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Ademgs, el suministro diario de drogas mediante una inyec—

~cidn a una partida de animales resulta antiecondmico.

‘L1l presente invento se refiere a un dicrositivo
nuevo y econdmico, para usar con un rumiante. £l dlirnositivg

consiste en un cilindro de metal que se administra oralmeii

del e=tdmago del rumiante.

Cominmenie se dispone de varios compuectos qud
micos que muestran un efecto benéfico en los animales rumgg
tes, Pér ejemplo, se conocen diversos compuestos que me jo-

. - . 0 ] . ". )
ran lalef1010n01a de la alimentacidn cuando se dan n rumisy:

.
tes. Otros compuestos son efectivos para activar el crecijas

miento y para mejorar el rendimiento de la carne que se ¥ o
liza para el consumo humeno. Otros compuestos son efeoti®od’
. . .

en el tratemiento terapéutico y en el control prolirlictie’ds s

e ®
de lag enfermedades de los rumiantes, por ejenplo, las in-.
Cecve g

Testaciones por parésitos. lMuchos de estos agentes utiles
son efectivos sélo.cuando se aaministran por el omaso del
animal. En consecuencia, dichas drogas se administran ruti-}
nariamente a una dosis diaria en forma de aditivos de la

alimentaciéﬁ, lamedores, aditivos del agua,.etc. Debido g
gue algunoé animales se alimentan en el campo durante un - -

1apsoiprolohgado, es imposibie administrar drogas que deban

derse diariamente por medio de aditivos de la alimentacidn.

Las formulaciones de liberacidn lenta, Sestina;
das a liberar una cantidad efective de un ingrediente ;el-cizj,:1
vo durante un periodo prolongado de tiempo, se conocen en:l
técnica? Sin embargo, se ha tropezado con muchos.prbblemas 
para pfodﬁcir un dispositivo eficam paré administrar, dé ﬁﬁ

modo econdémico, dichas formulaciones de liberacidn controlal}
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tas drogas.

patente estadounidense No. 3.844.285, Leby describe vn dis-

da al omaso de los animales TumlFHtOm domesticados, lo cual

(S ]

ge debe a varios fucetores., $i el dispositivo de suminis tro

es do tanaiio y pese demarziado pequeiios, no permanecora en elﬂl

omzso Aurante un tiempo suliciente como para que resulte -~ .
efectivo, ni contendrsd unag cantldai bastante del ing rodlent
activo para glcanzar el efectou convonlcnto de una llbera—f
cidn sostenida. Si el dJ%pOSltlvo es demasiado grande, laﬁ
adninistracion al animal se dificulia o es imposible. Adeg:
mis, los dispozitivos extrafios situsdos en el omaso son ﬁ&g
. v
pencos a ser expulsados por una regurgitacidn o a pacar all
intestino. No’obstante;dib,més imoortante es el hecho deyqu

el dispositivo de suministro no debe permitir cue se sum:--'

'n

nistren al animal cantidades excesivas de una droga formpla
....

da, yz que pueden ser letales las dosis excesivas de cler-
: Sene

Numerosos dispositivos para rumiantes se han -

producido con el intento de subsanar estos problemas. En la.

Dooltlvo extensible cue supues tamente-se administre por via

oral y que, tan pronto se encuentra en el omaso, se adapta
para cambiar fisicamente a una conf10urac1on a11erada que
impide, ©¢ cuando menos estorba, la regurgitacidn del dispo-|

sitivo. De modo andlogo, en la solicitud de patente alemang

28 22 832, Laby describe un dispositivo accionado por resor)

te. Dicho dispositivo esté equlnaao con unqc cintas nlastl-

cas extensibles oue, segin se expone, son eIectlvas para v
tener el dispositivo en el omaso despﬁés de una administre
cidn oral. En la Patente estadounidense HNo. 3.056,.724,<Eai”
ton describe un nédulo hueco o dispositivo de revestimiedt

Los disstitivos de la técnica anterior adole
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{ vo se caracteriza porcue comprende un cilindro de acero abie

I to por ambos extremos, el cual tiene un didmetro interior,

metro interior y la longitud; una'densidad de 2,0 a 3,5 g/q
Iy vona multiplicidad de dispositivos de retencién dispersos

len la oared interior del cilindro, y estd recubierto con ni<

' de varios inconveailentes, Bn weneral, los dienositivos de

confizuwracion ge-méirica varisble descritos por Laby limitan
i :

su ueo a la formiacidén de cue se trata en .particular, De ma’
nera' adicional, dichos disPOSitiVos,'que son de pldstico,
son guzceptibles de destruirse cuando un animel los muerce -

- . . o . 2 . .
antes de tragar, vpermitiendo asi la liberacidn  de lo que Jigh ]
. o

de considerarse como dosis letales del ingrediente activoN.
Ll disvositivo de Marston no men~iona un revestimiento sobb’
la superficie int@fior cuando ge u=a como un dispositivo é&r
lindrico, nl oue dicho dispositivo pueda liberar una dosiSS‘
letal del ingrediente ae{ivo. Adicionalmente, los disposistie
vos de esa naturaleza son propensos g experimentar una fai@
mecdnica, y ninguno de los dispositives de la téenica ant%}
rior pueéen volver a usarse con facilidad, lo cual aumeﬁ$g;*.
el costo sue implica la produccidn de zlicmntos.

Tl presente invento se refiere a un'dispositivo
oue =e usa en el reticulb-omago de rumiantes, el cual no es |
susceptible de destruirse durante o después de la administr
cidn. EL dispositivo de este invento es econdmicamenie con-
veniente, ya que su ménufaotura es poco costosa y puede recg‘
perarse con fzcilidad de les rumiantes al ser sacrificados
por 1o que pueden usarse en forma repetida.

£l invento se refiere a un nuevo dispositivo pa;

ra usarse en el reticulo-omaso de rumiantes; dicho dispositi}

» : \
mejor dicho, tiene una relacidn de 0,55 a 0,75 entre el di%
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bierto que un espesor de pared de alrededor de 1,5 mm da Iud
- i ) —

quel, magnesio, plata, aluminio, pldstico o con un esmalte

de colidad alimenticins

E1 dnvento proporeciona un-eilindro de metal ~

gbierto por smbos extremos, y equipados con un dispositivo

de retencidbn dentro de su parte interior. El dispositivoe de
eswa invencidn ectd destinzdo, de menmera conveniente, paré‘
adhinistrarse oralmente a un rumiante, y, una vez adminis 1

trado, |el dispogitivo tienc tal peso que permanece situado:

3 - . . 7 > b
cn la Qor01én de reticulo-~omaso del estdmago del rumianbes's
21 disposilive se guvels en el reticulo-~omaso hasta que S@ese

L 4
sacrifica al animal, tiempo en el cual puede retirarse al,,,.

asl conviene, y estd en aptitud de volver a usarse,

Como se ilustra en la figura 1, el nuevo dis

\ eae®d

. . . o A . \
sitivo y Util 1 de esle invento es un cilindro abierto por .
.nuo'

ambos extrenos. 1] dizvositivo se hace de acero y, de prefel

renciz, de un accro de bajo contenido en carbono o, alternad

tivamente, de un acero inoxidable. Cuando se hace de un aced

ro 2e bajo contenido en carbono, se recubre, particularmen—

te en su supcrrlicie 1nicr10r, con un metal como el niguel,

el magnesio, la plata o el aluminio, o con un esmelte o lacyg

de cazlidad comestible, v. gr.: resinas epoxi-~fendlicas, o

con un pléstico. De preferenciz, el dispositivo provisto

por este invento es un cilindr»y de acero suave o de bajo coy

tenido en curbono, que se recubre con un niquelado.

La pared 2 (figura 1) del presente dispositivo
puede tener un espesor de 1,0 a 2,0 milimetros. Se ha descg
gar a un disvositivo de manufactura econdmica que permite

la insercidn convenlente de un dispositivo de retencidn den:
p

tro de la superflcle 1nterlor4de la pared.




" 1 o Bl diepositivo provisto por este invento es ads-
| cuado ﬁurm admninistrarse a rumisntes, vor ajemplo,.reses, ~
ovejés yéabras. Nawealmente, el tamabo del disvo 51L3vo varif
segly la especie particular del animal que se trate. Sin em-f.

5 bargo, lz relacidn enire el didmetro interiocr y la longitud

rermanece constante en todos ezon dispos

lu

ditivos, Zspecifica~e

menve, el disnoeliivo de cste invento tiene una relacién,

tre el didmetro interior y la longitud, de 0,55 a 0,75 y, dgl
oreferenciu, de 0,60 a 0,7C. TPor ejemplo, un diznositivo ﬂe
- 10 egte invernto, aproviade pore ~dainislrorvse o terneras 36ve4

nes, wide de 11

Ry

L J
35 mirimetros de didmetro (d.i.) y de 20
LA E X

a 64 milimetroz de largo. Un dispositivo representativo migde
. L '...
20 nn de Qiﬁmetro y 33 mm de largo. Un dispositivo pr efer&v.:

do para administrarse a terneras mide 30 mm de didmetro y )0:
sens
15 wm 4o larszo. Un dispositivo cue se adapta idealme=nte parﬁ.a;i.i;;:‘v
ministrarse a ovejas y cabras mide 15 milimetros de diémetr&i
v 25 miliuetros de largo. 1
La densidad del dispositivo provisto por este

invento es de tal naturaleza oue el disvositivo queda rete-

Y

" 20 nido materialmente en el retlculo—omaso de un rumiante. La
densidad es de 2,0 a‘3,5 g/cc. Un dicpositive preferido, ade|
cuzdo warz zdministrarse al. ganado vacuno mide 35 mm de lax
do, 7 tiene una densidad de 2,9 glcc.

Como se ha indicado, 1la. superficie interior‘del
25_ dispositivo estd provisté de un dispositive de retencidn. El
dispositivo de retencidn puede adpptar, en la forma.que se
considera en la presente; la de una serie de canaladuras eilj

culares labradas en la pared interior del cilindro de =CerX0.)

Como se ilustra en la figura 2, si asi conviene, dichas can;

30 laduxas 3 pueden distribuirse de manera uniforme, y variar |
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en nimero semin la 1oﬁgitud d¢el dispositivo de cilindro qu'
se utiiioe. Sin ombario, ninguno de estos aspectos es eritid
co parn li onerzeidn del Sismositivo. Por lo seneral, las

canaladurmaz ﬂL“lLO! 25 enidn separadss por uns distancia de

1 a5 wilimetros, y cada canaladura puede tener una anchurs
@

de 0,2 a 2,0 milimetros. Ias canaladuras pueden labrarse en
] ? .

et
cualouicer forinn conveniente, »or ejemvlo, pueden concsistibes

en unas roscas en forma de V, o pueden ser unos cortes de 'Y
fondo plano y en fﬁyma de U, La figura 3 representa el dfgp‘
sitivo de la figors 2 en un giro de 450, vara mostrar estéé’
canaladuras interiox u.“ﬁl-diﬁpoaitiVo que s¢ utiliza prefes
rentemcpte para sdministrarse a terneras consiste enjun orﬁ
lindro de acero que mide 50 milimetrosg de largo; dicha nﬁpé“
la tiene de 10 a 14 cznaladuras iateriores cuya anchura g8
dge 0,06 a 1,0 milimetrosz, y estin separadas por una distanciai

de 2 a 3 milimetros. Las canaladursaz pueden tener una profur)

idad correspondiente del 20 a 50 por ciento del espesor de

Pueden utilizarse unos dispositivos interiores
de retencibn, adic ales o alternativos, en la porcidn intg

rior del diswositivo. Por e¢jemplo, una malla de alambre, una
pantallas netdlicos, uvnos pasadores de acerb o unas varilla'
puede:n sujetarse a través del didmetro de 1é'poréién inte-.
rior qél ¢c’lindro, O nueien hacerse unos hoyos en diché pof

cidn interior del cilindro.

Las formulaciones- -que pﬁeden administrarse'@or.
el dlbUO sitivo que depéra este’ invento comprenden una eani
dad efectiva de un ingrediente farmacolégiéamente activo,%
por gjemplo, un agente activader del crecimiento, uniformeﬁei

te mezclado y disperso en toda una matriz copolimérica. Ias
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ailockones dnoluyen a los nwentus que se ewplean cououCﬂte

B T v e - - .
forpuliciones convitnen del 20 g1 80 ¢ en peac del 1n"re

. P K T < S SR ~ )
Le oevivo My Wi ol el grelL,, gl 30 =1 ’7\) 5/;{). o8 ﬂ{;@l’l'l}&‘? "‘__A

A na e oy ey -',.,' SR - - TR - . .
Farascoldgpienaente actlvel ¢ue yeldos utilisearse en lasg Foj

para acviver ol ois

T NP men . ) f
TILCGIIGO , Ge Lp al 1n Clliulc.l. on |J|.J_:‘I ~_3a1"'b @ d_e lo o l"llTIll@,l’l’lieS . LOS
A5CITEH ceviven SUe se a8an eunfnnente ineluyen o 106 2i-

el 1.—

gulentes: gonensin, narasin, laogd ocid,
mL i C —l 118 ] ae LAL' H'] &1L Lll( Ly }.10.11@]1;3 il’] ‘_‘_ &) ’:l.U s

icing e

no, nis

A, vancopicing, ristocetina, soimioina.

minerasing y otroz semejantes,
puedun urarce las scles y 1log deptercs fe dishom coupueubq'
L]

Una forpulscidn particularnente preferica para aduinistred
_ ] I :

pow medio del diopositivo de cuminisirs a cue se refiere es
¢ dluventoe, comprendc como 2ctivedor dcl erecimicnto el mo;'

nexizin antihidtico (Vé;‘ ze 1o nateste cotadoumidconse numear

De preferencis,

con un copolimero

o

formulociones npueden

contener mds de un insrediente activo, asi como cuzslquizra
de entre varios Jiluyentes, v vehiculos farmac

ticos que se utilizan coomdnmente.

Las formulaciones gque se introducen en elAdiSp’

zitive ¢ este inventc pueden prepararfe por cualquiera deé

entre vavies forwas que incluycn un meZe

1
Co por atomiuzeidn, ctc. Un método preferido de preparaciod

-

{Ob
£ te en disolver una cantiiad adecu2dz del doPOlimﬁro



apropiada de un

Aisolversc

wepilico,

codio 4

la contiaad doe

' WL 8d1590 aue asi
comn rime N

Aadriind

nositivo dsz
uefnera alimentana

La W R R

su crecimiento y/o

anto duranie un

Imiento imparte

‘;efectlva del ingre

earacter

aludido en un disolvente orgdnico
ra fileilmente =or ova
azente faranodlogi

on del disolwvoentoe

siguc la separacl
alrededor de 50 qra

03 de

en peszo de deid . lioLLoo ¥y del 20 ¢ en mesmo de feido gli
lico, ¢ues tiene ung visconidsnd inherasate de 0,18, puelen

en una cantidad

te #r;azhou adecuado,
!

telranidrofurano, eloroforao, etc. Un azen

¢ tivador del crecimiento, farmzcedlosie

¢ @donensin,

50 o,

solteidn and

Y

disuelto. Ia

wmiforacneste ¥y, ot sezulidz, &l disolvente o€ senara Q0T -
-~ PSR o By e T . ke . ) P o Y on - . FOR |

evanoracion, deparands asl unz fom:ulieidn, Jde wezc.a unifo

del cowolimero y el
e

ce fusiona en el disvositivo del invento,

' 4 ‘
Btraclon oral
cmnlo, la Fformulzc
svniniztro, puels

er el canmpo, nara activar

ner

para su
o,
1odo prolonzado
al rumiante - una libera

:trolada del activador

stica, dicha

animal por dia.

golubilizanie qﬁe
sorzeidn, o incorporandn la eunt
comente activo, & lo»cuéil
or_dnico. For

copolimero derivado del 80 %,

de 200 a 400 ml. de un disolven-

. .

_ o,
por ¢jeunlo, biclorometano, acetona,:w

ene

I ]

yamente setivo, "o

. * @
LR J
el lasalocid o la uallﬁOﬂlﬂlﬁa, €

'...l:

olinz%des

incjor zorn al

t

H

Poyianlds ae

o en seguila coun
narn neselarsweess

en una masa sodlida.

Forma »suede nularse, ¥ 1a

%)

zranula—~

a2onveniente a un rumiante. Por

ién, desouds de introducirse en ol dis~

dinistrarse ovaiuenis & una

efectivamente

aunentar

del cr00141cz

iente activo es sezura para

dosis efzctiva es

inferior =

Las iarias representati

o)
Q
o
fde
(e}

R
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con So 102 o 300wz, por animal., EL mueve dicpozitive de

3U

ey 3 vamaado T e e vy ey ey - ey " "
windio o Lumris al ondnnl own Grataniento boo wrolontilo co-

o a1 1590 Adan GororlLindmisnue .
De mwodo alternative, lis formulsoismes cue ne
e e - - L A o P cidana e
wtilizsn ¢. el dissos tivo o awinistro del invento nueden

e

. -

REQCarc Y 2arsc mnezelanio DIUANIEYO o. Cop(j'l_j'_m;'po adecuado econ Gi
.

agpnteiacﬁlvo, comns ol nosennin en cstalo neco amlve rLugaa,.

narn M oauciyr una nescla I‘)U_lvc claada yniforne, w2 3 eguida "‘ .
L -

L

1o menald e callenta @ una benperatura de 80 a 100 C.,;y;".q

. _ .
1T R P O ST g4 ; ]
ap oororuye, 20w chouanlo, o Lroevds o oan erlhraidor Killione?e

’ ~ 3 '\', Cl Ll s .'j,r\" o~y YR SR - T -
counin, obteniendose usi unz masa uniforne vy ablandedn Cud..

puede introducirse divectunente e el dicpositivo de st *°

L BIe RN AN L =N\ ey ] ! l’
tro, hecho de acero, materia del osresents invensio.
- ) as e
Law foranlzcionee aue ze introducsn en el 1180w
o @

sitivo puLchn contencr, alonds de la uotrins conolindricn y
el dnsredizate activo, otras sustancias cue ce wtiliszan cod
afmmente en férimlas nedicinales. Zos diluyesten, Vehiculoé
eslutinaten, excipienfesly condyuvantes gue ce incorporan
usualnente a dichas formulaciones incluyen: zgoma de traga-

canto, acicla, almiidn de nais, gelatina, dcido alginico,

o]
(O]
]
4}
.3
et
(0]
(&}
?-"
C
=
Q
]
(@]
w
hes]
oF
[¢]
&)
'—X
3
W]
cr
o
jol

estearato le aluiminio, span 80,

tween 80, monoestearato de sorbitano, diestearato de hexa-

g};licerilo, dizestearavo de gl"c.;rilg’ sucrosa, ]_gc‘[;osa, :,-_,1_e-ti1

paranén, provilparaiuén, cera de abejas, manitol, glicol de

»ropileno, celulosa microcristalina, silicato de calcio, si
lice, polivinilpirrolidsona, mantecs de cacao, monolaurato d
gorbitano de polioxietileno, lactato de etilo, trioleato d
sorbitaﬁo estearato dé oalcio, talco, etc. H

51 se es? 1ma convéniente, las fornulaciones aque

l
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merosos 2omouestos Sc bensindidasol,

- Sonsistir, por ejemplo, en un activador del crec1m1ei'o*oi

o reforzador de lg e11010n01a de la qllmugta01on, en L'”

[ Y " ameny ey e 3 - 1 -
senny o 2e o Lasroeddss acsive. Cilertos

Ld

activedores del
erced ionto gue e conbluarse vy a;min13ir~rze Juntac en wn
T et et T e eelimy ey e o - ) e K4
Alenoritlivo Ge ebue 1nvelrso para ovtener un efects gcinergis
. . a o K 4N T i 3 ’
tico i aetivoeldn del crondmicnto. De nanera adielon:l, na-

e S 4 .o  m oy Ny e -t - N VRN 4 ]
U SE aniloTon, SC Col0cel econo soentes antihelaintinoc

adninictran o ocuniantes, Dichol azentes pue-

N
reclnierdto, como;

3 .

2 Dorowiorce puarto con an qesivador del

¢l ainennin, y osaministrorss por edio del dispositivo de e

Q

resc y, simalitdncanente, vara scetivar o

cwe ce ad

oyl
(J
=3
.l
;_v
-
5
;_‘
|97
Phue
pv
(o)
hs)

pozitivo do sundnlstro Qo epte invento con Yitiles cumdo ge

9
KR . ~ o by . P .'
1en oo runinate, ¥ ose retiencn en la poreidn de ﬂetluulo~

".

oy Lzl

stdoaso del aninegl, Para gque funcione como se ha

. ' ’ . -~ A _ B T . - > my” A
nrevisto, la foraulacion gue va o adninistrorse se introdues

L4

cil Lz cdpsnla, 1o cunl nmuede retencrse en el re eticnlo- ~-011aso |

del uniual; dicho dispositivo nrosorcionz un drea sunerfi-

1

CiRL ezpuesta congtante de la Foravloe 16n, de modos cue los

Ge ponen en contzcto con 1z Fformulacidn,

para lozrar la liberacion controlada y uniforme conveniente:

A1 administrarse a runiantes comc las reses, el

o
[©]

dispositivo acero antes descrito puede llenarse con la

Q
ct
j
o
o
3
o
[0}
()
(O]

a 60 g. de una Tormulacidn de liberacidn con=

ingrediente assivo. Dicho bolo estd listo enton
ces vara adninistrarse oralmente & una ternera Dara que el

ingrediente activo ze libere uniformemente el cual puede
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lapso conmrendido entre 60 y 160 dins,
ruminotes cond dan oveias, una o

PSRN el P .’._.4 o . il m . Y PO
o de didamonro, yw ode 20 o 30

1 - N . N . e . rmayer T i PR ~ 1y
de largo, abiorta wor aabddr ootrowos, puslie llenarse cowd

unn formuliaeidn adecunds, pars 1o ITiberacidn e onulolh"

- . - . . » i
ingrediente activo avronicin, wor cjemnlo, wn agzents cobive

.

dor el eveecindent . Dichon agentes, como el woncnnin, ha-

)

, con cne ammnente el aprovechumiento dek alineats v/o e

el creziaicato Qe 1ns covejar, no odle or 1o ue =e
10 Q BU Meso, e cuxnto 2 cu produncidn de
s,

La liberucidn controlalo del agcote activo a
partie de lasz formulaciones gue se introducen en ¢l dicn
tivo de suninistro a gque se refiere este invento ge ha den
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Con el intento de ilustrar de una'm&ncra mdé
completa 1oz zsnecton varvicularen el presente invenlo, se .|
oLl oL Sifnisnies ejounlon sotellados de la presaracidn
de lon covolimiros y ﬂe'léﬂ-foJu17 ones que se administran)
por nedio del dispositivo del invento. Loa ejemplos son unim
CLIAENTE TCATeSenTativor y no deben interpretarse en niagtn |
scutido comd iimitativos;
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o 31104180 ¥ 5,0 g de una resina de intercazbio idnico. Ia
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n el cucl se colscharcn y destilaron 200 ni. de agua. Des—
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icida, 1l agitacidn y el ea
lentamiento convinuaron, y la presidn se fedujo gfadualmente
por vacio en el curso de tres horas, después de lo cuzl, la

temperatuiﬂ de la mezcla de reaccidén aune ntd a 150%., a uﬁa

dn flnal de 5 torr. Una czntidad adicional de 5,0 g del

eatalizador Dowex HCR-W2-H se agrezd o la mezcla de reaccifr

1y, en seguifa, la nmezcla se calentd a 170 C., a 5.0 torr,.

e i la e . . ' .0 VB
arante venticuatro horas y, @ continuacidn, a 185°C., a5
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iieho, »ow medlo da, unn espectrome tri orof
neis magnétion nuclear, y denostrd cue contér
nidades ldeticusz ¥ 35 % de unidades nlicélicaé.i
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dc evacuaclén de 51 segundos a 2500 JONR con011m0r e

S formo o ung ‘coneentraci i4n de 0,50 g por 100

disolvonic. Lo viocosidad inhsrente del copoldimero
se estaLlzeid entonces seswi 1as si-uientes Fdrmmlas:

Hr o=t qbﬁlz T

se-determind, la viscosidad i1gerenue dek

0,19 a1/g.
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Siguiendo el procedimieato general que ge
@ 1d.

ne eﬁ-el Ejempld 1,

e e . ‘ : .
0 glieglico ue Conden saron en presenciz de.un toﬁﬂl uef4
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capolincrs Lerivado dcl 65

deoido glicdlino, I1 conclimero se analiz

™

X I 20 Py - 2o .'
= vigcogidad relativas

evacuzcidn dc

= 1 disolvents
= n de la solducidng

evacuagid
o P
= vigcosidzad inherénte;

= concenirzcidn en gramos/loo nl;

= logzritno.

710 g, de écido ldctico ¥ 290
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