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por DIRZ efiog
& nombre de HEBNSLOW P. SHERER, R4PH B. KRABTSCH y RBNSIOW
‘D. SHERER, de naclonelidsd norteemerloczna, residentes el ,
12 en 1765 yake gvenne, Highlsnd Park, €1 22 en 455 Sunset
Road, Winnetke y el 3° en 365 Pmlos Road, Glencoe, todos
en Iliinois, Estados Unidcs de Amédrica, per:

MIEJORAS INTRODUCIDAS EN X4 PREPARACION DE COMPOSICIO-
) NES PARA REPRIMIR BI HABITO DEI TABACO™.
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Bgte invento seé refiers a compoalcionss
para su uso en la repreeidn del hdbite del tabaco y ge

refiere mfs particularmente & una compoaicién que pueds




10

20

222854

ﬁomaxsa oraimente, como en forma de una pfldora, tablets,
oépsula, goma de magear, O éimilares #1 8u amplee rara
anular el deseo del tebaco en forma tal como cigsrrijlos,
cigarres, tabaco de pips, tabaco ds mascar y aimilaree;

Hay mucho8 o808 en log gue por desso ¢
por necesided una psrsona guiere renunciar 61 hsfbite del
tabaco, y sin embargo encuentra diff{all ebstenerse, espe-
cialmente durante el periodo inicial de repreaidn. & me~
nudo el deseo de abendomar el hfbito del tabaoce 6s prefe-
rencla personsl pero mgs & menudo g@ debe & necesidades
por razones midioaaL Se han hecho varias investigaclonss
pare determinar &1 efeagto del te&baco sobre la salud e Iin-
teligencia del pﬁblioo; Por ejemplo, una de las investige-
ciones még recientes ha establecido 1la incidencia inore-
mentada del cancsr que regulta de fumar y uso similer del
inbe co‘.

cgmn regultado de #llo ha gido dsseable y
ég un objeto de egts invento orear medics posr log ounzles
el deses para el tebgoe puede reprimirse eficazmente,
preferentemsnte por medio de una composicidn gue puede
tomarse con gegurldad para satisfecer el desec del taba-
00 en gus varias formag de modo gque la abstinencis se
hard m€s fdcil o ge eliminerd ocompletomente &1 uso del

tebsco. Bs sn particular deseabls hecer use de& una com-

posiaién gue estéd libre de ingredlentes pexjudiciales

¥ que pueda tomarse oralmente, como en forma de pilldoras,

cépsulas, pastillas, goma de mescar y simllares sin efec-
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to nooilve y sin reacclones indegeables para €l slatems
humano, y 68 un objeto de este invento el pro&uc‘ir una
compoaioidn que incérpo:a diches ceramcter{siicas,

v Segin este invento se ha demogtrada gue
ls lobelina, ouande estd dispenibls en el sistems hume-
no, ofrece una ssturacidn fisloldgica que tiends a re-
primir 6] deseo del tabaco an cmalquiera de las varias
formes en 14s que log citados productog de tabaco ge
usan por las psreonas; ¥l ocompussto de Jobeline puede
estar disponible para dar los resguliados deseados ror
adminigtracidn orsl de sustanocias gne contienen sustan-
olaimenteé sales de lobeline sclubles ern &sguae. Ja sal de
lobsline soluble en agua preferids &s suliato de lobeli-
na, pero pueden también usgarse otrss sales tales cOmo
los cloruros correspondientes, fosfatos, nitratos o ga-
les orgdnioss de scetato, formiato, oxaslato, oitreto y
aimilar&a; Caloulados sobre la bese de sulifato de lobe-
lina, se han asegurado los mejorea resulimdeoa cuando se
toma en dosis gue oscilar de 1 -~ 8 mg aunque se compren~
ders que puede usnrse mgg o menos para dar rsauliedos
oorrespondicntes;

86 han hecho tentativas en €1 pasado para
usar sulfato de 1ob611navpara inpr&mir @] degeo de]l taba-
00 pero los efectos fisloldgicos que acompafiaban & su
uee han causado m€s dafio y 1legedo a ser mds indesesbles
gue la oconfinuscidn del hdbito del tazbzco y dichas ten-

tatives hen resunltado, por 1o tanto, en fracaso, Wright



10

156

25

222¢

&nd Iittauer, Journsl of americun Mediocnl gooiety, vold-

men 109, péginag 649-654, demostraron que ere necesario

.empleer el guliasto de lobelina en dosig tan altes oomo

8 mg, antes de lograrse efeato mlguno en el hfbito del
tabaéo, pP8ro gue cnando sd enplesba en tales dosis, la
nfuees, trastorno de estémago y otros efectos fislolégi-
008 indeseables que scompefieban s la administrecidén de dai-
chas oantidades de sulfato de lobelina eran mds de lo que
el puciente podfe aguanxar; Cusndo se redujeron lag dosis
de sulfato de lobelina & 4 mg & fin de disminuir estos
efectos rfilsioldgicos secundarios indesesblss, no s6 dis-
ponfe de un efecto deseable pars reprimir el heébito del
tabaoo; Nate enfogue de 12 soluclién del problems se aban-
dond, por lo tanto;

8¢ he encontrade ahora ques pueds emplser-

gé con €xito sulfeto d¢ lobelina u otros de los compues=

" tog solubles de lobelins pars reprimir o eéliminer el de~

ga0 del taboco gin gue g6 exXperimenten los sfectos secun~

derios indesesbles de nfusea, trastorno de éstémsgo y ei-

- mileress, si se adminigtrs 61 sulfato G& lobelinm en combi-

nsolén oon um oompuesto entidcidio que es cepsz de ioni-
zacién en el ambiente en que sstd sometido desvuds de la
gsdministracién orel, Se he demogtrado sdemfs gque la ocombi-
necién de sales de lobelina con un antidoido pera su admi-
nlgtracidn oral &g eficaz pars reprimir el deseo del tabe-
o0 cuando &l compuesto de Dbebelins estd pressnte en ocan-

t1dedes congiderablemente menores gue 1ss gué formeban
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61 1i{mite inferiox en las férmules fracasadas de Wright
y Iitteuer, ror ejemplc, se han assgurade¢ buenos resul-
tados con doesis gue contienen ten pooo ocomo 1 mg de
su}fato de 1obelina; Doelis que contienen tanto ocomo 8
mg, de srlfato de lobelina en combinaocién con entidoi-
dos se han usado sin sfectos risldlégilooa secundarios
indesenbles y 1as dfsig mayores hen demostrado tener un
efecto considerablemente mayor sobre &1 h€bito del tabsoo
del que se hublers obtenida con dosis eguivalentes de
sulfato de lobelina sin el antiécido; Bstos efsctos el-
nergéticos 6liminsn los efeotes fisloldgloos secunda-
rios 1ndeseablaa'antﬂri&rmant&'experimantados en €1 uso
de sulfate de lobalina y aumentan la aoctivided del eul~
fato de lobelina para el fin gue se intents da modo que
puede obtensrse mayor efecto con cantidades mayorss y
puedsn usarse con éxito cantidades que antes habfen sido
incapacea d¢ dar los resuliados deseaaoa; 836 haos &1 uso
mfs eifeotive de estas suatanclas cuando el compuesto &8
lobelina estd prassnte ¢n la yropoxcién de 1-8 partes
9n pego de sulfato de lobelina u ofras sales de lobeli-
ng por aproximadamente 100 partea en peso dsl antidoi-
do; Se comprenderd gue lu proporoién de la sal de lobe-
1ins o antifcido pueds variarge de acuerdo con la soti-
vidad del entidcideo y de acuerde con las caracterf{gticaa

var iables ds los serss humanos,

Jos antidcidosy adacuados estén representa-

dos por compuestos capscss de degTrrollar las reacclones

-5 -
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8loalinag &l ionizarse cuando se administran oralmentes al

ser humano, mstog 1noluyen materisles tales como lag sa-
les de doidog dfbiles y bases fuertes, teles como 1los ocar-
bonatos metdlicos que incluyen carbonzto de magnesio, oul-
boneto de caleio, bicarbonsto de sodic, bicarbonate de po-
taslo, ¢ fvsfatos tales como rosfato de magneeio, iosfato
de aluminin, fosiato d& sodlo hidrogenzdio, fosfato tricdl-
oloo y similares ¢ silicatos metdlicos tales como trigili-
cato de aluminio, glicinato de ﬁluminio ¥y simileres, o hi-
dzéxidos, tales como hidrdxido de omlolo, hidréxido de mag-
neaio, hiardxido sddico o potdaios y aimilarea; 8¢ hace 6z~
celente g0 des una composiocidn antidoida que ég efaot;va
oga!l inmedlistaments al adminlstrerse oralmente, perc ase
prefisre hecer uso de un antifcide inmedlstamente afectivo
(antidcido gue actia rdpidamente) en combinscidn con otro
antidcido aue &s de sccidn mds lenta (entidcido gue gctia
1@ntamaﬁte) para gus sea efsctive por un perfodo de tiempo
ndg largo;

¥l término “antidoido que =otda rdpidamente®,

& menudo desorito en el comercio como "antifcldos eigtémi-’
cog", 8¢ Intenta gus incluye antifcidos talés como carbona-
to magndsice, carbonato cdlcies, fosfate tricdloioco, fosia~-
to tribdsico de megnealo, blearbonato sddlco, bioarbonato
potdaico, hidréxido de soaio, hidréxido de potasio y com-
puegtos similarus; El término “antidoildo que aotda 1 anta~
nente® o "antidcldos no-siatimicoa", g8 quiere signifficaxr

qus 1holu§a compuestos talea ocomo fo afate de elwminic, si-

—6-
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licato magnésico, ifosfato magnésice, fosfasto cdlcleec, tri-
silicato de aluminio, hidrdxido de sluminio y antifcidos
eimilarssl 1a combinacidn de carbonate dé magnesio e hidard-
xido de aluminio o de curbonato de magnesio y fosfato tri-
oflcico @s reprssentativa de laus combinsolones preferidas
de un antifoido qué actda rdpidaments y de un antideldo
que actde lentamsnts ¢mpleados oon suliato de lobelina,
#n lugur deé carbonate magnﬁsico, puede hacsrge uso de ocalre-
boneto cfloico, bloarbommto sddice o hidréxide _sédico‘. zn
lugar de hidrdxido de aluminio, puede hacerge ngo de mate-
riales tales comc fosfato de sluminio, fosfatc magndsico,
trisllicato de sluminio, fosfoto tricdlcico ¥ similares;
Pare hnoar 1as compogioclones mfds sgradables
8] peladar, pueden sfiladirse vérias gustancias sromatizantesg
bilen conocidog en la téonios de 1e slimentadidn en ocantidad
suficientes para qus sean.efactivns; Por sjemplo, pueden ugar-
se indiclos de sceltes tales coms acelte da ments, =celte
de pircle, sceite de cangla, ¥y similarés: En 1a seleccidn
de sustancisg aromatizantes s prefisren materisles talsw
comd aocslite de menta porgue &3 efectivo para ayudar a ven-
e6r cualguier tendsncle 2 la néuseaL Jas ddsls de sulfato
de lobeline sn combinacldn con leg sniidcidos pueden Lormu=-
larse conjuntamente sn la composicidén farmacdutloca dugscda
pero muy & menudo s& combinan los muateriwles con varies our-
gas tules como sacarosd y similares pura hacer ofpsules o
en 1la fabricacibu de pfl&ora&.

& modo de ilustraoidn, psro.ho a modo ds li-
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Ejemplo I
1-8 miligramos de sulfsto de lobslina
100 miligramos de carbonsto magnésiocs

Indiciosg de sceite de menta,

Ejemplo IX
1~8 miligramcg de sulfmte de lobslins
40~60 miligramcs de ocarbonato magndsico
60~40 miligrumos de hidréxidio de aluminie

Indiciocs de aromaiizante,

Ejemplo III
2 miligramoa de mlfato de lobelina
50 miligrsmos de carbonato magnésico
50 miligramos de hidrdxide ds sluminio

Indicicos de soglite dz menta,

Bjamyloc IV
2 miligramos de nitrato de lobslina
50 miligramos d& bicarbonato sddico

50 miligramos ds fosfato ds aluminio

Ejenplo V
3 miligremos de fosfzato de lobelins
50 miligramss de fogfato de aluminio

50 miligramos de cuzbonaiw oflcico

Indicios dg acelie ds plrola o winter grsen,
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Bjemplo VI
2 miligramosg de sulfato d= lobelina
3100 miligramos de trisilieate de aluminin

;rge

Bjemplo VII
4 miligremos de sulfato de¢ lobelins
600 miligramos de glicinaio de sluminieo
carga
wjemplo VIII
5 miligramos de sulisto d¢ lobelina

800 miligramog de Dlcarbvonato de sodio

EBiemplo IX
1 miligramo de sulfato de lubelina
100 miligremos de trisilicato de sluminio

100 miligramos de carbonsto magnésioo

Ejemple X
% miligresmes de =ulfate d® Tobelins
50 miligramos de silicato d& 2luminio

75 miligramog de carbonato magnésioco

Bjemplo XI
2 miligramosg de snlfeto deé lobelins
130- miligramos de fosfate triceleloo
130 miligramos de¢ oarbonato maguésioco
carga ds azdoar de lsoche,

Aromsztizente de zoeiie de¢ mante,
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&4 modo ds adlaracidn, se he encontrade ads-
mfs que 1z nfusea, trogtorno de egtdmago, y otros efectos
figi016picos indeseables que s6 experimentsban enteés por
la edministracidn oral de sulfeito de lobelina © sus selss
puede disminuirse gin péralds sn &« efeoto ds represidn
el deseo del tabaco cuando se& ¢vites que 61 compuesto de
lobelina ge diguslva al administrarse orelmente hasta
que haya pasado por el estémago y la régién intestinal,

v ae obtienen los rear]ltados desesdos ousndo dlchos oom-
puestos de lobelinm estdn presentes en combinacidén con
antidcldos, oomo se ha desorito antaziormenme; Bstas con-
dicionﬁs pare evitar la golubilidad hasta que &1 compues-—
%0 hey® pasaitc & la regidn intestinaX ae he logrzdo ence-

rrando el sulfato de lobelinz u otrs gal de lobszlins en

‘una cmpa entérica que estd heche de un materisl gue tiens

poca solubilided, si €8 gque tiems elguns, en lcs fididos
dcldos a los que 6std sometidio durante el paso de la oavi-
dad oral & la regidn inteskAnsl, pero que se desintegre o
dianelve bastante rdpidamente en los medics bdsicos en &1
gondncto integtinm]l pera permitir aue 1s lobeling pese &
golucidn para el efecto deseedb:
BIRMPIO XIX

ge forma une pfldora de una mezcla de 1-8
mg; de sulfato de 1obelina,'50 mg de carbonato magndsico
y £0 mg de sacarosz en polvc;

32 p{ldora se sumerge por medics adecyodos

en una soluoidnmonose espesa de gelatina y le cperscién
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de inmersifn puede repetirge nnms cuentas veass con sedi-
mentacidn en ¢1 interin hagte que se hsya formadc 61 ee-
pegsor desendo de gelatina coms una pelfenla cont{nus en
torno a la pildora o tableta; 3a pildora o tablets reou-
blerta se gumerge eén une soluolén de formeldshido el 10%
durante 5-10 segundos pare éndurecer el recubr imienio de

gelatina y hacerlo insoluble en medio aoncso dcido.

Bjemplo XIIX

Una pildoras pare une ssla doeis de formu~
le con 2 mg. de sulfato de lobelina, E0 mg, ds ocarbonsto
megnésico, y 50 mg, de hidrdxido de eluminio. Una o varias
de las p{ldoras aaf preparadas se hacen rodar en une so-
luoién &1 104 de gueretins disuelta en partes izumles por
volimen de @lcohol e hidrdxido ae &monio; Se permite que
les pflioras recublexrtas 8¢ depoaiten sobre una plsca cu-
bierta oon £osite de oliva u otro exciplents grase, Hun lu-
gar de la solucién de queratina, puede usaree uns coempo-
sicién 1{quida de goma lace aisuslta eén alosihcl cetilioo
¥ acetons o goms laoce disuelte en aceits de ricino y al-
eohol, pregentes en le proporcifn de 5 partes de gome la-
ca y 1 parte da scelte de rioino ypara r»rondrcionsr & re-

@

oubr imlente protector,

Ejemplo XIV
1-8 miligramos de sulfato ds lobslins se
mezclan con suficients lactose ¢n forma finemente dividi-
da pars preducir ume pil@sra o cépeula adscuada para una

scla doele (usualme nte unos 100 miligramos de laotosa agon

nllu
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fes pi{lisras o tabletas formades con la

guficientes),

composicifén antarior ge haoen rodar e€n un reciplente
eanaltado con gcroximedemente la mitad de sun peso e sa-
licilate de fenilgQue se ha oslentado & la temperaiura de
fugibén por encims de 4596L Kl salicilato de fenilo ae con-
gelle como una pelfcula cont{nua en torno a les pf1aoras,
¥ates opersciones ds rearbrimiento pusdsn repetirge uns o
varias veceg mrs former 61 eégspegscr dessado czlcoulado para

aritar la digoluoién en el estdmago,

Ejemplo XV

Bn lugar del carbonato magnésico e hiard-
xido de sluminio del ejemplb XIII, la fqrﬁulacién que va &
incluirse dentre de la qubierta entéricea puede sstar hechs
de 2 mg. de sulfmto de lobelina, 130 mz, de fosfate tricdl-~
cico, y 130 mg; de ocarbonsto magnésics con carges adecua-
des tales como ezdour en polvo, &zdcar de leche y simila-
req} ccn 0 gin vns gngtancla aromatizanto;

Se oomprenierd que puedsn hacerse ocambios
en los detalles de formnlanién sustituyendo materimles
equivalentes gn las cantidades efeciives corrssponiientes
¥ que los ingredientes esenc imles puedsn formularse én so-
luciones para Ta administraocién oral ocomo 1f{guido, en lu-
gar dc administraoclén como sustanola sece en forma de pi1-
dora, prstillies o aimiler, y que pueden hacerse otros cam-
blos sin sslirge del espiritu del invento, especialmente

oome se& define en les reivindioaciones sigulentes,

- 12 -
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J0s puntos de ilnvencidn propis, no nueva,
pero no sstablecida, praotiocsde ni divulgade sn Bspaie,
que 8¢ pregentan pera gue sean objeto de esiz Patente
de Introduccién, por DIEZ sflog, son los sigulentes:

IQL - Mejoras introducidss en la prepare-
0ién de composiociones pars su use on &1 tratemiento y
repregién del hfbito de tabroo,carscterizades porgue
dlches composiciones comprenden une szl ssluble ds lobe-
lina y un antidcido eéscogldo del grupo gque consiste en
ocarbonato megnésico, carbonato cdlclco, bicarbonate s6-
dico, bicarbonate potdsicoc, rfoafato magndsico, fosfeir
de =luminio, fosfato de sodio hidrogensdo, fosfato triogl-
olco, siliocatos de aluminio, glicinato de &luminio, hi-
dréxldo de oaleio, hidrédxide ds magnesio, hiaréxido de
@luminio, hidrdxido de sodio, hidréxido de potasgio, ¥y
mezalas de las—mismoé.

zﬂl. - Mejorag seglin se reivindicen en €1
punte 1, carsoterizadss porgue la sal d¢ lobeling oom-
prende sulfato de lobelina;

Z2. - Mejoras segin se reiviniicsn en el
punte 1, oarscterizadas porgue el antidcido comprends

htirdxicdo de 2luminio,

- 13 -
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49; - Mejores segin se reivindiosn en
¢l ounto 1, caracter izadas pergue ¢l antifcido compren~
de carbonatoc magnégloo,

5¢, - Mejoras segin se reivindicen en el
punte 1, caractsrizedas perque &l antidcido comprends
biourbonate séalco.

60. - Mejoras segfin se relvindican en 61
punto 1, carzcterizsdas porque el antidcido comprende

trigilicato ds aluminio,
7o, - Mejoras asgin se reivindiocan en el

punto 1 6 2, carsctsrizedes porque =n une dosis pera
sdministracidén por vis oral, la sel de lobsline sstd

pregente &n oantidades cue oscilen entre 1 & 8 miligra-

mos,
8¢, - Mejores segin se reéivindican en

cualquiera de log puntos 1 & 6, caractar.lzadasg;aerque
los meteriales estin preasntes: en cantidedes que varian
de 1 & 8 partes por psso 4o 1fi szl de lobesline a 85 & 100
partes per pego del antidcido,

gsz', - Majorus eu la préparacién de compo-
gicicnes para su use sn sl tratemients y repreaidn del
nfbito dsl tabaco, omraci:rizadas porgne las mismas com-
préndsn una sal soluble de lobslins y una combinacién
de antidcidos que consiaten esenclalmente de un antidei-
do gistémfoo ¥y un sntifcido no sistémico,

109.. - Majoras segin ge reivindl can en el

punto 9, oaractgrizades porqué los sntifcldos e =otug-

- 14 -
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o1dn 1enta y répida estdn pressntes en ls proporcién de
4 & 60 partes en peso del antidcido de actuacién rdpi-

da & 60 & 40 pertes en pesc del antidcide de actuacién
lanta, A
' 112. - Mejoras segin se reivindioan en .
los puntos 1, 9 € 10, caracterizedes norque las composi-
cioneg compreéniden una sal solub;l& de lobelina, carbonsto
magnésico, y fosfate tricdlcioo.

129’, - Mejores ssgin se rsivindlcen en el
punto 1 6 9, caracterizedas porque las composiciznes com-
prenisn 1~8 mg‘. d8 gulfsto de lobelinsm, carbonato magné-

gloo y foafato tricdloico,
13e, - Mejoras ssgin se reivindioenen cual-

guiera d& los puntos 1l e 1z, caracterizzdas porgqus los me-~
ter izl es estdn contenidos dentro de una ocapa &utérioa‘.
149.. - Mejoras segin se reivindiocs an €1
puato 13, cargctmiizadas porgue ls capa entérica es sus-
tancialmente ingoluble en el medio gcido que sxiste en 1a
adminigtracién oral, pero es soluble &én el medio bédaioce
dsl conducte intestlnal‘. ‘
159’. - Majorag introducides &én la prepara-
oldn de comj;csicibnes vara reprimir 61 hébito del tabaoo’.
Tel y comec se ha deacrito en Ia Memoxis
gne antecede y con los fines gne 38 han essp@.o.tﬂoa&o"-..
Egta Memoris consgts de quincee hojas esori-

t28 £Or une gola c=ra, a,z_?wﬁ_ )
2 JU_ w8

Madrid,

DG;. - 15.. - -
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