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MEMOQRIA DESCRIPTIVSA

correspondiente a la solicitud de ung

PATENTE DE  INVENCION

SECCION TECKNICA
CLASIFICACION L P. C,
cuase_f
SUBCLASE_<Y

pors 20 ARoOS

en ESPANA

Solicitante: Sociétéd dites C.R.T. (Centro de Recherche

Thérapeutique), société anonyme.
Nacionalidad: Francesa
Domicilio: PARIS 13 éme, 58 rue de la Glaciére
Enunciado: "PROCEDIMIENTO PARA FABRICAR UN MEDICAMENIOM

Priorided: Solieitud correspondiente & la Patente depositada
en Francia bajo el nfmero 70 04 199 de fecha 6 de
Febrero de 1.970.
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La presente invencidn concierne a un procedimiento
para obtener un medicamento, caracterizado porque se encapsu
le la sustancie terapdutica activa y se ponen las microcépsg
las en suspensidn en un vehiculo liquido més o menos viscoso,
para former una suspensidn estable y homogénea pars su admi-
nistracidn por via bucal.

Ie microencapsulacidén es una técnica clésica de re
vestimiento, en la cual, polvos o liquidos son divididos en -
perticulas microscépicas y cubiertas con una fine cdscara s6-
liga e impermeable para la sustancie revestida. Las capsulas
obtenidas se presentan en forma de polvo seco, ligeramente ——
grenuloso asegurando a los productos recubiertos le mejor con
servacién si son frégiles, la ausencia de gusto si no son agra
dables, una liberacidn continua, progresiva, terapéuticamente
preciose sn algunos casos.

Ia forme farmecéutica de administracién de las mimrg
cépsulas haste hoy, estd constituida por comprimidos que se =-
presentan como comprimidos que se ¢btienen por aglomeracidén de
las microcédpsules. Si esta forme es perfectamente adecvwada para
los sdultos, es imutilizeble pare nifios y animales.

Le invencidn tiene como fin, un procedimiento para -
obtener un medicamento para la administracidn por via bucal, ca
racterizado porque se prepars una suspensidn estable y homogénea
de microcdpsulas en un excipiente liquido, cdmodamente tragable,
cuyas microcdpsulas encierran, al menos, upa sustancia terapéuti
camente activa, teniendo una pared insoluble en la referida sus-
tancia y dicho excipiente, soluble en el juego del organismo e -
inerte con respéeto a la citada sustancia activa, el exciplente
tienen uns densidad sensiblemente igusl & le de las microcépsu-

las.
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Asf se prepara una forma medicamentosa que puede pre
sentarse como un liguido mds o menos espeso o como une jalea o
una "confitura" donde el gusto de la sustancia activa es complg
tamente masticable. Este medicamento es conveniente particularu
mente pare los nifios a los cuales se les administra facilmente -
por ejemplo, con le cucharilla, y para los animales a los cuales
gse les puede administrar tal cual, o bien, por equplo mezelén-
dola en los pastos o con una jeringa.

Ademds, un modo de administracidén simplificado y la -
augencia del gusto dessgradable, seagte medicamento tiene efectos
terapéuticos beneficos. En efecto, la liberacidn de la sustancia
ectiva por disolucidn de la pared de las microcdpsulas en el tu-
bo digestivo o en un ligquido del organismo en continuo, progresi
vo y regular. Por otra parte, la presentécién en jalea es parti-
culsrmente interesante en los casos de afecciones gastro-intesti
nales ya que agegura una verdadera cura de las mucosas.

Se administre este medicamento con la dosis medicinal
usual de la sustancia encapsulada.

Ejemplos de sustancias encapsulades son los diuréticos,
cardio-vagculares, analgesicos, sedantes, anti—aléréioos, ant;bié
ticos, encimas, vitaminas, eto,.

Segin la invencidn, la pared de las microcdpsulas debe
ser insoluble en el excipiente liguido que sirve de vehiculo a -
las microcédpsules y solublen en lgs jugos del orgenismo, sistema
digestivo y otro, para liberar la sustancia activa encerraga. Por
otra parte, dicha sustencia debe ser inerte con respecto a2 la sus
tancia encapsulada. Dicha edscars debe ser de etilcelulosa que se
disuelve con los jugos del sistema digestivo.

En el medicamento de la invencidn, el excipiente debe ~

tener una densided por lo menos préxime & la de las microcépsulas



pare conseguir una suspenéién estable. Este excipiente puede

tener una consistencia gelatinosa y estar constituido por —

¢jemplo, por une jalea acuosa de goma de “"guar" gelatina, ——

pectine agar-ager alginatos, o oualquier otra sustancia sus-
5 o= ceptible de contener los granos en suspensidn.

Este excipiente puede encerrar uno o varios conser
vadores utilizados normalmente en farmscis,tales como el --
p-oxibenzoato de metilo o de propilo. Puede ademds contener
azucar, aromss o perfumes para dar al medicamento un gusto -

10 v agradable.
| Pudiendo iguslmente encerrar una u otra varias sus
tancias activas.

Se conocen numerosos procedimientos clédsicos de pre
paracidn de»las microcapsulas. Estas pueden recurrir a diver-

15e= sas técnicas de revestimiento, el estirado o la formacién "in-
situf en emulsidn. Estos procedimientos asi como los ejemplos
de materisles utilizables pare le formacidn de la cdscara o re
vestimmento, estan descrltos en las patentes americanas:
2.730.456, 2. 730 457, 2.800.457, 2.969. 330, 3.041.288, 3.111.407,
20+~ 3.116.206 y 3.173.878.

Las microcdpsulas asi preparadas que tienen un didme~
tro aproximado de 20 a 150 micras son puestas en suspensién en
un vehiculo semi-liquido de densided prdéxima a la de las cdpsu-
las, Le naturaleza y las cantidades de los componentes del vehi

25 o= culo dependen de la canti‘ad y del peso de las microcépsulas, -
- as{ como de la naturaleza de la cdscara y del vehiculo, y tam-
bién de la gimensidn de las microcépsulas.

El medicamentos de la invencién, puede encerrer micro

4
cepsulaes con diversas sustancias terapéuticas.

30~ Ia invencidén serd mejor comprendida con la lectura de
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la descripeidn detallada que continuma, con un ejemplo limita-

tivo del modo de realizacidn segin la invencidn.

EJEMPLO

Se prepara microcédpsulas de clorhidrato de tetraci-
clina con revestimiento de etilceluloss, conforme a un proce-
dimiento clésico.

Para 50 grs. de clorhidrato de tetraciclina, se uti-

liza un excipiente que tiene la composicidn siguinetes:

Pectine 14,05 g.
gome. de "guar" 0,95 g«
azicar 468,50 g.
glucose cristel 168,50 g.
deido cltrico 0,95 g.
perfume 13 Ee
ggiiggibenzoato de 0,9 g.
gﬁﬁggigbenzoato de 0,45 g.
agua Ce.S. | 950 g.

Se 1lleva a ebullicidn 425 ml de agua conteniendo =
deido citrico y los conservadores. Se afiade la pectina, la -
goma de "guar" y una parte de azicar y se mezcla homogénea=
mente.

Se afinde, siempre en ebullicidn el resto del azfcar.
Se .deja enfriar. El peso obtenido debe ser de 937 grs.

Se deja reposar 24 horas de manera & obiener una so-
lucidn gelificada estable.

Se afiade finalmente las microodpsulas de tetracilina
¥ el perfume.

Este medicamento se presenta en forma de jalea. Se -

les puede administrar a los nifios con outhara con la dosis me-
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-dicinal usual de tetraciclins, bien por dfe 1 a 2 gr. aproxi-

madamente. EL gusto de este medicamento es &l del excipiente
y no el de la sustancia activa.

Se entiende, que la invencidn no queda limitada en
modo alguno al ejemplo desorito, sino que es susceptible de -
numerosas veriantes accesibles al profesional, segun las apli
caciones consideradas y sin salirse por ello del cuadro de la
invencidn.

La presente solicitud, que corresponde a la presen-
tade en Francie, bajo el mimero 70 04 199, de fecha 6 de Fe-~
brero de 1.9%0, se acoge a los beneficios del articulo 51¢ del
vigente Estatuto sobre Propiedad Industrial.

 NoTa

Se declara como de propiedad y novedad para todo el

territorio espafiol, el contenido de las siguientes:

REIVINDICACIONES

18+~ Procedimiento para fabricar un medicamentio, de
concentracidn esteble y homogénea, para la administracidn por
via bucal, ceracterizedo por que este consiste en preparar, -—-
las microcépsulas conteniendo a2l menos una sustancia therapeu-
ticamente activa en el interior de una pared insoluble en el -
agus y en esta sustancia, inerte enfrente de esta sustencie y
soluble en un jugo del organismo, llevendo en la ébullicién -
una mezela conteniendo al menos agua y un gelizante pare formar
un excipiente liquido hemogéneo, se deja enfriar para provocar
su gelificacidn, y se incorporan en las microcédpsulas para for
mer una suspensidn homogénea y estable, la densidad del exci-
piente serd sensiblemente igual a la de las microcépsulas.

28 .~ Procedimiento parae fabricar un medicemento, se-

gin la reivindicacién 18, caracterizado en que el gelizente se
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forme mediante goma de "guar® y "pectina'.

38.- Procedimiento para fabricar un medicamento, se-
gin las reivindicaciones 12 o 28, cuyo procedimiento se carac-
teriza por el hecho de afiadir al agus, al menos un conservador.

5em 48 ,— PROCEDIMIENTO PARA FABRICAR UN MEDICAMENTO.

Todo ello conforme se describe y reivindica en la pre
sente memoria, que conste de SIETE hojas, escritas a miquing —-

por una sola de sus caras.

Madrid, 22 e ”
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