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, El presente invento tiene esencialmente por ob-;
;jeto un procedimiento de preparacidn de un agente terapéu%
'tieo nuevo, dotado de propiedades cicatrizentes y que po-%
see ademds, eventualmente, otras propiedades farmaco-dinéf
‘micas; este procedimiento permite especialmente la prepa-é
racién de formas farmacéuticas utilizables para las apli~i:
caciones locales, sobre la piel o sobre las sucosas. '

Tas fibras de colégeno son ya utilizadas para

- realizar suturas sin ligaduras, lo mismo que para cons-
tituir prétesis para sustituir vasos.

El solicitante ha descubierto que el colédgeno, -
de una manera general, posela igualmente propiedades ci-

catrizantes elevadas y ha puesto a punto clertas formas
de caldgeno que se prestan particularmente bien a su wtie
lizacidn como agente cicatrizante extremsdamente activo
¥y extremadamente competible con los tejidos animales.

El procedimiento de preparacidn del agente te- ;
rapdutico segin el invento es notable, especialmente, por%
que se afiade agua & caldgeno fibroso preparado & partir :
de piel, por que se agita la masa as{ obtenida hasta la :
‘obtencién de un gel acuoso que setrata luego para obtener%
‘la forma farmacéutica deseada, :

Bste agente terapéutico puwale, conforme al pre-
.sente invento, ser preparado bajo formas extremadamente é
variadas, que convienen tanto a la aplicacidén tépica comoi
g la administraeién oral, intramuscular o intravenosa, §
Estas formas son especlalmente las siguientes: pomada, org
me, polvo, esponja, colirio, évulos o comprimidos gineco~ -
1égicos, supositorios, comprimidos, solutos, etc... '

Sin embargo, segin un modo de realizacidn prefe-,
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ir:i.do del presente invento y relativo a la aplicaciéﬁ'io— !
- eal sobre el tegumento, este agente se prepara de manersa E
E que se obtiene una masa fibrosa que puede ser compacta, .
'y tener entonces, de preferencia, el aspecto de una hoja %
5 . Pibrose o plaquita fibrosa, o no ®mmpacta, y consgtituir
~entonces una estructura aireada tal como una gasa, una
:compresa, un apdsito, etc. Naturaelmente, este modo de
realizacidn preferido concierne Unicamente a la aplica-
cidn tépica del agente terapéutico del invento. :
10 Segin este procedimiento de realizacidn, se ex-
truye el gel acuoso citado en un producto de la forma geo-
métrica deseada, el cual es luego secado hasta un conteni;
do en humedad residual comprendido entre, aproximadamente;
5y 10% en peso. T
15 Tal contenido corresponde a una capacidad mdxi~
ma de hinchazdn de las fibras de caldgeno. :
Se pueden preparar también, conforme al inanto,:
apésitos autoadhesivos formados por la asociacién de un
_elemento terapdutico de caldgeno y de un elemento, tal
20 jcomo una cinte adhesiva, que permite mantener en su sitio !
E dicho elemento terapéutico. !
Segin una caracteristica del presente invento, ’
‘'se asocia al calégeno, al menos otro principio farmacodi- g
;némicamente activo; ademds de su misién de agente cicatri-%
25- ;zante, el caldgeno desempeiia entonces la misidn de vehicu-{
ilo frente a este otro principio activo; el calégeno puede:
.ger el dnico vehfculo utilizado o bien, segin una variante;
Eotro vehiculo puede ser afiadido a la asociacién citada. .
. Segin una caracterfistica del procedimiento del

30 %presente invento, el principio aectivo citado es un antisép%

4
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. tico; este antiséptico podrd ser elegido, por ejemplo,
Eentre 1l sustancias siguiented: eosina, cristal violeta, ;
“hexaclorofeno, azuleno y violeta de genciana; naturalmen-

:te, una asociacidn con un antisdptico estd limiteda a le

utilizacidn tépica de dicho agente terapéutico.

Segin otra caracteristica del procedimiento del

. presente invento, el principio farmacodindmicemente acti~

vo es, como el colégeno, un cicatrizente, por ejemplo al=-:

quitrén de hulla o un agente pare el tratamiento de las

afecciones de la piel, el cual podrd ser elegido, por ejeg

plo, entre sustancias tales como el aceite de enebro y el
ictiol. ‘
De una manera general, el prinecipio farmacodin67
micamente activo citado puede ser de cualquier tipo en si
conocido; se puede sefialar de pasada que las asociaciones
de calbgeno y de corticoides, tales como, por ejemplo, una
fluoro~cortiona, son particularmente interesantes para el
tratemiento de ciertas dermatosis, »

Segin todavia otra caracteristica del invento,

.go aflade al gel acuoso citado un agente plastificante que§

confiers flexibilidad al producto final, por ejemplo, una !

hoja o una plaquita del tipo citados de preferencia, este:
agente es glicerina, que permite volver a lipidar el cnlé-;
geno, dado que el modo de preparscidn de Sste tiene gene- -

ralmente por efeoto sliminar todos los 1fpidos que le acomi

paﬁan.

Se desceribird a continuacidén un modo de prepara-
cién del agente terapbutico segin el presente invento, asi

como un ejemplo de aplicacidn terapéutica de éste.
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iModo de_preparacifn

Se utiliza un caldgeno, sin degradacién sensi=- |
‘ble, preparado a partir de piel o de desechos de plel de
ibévidos, o de cdpridos o de equidos., BEste coldgeno se pr§
5 ‘aenta bajo una forma fibrosa, que puede absorber sgua, i
‘de manera que se transforme progresivamente en un gel i
acuoso.,
| Este coldgeno fibroso es, por ejemplo, calégenoﬁ
de ternero, previamente secado, que posee las caracteris- :
10 ticas sigulentes: ‘
- Humedad, entre 5 y 10%
. = Nitrdégeno total aplicado al producto, comple- .
temente seco: 15 a 1%%
- Nitrégeno de las funciones emida : 0,5%
15 -~ Cenizas sulfiricas: de 5 a 6%
Este colédgeno puede contener cantidades varia-
bles de sales tales como el cloruro de sodio, el sulfato
de amonio, etc., sales que se conserven en el producto
final cusndo se opera conforme &l modo de preparacién si-
20 guientos
' En un nmatraz, se hen introducido 300 gel de estei
bolégeno fibroso de ternero (en ol grado de hidratacidn cg?
?respondiente e las cifres dadas més arriba, o ses entre :
5 y 10%) y 10 1. de agua, eventualmente con adicién de dci-
25 do acético (de 1 a 3%); esta adicién de deido provoca, en |
ciertos ocasos, una mayor hinchazén de las fibras; conviene'
sefialar que este coldgeno fibroso estaba desprovisto de :
lipido, de manera que, con vistas a la preparacidn de cier;
%as formas del agente terapéubico final, conviene afiadir un

30 agente plastificante, tsl como la glicerina, en estos casoé,

4.1.68
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- rina 8l matraz,.

_trata éste por téenicas cldsicas, para transformerlo en

"le forma farmacéutica deseada,

340A01 iy

f se afinden, por ejemplo, aproximadsmente 100 g de glice-

Se agita bajo vacio hasta obtencidn de un gel, |
lo que requiere sproximadamente 6 horas., Se deja luego i
reposar la preparacién durante aproximadamente 12 horas.‘

Se extruja entonces el gel acuoso asi obtenido :
a través de una hilera cuyo orificio se presenta en for- -
ma de una hendidura cuya anchura puede ser variablej se
obtiene as{ une faja que se hace secar en la estufa a
502C, bajo vaclio; esta faja se transforma en una hoja o
plaquita a la cual la glicerina confiere una gran flexiw
bilidad; el secado se efectia hasta que el contenido re- ;
sidual de sgua estd comprendido entre 5 y 10%.

La incorporacidn de glicerina tiene por efecto,.
edends, evitar la absorcién del liquido de las heridas
(el cual favorece la cicatrizacién) contrariamente al al-
godén hidrdfilo, por ejemplo.

El1 grosor de tal hoja o plaguite estéd compren~ :
dido, por ejemplo, entre 1/10~de mm y 2 mm.

En el caso en que se quieran preparar oiras foré

mas farmacéuticas, tales como, por ejemplo, pomades o cre.

_mes, se hace alto en la etapa del gel acuoso citada y se

En el caso en que otro principio fanmacodinémicé

‘mente activo ha de ser asociado al coldgeno de le hoja o

plaquita citada, se modifice el modo de preparacidn indi-

cado de la memera siguiente: antes de proceder a le agi-

- tacién, se pone en solucién o en suspensién dicho princi-

:pio activo en la mezcle de agua, de coldgeno y,'eventual-'
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mente un dispersante, tal como el polietileno glice y=Ulqdy
i

el fin de facilitar la homogeneizacién del conjunto. ’

Ia cantidad de este agente terapéutico es, evi-i

dentemente, funcidén de la indicacién médica considerada;i

" en el caso de una indicacién dermatoldégica, habrd que aqg

1

nerse & las concentraciones habitualmente utilizadas pae-~

. ra estos diversos principios activos (entisépticos por

; ejemplo).

Ejemplo de eplicacién terapdutica

Se trata, por medio del agente terapbutico se- ;
ain el presente invento, une paciente afectada por una

dlcera de la pierna; esta dlcera tiene 3 centimetros de

- didmetro y se asiente en la cara amtero~interna de la pier

na derecha, a aproximadamente 8 cm de la punta del maléolo,

Esta lcera ha sobrevenido & una mujer afectada de vari- |

ces de los miembros inferiores y que ha formado una fle-

bitis de la pierna derecha como consecuaria de un embara-:

zg a la edad de 23 afios, ILa dlcera se ha formado por

" primera vez aproximadamente dos aiios antes del comienzo

' del tratamiento con el agente terapéutico del presente

“invento.

. de Unna) esta Ulcera se habfa cicatrizado de modo rela-

Despuds de un tratamiento ambulatorio (vendaje
§

. tivemente rdpido, mientras que tenfa, al comienzo del

}tratamiento, un didmetro de eproximademente 1 cm,, 6 me- £

' ges despuds de este primer tratamiento, esta lcera reapa{

recif y despuds de esta fecha, se ha extendido progresi-

vamente, con mriodos de remparicidn incompleta, ya sea en:
el curso de tratamientos ambulatorios, yea sea, por el

contrario, en reposo, con aplicacién local de diferentes
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Epomadas. Sobre esta dlcera que evolucionaba desde

gente Estatuto sobre Propiedad Industrial,

340A01

‘mes de un eflo, se han aplicado plaquites de coldgeno con

|
eosine (2,5% de eosina), y luego plaguitas de coldgeno sin

eosina; al cabo de tres semanas, se ha obtenido una cica~-

trizacién completa. ;

Desde el comienzo de este tratamiento, se obser-

vaba la formacidn de protuberancias carnosas, testigos de;

un proceso de curacidn.

Se ha comprobado igualmente una verdadersa "digeé

- t1én" de la parte de la plaquita en contacto con la ulce-.
jraci&n propiamente dicha, cuya digestidn realizeba asi w

. verdadero calco de la ulceracién.

v

Le plaguita citada tenfa un grosor de aproxime-

. damente 1/10 de mm.

Estas diversas constatacliones muestran la efi-

cacia muy grende, como agente cicatrizante, del agente

terapéutico preparado por el procedimiento del invento,

asl como su perfecta compatibilidad con el tegumento y
los tejidos subyacentes,

Bata solicitud que corresponde a la presentada

en Francis, el 28 de Diciembre de 1.966, bajo el mimero

'89123, se acoge & los beneficios del Artfeulo 511 del vi--



Los puntos de invencién propia y nueva que se
presentan pars que sean objeto de esta solicitud de Paw-
;tente de Invencidén en Espafia por VEINTE afios, son los
5 isiguientes:
1.~ Procedimiento de fabricacidn de un agente
. terapéutico de aceidn cicatrizante, utilizeble especial- i
.mente en forma de pomada, de crema, de polvo, de esponja,g
de colirio, de évulos o comprimidos ginecoldégicos, de su-f
10 ~positorios, de comprimidos, de solutos, de apbsito, de
compresa y de erticulos quirdrgicos diversos, caracteri~ ;
:zado por que se afiade agua a coldgeno fibroso preparado

‘a partir de piel, por que se agita la masa asi obtenidae hésta

1a obtencién de un gel acuoso que se trata luego para ob—%

i
!

15 " tener la forma farmacéutica deseada. ,
‘ 2.~ Procedimiento segin la reivindicacién 1, ea%
‘racterizado por que se extruye el gel acuoso citado en un%

producto de la forme geométrica deseada, el cual es lue—g

. go secado hasta un contenido en humedad residual compren—%

20 dido entre aproximadamente 5% y 104 en peso, :
3.= Procedimiento segin la reivindicacién 1, caé

racterizado por que se utiliza coldgeno fibroso desprovis%

to de 1ipidos y por que se afiade un agente plastificante é
!

- 9 -
541468
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' la masa citada.

- méquina por una sola cara.

PR
31‘5‘8681 e

4.~ Procedimiento segin la reivindicacién 1, !

ae e ey o e —

§ caracterizado por que se utiliza coldgeno fibroso que con;

 tiene aproximadeamente de 5 a 104 en peso de agua.

5.~ Procedimiento segin la reivindicacién 1, ca-
racterizado por que se afiade al agua, antes de la aglta-~ .
¢ibn citada, un deido para favorecer la hinchazén de las %
fibras. |

6.~ Procedimiento segin la reivindicacién 1,
caracterizado por que se afiade otro principio farmacodinéf
micamente activo antes de la agitacién.

To~ Procedimiento segin la reivindicacién 6,
caracterizado por que se afiade igualmente un agente dis- ;
persante antes de la agitacidn.

84=. Procedimiento de fabricacidén de un agente
terapéutico de accidn ecicatrizente,

Tal y como se he descrito en la Memoria que
antecede y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de diez hojas escritas a

12 p B8

Madrid,
P, A,
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