero
ativo do Alfa-Bisabolol, para utilizacdo na area da satde no tratamento de onicomicose.
Estado da técnica

[003] A candeia (Eremanthus eryhropappus) € uma espécie florestal nativa do
Brasil, com ocorréncia natural concentrada principalmente na Serra da Mantiqueira e
Serra do Espinhaco, no Estado de Minas Gerais. A sua madeira € utilizada, por exemplo,
como moirdo de cerca, pela sua durabilidade e como produtora de 6leo, cujo principal
produto é o alfa-bisabolol, que tem propriedades antibacterianas. O alfa-bisabolol é um
produto aromatico de alto valor de mercado, usado na fabricacdo de medicamentos e
cosméticos (MORI, 2008).

[004] O bisabolol € um alcool sesquiterpeno com a férmula quimica C15H260
(PERBELLINI et al., 2004). O alfa-bisabolol também é conhecido como levomenol e esta
presente em vérias plantas, podendo ser obtido por hidrodestilacdo de Matricaria
chamomilla, Salvia runcinata, Vanillosmopsis sp. € Myoporum grassifolium. A principal
aplicacdo do alfa-bisabolol no setor farmacéutico esta relacionada as suas propriedades
anti-inflamatorias, antiespasmddicas, antialérgicas, permeacdo de medicamentos e
vermifugos (KAMATOU e VILJOEN, 2009). Khoury et al., 2019, sugerem um papel
crucial do alfa-bisabolol presente no éleo de H. lobelii, com atividade antimicrobiana,
levando a mudancas morfolégicas drasticas, particularmente em células flngicas
dermatofiticas (KHOURY et al., 2019); enquanto Jahanshiri et al. (2017), indicou que 0
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[005] crescimento fungico foi inibido de forma dependente da dose com o
aumento das concentracdes de alfa-bisabolol.
Vantagens da invencéo

[006] A vantagem em utilizar o fitoterapico é por ser um produto natural, com
menor risco de causar mal a saude como alergias e bastante acessivel a todas as pessoas
que precisam do tratamento.

Descricdo detalhada da invencéo

[007] O presente pedido de patente de invencao, diz respeito a um fitoterapico a
base de 6leo, com formulagdo de 90% de vaselina liquida e 10% de alfa-bisabolol, éleo
essencial da madeira de Candeia com teor minimo 95% do isdbmero ativo do Alfa-
Bisabolol. A formulacdo foi colocada em recipiente conta-gotas de 30ml, previamente
esterilizado, e entregue aos participantes com orientacdes de aplicar uma gota em cada
unha comprometida, duas vezes ao dia, por 16 semanas.

Descrigdo do experimento:

[008] O composto é derivado da casca da arvore de Candeia, em forma de 6leo
essencial, cujo referido material consta registrado no Herbario do Departamento de
Botanica do Instituto de Ciéncias Biolégicas da UFMG — Herbario BHCB sob o
n°163673.

[009] Desenvolvimento do produto: Para o preparo e desenvolvimento do
fitoterapico foi utilizado 90% de vaselina liquida e 10% do alfa-bisabolol, sendo realizada
por homogeinizacgdo simples. A formulacéo foi colocada em frasco conta gotas de 30 ml,
previamente esterilizado, com data de validade de até 180 dias. A manipulacéo do produto
foi realizada em Pouso Alegre, MG, em uma Farmécia de Manipulacdo, pelos
funcionarios da farmécia, perante anuéncia da farmacéutica responsavel.

[010] Tipo de estudo: Foi realizado estudo clinico, por conveniéncia, unicego e
longitudinal, na cidade de Pouso Alegre, MG, no Ambulatério de Estomaterapia do
Nucleo de Assisténcia e Ensino em Enfermagem (NAEENF) do Hospital das Clinicas
Samuel Libanio e no Ambulatério de Estomaterapia e Podiatria Clinica Ampare, no

periodo de agosto de 2020 a junho de 2021.
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[011] Anélise dos dados: Foram realizados procedimentos estatisticos descritivo
e inferenciais. Os procedimentos descritivos foram realizados para varidveis quantitativas
apresentadas através de medidas de tendéncia central (média e mediana) e por medidas
de dispersdo (desvio padrdo). A distribuicdo dessas variaveis foi avaliada por testes de
aderéncia a normalidade. As varidveis qualitativas foram descritas por propor¢des. As
comparag0es entre as areas das lesdes de cada individuo por grupo apresentadas ao longo
das 7 quinzenas foram realizadas através do teste T pareado. Ja as comparagdes entre 0s
resultados obtidos para cada quinzena entre os grupos foram realizadas através do Teste
ANOVA. Quanto as comparacdes dos ISOs, apresentadas por cada individuo por grupo
ao longo das 7 quinzenas, utilizou-se o Teste pareado ndo paramétrico de Wilcoxon e o
teste de Kruskal Wallis para as compara¢6es dos I1SOs apresentados entre 0s grupos. Para
todos os testes estatisticos, foi adotado o nivel de significancia de p< 0,05 (5%).

[012] Ao todo, 69 participantes iniciaram o tratamento, 06 desistiram n&o
comparecendo na avaliagdo na primeira quinzena e com isso foram excluidos do estudo
sendo: 04 participantes do Grupo controle e 02 do Grupo estudo A:1 devido a uma
internacdo hospitalar necessaria, 02 referiram medo devido a pandemia da Covid 19 e 03
ndo se justificaram. Dos 63 participantes que concluiram o tratamento proposto, 19
(30,15%) participaram do Grupo Controle (aplicacdo do ciclopirox), 21 (33,33%) do
Grupo Estudo A (aplicacdo do laser e produto com alfa-bisabolol) e 23 (36,51%) do
Grupo Estudo B (aplicacdo do alfa bisabolol). A maioria do sexo feminino 36 (57,14%),
com faixa etéria entre 41 e 50 anos (28,57%); 39,68% apresentavam Diabetes Mellitus e
44,44% Hipertensdo Arterial Sistémica. Quanto as caracteristicas gerais das unhas, 36
(57,14%) ja haviam realizado tratamentos prévios, 23 (36,51%) apresentaram unhas em
formato de telha, 36 (57,14%), hiperqueratose, 56 (88,89%), descolamento, 14 (22,22%),
onicocriptose e 4 (6,35%), paroniquia.

[013] Avaliacdo do Comprometimento (area): o comprometimento da area
ungueal com onicomicose, foi calculado em porcentagem, em relacéo a area total da unha.
Os resultados das médias e desvios padrdes das avaliagdes do comprometimento (%) de
cada individuo por grupo, realizadas antes do inicio do tratamento (D-0) e durante 7
quinzenas (D-1 a D-7), para Grupo Controle (aplicacao do Ciclopirox), Grupo A
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[014] (aplicagéo do laser e produto com alfa-bisabolol) e Grupo B (aplicagdo do
produto com alfa-bisabolol) séo apresentados na Tabela 1.

[015] Tabela 1 - Resultados das médias e desvios padrdes das areas das unhas
com onicomicose, para os diferentes grupos, na primeira avaliacdo (D-0) e durante as 7
quinzenas subsequentes (D-1 a D-7).

Grupo Valor D0 D-1 D-2 D3 D4 D5 D6 D-7
Grupo Media 0,597 0,566 0,531 0,488 0,501 0,478 0,478 0,502

Controle
n=19 DP 0,27 0,283 0,269 0,229 0,232 0,242 0,255 0,25
Grupo Média 0,539 0,49 0,446 0,375 0,351 0,319 0,335 0,307

Estudo A
n=21 DP 0,361 0,355 0,334 0,298 0,275 0,258 0,266 0,267
Grupo Media 0,753 0,647 0,566 0,508 0,491 0,457 0,428 0,39

Estudo B
n=23 DP 0,282 0,261 0,258 0,255 0,29 0,268 0,278 0,264

[016] Ao realizar os testes estatisticos, foi possivel observar que houve reducdo
das porcentagens das areas ungueais com onicomicose, desde a primeira a sétima
quinzena, demonstrando que todos os protocolos de tratamento, dos 3 grupos, foram
eficazes na reducdo da area ungueal comprometida pela onicomicose (Tabela 2).

[017] Tabela 2 - Valores de p, obtidos pela comparacdo das médias das areas
das unhas com onicomicose, dentro de cada grupo ao longo das 7 quinzenas. Cada

resultado da quinzena foi comparado ao obtido na avaliagdo inicial.

Quinzena Controle Grupo A Grupo B
1 0,014 0,004 0
2 0,009 0,001 0
3 0,001 0 0
4 0,005 0 0
5 0,004 0 0
6 0,002 0 0
7 0,006 0 0
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[018] Ao realizar a comparacao entre as médias das areas entre 0s grupos, no
decorrer das quinzenas, isto &, comparar o D-0 dos 3 grupos, com o D-1 dos trés grupos,
D-0 X D-2, e assim sucessivamente até o D-0 X D-7, observou-se que todos 0S grupos
apresentaram a mesma diminuicdo da porcentagem da area da lesdo nas segundas,
terceiras, quartas, quintas e sextas quinzenas (Tabela 3).

[019] O Grupo Estudo B apresentou melhores resultados tanto na primeira
quinzena quanto na sétima quinzena, com p < 0,05 (Tabela 3), demostrando a melhor
acao do produto com alfa-bisabolol em relagdo aos resultados encontrados no Grupo
Controle e Grupo Estudo A.

[020] Tabela 3 - Valores de p obtidos através da comparagdo das areas das unhas

com onicomicose, entre os diferentes grupos (Controle, A e B) ao longo das 7 quinzenas.

Quinzena P
1 0,02
2 0,086
3 0,091
4 0,237
5 0,181
6 0,087
7 0,039

[021] Awvaliacdo pelo Indice de Severidade de Onicomicose (1SO): utilizando
outra forma de avaliagdo, o indice de Severidade de Onicomicose (1SO), foi feita nova
tabela para comparar a evolucdo dos acometimentos ungueais dentro de cada grupo, dessa
vez sendo utilizada a mediana para tal comparacao por ser uma avaliagdo ndo paramétrica.
Observando entdo a Tabela 4, no grupo Controle, destacou-se a alteracdo da mediana na
primeira e terceira quinzena (D-1 e D-3, respectivamente), apresentando uma certa
oscilacdo nas quinzenas seguintes, mas, ainda assim, chegando a um resultado positivo.
Em contrapartida, o grupo Estudo A manteve uma atenuacéo constante das medianas de
comprometimento e depreendeu a reducdo de quatro pontuagdes (score) ao final das 7
quinzenas. Por fim, € notavel no grupo Estudo B que houve a melhor reducéo dentro de
21 dias em D-3 (2,5), chegando a um resultado também positivo em comparacéo a

primeira mediana de avaliagOes. Salienta-se na Tabela 4 que as alteragfes foram
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[022] Estatisticamente significantes a partir da terceira quinzena no grupo

Controle, da segunda quinzena no grupo Estudo A e da primeira quinzena no grupo

Estudo B.

[023] Tabela 4 - Resultados das medianas e Interquartis das pontuagdes obtidas

(score) através do Instrumento 1SO, das unhas com onicomicose, para os diferentes

grupos, na primeira avaliacao (D-0) e durante as 7 quinzenas subsequentes (D-1 a D-7).

Grupo Valor D-0 D-1 D-2 D-3 D-4 D-5 D-6 D-7
Controle  Mediana 18 17 17 16 16,5 16 15,5 16,5
1Q 11,5 12 11 12 12,75 13 11,25 9,25

Estudo A Mediana 8 8 7 6 5 4,5 4 4
1Q 14 14 13,5 13,25 13 6,5 9 12

EstudoB  Mediana 18 18 17 15,5 16 15,5 15,5 15
1Q 7,5 8 10 11,5 12,25 13 135 14

[024] Comparando entéo, os trés grupos entre si, utilizando valores de p,

a

Tabela 5 demonstra que houve diferenga com significancia estatistica ha mediana dos

valores de ISO a partir da sexta quinzena, sendo o Grupo estudo B o possuidor de melhor

resultado final.

[025] Tabela 5 - Valores de p, obtidos pela comparacdo das medianas dos

valores do 1SO, das unhas com onicomicose, dentro de cada grupo ao longo das 7

quinzenas. Cada resultado da quinzena foi comparado ao obtido na avaliacéo inicial.

Quinzena Controle Grupo A Grupo B

1 0,025 0,059 0,023
2 0,123 0,004 0,004
3 0,019 0,002 0

4 0,011 0,001 0,001
5 0,017 0 0,001
6 0,02 0 0,001
7 0,065 0 0,002
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[026] Tabela6 - Valores de p obtidos atraves da comparacéao dos valores do 1SO,
das areas das unhas com onicomicose, entre os diferentes grupos (Controle, A e B) ao

longo das 7 quinzenas.

Quinzena P

1 0,843
2 0,444
3 0,172
4 0,141
5 0,069
6 0,043
7 0,011
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RESUMO

“FITOTERAPICO A BASE DE ALFA BISABOLOL”

O presente pedido de patente de invencao diz respeito a um fitoterapico a base de
6leo composto por 90% de vaselina liquida e 10% de alfa-bisabolol, 6leo essencial da
madeira de Candeia com teor minimo 95% do isémero ativo do Alfa-Bisabolol. A
formulacéo foi colocada em recipiente conta-gotas de 30ml, previamente esterilizado, e
entregue aos participantes com orientagdes de aplicar uma gota em cada unha

comprometida, duas vezes ao dia, por 16 semanas.
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REIVINDICACOES

1. “ACAO ANTI-HISTAMINICA DO GEL DE ALFA BISABOLOL”,
caracterizado por ser um fitoterapico a base de 6leo composto para o tratamento de
onicomicose.

2. “AC}AO ANTI-HISTAMINICA DO GEL DE ALFA BISABOLOL” de acordo
com a reivindicacao 1, caracterizado por, a composicao ser um fitoterapico a base de 6leo
composto por 90% de vaselina liquida e 10% de alfa-bisabolol, 6leo essencial da madeira
de Candeia com teor minimo 95% do isdmero ativo do Alfa-Bisabolol.

3. USO DO “FITOTERAPICO DO GEL DE ALFA BISABOLOL”, na &rea da
satde conforme definido nas reivindicacdes de 1 e 2, caracterizado por o fitoterapico ser

utilizado em seres humanos no tratamento da onicomicose.
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