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@Resumen:

Composiciones antioxidantes de un producto obtenido
del fruto de camu camu.

La presente invencion trata de un procedimiento de
obtencién de un producto de frutos de Myrciaria dubia
con un estado de maduracion del 20-30%, eliminacién
de las semillas de los frutos seleccionados y secado
de los frutos sin semillas a una temperatura menor de
60°C. También trata del producto obtenido y sus
usos.
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DESCRIPCION
Composiciones antioxidantes de un producto obtenido del fruto de camu camu.

La presente invencion se refiere un producto antioxidante obtenido a partir de frutos de camu camu (Myrciaria
dubia). Por tanto, la invenciéon se podria encuadrar en el campo de la industria alimentaria y de la industria
farmacéutica y cosmética.

ESTADO DE LA TECNICA

El camu camu (Myrciaria dubia (H.B.K.) Mc Vaugh es una fruta nativa de la Amazonia en Colombia, Venezuela, Pert
y Brasil, caracterizada por su alto contenido en acido ascérbico, que supera significativamente a citricos como el
limon o la naranja (hasta 50 veces mas), con valores en torno a los 9-50 g/kg. Por otro lado, el camu camu también
contiene una alta concentracién de polifenoles que recientemente han recibido mucha atencién debido a su actividad
antioxidante y habilidad inhibidora de radicales libres con implicaciones beneficiosas para la salud humana. Los
radicales libres son responsables de muchas enfermedades degenerativas, muerte celular y cancer.

Los antioxidantes naturales son muy valorados porque se pueden emplear en el disefio de alimentos benéficos para
la salud. Estudios epidemioldgicos sugieren que una dieta rica en frutas y vegetales esta relacionada con una
reduccion de la incidencia de enfermedades cardiovasculares, céancer y algunos desérdenes degenerativos
producidos por un exceso de radicales libres.

En los ultimos afios se ha despertado un gran interés por los antioxidantes naturales. La industria alimentaria los
emplea porque retrasan la oxidacion de lipidos y, por lo tanto, mejoran la calidad nutricional de los alimentos.
Asimismo, los antioxidantes poseen propiedades beneficiosas para la salud, entre las que cabe destacar la
prevencion de las enfermedades coronarias y el cancer. Por udltimo, se emplean en la industria cosmética como
ingredientes naturales activos. (Kdhkonen et al. Antioxidant activity of plant extracts containing phenolic compounds.
J Agric. Food Chem. 1999. 47, 10:3954-62 y Crispo et al., Protective effects of polyphenolic compounds on oxidative
stress-induced cytotoxicity in PC12 cells, Can.J.Physiol.Pharmacol., 2010, 88:429-438).

Asimismo, la obtencién de nuevos metabolitos de origen vegetal con propiedades antioxidantes resulta también de
maximo interés, en la industria quimica, de los polimeros o de la energia.

Sin embargo, la estabilidad tanto del &cido ascérbico como de los polifenoles se puede ver afectada por el proceso
de manufacturacién. Ademas, el procesamiento de los frutos tiene obviamente también consecuencias en las
propiedades organolépticas de los productos obtenidos. Por ejemplo el estudio de Ramos Alvarado (Revista
Amazonica de Investigacion Alimentaria, 2002, v. 2, n°® 2, p89-99) describe diversos procedimientos de conservacion
y concentracidon y sus efectos en la concentracion de vitamina C de los productos obtenidos asi como sus
propiedades organolépticas.

Dada la complejidad de la matriz del fruto camu camu y la vida util del fruto fresco, sigue habiendo necesidad de
procedimientos para la obtencion de productos que conserven el maximo de compuestos bioactivos.

DESCRIPCION DE LA INVENCION

La presente invencion trata de un proceso para la obtencion de un producto antioxidante de frutos camu camu,
preferiblemente en forma de polvo, que conserva altas concentraciones de acido ascérbico, polifenoles y
proantocianidinas. La invenciéon también se refiere a la composicion que comprende el producto antioxidante
obtenido.

La presente invencion presenta las siguientes ventajas:

- El fruto camu camu se recoge en el estado de maduracion verde-pintdn, minimizando los tiempos de cosecha y
recolectando un fruto mas firme que es mas resistente en la recogida. Este estado de maduracion facilita que el fruto
no se dafie y pierda sus caracteristicas fisicoquimicas durante el tiempo que tarde desde su recoleccién hasta su
procesado,

- se aprovecha tanto la pulpa como la piel de los frutos, facilitando su tratamiento y extrayendo de forma eficaz los
componentes bioactivos presentes en dichas partes de los frutos,

- el producto obtenido mediante el procedimiento descrito en la presente invencién, asi como la composiciéon que lo
comprende, presenta una concentracion muy elevada de acido ascérbico y polifenoles,

- asimismo, en dicha composicion se conservan grandes cantidades de proantocianidinas,

- la composicién obtenida tiene un grado de humedad muy bajo, por lo que es muy estable.
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La diferencia entre el producto obtenido mediante el procedimiento de la presente invencion y los frutos camu camu
o los productos obtenidos de dicho fruto descritos en el estado de la técnica es el alto contenido en compuestos con
capacidad antioxidante. Mas concretamente el producto de la presente invencion contiene cantidades de vitamina C
y polifenoles (entre los que se encuentran las proantocianidinas) no descritas previamente, contribuyendo de esta
manera al estado de la técnica con aspectos de alto interés en la industria alimentaria, farmacéutica y cosmética.

Por tanto, un primer aspecto de la presente invencion se refiere a un procedimiento de obtenciéon de un producto de
frutos de Myrciaria dubia que comprende las siguientes etapas:

a) Seleccionar frutos de Myrciaria dubia con un ratio de sélidos solubles/acidez de entre 1,40 y 2,30, es
decir, en estado verde-pintén,

b) eliminar las semillas de los frutos seleccionados en la etapa (a),
c) secar los frutos sin semillas obtenidos en la etapa (b) a una temperatura menor de 60°C.

Un segundo aspecto de la presente invencion se refiere a un producto obtenido por el procedimiento tal y como se
ha descrito anteriormente.

Un tercer aspecto de la presente invencion se refiere a una composicién que comprende el producto tal y como se
ha descrito anteriormente. Dicha composicién puede ser una composicion alimentaria, farmacéutica o cosmética.

Un cuarto aspecto de la presente invencion se refiere al uso del producto o de la composicion tal y como se han
descrito anteriormente como antioxidante.

Un quinto aspecto de la presente invencion se refiere al uso del producto o de la composicion tal y como se han
descrito anteriormente para la fabricacion de una composicion alimentaria.

Un sexto aspecto de la presente invencidn se refiere al uso del producto o de la composicion tal y como se han
descrito anteriormente para la fabricacion de un medicamento.

Por ultimo, otro aspecto de la invencion se refiere a al uso del producto o de la composicion tal y como se han
descrito anteriormente para la fabricacion de un cosmético.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

A lo largo de la descripcion y las reivindicaciones la palabra "comprende" y sus variantes no pretenden excluir otras
caracteristicas técnicas, aditivos, componentes o pasos. Para los expertos en la materia, otros objetos, ventajas y

caracteristicas de la invencion se desprenderan en parte de la descripcidn y en parte de la practica de la invencién.

Un primer aspecto de la presente invencion se refiere a un procedimiento de obtencién de un producto de frutos de
Myrciaria dubia que comprende las siguientes etapas:

a) Seleccionar frutos de Myrciaria dubia con un ratio de sélidos solubles/acidez de entre 1,40 y 2,30, es
decir, en estado verde-pinton,

b) eliminar las semillas de los frutos seleccionados en la etapa (a),
¢) secar los frutos sin semillas obtenidos en la etapa (b) a una temperatura menor de 60°C.

El fruto Myrciaria dubia es también conocido cominmente como camu camu, camu-camu, camo camo, cagari 0
araca de agua. El término “secado” puede emplearse indistintamente al término “deshidratacion”.

En una primera realizacion del primer aspecto de la presente invencion, el ratio de soélidos solubles/acidez es de
entre 1,60y 2,20, preferiblemente 1,80 y 2.

El ratio de sélidos solubles/acidez se determina mediante la medida de la cantidad de sélidos solubles totales y del
pH de la solucién o de los frutos:

- El pH se mide por ejemplo con un pHmetro (preferiblemente digital pero no necesariamente). En los frutos
camu camu, a mayor madurez menor contenido en acidos.

- Los sdlidos solubles totales (porcentaje o grados Brix) se pueden medir por refractometria. A mayor
concentracion de sélidos solubles totales mayor indice de refraccion de la luz, de forma proporcional. La
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medida con el refractometro muestra el porcentaje de concentracién de los sélidos solubles (porcentaje
Brix) contenidos en una muestra (por ejemplo en una solucién de agua). El contenido de los soélidos
solubles es el total de todos los sélidos disueltos en el agua, incluso el azucar, las sales, las proteinas, los
acidos, etc., y la medida leida es el total de la suma de éstos. En la presente invencion, el porcentaje Brix
(%) se calibra a la cantidad de gramos de azlcar contenidos en 100g de solucion de azucar. Con
soluciones que contienen otros componentes ademas de azlicar, es necesario recurrir a una tabla de
conversién que proporcione la concentracién exacta de azlcar o de otro compuesto que desee medirse por
medio del porcentaje Brix. Se puede usar por ejemplo un refractémetro Abbe, se mide la actividad acuosa
(relacién que existe entre la presion de vapor de un alimento dado en relacion con la presion de vapor del
agua pura a la misma temperatura) y la acidez (% éacido citrico) con una solucién de NaOH (0,1M).

Sin embargo hay otros métodos para determinar el estado de maduracion de interés del camu camu, por ejemplo
pero sin que sirva de limitacion:

- Color de la piel: EI cambio de color de verde a rojo indica que se acumular compuestos que hacen mas
apetecible el fruto para su consumo (estrategia ecoldgica para la dispersion de las semillas por medio de su
consumo por animales; zoocoria). Para detectar este cambio se pueden utilizar aparatos como el
colorimetro Hunter. El estado conocido como verde-pintén en la piel también se puede describir como el
estado en el que la maduracion, basada en la coloracion rojiza de la cara externa de los frutos, es de un
20%-30% de media de la superficie total media de los frutos. Se puede realizar comparando el color de
fondo del fruto con el de la tabla colorimétrica estandar de colores tipicos de la variedad de camu camu o
emplear colorimetro.

- Color y aspecto de las semillas: La medida del color y del aspecto de las semillas de camu camu puede
servir para determinar el estado de madurez 6ptimo para obtener el producto de la invencién. Es conocido
gue las semillas van a ir protegiéndose de capas de tejido que generalmente se oscurecen con el avance
de la maduracion, con el objeto de que el embrién desecado contenido en las semillas quede protegido
frente a los 4cidos del estdmago de los animales que lo ingieren.

- Medida de la capacidad de desprendimiento del fruto: si el fruto se desprende facilmente es que esta
maduro. A mayor resistencia menor madurez. Mediante técnicas conocidas por el experto en la materia
podria determinarse facilmente la capacidad de desprendimiento del fruto del estado 6ptimo verde-pinton
de la presente invencion.

- Dureza de los frutos: puesto que a medida que el fruto madura las sustancias pépticas se degradan, esto
ocasiona que el producto se ablande, asi a mayor dureza menor maduracion. Para valorar la dureza se
utiliza un penetrémetro o texturometro, con el penetrémetro se introduce una aguja gruesa con cierta
presion en el fruto.

- Oftros indices quimicos de madurez: mediante la medida de los gases internos por ejemplo por
cromatografia de gases midiendo el CO; o el etileno del fruto.

Los métodos para determinar la madurez son preferiblemente el ratio de sélidos solubles/acidez y el color de la piel.

En otra realizacion preferida del primer aspecto de la presente invencién, la etapa (b) comprende un aplastado de
los frutos seleccionados en la etapa (a). El aplastado permite abrir el fruto y las semillas o pepitas se pueden extraer
automatica o0 manualmente.

En otra realizacion preferida del primer aspecto de la presente invencion, en la etapa (c) los frutos se secan hasta
tener un contenido de humedad de un 3% a 9% (es decir, el contenido de agua en el fruto seco esta entre un 3% y
un 9%), preferiblemente hasta tener un contenido de humedad de un 5% a un 7%. La etapa de secado se puede
llevar a cabo por medio de técnicas conocidas por el experto en la materia que permitan deshidratar los frutos a
temperaturas inferiores a 60°C. Por ejemplo por medio de deshidratacién osmadtica, mediante el que se emplean
temperaturas de operacion de entre 20-50°C; o por secado en lecho fluidizado. El secado se lleva a cabo
preferiblemente a una temperatura entre 20 y 55°C y mas preferiblemente entre 40 y 50°C. Este secado se lleva a
cabo preferiblemente en lecho fluidizado. Esta etapa puede llevarse a cabo durante de 2 a 20 horas, preferiblemente
de 5 a 15 horas. La humedad inicial del fruto antes secar es de 90% (es decir, que un 90% del fruto fresco es agua).

En otra realizacion preferida del primer aspecto de la presente invencion, ademas hay una etapa (d) posterior a (c)
de molienda. Posteriormente, puede haber una etapa (e) posterior a (d) de tamizado. El tamizado tiene por objeto
separar las distintas fracciones de una mezcla obtenida en la molienda en funcién de su tamafio. El tamiz o malla
consiste de una superficie con perforaciones uniformes por donde pasara parte del material y el resto sera retenido.
Dicho tamizado se lleva a cabo con una luz de malla de 0,1 mm a 1 mm, preferiblemente de 0,2 mm a 0,8 mm. Estas
etapas de molienda y tamizado permiten obtener un polvo fino que permite su uso en una gran variedad de
aplicaciones.
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El término molienda se refiere a la pulverizacion y/o a la desintegracion del material sélido obtenido tras la etapa de
secado. Mediante la molienda se reduce el volumen promedio de las particulas de una muestra soélida dividiendo o
fraccionando la muestra por medios mecanicos hasta el tamafio deseado. Algunos de los métodos de molienda se
llevan a cabo por impacto, frotamiento de cizalla o cortado.

En la presente invencién se puede emplear el término “harina” para designar el producto obtenido de la molienda del
producto secado, tamizado o no tamizado. En la presente invencién se puede emplear el término “polvo” para
designar el producto obtenido de la molienda del producto secado, tamizado. Preferiblemente se emplea el término
harina para designar el producto obtenido de la molienda del producto secado, tamizado tal como se describe en un
parrafo anterior.

Un segundo aspecto de la presente invencion se refiere a un producto obtenido por el procedimiento tal y como se
ha descrito anteriormente, a partir de ahora el producto de la invencién. Este producto preferiblemente comprende
vitamina C en una concentracion de entre 5y 20 g/100g de producto, mas preferiblemente entre 7 y 15 g/100g de
producto. La vitamina C total es la suma del &cido ascorbico y del &cido dehidroascarbico.

Ademas el producto de la invencion comprende preferiblemente polifenoles mayoritarios identificados en una
concentracion de entre 3500 y 5000 mg/100 g de producto, preferiblemente entre 3700 y 4250 mg/100g de producto.
Los diferentes polifenoles que se encuentran en el producto de la invencién comprenden flavonoles, derivados del
acido elagico (es decir, acido elagino y glicésidos), elagitaninos, galotaninos y proantocianidinas.

Por “flavonoles” se entiende una clase de flavonoides que tienen como esqueleto a 3-hidroxiflavona (IUPAC: 3-
hidroxi-2-fenilcroma-4-ona). Su diversidad se genera principalmente por las diferentes posiciones de los grupos OH
fendlicos. Un ejemplo de flavonol seria la miricetina. El producto de la invencién comprende preferiblemente
flavonoles en una concentracion de entre 0,5 y 3 mg/100 g de producto, mas preferiblemente entre 1 y 2 mg/100 g
de producto.

Por “derivados del &cido elagico” se entiende tanto el acido elagico como sus derivados, principalmente sus
derivados glicosilados. El acido elagico esta presente en las plantas también como elagitaninos, que es una clase de
taninos hidrolizables formados mayoritariamente por pentagaloilglucosa, un éster de &cido gélico y glucosa. La
diferencia entre elagitaninos y galotaninos radica en que en los elagitaninos los grupos galoil estan unidos mediante
enlaces C-C, mientras que en los galotaninos estan unidos por enlace dépsido. El producto de la invencion
comprende preferiblemente derivados del acido elagico en una concentracion de entre 100 y 200 mg/100 g de
producto, mas preferiblemente entre 120 y 160 mg/100 g de producto. Ademas, el producto de la invencién
preferiblemente comprende elagitaninos en una concentracion de entre 300 y 500 mg/100 g de producto, mas
preferiblemente entre 350 y 450 mg/100 g de producto y preferiblemente comprende galotaninos en una
concentracion de entre 10 y 70 mg/100 g de procuro, mas preferiblemente entre 25 y 50 mg/100 g de producto.

Por proantocianidinas se entiende una clase de polifenoles, también llamados flavanoles. Los flavanoles incluyen
compuestos como las catequinas y las catequinas galato. El producto de la invencion preferiblemente comprende
proantocianidinas seleccionadas de la lista que comprende catequina, catequina galato, galocatequina,
epigalocatequina, epigalocatequina aducto y galocatequina galato, mas preferiblemente las proantocianidinas son
catequina, catequina galato, galocatequina, epigalocatequina, epigalocatequina aducto y galocatequina galato. En
una realizacion preferida del segundo aspecto de la presente invencion, el producto comprende proantocianidinas en
una concentracion de entre 3000 y 4000 mg/100g de producto, preferiblemente entre 3200 y 3800 mg/100g de
producto.

Todos estos polifenoles, asi como la vitamina C total forman un grupo de compuesto bioactivos denominados en el
contexto de la invencion como camunina. Es la alta concentracion de camunina en el producto de la invencion lo que
le aporta las caracteristicas antioxidantes, tan importante en farmacologia y en la produccién de productos
nutracéuticos o composiciones cosméticas.

Por otro lado, no es Unicamente la alta presencia de camunina la que le confiere las propiedades antioxidantes al
producto y composiciones de la invencion. El producto de la invencién tiene preferiblemente un grado medio de
polimerizacion entre 2 y 4, mas preferiblemente entre 2,5 y 3,5. El grado de polimerizacion es una variable
determinante en la biodisponibilidad de los compuestos bioactivos, es decir, la fraccidon de nutriente contenida en el
alimento que es capaz de atravesar la pared intestinal y es (til para el metabolismo. Es de destacar que este grado
de polimerizacion se encuentra entre los mas bajos de entre los productos naturales conocidos, como se puede
observar en la comparacion realizada en el apartado de ejemplos de la presente invencion.

Un tercer aspecto de la presente invencion se refiere a una composicién que comprende el producto tal y como se
ha descrito anteriormente. La composicion, definida de forma general, es un conjunto de componentes que esta
formado al menos por el producto tal y como se describe en la invencion.
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Esta composicion puede ser una composicion alimentaria. Obviamente, la composicidon se puede ver acompafiada
de otros componentes como por ejemplo pero no limitantemente leche, yogur, agua, harinas, chocolate, cereales y
zumos de frutas.

La “composicion alimentaria® comprende el producto obtenido por el procedimiento tal y como se ha descrito
anteriormente y que proporciona nutrientes. El término “composiciéon alimentaria” y “composicion nutritiva” pueden
emplearse como sinénimos. La composicion alimentaria o nutritiva es o forma parte de un alimento, un nutracéutico,
un suplemento, un probidtico o un simbidtico. El término “composicién alimentaria” o “composicién nutritiva” de la
presente invencion se refiere a aquel alimento que, con independencia de aportar nutrientes al sujeto que lo toma,
afecta beneficiosamente a una o varias funciones del organismo, de manera que proporciona un mejor estado de
salud y bienestar. Como consecuencia, dicha composicion puede ser destinada a la prevencion y/o tratamiento de
una enfermedad o del factor causante de una enfermedad. Por tanto, el término “composiciéon alimentaria” de la
presente invencion se puede emplear como sinénimo de alimento funcional o alimento para fines nutricionales
especificos o alimento medicinal.

El término “nutracéutico” tal como se emplea en la presente invenciéon se refiere a sustancias aisladas de un
alimento y utilizadas de forma dosificada que tienen un efecto beneficioso sobre la salud.

El término “probidtico” tal como se emplea en la presente invencién se refiere a microorganismos vivos que cuando
son suministrados en cantidades adecuadas promueven beneficios en la salud del organismo hospedador.

El término “simbidtico” tal como se emplea en la presente invencion se refiere a aquellos alimentos que contienen
una mezcla de prebidticos y probidticos. Habitualmente contienen un componente prebidtico que favorece el
crecimiento y/o actividad metabdlica y en definitiva el efecto del probiético con el que se combina.

El término “suplemento”, sinénimo de cualquiera de los términos “suplemento dietético”, "suplemento nutricional” o
"suplemento alimenticio" es un "ingrediente alimenticio” destinado a complementar la alimentacion. Algunos
ejemplos de suplementos dietéticos son, pero sin limitarse, las vitaminas, los minerales, aminoacidos y componentes
de los alimentos como las enzimas y los extractos de plantas o glandulares. No se presentan como sustitutos de un
alimento convencional ni como componente Unico de una comida o de la dieta alimenticia sino como complemento
de la dieta.

Preferiblemente la composicion alimentaria es un alimento que se selecciona de la lista que comprende: producto
lacteo, producto vegetal, producto cérnico, aperitivo, chocolate, bebida o alimento infantil. El producto lacteo se
selecciona de la lista que comprende, pero sin limitarse, producto derivado de leche fermentada (por ejemplo, pero
sin limitar yogur o queso) o no fermentada (por ejemplo, pero sin limitar, helado, mantequilla, margarina, suero
lacteo). El producto vegetal es, por ejemplo, pero sin limitarse, un cereal en cualquier forma de presentacion,
fermentado o no fermentado. La bebida puede ser, pero sin limitarse, cualquier zumo de frutas o leche no
fermentada.

Por otro lado, la composicién también puede ser una composicion farmacéutica. Esta composicion farmacéutica
preferiblemente comprende excipientes farmacéuticamente aceptables.

Para su aplicacion en terapia, el producto de la invencién se encontrard, preferentemente, en una forma
farmacéuticamente aceptable o sustancialmente pura, es decir, que tiene un nivel de pureza farmacéuticamente
aceptable excluyendo los aditivos farmacéuticos normales tales como diluyentes y portadores, y no incluyendo
material considerado toxico a niveles de dosificacion normales. Los niveles de pureza para el principio activo son
preferiblemente superiores al 50%, mas preferiblemente superiores al 70%, y todavia mas preferiblemente
superiores al 90%. En una realizacién preferida, son superiores al 95% del compuesto anteriormente descrito, o de
sus sales, solvatos o profarmacos.

En el sentido utilizado en esta descripcion, la expresién “cantidad terapéuticamente efectiva” se refiere a aquella
cantidad del componente de la composicion farmacéutica que cuando se administra a un mamifero, con preferencia
un humano, es suficiente para producir la prevencién y/o el tratamiento, tal como se define mas adelante, de una
enfermedad o condicion patolégica de interés en el mamifero, con preferencia un humano. La cantidad
terapéuticamente efectiva variara, por ejemplo, segun la edad, el peso corporal, el estado general de salud, el sexo y
la dieta del paciente; el modo y el tiempo de administracion; la velocidad de excrecion, la combinacion de farmacos;
la gravedad del trastorno o la condiciéon patolégica particulares; y el sujeto sometido a terapia, pero puede ser
determinada por un especialista en la técnica segun su propio conocimiento.

La composicién farmacéutica es un conjunto de componentes que esta formado al menos por el producto de la
invencién en cualquier concentracién, que tiene al menos una aplicacién en la mejora del bienestar fisico o
fisiolégico o psicoldgico de un sujeto, que implique una mejora del estado general de su salud.

El término medicamento tiene un significado mas limitado que el significado de “composiciéon farmacéutica”, tal como
se define en la presente invencion, ya que el medicamento implica necesariamente un efecto preventivo o
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terapéutico es decir, un efecto fisiolégico en el sujeto. Mas adelante se definirA debidamente el término
“medicamento”.

El término “excipiente” hace referencia a una sustancia que ayuda a la absorcion de cualquiera de los componentes
del producto de la invencion, estabiliza dichos componentes o ayuda a la preparacién de la composicion
farmacéutica en el sentido de darle consistencia o aportar sabores que lo hagan mas agradable. Asi pues, los
excipientes podrian tener la funcién de mantener los componentes unidos como por ejemplo almidones, azlcares o
celulosas, funcién de endulzar, funcién de colorante, funcién de proteccién del medicamento como por ejemplo para
aislarlo del aire y/o la humedad, funcién de relleno de una pastilla, capsula o cualquier otra forma de presentacion
como por ejemplo el fosfato de calcio dibasico, funcién desintegradora para facilitar la disolucién de los componentes
y su absorcién en el intestino, sin excluir otro tipo de excipientes no mencionados en este parrafo. Por tanto, el
término “excipiente” se define como aquella materia que, incluida en las formas galénicas, se afade a los principios
activos o0 a sus asociaciones para posibilitar su preparacion y estabilidad, modificar sus propiedades organolépticas
o determinar las propiedades fisico-quimicas de la composicion farmacéutica y su biodisponibilidad. El excipiente
“farmacéuticamente aceptable” debe permitir la actividad de los compuestos de la composicion farmacéutica, es
decir, que sea compatible con dichos componentes. Ejemplos de excipientes son aglutinantes, rellenos,
desintegradores, lubricantes, recubridores, endulzantes, saborizantes y colorizantes. Ejemplos mas concretos no
limitantes de excipientes aceptables son almidones, azlcares, xilitol, sorbitol, fosfato de calcio, grasas esteroides,
talco, silice o glicerina entre otros.

La “forma galénica o forma farmacéutica” es la disposicion a que se adaptan los principios activos y excipientes para
constituir un medicamento. Se define por la combinacion de la forma en la que la composicién farmacéutica es
presentada por el fabricante y la forma en la que es administrada.

La composicion farmacéutica puede comprender un “vehiculo” o portador, que es preferiblemente una sustancia
inerte. La funcion del vehiculo es facilitar la incorporacion de otros compuestos, permitir una mejor dosificacion y
administracion o dar consistencia y forma a la composicién farmacéutica. Por tanto, el vehiculo es una sustancia que
se emplea para diluir cualquiera de los componentes de la composicion farmacéutica de la presente invencidn hasta
un volumen o peso determinado; o bien que aun sin diluir dichos componentes es capaz de permitir una mejor
dosificacién y administraciéon o dar consistencia y forma al medicamento. Es vehiculo es farmacéuticamente
aceptable. Cuando la forma de presentacion es liquida, el vehiculo farmacéuticamente aceptable es el diluyente.

Ademas, el excipiente y el vehiculo deben ser farmacolégicamente aceptables, es decir, que el excipiente y el
vehiculo esté permitido y evaluado de modo que no cause dafio a los organismos a los que se administra.

La composicion farmacéutica de la invencion puede comprender otra sustancia activa. Ademas del requerimiento de
la eficacia terapéutica, donde dicha composicion farmacéutica puede necesitar el uso de otros agentes terapéuticos,
pueden existir razones fundamentales adicionales que obligan o recomiendan en gran medida el uso de una
combinacién de un compuesto de la invenciodn y otro agente terapéutico. El término “principio activo” es toda materia,
cualquiera que sea su origen, humano, animal, vegetal, quimico o de otro tipo, a la que se atribuye una actividad
apropiada para constituir un medicamento.

En cada caso la forma de presentacion del medicamento se adaptara al tipo de administracion utilizada, por ello, la
composicion de la presente invencién se puede presentar bajo la forma de soluciones o cualquier otra forma de
administracion clinicamente permitida y en una cantidad terapéuticamente efectiva. La composicion farmacéutica de
la invencion se puede formular en formas sélidas, semisodlidas, liquidas o gaseosas, tales como comprimido,
capsula, polvo, granulo, ungiento, solucién, supositorio, inyectable, inhalante, gel, jarabe, nebulizador, microesfera o
aerosol, preferiblemente en forma de comprimido, capsula, polvo, granulo, solucidén, supositorio o jarabe. Segun una
realizacién aun mas preferida de la presente invencion, la composicidon farmacéutica se presenta en una forma
adaptada a la administracioén oral.

La forma adaptada a la administracién oral se refiere a un estado fisico que pueda permitir su administracion oral.
Dicha forma adaptada a la administracién oral se selecciona de la lista que comprende, pero sin limitarse, gotas,
jarabe, tisana, elixir, suspensién, suspensién extemporanea, vial bebible, comprimido, cépsula, granulado, sello,
pildora, tableta, pastilla, trocisco o liofilizado.

Otra posibilidad es que la composicion farmacéutica se presente en una forma adaptada a la administracion
sublingual, nasal, intracatecal, bronquial, linfatica, rectal, transdérmica o inhalada. El producto de la invencion puede
ir asociado, por ejemplo, pero sin limitarse, a liposomas o micelas.

Las composiciones anteriormente mencionadas pueden ser preparadas usando métodos convencionales, como los
descritos en las Farmacopeas de diferentes paises y en otros textos de referencia.

Los compuestos y composiciones de la presente invencion pueden ser empleados junto con otros medicamentos en
terapias combinadas. Los otros farmacos pueden formar parte de la misma composicion o de otra composicion
diferente, para su administracion al mismo tiempo o en tiempos diferentes.
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La composicion de la invencién también puede ser una composicién cosmética.

En la presente invencion se entiende como "cosmético" a aquellas preparaciones constituidas por sustancias
naturales o sintéticas o sus mezclas, de uso externo en las diversas partes del cuerpo humano: piel, sistema capilar,
ufias, labios, érganos genitales externos, dientes y membranas mucosas de la cavidad oral, con el objeto exclusivo o
principal de higienizarlas, perfumarlas, cambiarles su apariencia, protegerlos o mantenerlos en buen estado y/o
corregir olores corporales pero no para producir un efecto terapéutico. La composiciéon cosmética puede contener
excipientes y/o vehiculos farmacéuticamente y farmacolégicamente aceptables tal como se ha descrito en parrafos
anteriores. Por otra parte la composicion cosmética puede presentarse en cualquier forma adaptada a la
administracion topica.

Un cuarto aspecto de la presente invencion se refiere al uso del producto o de la composicion tal y como se han
descrito anteriormente como antioxidante. Los resultados mostrados en el apartado de ejemplos de la invencion
muestran que la capacidad antioxidante del producto de la invencion presenta valores superiores (por cualquier
método de andlisis) a la capacidad antioxidante de los frutos con los que se comparan (fresa, uva, manzana, cacao
en polvo) (ver tabla 7).

Por el término “antioxidante” se entiende una composicién capaz de retardar o prevenir la oxidacién de otras
moléculas. Las reacciones de oxidacién pueden producir radicales libres que comienzan reacciones en cadena que
dafan células. El estrés oxidativo ha sido asociado a la patogénesis de muchas enfermedades humanas, es por ello
que el uso del producto de la presente invencién como antioxidante tiene un gran interés en farmacologia.

Otros aspectos de la presente invencion se refieren al uso del producto o de la composicién tal y como se han
descrito anteriormente para la fabricacibn de una composicion alimentaria, de un medicamento o de una
composicion cosmeética.

El medicamento al que se refiere la presente invencion puede ser de uso humano o veterinario. El “medicamento de
uso humano” es toda sustancia o combinacién de sustancias que se presente como poseedora de propiedades para
el tratamiento o prevencién de enfermedades en seres humanos 0 que pueda usarse en seres humanos o
administrarse a seres humanos con el fin de restaurar, corregir o modificar las funciones fisiolégicas ejerciendo una
accion farmacoldgica, inmunolégica o metabdlica, o de establecer un diagndstico médico. El “medicamento de uso
veterinario” es toda sustancia o combinacion de sustancias que se presente como poseedora de propiedades
curativas o preventivas con respecto a las enfermedades animales o que pueda administrarse al animal con el fin de
restablecer, corregir o modificar sus funciones fisiolégicas ejerciendo una accién farmacologica, inmunologica o
metabdlica, o de establecer un diagnéstico veterinario. También se consideraran “medicamentos veterinarios” las
“premezclas para piensos medicamentosos” elaboradas para ser incorporadas a un pienso.

Otra realizacion preferida de la presente invencion se refiere al uso del producto de la invencion o de la composicion
gue lo comprende para la fabricacion de un medicamento o para la fabricacién de una composicién alimentaria, para
la prevencion y/o tratamiento de enfermedades provocadas en parte o totalmente por el estrés oxidativo, conocidas
por el experto en la materia. Algunas de las enfermedades en cuya aparicion esta involucrado el estrés oxidativo
son: a) enfermedades neurodegenerativas como por ejemplo pero sin limitarse la enfermedad de Lou Gehrig, la
enfermedad de Parkinson, la enfermedad de Alzheimer y la enfermedad de Huntington, encefalopatia mialgica; o b)
enfermedades cardiovasculares.

El término “tratamiento” tal como se entiende en la presente invencion se refiere a combatir los efectos causados
como consecuencia de una enfermedad o condicién patol6gica de interés en un sujeto (preferiblemente mamifero, y
mas preferiblemente un humano) que incluye:

(i) inhibir la enfermedad o condicion patoldgica, es decir, detener su desarrollo;

(i) aliviar la enfermedad o la condiciéon patoldgica, es decir, causar la regresion de la enfermedad o la
condicion patoldgica o su sintomatologia;

(iii) estabilizar la enfermedad o la condicion patoldgica.

El término “prevencion” tal como se entiende en la presente invencion consiste en evitar la aparicion de la
enfermedad, es decir, evitar que se produzca la enfermedad o la condicién patoldgica en un sujeto (preferiblemente
mamifero, y méas preferiblemente un humano), en particular, cuando dicho sujeto tiene predisposicion por la
condicion patoldgica.,

A continuacion se ilustrara la invencién mediante unos ensayos realizados por los inventores, que pone de
manifiesto las cantidades de compuestos bioactivos en el producto y composiciones de la invencion y su capacidad
antioxidante. Los siguientes ejemplos y figuras se proporcionan a modo de ilustracién, y no se pretende que sean
limitativos de la presente invencion.
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BREVE DESCRIPCION DE LAS FIGURAS

FIG. 1. Cromatograma a 360 nm de una composicién de la invenciéon. mAU: miniunidades de absorcién, min:
minutos; 1: dilactona del acido valonéico, 2: glucosil elagico, 3: pentosil elagico, 4: Miricetina glucosido, 5: rhamnosil
elagico, 6: acido elagico, 7: Acido elagico, 8-12 derivados del elagico no identificados,

FIG. 2. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invencién. mAU: miniunidades de absorcién, min:
minutos; 14: acido galico, 15: castalagina, 16: vescalagina, 17: elagitanino, 18: pedunculagina, 19: HHDP-galoil-
glucosa, 20: di-HHDP-galoil-glucosa, 21, HHDP-galoil-glucosa, 23: di-HHDP-galoil-glucosa, 24: tri-galoil-HHDP-
glucosa, 22 y 25: derivados del acido galico no identificado.

FIG. 3. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invencion. mAU: miniunidades de absorcién, min:
minutos; 30: catequina, 31: epicatequina.

FIG. 4. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invencion. mAU: miniunidades de absorcion, min:
minutos; 32: catequina aducto, 33: epicatequina aducto.

FIG. 5. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invenciéon. mAU: miniunidades de absorcién, min:
minutos; 34: catequina galato, 35: epicatequina galato.

FIG. 6. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invencion. mAU: miniunidades de absorciéon, min:
minutos; 36: galocatequina aducto, 37: epigalocatequina aducto.

FIG. 7. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invencion. mAU: miniunidades de absorcion, min:
minutos; 38: galocatequina, 39: epigalocatequina.

FIG. 8. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invencion. mAU: miniunidades de absorcién, min:
minutos; 40: galocatequina aducto, 41: epigalocatequina aducto.

FIG. 9. Cromatograma a 280 nm de una composicion de la invencion. mAU: miniunidades de absorcion, min:
minutos; 42: galocatequina galato, 43: epigalocatequina galato.

FIG. 10. Cromatograma a 280 nm de una composicién de la invencién. mAU: miniunidades de absorcién, min:
minutos; 44: galocatequina galato aducto, 45: epigalocatequina galato aducto.

EJEMPLOS
Ejemplo 1. Procedimiento de obtencion del producto de la invencion.

En primer lugar, se seleccionaron frutos camu camu con estado de maduracion verde-pintén, que corresponde a un
20-30% de maduracién o un ratio de sélidos en suspensién/acidez de entre 1,80 y 2.

El estado de madurez deseado se determina por medio de métodos conocidos por el experto en la materia descritos
en un apartado anterior de la memoria descriptiva.

El estado de madurez se puede determinar por la medida de la superficie de coloracién roja en la cara exterior de los
frutos. Un 20-30% indica que dicho porcentaje medio de la superficie de los frutos tiene coloracion roja.

Un método preferido para determinar la maduracion de los frutos es el calculo del ratio de sélidos en suspension
frente a la acidez. En la presente invencion se ha establecido, de acuerdo con diversos autores del estado de la
técnica, que el color exterior de los frutos camu camu tiene la siguiente equivalencia con el ratio solidos
solubles/acidez: 1,31 para los frutos verdes (estado inicial); 1,90 para los frutos verde rojizos (verde pintén) (estado
de madurez medio); y 2,41 para los frutos rojos (estado maduro). Por tanto, en la presente invencion se establecié
que el ratio 6ptimo de solidos en suspensidn/acidez tenia que ser de entre 1,80 y 2 para tener las caracteristicas
antioxidantes del producto de la presente invencion.

Los frutos proceden de la especie Myrciaria dubia HBK Mc Vaugh que es una especie de camu camu arbustivo que
crece en zonas inundables en Pucallpa (los rios Ucayali) que especialmente tienen un alto contenido de materia
organica. Como especie semiacuatica, en periodos de grandes inundaciones puede permanecer hasta 7 meses
debajo del agua, con temperaturas de entre 20 y 30 grados y con precipitaciones anuales de entre 1700 a 3000 mm.

La fruta seleccionada se lavé con agua clorada y posteriormente se desinfectd, afiadiendo al agua 5 ppm mas de
cloro. Tras la desinfeccion la fruta se aclaré y se pas6 al despepado. Para el despepado, se aplasto la fruta con una
prensa y se separ6 la pepita manualmente. La piel de la fruta no se elimind.
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A continuacién se procedi6 al secado de la fruta. El secado se llevé a cabo en una secadora de lecho fluidizado a
una temperatura entre 45 y 55 °C durante unas 10 horas. El producto final tenia una humedad de un 6%.

Tras el secado, se procedi6 a la molienda y al tamizado con una malla de 0,5 mm. Partiendo de una cantidad inicial
de 1000 kg de frutos camu camu se obtuvo una cantidad final de producto tamizado de 50 kg.

Ejemplo 2. Andlisis de polifenoles, vitamina C y actividad antioxidante del producto del ejemplo 1.
Ejemplo 2.1. Identificacion de los principales constituyentes fendlicos del producto.

Se efectud un andlisis cualitativo del producto de la invencion con identificacién de los principales constituyentes
fendlicos empleando la metodologia de cromatografia liquida de alta eficacia con deteccion por red de diodos (del
inglés, HPLC-DAD), cromatografia liquida de alta eficacia con deteccién por espectrometria de masas (del inglés,
HPLC-MS) y por cromatografia liquida de ultra-alta eficacia con deteccion de espectrometria de masas cuadrupolar
(del inglés, UPLC-QTOF).

Posteriormente se realizé un andlisis cuantitativo en los extractos obtenidos mediante HPLC con deteccion ultra
violeta (UV) a longitudes de onda especificas para cada tipo de metabolito, y cuantificando frente a patrones
externos. Los flavonoles fueron cuantificados como rutina (quercetina 3-rutindsido), los antocianos como cianidina 3-
rutinésido, los derivados del elagico como &cido elégico, los elagitaninos como vescalagina, y los galotanicos como
acido galico.

Metabolitos polifendlicos identificados:
Flavonoles: Miricetina glucdésido (4), miricetina pentosido (6), derivado de miricetina glucésido (11),

Derivados del elagico: dilactona del acido valonéico (1), glucosil elagico (2), pentosil elagico (3), rhamnosil elagico
(5), &cido elagico (6), 8 -12 Derivados del elagico no identificado.

Derivados del gélico: &cido gélico (14), y dos derivados del acido galico no identificados todavia (22 y 25).

Elagitaninos: Castalagin (15), Vescalagin (16), ellagitanino no identificado (17), Di-HHDP-glucosa (Pedunculagina)
(18), HHDP- galoil-glucosa (19), Di-HHDP- galoil-glucosa (20), HHDP-di galoil-glucosa (21), Di-HHDP- galoil-glucosa
(23), Tri- galoil-HHDP-glucosa (24).

Tabla 1. Tiempo de retencién, espectro de UV/Visible, i6n molecular y fragmentacion de los compuestos fendlicos
identificados en la composicion del ejemplo 1. Los cromatogramas de algunos de los compuestos se pueden
apreciar en la fig. 1y 2.

Tiempp de - | Ams fragmentos mg/100 ..mg
N° | Compuesto retencion [M-H] (rr]“r";:) MS composicion

(min) (mediatsd)
Flavanoles
4 Miricetina glicésido 27,5 479 264, 358 i%g 221, 1,401+0,053
6 Miricetina pentdsido 30,4 449 272,356 | 316 trazas
Taninos hidrolizados
1 | Acido valoneico dilactona 15,4 469 255, 374 | 425 5,457+0,099
Derivados del acido elagico
2 | Acido elagico hexdsido 24,7 463 255, 362 | 301 7,519+0,081
3 Acido elégico pentdsido 28,9 433 254,360 | 301 20,42+0,16
5 | Acido elagico 29,7 447 254, 364 | 300 12,9410,28

dehoxihexésido
7 | Acido elagico 30,9 301 256, 368 | 229 76,49+0,49
8 Derivado del acido elagico | 35,9 489 254,362 | 301 3,904+0,058
9 Derivado del acido elagico | 36,5 489 254,362 | 429, 301 3,128+0,064
10 | Derivado del &cido elagico | 37,2 586 254,360 | 415, 301 2,27+0,14
12 | Derivado del &cido elagico | 40,8 720 254,362 | 301 1,508+0,027
13 | Derivado del 4cido elagico | 41,5 720 254, 362 | 301 1,618+0,008
Total 129,80+0,15

Elagitaninos
15 | Castalagina 11,5 933 246 géi 889, 64,51+1,11
16 | Vescalagina 13,9 933 246 g%i 889, 228,88+1,89

10
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17 | Elagitanino 15,8 1221 240 915 19,38+0,78

18 | Pedunculagina 16,2 784 240 481, 301 17,93+0,17

19 | HHDP- galoil-glucosa 19,8 633 240, 270 | 463, 301 17,80+1,13

20 | Di-HHDP- galoil-glucosa 20,5 935 240, 270 géz 633, 38,37+£2,78

21 | HHDP- galoil-glucosa 21,8 875 240, 272 | 484, 301 7,89+0,41

23 | Di-HHDP- galoil-glucosa 25,9 935 240, 270 g(l)z 633, 5,71+0,35

. . 767, 741,

24 | Tri- galoil-HHDP-glucosa 27,9 937 240, 276 465, 301 4,89+0,17
Total 405,35+0,98

Derivados del &cido galico

14 | Acido galico 9,0 169 274 125 29,56+0,71

22 | Derivado del 4cido gélico 24,1 915 240, 274 | 457, 169 6,43+0,41

o5 Derivado del 4cido gélico 378 569 238, 274 igé 523, 6,40£0,50
Total 42,40+0,54
Total 578,01+0,55

Las proantocianidinas fueron cuantificadas tras degradacién por el método de la floroglucindlisis, y por analisis de los
productos de hidrdlisis mediante HPLC-DAD-fluorescencia, empleando como patron los productos de degradacion

de la procianidina B2.

Proantocianidinas:

catequina,

galocatequina galato

Tabla 2. Tiempo de retencion, espectrometria UV/Visible, ibn molecular y fragmentacién de las proantocianidinas

identificados en la composicion del ejemplo 1.

catequina galato, galocatequina, epigalocatequina, epigalocatequina aducto,

Tiempo de A fragmentos mg/100 mg
N° | Compuesto retencion | [M-H] (rTr?:) MS composicion

(min) (mediatsd)
30 | Catequina 15,3 289 275 245, 205, 179 213,53+3,27
31 | Epicatequina 19,1 289 trazas
32 | Catequina aducto 11,5 413 trazas
33 | Epicatequina aducto 12,0 413 277 287, 261, 175 845,48+1,89
34 | Catequina galato 24,9 441 277 331, 289, 169 52,02+0,40
35 | Epicatequina galato 27,4 441 trazas
36 | Galocatequina aducto 17,4 565 277 439, 413,395 | 677,73+£11,99
37 | Epigalocatequina aducto | 23,6 565 trazas
38 | Galocatequina 10,7 305 277 287,219,178 45,28+4,72
39 | Epigalocatequina 14,4 305 277 287,219,178 60,10+0,67
40 | Galocatequina aducto 6,1 429 trazas
41 | Epigalocatequina aducto | 8,6 429 275 303, 261, 177 | 409,20+6,47
42 | Galocatequina galato 19,3 457 275 331, 305, 287 352,75+0,13
43 | Epigalocatequina galato | 22,2 457 trazas
44 Galocatequina galato 10,2 581 trazas

aducto
45 Egb%?c')"cateq“'”a galato | 4, 4 581 | 275 | 455,429,319 | 767,46+0,13
Total 3525,54+3,30

Ejemplo 2.2. Determinacién de polifenoles, vitamina C y actividad antioxidante del producto del

ejemplo 1.

En la siguiente tabla se muestra la concentracion de los polifenoles del producto obtenido mediante el procedimiento

descrito.

Tabla 3. Composicion de los polifenoles mayoritarios identificados totales en mg por 100 g de producto.

Metabolitos mg/100g
Flavonoles 1,4
Derivados del elagico 135,26

11
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Elagitaninos 405,36
Galotaninos 42,39
Proantocianidinas 3423,54

El producto de la invencién tiene un contenido de proantocianidinas derivadas de la epicatequina, la
epigalocatequina y sus correspondientes galatos con una concentracion por encima de 3 gramos por 100g.

El grado medio de polimerizacién de alrededor de 3 indica que el grado de potencial absorciéon de estas
proantocianidinas es elevado y esto supone uno de los principales valores afiadidos de este producto.

La vitamina C (ascorbico + dehidroascorbico) fueron cuantificados por HPLC con deteccion UV tras derivatizacion.
Los resultados se muestran en la tabla 4.

Tabla 4. Contenido de acido ascorbico, dehidroascarbido y Vitamina C total en la composicién del ejemplo 1.

Total Vitamina C
total (g/1009)
9,25 0,40 9,65

Acido ascorbico (%) Acido dehidroascérbico (%)

En la siguiente tabla se puede observar el contenido en vitamina C del producto de la invencion respecto de otros
productos procedentes de otros frutos.

Tabla 5. Contenido en vitamina C de diferentes frutos liofilizados (valores son g/100 g peso seco).

Fruto Vitamina C
Producto de Camu-Camu 9,7 g/100
Acerola 5-7 g/100
Grosella negra 2 g/100
Naranja y limén 0,5 g/100
Fresa 0,6 g/100
Guayaba 2,3-3 g/100

La capacidad antioxidante de los diferentes extractos se llevd a cabo mediante los métodos del ABTS, DPPH y
ORAC frente at Trolox, métodos bien conocidos en el estado de la técnica. Los resultados se muestran en la tabla 6.

Tabla 6. Capacidad antioxidante de la composicion del ejemplo 1 por los métodos ABTS, DPPH y ORAC. (* pmol
trolox/g composicion)

ABTS DPPH ORAC
752,3 1036,4 755

Como puede observarse en la tabla 7, la capacidad antioxidante del producto de la invencién es superior a la
capacidad antioxidante mostrada en otros frutos con capacidad antioxidante reconocida.

Tabla 7. Capacidad antioxidante, ABTS, DPPH Y ORAC de diferentes frutos en equivalentes de pmoles de trolox/g
peso seco de muestra.

Fruto ABTS DPPH ORAC
Producto Camu-Camu 752,3 1036,4 755
Fresa 250 300 153
Uva - - 36,5
Manzana - 40 13,2
Cacao (polvo) 620 450 -
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REIVINDICACIONES
1.- Procedimiento de obtencién de un producto de frutos de Myrciaria dubia que comprende las siguientes etapas:
a) Seleccionar frutos de Myrciaria dubia con un ratio de sélidos solubles/acidez de entre 1,40y 2,30,
b) eliminar las semillas de los frutos seleccionados en la etapa (a),
c) secar los frutos sin semillas obtenidos en la etapa (b) a una temperatura menor de 60°C.

2.- El procedimiento segun la reivindicaciéon 1, donde el ratio de soélidos solubles/acidez es de entre 1,60 y 2,20,
preferiblemente entre 1,80 y 2.

3.- El procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la etapa (b) comprende un aplastado
de los frutos seleccionados en la etapa (a).

4.- El procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde en la etapa (c) los frutos se secan
hasta tener un contenido de humedad de un 3% a 9%.

5.- El procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde en la etapa (c) los frutos se secan
hasta tener un contenido de humedad de un 5% a un 7%.

6.- El procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la etapa (c) se lleva a cabo a una
temperatura entre 20 y 55°C, preferiblemente entre 40 y 50°C.

7.- El procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la etapa (c) se lleva a cabo en lecho
fluidizado.

8.- El procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la etapa (c) se lleva a cabo de 2 a 20
horas, preferiblemente de 5 a 15 horas.

9.- El procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde ademas hay una etapa (d) posterior
a (c) de molienda.

10.- El procedimiento segin cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde ademas hay una etapa (e) posterior
a (d) de tamizado con una luz de malla de 0,1 mm a 1 mm, preferiblemente de 0,2 mm a 0,8 mm.

11.- Producto obtenido por el procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores.

12.- El producto segun la reivindicacion anterior, donde dicho producto comprende vitamina C en una concentracion
de entre 5y 20 g/100g de producto, preferiblemente entre 7 y 15 g/100g de producto.

13. El producto segun cualquiera de la reivindicaciones 11 a 12, donde dicho producto comprende polifenoles en una
concentracion de entre 3500 y 5000 mg/100g de producto, preferiblemente entre 3700 y 4250 mg/100g de producto.

14.- El producto segin cualquiera de las reivindicaciones 11 a 13, donde dicho producto comprende
proantocianidinas en una concentracion de entre 3000 y 4000 mg/100g de producto, preferiblemente entre 3200 y
3800 mg/100g de producto.

15.- Composicion que comprende el producto segun cualquiera de las reivindicaciones 11 a 14.

16.- La composicidon segun la reivindicacion anterior, donde dicha composicion es una composicion alimentaria,
farmacéutica o cosmética

17.- La composicién segun la reivindicacion anterior, donde si dicha composicién es una composicion farmaceéutica
comprende excipientes farmacéuticamente aceptables.

18.- La composicién segun la reivindicacion 17, donde dicha composicion esta en forma de comprimido, céapsula,
polvo, granulo, ungiiento, solucién, supositorio, inyectable, inhalante, gel, jarabe, nebulizador, microesfera o aerosol,
preferiblemente en forma de comprimido, capsula, polvo, granulo, solucién, supositorio o jarabe.

19.- Uso del producto segln cualquiera de las reivindicaciones 11 a 14 6 de la composicién segun cualquiera de las
reivindicaciones 15 a 18 como antioxidante.

20.- Uso del producto segun cualquiera de las reivindicaciones 11 a 14 6 de la composiciéon segun la reivindicacion
15 para la fabricacién de una composicién alimentaria.
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21.- Uso del producto segun cualquiera de las reivindicaciones 11 a 14 6 de la composicion segun la reivindicacion
15 para la fabricacion de un medicamento.

22.- Uso del producto segun cualquiera de las reivindicaciones 11 a 14 6 de la composicién segun la reivindicacion
15 para la fabricacion de un cosmético.
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OPINION ESCRITA

N° de solicitud: 201231255

Fecha de Realizacion de la Opinion Escrita: 28.10.2013

Declaraciéon

Novedad (Art. 6.1 LP 11/1986) Reivindicaciones 1 - 22 SI
Reivindicaciones NO

Actividad inventiva (Art. 8.1 LP11/1986) Reivindicaciones SI
Reivindicaciones 1 -22 NO

Se considera que la solicitud cumple con el requisito de aplicacion industrial. Este requisito fue evaluado durante la fase de
examen formal y técnico de la solicitud (Articulo 31.2 Ley 11/1986).

Base de la Opinién.-

La presente opinion se ha realizado sobre la base de la solicitud de patente tal y como se publica.

Consideraciones:

La presente invencion tiene por objeto un procedimiento de obtencion de un producto de frutos de Myrciaria dubia que
comprende las etapas (reivindicacion 1):

a) seleccionar frutos de Myrciaria dubia con un ratio de soélidos solubles/acidez de entre 1,40 y 2,30,
b) eliminar las semillas de los frutos seleccionados en la etapa a),
c) secar los frutos sin semillas de b) a una temperatura menos de 60°C.

El ratio de solidos es de 1,60 a 2,20, o de 1,80 y 2 (reiv. 2). La etapa b) comprende un aplastado de los frutos
seleccionados (reiv. 3) y en c¢) se secan los frutos hasta un contenido de humedad de 3 a 9% (reiv. 4) 0 mas concretamente
de 5 a 7% (reiv. 5). La temperatura de secado es entre 20 y 55°C, o mejor entre 40 y 50°C (reiv. 6) y se lleva a cabo en
lecho fluidizado (reiv. 7), durante 2 a 20 horas, preferiblemente de 5 a 15 horas (reiv. 8). El procedimiento comprende una
etapa d) posterior de molienda (reivs. 9, 10).

Asimismo, es objeto de proteccion el producto obtenido por el procedimiento reivindicado (reiv. 11), que comprende
vitamina C entre 5y 20 g/100 g de producto, preferiblemente entre 7 y 15 g/100 g (reiv. 12). El producto comprende ademas
polifenoles y proantocianidinas (reivs. 13, 14).

También es objeto de proteccion la composicion que comprende dicho producto (reiv. 15) que es una composicién
alimentaria, farmacéutica o cosmética (reiv. 16), en donde la composicién farmacéutica comprende excipientes y se
presenta en forma de comprimidos, capsula, polvo, granulo, ungiiento, solucion, etc. (reivs. 17, 18).

Por Ultimo es objeto de proteccién el uso del producto o de la composicion como antioxidante (reiv. 19) para la
fabricacion de una composicién alimentaria (reiv. 20), para la fabricacion de un medicamento (reiv. 21) o para la fabricacion
de un cosmeético (reiv. 22).
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OPINION ESCRITA

N° de solicitud: 201231255

1. Documentos considerados.-

A continuacién se relacionan los documentos pertenecientes al estado de la técnica tomados en consideraciéon para la
realizacién de esta opinion.

Doc. Numero Publicacion o Identificacion Fecha Pub.
SILVA, M. A. DA; PINEDO, R A; KIECKBUSCH, T G. Ascorbic acid thermal

D01 degradation during hot air drying of CAMU-CAMU (Myrciaria dubia [H.B.K.] McVaugh) 2005
slices at different air temperatures. Drying technology, 2005. Vol. 23, n® 9 -11, paginas
2277-2287.
ZAPATA, S. M.; DUFOUR, J. P. Camu-camu Myrciaria dubia (HBK) McVaugh:

D02 Chemical composition of fruit. Journal of the Science of Food and Agriculture, 1993. 1993
Vol. 61, n° 3, paginas 349-351.

D03 VAZQUEZ-CAICEDO, A. Camu-camu: a promising Amazonian fruit. Fruit Processing, 2005
2005. Vol. 15, n° 1, paginas 19-26.

D04 KR 20060072486 A (CYTOPHARM INC) 28.06.2006
CHIRINOS, R. et al. Antioxidant compounds and antioxidant capacity of Peruvian

D05 camu-camu (Myrciaria dubia (H. B. K.) McVaugh) fruit at different maturity stages. 2010
Food Chemistry, 2010. Vol. 120, n° 4, paginas 1019-1024.

D06 SORIFA AKTER et al. Nutritional compositions and health promoting phytochemicals
of camu-camu (Myrciaria dubia) fruit: A review. Food Research International, 2011. 2011
Vol. 44, n° 7, paginas 1728-1732.

D07 US 2006147600 A1 (GONZALES, R. AND PEREYRA, V.) 06.07.2006

2. Declaracion motivada segin los articulos 29.6 y 29.7 del Reglamento de ejecucién de la Ley 11/1986, de 20 de
marzo, de Patentes sobre la novedad y la actividad inventiva; citas y explicaciones en apoyo de esta declaracion

NOVEDAD

Los documentos citados D01 a D07 se refieren todos a Myrciaria dubia (camu-camu), al tratamiento del fruto (D01 a D04)
para conservar la vitamina C, asi como a su contendido en polifenoles y a sus usos (D05 a D07), asi,

- D01 menciona el interés comercial del fruto del camu-camu debido a su alto contenido en acido ascorbico (vitamina C) y
divulga el procedimiento de conservacion de &cido ascorbico del fruto al que se le quitan las semillas antes de secarlo a
distintas temperaturas (50, 60 y 70°C) y las variaciones de humedad que experimenta, teniendo en cuenta el indice de
maduracion utilizando el ratio de sélidos solubles/acidez (pagina 2280), citando el ratio como 2.81 (Tabla 1), no comprendido
en el intervalo reivindicado, por ello, no anticipa la invencion.

- En los documentos D02 y D03, los ratios divulgados si estan comprendidos en los intervalos reivindicados pero no
contemplan el secado a temperatura inferior a 60°C.

- Los documentos D04 a D07 se refieren a etapas posteriores, como molienda, extraccion de hidrosolubles y al uso pero no
divulgan las primeras etapas reivindicadas del procedimiento.

Por ello, a la vista de los documentos D01 a D07, se puede concluir que las reivindicaciones 1 - 22 son nuevas de
acuerdo al Articulo 6 LP 11/86.

ACTIVIDAD INVENTIVA

El procedimiento objeto de la invencion de obtener un producto de frutos de Myrciaria dubia que comprende la seleccion
de frutos con un indice de madurez (ratio de sélidos solubles/acidez de entre 1,40 y 2,30), eliminar semillas, secar los frutos
a temperatura menor de 60°C, hasta tener un contenido de humedad bajo y, tras una molienda, obtener un producto
antioxidante con alto contenido en vitamina C, polifenoles y proantocianidinas, e incorporarlo a una composicion alimentaria,
farmacéutica o cosmeética, resulta evidente para el experto en la técnica a la vista de los documentos citados D01 a D06,
siendo el mas relevante el DO1. Asi,
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- D01 divulga todas las etapas del procedimiento reivindicado como eliminaciéon de semillas y que la retencion maxima de
acido ascérbico se obtuvo a 50°C de temperatura, es decir, por debajo de los 60°C, asi como las variaciones de humedad
(paginas 2284, 2285), por ello, afecta a la actividad inventiva de las reivindicaciones 1, 3-12.

Aunque el ratio que indica el indice de madurez en D01 no estd comprendido en el intervalo reivindicado, este intervalo si
esta divulgado en los documentos D02 y D0O3. En efecto,

- D02 se refiere a la composicidon quimica del camu-camu y divulga los ratios de sdlidos/acidez que aumentan con la
maduracion del fruto y que varia dentro de los en los margenes reivindicados, 1,6 a 2,2 (pagina 350, Tabla 1; pagina 351,
columna 1), afectando a las reivindicaciones 1-8.

- D03 divulga el ratio en los margenes preferidos en la reivindicacion 2 (1,8 a 2) de la solicitud en estudio (pagina 21, Tabla 1)
y el contenido de vitamina C (paginas 22, 24), por lo que afecta a las reivindicaciones 2, 12 de la solicitud.

- DO4 comprende un procedimiento para tratar el fruto sin semillas de camu-camu que contempla una etapa de molienda
(resumen), por lo que afecta a las reivindicaciones 9, 10.

- D05 se refiere a los compuestos antioxidantes del fruto del camu-camu en diferentes etapas de maduracion, la extraccion
de los compuestos se hace con metanol/agua acidificada, tras lo cual se liofiliza (pagina 1020, 2.2) y se hace un estudio de
todos los polifenoles presentes en el extracto segun la maduraciéon (paginas 1022, 1023) con los que se concluye que el
potencial de este fruto no es solo por su alto contenido en acido ascdrbico sino por su contenido fendlico lo que hace que sea
fuente de moléculas que potencian la salud (pagina 1024, 4.) afectando a la actividad inventiva de las reivindicaciones 11-22.

- D06 divulga composiciones nutricionales y fitomoléculas del fruto del camu-camu como son los polifenoles (paginas 1729,
1730, Tablas 2, 3) con propiedades antioxidantes para ser utilizadas en productos alimenticios y para prevenir o retardar
varias enfermedades humanas (pagina 1731, columna 1, 3.2., 3.3.; columna 2, 4.) ademas de divulgar los contenido de
vitamina C comprendidos en los intervalos reivindicados (pagina 1731, columna 1, 2.2.4) por lo que afecta a las
reivindicaciones 13-22.

A la vista de los documentos citados, para el experto en la técnica no supone ningun esfuerzo inventivo elegir frutos de
camu-camu con un indice de maduracion adecuado para que al conservarlos se retenga la vitamina C y los polifenoles
puesto que las etapas de como hacerlo esta divulgada en D01 y los intervalos 6ptimos en D02 y DO3. Las etapas posteriores
y la utilizacion del producto obtenido del fruto del camu-camu estan divulgadas en el resto de los documentos.

Por ello, a la vista de los documentos D01 a D06, se puede concluir que las reivindicaciones 1 - 22 carecen de actividad
inventiva segun el Articulo 8 LP 11/86.
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