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Esta invencién describe nuevas particulas
antidcidas. La invencién describe tumbién composicio
nes farmacéuticas antifcidas wejoradas. Dicia inven-
ciéﬁ describe asiwiswo nuevos procedimientsrs pura pre

5 parar cowposiciones farmacéuticas antidcidas mejora-
das. La invencidn describe adicionalmente cowposicio-
nes farmacéuticas antidcidas mejoradas en las cuales
las caracteristicas de sabor de las mismas se han cli
minado sustancialmente por recubrimiento con zceite

10 de las particulas individuales existentes en ellas,
eliminéndosq asi el problema caracteristico de seusa
cidén desagradable al paladar que existe en la téenica.

Fundamento de la Invencidn

Una composicién farmacédutica antifcida ideal
15 tiene las caracteristicas generales siguientes:
1., No es de efecto general; es decir, no es
abgorbida en el tracto gastrointestinal.
2. Aptitud para elevar el pH del estémayo
a valores cowmprendidos dentro del intervalo de pll de
20 3 a4,hs.
3. Aptitud para mantener el pH deseado du~-
rante un periodo de tiempo adecuzdo,
4, Sensacidn agradable al paladar.
5. Ausencia de efectos secundarios indesea

25 bles, tales como diarrea o estreiiimiento.
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6. Coute bajo.

7. Comodidad de formas de dosil'icucidu,

Una suspensidén o tabletus wsusticables cons
tituyen luas forwas usuales y preferidas de udwiniag.
tracibn.

Existen muchos antidcidos que elevan el'i-
cazmente el pH del estduwngo a los valores desecauos
y mantienen este pH durante periodos ue tieumpo ade-
cuados, Otros antidcidos son capaces de ser efectivos
al miswo tiempo que controlan los efectos secundqrios
indesgeables i@plieados. Sin embargo, estos antifici.os
no son ideales, dado que producen una sensacidn den-
gradable sl paladar,

Uno de los muyores inconvenientes de lun
preparaciones antidcidas, segln se consideru gencril-
mente, es el “sabor de boca" curucteristicu que nro-
ducen, la cual es al wismo tiempo desagradable y de
mal sunor. Esto es debido a la sensacidn de yeso,
contextura arenoss, sequedad y propiedades astrin;:en-
tes asociadas con los carbonutos metilicos, hidrdxidon
metdlicos, etc., que sirven como componentes . .ulkusun-
tales de log antidcidos. El paciente puede, por comsi-
Suiente, dejar de tomar su medicina debido siwplemente
a que el sabor de la wisma le resulta desagradavle,

Por tunto, es de una iaportancia capital pars los pu-
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cientes que sus prenuraciones untidcidas senn iales

que no sblo posean unu efectividad considerable, si

no yue posean asiumismo propiedades favorables de sen
sncibn agradable al paladar,

Se ha trabajado mucho para ensayar y rescl
ver eute problewa de la svusacién al paladar de los
antifcidos, dado que existen muchos wmétodos en la téc
nica de las ciencias farmacéuticas que pueden llevir-
se a cabo para transformar una wmedicacibn desariada-
ble en otra que tenza un sabor agradable. Uno de tu~
les wétodos puede llevurse a cabo por seleccidn cui-
dadosa de agentes aromatizantes. Se han probado mu-
chas de las técnicas acostumbradas de tabletas y sus-
pensiones arovwatizantes, con el fin de resolver eate
problema de sensacidn al paladar de los antidcidos,
3in ewbargso, dicho problema no reside simplewente en
un merv emnascaramiento del sabor desagradable de los
carbonatos metdlicos, hidrbéxidos wetdlicos, ete., ¥y
el resultado es que persisten todavia la sensacibn de
yeso, la contextura arenosa, la sequedad y lus propie
dades astringentes. Se ha llevado a cabo también una
aromatizacidn excesiva o aplastante, sin eliminar %o-
das estas propiedades indeseables.

Algunos agentes antifcidos poseen tal muuor

inherenteumente desagriadable gque resulta dificil for-~
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mularlos en un producto administrable por via oral
que gea agradable al paladar, tal cowmo una tubletu
magticable o una suspensidén, a no ser que se haya
incorporado a aquéllos un cierto nlmero de otros
5 ingredientes. El sabor desagradable puede presentur
ge bajo diferentes seusuciones, tales cowo un subor
apargo, repugnante o anestésico.
Un método ulterior que se ha probado en
la técnica consiste en proporcionar una tableta re-
10 cubierta que, cuando es ingerida por el paciente,
tiene enmasca;ado el sabor desagracdable. El recubri-
miento, sin embargo, ha de ser tal que no se disuel-
va en la saliva sino mds bien en el lugar de accidn
deseado, es decir, en el estdmago. En camwbio, los re
15 cubrimientos para tabletas dan como resultado con fre
cuencia el proporcionar el aniidcido en lugur inade-
cuado, ya que se disuelven en el intestino,
Ll estbébmago no perwanece en condiciones es
tdticus wientras que el antifdcido eéstd actuando sobre
20 la acidez gfstrica, Peribdicamente, el estémago se va
cia por si wismo de su contenido, con inclusibn de
cualquier antidcido que no haya reaccionado. adewhs,
estd siendo segregado dcido adicional al wismo tiewpo
que se estd consumiendo el 4ecido que se encuentra yo

25 en el eatéwago. Una preparucibn efectiva no sllo tie-
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ne que contener una cantidad suficientemente grande
de antidcido por dosis, sino que tiene que reuccio-
nar con suficiente rapidez para utilizuar todo su po
der neutralizunte antes de ser retirada del lugnr de
accibn por el vaciado del estdmu-o. Las tabletns re
cubiertas, por tanto, pueden tener el inconveniente
de liwitar la durucibn del perfodo de tiempo de efec-
tividud del antidcido, dado que el momento de viaciudo
del antidcido del estbdwazo puede llevar relativacento
pronto despuds de la disolucibdn del recubrimiento. Eg
to puede dificultur adicionalmente la aptitud del :in-
tifcido para elevaur el pH del estémago a los valores
deseados.

Los untifcidos wés efectivos se encuentran
por lo general en forwa de suspensibn, Es tawbién por
esta razbéa por lo que los untificidos en forma de pre-
baracionea onn tabletas deben ser tabletas masticables
Yy no tabletus recubiertdas, ya que el paciente reduce
la tableta a particulas de pequefio tawatdio y produce su
propia suspensién durante la masticacidn. Por consi-
gulente, es de priwvera necesidad el proporcionar sen-—
sacidn agrudable al paladar a las tabletas masticavles,
wanteniendo al miswo tiempo lu efectividad deseuda del
antidcido.

Inesperadamente, se han encontrado prepiru-
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ciones antifcidas wejoradas,

Se han encontrado prepardciones antificl.
das wejoradas que tienen aptitud pura elevur el pi
del estédmosgo a los valores deseudos por encima del
margen de pH 3.

Se han encontrado tawbién preparacione:
antidcidas mejoradas que tienen aptitud para waito-
ner el pH deseado durante un periodo de tiempo e~
cuadamente largo,

Adicionaulwente, se ha encontrado que oty
preparaciones.antiécidas me joradag carecen de efec-
tos secundarios indeseables tales como la diarre: o
el eatreiiimient:..

Se ha encontrado también que estas prepi-
ruciones antidcidas mejoradas tienen un coste bujo
y pueden prepararse en forwmas de dosificacién conve-
nientes, .

So.re todo, se ha encontrado que las prepu-
raciones antifcidong de esta iuvencidn son inesperadi-
wente agradables al puladar y éstin exentas sustun-—
cialaente de las propiedades de "sahor de boca' ugo-
ciadas con las preparaciones antifcidas conocidus.

Adicionalmente, se ha encontrado wl proce-
dimiento nuevo y conveniente para el método de prepu-

racidén de eatus preparaciones antifeidas,
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56 ha encontrado gue, cuando se recubren
las particulas antifcidas con un aceite hidrocarbo
nado no tbéxico, iaerte e insoluble en ugua, Cupiz
de forwuar un recubriwiento sobre aquéllas, y estus

5 particulas recubisrtus se convierten después por for
wulacidén en suspensiones o tabletas deseadus, resul-
ta una preparacidn antidcida mejorada que estd sus-
tancialumente exenta de las propiedades-de "sabor Jds
boca" desagradaobles al paladar asocciadas con los .un-

10 tibdcidos.

Se pa encontrado que estas preparaciones
antifcidas que contienen en su cowmposicién particu-
las- recuniertas con aceite, poseen todas lis caruac-
teristicas generules asociadas con un antifcido

15 ideal,

Se ha encontrado que las preparaciones me
dicinales de este tipo de antiécido pueden hucerse
sustancialwente insipidas por wedio del recuoriwmien
to con aceite de las purticulas del antidcido aules

20 de proceder a la formulaciédn, .

38 ha encontrado que el recubrimieato con
aceite de las particulas del antiicido no puede lle~
varse a cabo por un simple mezclado, adicibn, cowbi-
nacidn, trituracién, o procedimientos anflowos, de un
aceite con las particulas del antidcido. En lumr de

25 ello, el aceite dehe aplicarse a las particulas de
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tal munera que el aceite se adhiera a 1a superficie
de la particula y forme particulas recubiertas de
aceite. Esta es la razbén de que no pueda vealizurse
en la préctica el recubrimiento de las particulas
de la manera convencional, tal como podrian recubriy
se tabletas, pastilles o forwas andlogas.

Haley, en la Patente de los EE,UU, Niw.
1.334.460, describe una emulsidn de aceite mineral
con lechada acuosa de wagnesia. La cantidad de acei-
te en dicha lechada es al wenos 1/3 en volumen referi
da a la ewulsifn final, y preferiblemente 50,. en vo-
lumen reé...sida a la miswa, Haley inforwa del empleo
de emulsiones de aceite mineral para el estreiiimiento,
y combina la lechada acuosa de magnesia con el aceite
mineral para dar consistencia a la emulsidn con el fin
de forwar un wedicamento gemejante a una crema, Aun
cuando Haley informa acerca de una preparacién que con
%iene lechada acuosa de uwagnesia y un aceite en combi-
nacién, no describe la téecnica de preparacibn de los
antifcidos recubiertos con aceite. De hecho, puede
considerarse que Haley recubre realmente el aceite mi
neral con la lechada acuosa de magnesia con objeto de
tformar su preparacidn cremosa.

Descripeibn de la ‘Invencibn, y Realizaciones l'referidus

La presente invencién describe preparaciones

-9 -
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antidcidas mejoradas en las cuiles se ha resuselto

el problema que existia en la técnica relativo a 1la
sensacidén desagradabvle al paladar dsociada con aqué
llas. Esta invencidn estéd basuda en el descuorimien-
to de particulas antiécidas excepcionales. Estas par-
t{culas antidcidas son nuevas, dadd que carecen de lay
propiedades de "“sabor de boca" inherentes, asociadas
con los materiales antifcidos.

De acuerdo con la presente invencibn, se
conpigue una mejora importante en las caructeristicas
de savor de preparaciones antifcidas para adwinigtra-
cién por via oral del tipo conocido como tabletas was
ticables y suspensiones por recubrimiento de particu-
las antidcidas desagradables al paladar con un aceite,

El aceite empleado tisne gue ser uno gue sea
no tbéxico y sustancialmente insoluble en agua., Tiene
que ser tawbién inerte frente a los ingre&ientes aso-
ciados en la preparacién, asi como frente a los flui-
dos de la boca. Ademfis, ha de ser uha sustancia que sea
capaz de formar un tal recubrimiento sobre las particu
las antifcidas, y tiene que fijarse sobre las wismas
lo bastante sblidamente pura gque no se ponga en liber-
%ad en la boca., El aceite puede former un recubrimien-
to que puede ser de espesor wonowolecular o polimolecu

lar, El waterial de recubriwiento puede variar en con-

- 10 -
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contracibn desde 1:10 a 1:1000 en pesoc, preferivle-
wente desde aproximadawente 1:50 hasta aproximidamen
te 1:1000 eu peso & aceile a antiécido. Es desenul.
que el recubrimiento envuelva totélmente la purticu-
la del antiécido. Preferiblemente deberis utilizir-
se un aceite sustauncialmente exento de sabor; sin e
bargo, esto no es necesariumente esencial, ya que la
cantidad de aceite presente es relativuwente pequena
y pueden anadirse excipientes saporiferos para enuug-
carar cu.a.yuier sabor del aceite.

Dichos materiales de recubrimiento que pue-
den emplearse, pueden ser cualesquiera que formui pur
te de una clase'dq aceites,hidrocérhonados y deirivades

\
de aceites hidrocarbounndos, no téxicos, inertes y sus
taiicialiente insolubles en agua. Mé&s especiricaments,
el aceite puede ser cualquier aceite o material olea-
ginoso de origen vegetal o mineral, Preferiblemente,
es wno seleccionado del grupo constituido por:

aceite de almendra,

aceite de coco,

aceite de maisz,

aceite de semilla de algodbn,

aceite de linaza refinado,

petrolyto ligquido ligero,

petrolato liquido pesado,

- 11 -
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oleina,

acelite de oliva,

aceite de pulua,

acaite de caculiuete,

aceite pérsico,

aceite de sésamo,

aceite de aoja, o

aceite de cértamo,

Los aceites preferidos incluyen asceite de
waiz, petroluto liquide ligero y pemsado, oleina, acei
te de oliva, acelte de cacahuete y aceite de sojn. Los
@ceites wis preferidos son aceite de waiz, y .petrola-
to liquido ligero y pesado.

Bl waterial antidcido que puede recubrirse
con dceite puede ser uno o una cowmbinacibn de los com
puestos consgiderados normwalmente cotno antidcidos. El
tamario de las particulas antifcidas a utilizar en cs-
ta invencibn estaria comprendido normaluente dentro
del intervalo de 0,05 a 300 micras, y el tamafio pre-
ferido es de 1 m 50 micras. Los antifcidos preferibles
que se puedein ewplear en la prictica de esta invencién
incluyen:

hidréxido de aluwinio,

hidroxicarbonato de alumiﬁio,

#licinato de aluminio y wagnesio,

1
~
[§%3
i
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carbonnto de calcio,

dihidroxi-amminocacetato de aluminio,

aluwinato de magnesio,

carbonato de magnesio,

hidréxido de magnesio,

bxido de wagnesio, ¥y .

trisilicato de magnesio.

Los antilcidos preferidos incluyen hidrédxido
de aluminio, carbonato de calcio, carbonato de i:usne-
sio, hidrbéxido de magnesio y trisilicato de ::nesio.
Los antificidog wés preferidos incluyen hidrbxido de
aluminio, curbonato de calcio e hidréxido de wugnesio,

La aplicacién del recubrimiento de uceite
sobre las particulas del antidcido puede llevurse a
cabo por diversos métodos, y puede hacerse con cual-
quiera de las particulas de antifeido comprendidus en
la lista anterior, siempre que tal materia prima an-
tifdcida exista en forma sece, 0 bien en forma de sus-
pensién o dispersidn en un 1iquido (preferiblewente
aéuoso){

Uno de tales métodos es el recubrimiento por
agpersibén. EL aceite se disuglve en un medio disolven-
te (prereriblemente un disolvente voldtil no ucuoso
¥y no polar, para materias grasas), Bste se aplieca lue-

g0 por aspersidn sobre las particulas del antifdcido,

- 13 -



las cuales se sncuentran en forma de un gel seco,
utilizando un aparato apropiado de recubrimiento
por aspersibn, E1l Jdisclvente se elimina concurren
temente por evaporacidn & la temperatura deseada
5 hasta que se haya eliminudo tqtélmente dicho disol

vente. V1 resultado es un gel desecado recubierto
de aceite gque puede utilizarse entonces para formu-
lar una cowposicidn antifcida. La cantidad de recu-
brimlento de aceite para una carga purticular puede

10 modificarse dependiendo de 1lu cantidad inicial ce
aceite afladida, al disolvente.

Un procedimiento adicional iwmplica el uso
de la carga electropositivu de las particulas del an
tificido. Un sistema electronegativo se dispersa en

15 la cantidad deseada de aceite, la cual se pone luego
Intimawente en contacto con un gel antidcido humedo.
El sistema se agita después enérgicamente hasta que
se consigue una dispersidn homogénea de todos los ma
teriales. El medio electronegativo dispersado en el

20 aceite, junto con el propio aceite, es atraido por
las particulas antilcidas electroposftivas dispersa-
das en la fase acuosa y recubre eficazmente dichas
particulas antidcidds, Esta composicidén se puede utili
zar luego directumente para formular composicioncs de

25 suspensién antidcida, o bien puede evaporarse para dar

4-6-73 - 14 -
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un gel seco y utilizarse pura foraular tabletas. .
Agentes electronegrtivos adecuados que pueden utili
Zarse para formér este sistema electronegativo in-
cluyen un tal agente teusoactivo sdeccionado de en-~
tre un sulfonato de aleohil-arilo, un sulfato de
alcohilo, amidas o aminas sulfoncdas, ésteres o éte-
res sulfatados o sulfonados, o un alcohil-sulfonato,
un dioctil~sultosuceinato y andlogos, un silicato de
aluminio hidratado tal como bentonita o caolin miecro
nizados, Cab-O«StLQQque es un pigmento de silice ven
dido bajo la marce comercial de Cab—O—Sil®por Cabot
Corporation de Bogton, Massachusetts), QusoC)(que es
una silice microfina vendida bajo la marca comercial
Quso@ por Philadelphia Quartz Co. de Filadelfia, Pa,),

etcétera,
Después de la aplicacibn de un método de re~

cubrimiento a las particulas del antifcido, estas par
ticulas de antidcido recubiertas son sustancialwente
insipidas y se pueden formular en una diversidad de
preparaciones orales convencionales para tabletas mas-
ticables y suspensiones, dependiendo de la preparacidn
deseada en particular. Lstas preparaciones se pueden
obtener de acuerdo con cualquier método conocido en 1la
técenlca para la fabricacidn de preparaciones farmacéu-

ticas, y pueden contener uno o mis agentes furuwncéduti-

- 15 -
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camente dacertables, por ejemplo, agzentes edulcoran-
tes, ajentes colorantes, ucentes de conservacidn,
a,sentes saporiferos, etc. Adicionalmente, el ayente
a:.tidcido recubierto con aceite puede formularse so-
lo o en mezcla con otros agentes antidcidos o agen-~
tes untificidos recubiertos con aceite. Dichos azen~
tes se pueden.formular también con otros ingredientes
activos y/o agentes de desintegracidn no tdéxicos ir-
macéuticawente aceptables, agentes aglutinantes, et-
cétera,

Una caracteristica distinta de la presente
invencién es el descubrimiento de gue la formulzcidn
con estas particulas antidcidas recubiertas de aceite
da como resultado un recubrimiento de aceite fijado
a las particulas antifcidas lo bastante fuertemente
para que aquéllas no se pongan en libertad en lu bo-
¢a y, como consecusencia, no den lugar a un sabor de-
sagradable. En la solucién del jugo géstrico, sin em
bargo, el agente antiicido se pone en libertad ripi-
da y completamente, por lo que puede esjercer su erec-~
to terapéutico.

¥l wétodo de aplicacibén de esta invencibn
se 1lustra en los ejemplos que siguen para demostrar
mis claramente 1as realizaciones de esta invencidn.

Diclhios ejemplos no se dan con intencibén de constituir

- 16 -
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limitaciones de.aquélla.
Ejemplo 1

Gel seco de hidrdxido de aluminio 99, 5%

Cloruro de metileno .cmw.smim

“etrolato liquido ligero 0,5%

El petrolato liquido ligero disuelto en el

Qloruro de metileno se pulveriza por aspersidn sobre
el gel seco de hidréxido de aluminio utilizando un
Elaborador de Liquidos y Sélidos Patterson-Kelley
("Patterson-Kelley Liquid Solids Processor"). El di-
golvente se elimina concurrentemente por evaporacién
hagta que se haya eliminado la totalidad del cloruro
de metileno, para obtener gel de hidrdéxido de alumi-

nio recubierto con petrolato liquido ligero.

Cuando el iel seco de hidrdxido de aluminio
del ejemplo arriba indicado se reemplaza por uno o mis
de los antidcidos de la Tabla I dada a continuacidn,
se prepara el correspondiente antidcido recubierto con
petrolato liquido ligero.

' Tabla I

hidroxicarbonato de aluwminio

glicinato de aluminio y magnesio

carbonato de calcio |

dihidroxi-aminocacetato de aluminio

- 17 -



aluminato de magnesio
carbonato de magnesio
hidréxido de magnesio
6xido de magnesio

5 trisilicato de magnesio

Cuando el petrolato liquido ligero del
ejemplo arriba indicado se reemplaza por los aceltes
de la Tabla II dada & continuacibn, se prepara hidrbxi-

10 do de aluminio recubierto con el aceite corresiyondien-
te.
Tabla IT
aceite de almendra
aceite de coco
15 aceite de mafiz

aceite de semilla de algoddén

dceite de linaza refinado

petrolato liquido ligero

petrolato 1iquido pesado

20 oleina

aceite de oliva

acéite de palma

acelite de cacahuete

aceite pérsico

25 aceite de sésamo

4673 - 18 -



aceite de cArtamo

" —

Cuando el gel seco de hidrdéxido de alumino

del ejemplo arriba indicado se reemplaza por uno o

5 mis de los antifcidos de la Tabla I dada arriba y el
petrolato liquido ligero del ejemplo arriba indiecado
se reemplaza por uno de los aceites de la Tabla II da
da arriba, se prepara el correspondiente antidcido re
cubierto con el aceite correspondiente,

10

Cuando 1a cantidand de aceite empleuda en el
ejewplo arriba indicado se varia entre 0,1% y 2 con
respecto ul peso del antidcido presente, se obtiene

el recubrimiento correspondiente.

15 Ejemplo 2

Bl el desecado recubierto resultante del
Ejemplo 1 se dispersa en un vehficulo acuoso con adicidn
de los aditamentos que se indican a continuncidn para

proporcionar una suspensidn estable y agradable al pa-

20 ladar de la composiecién final.
Hidréxido de aluminio recubierto 5,00
Solucidn de sorbita al T0% 2,0%
Aceite de menta V 0,004%
Sacarine 0,0225%
25 p-Hidroxibenzoato de metilo 0,1%
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p-Hidroyxhenzoato de propilo 0,05%

Azua destilada cant. sufc.

Cuando se reemplaza el hidréxido de aluwi-
5 nio recubierto del ejemplo arriba indicado por uno o
mds de los antifcidos recubiertos del Ejemplo 1, se
obtiene la suspensién correspondiente.

Ejemplo 3
Gel seco de hidrdxido de alumino recubierto 50%

10 Grinulos de manita 30%
Polvo de sorbita 18%
Aceite de mu..l.a : 0,01% -
Estearato de magnesio 1,75%
‘Gacarina 0,024%

15 El gel seco& hidrdxido de aluminio recubier-

to del Ejemplo 1 se granula con una pasta de almidén
al 10, y los otros ingredientes se mezclan para pro-
ducir un granulado adecuado para gu compresidén en ta-

bletas wagticables,

20

Cuando el gel seco de hidréxido de aluwinio
recubierto del ejemplo arriba indicado se reemplaza
por uno o wés de los-antibcidos recubiertos del Ejem~

Plo 1, se obtiene la tableta masticable corresponiien-
25 te.
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Ejemplo 4

Gel hfwedo de hidrbéxido de aluminio

(es decir, que tiens de 9,04 a 10,5% ,
25%( ealculado

de Al,O-)
273 para Al(OH)3
seco)
5 (tel hlGmedo de hidrbdxido de wagnesio
(es decir que tiene de 20x a 23% de
Mg 0) 25%( caleulado
para Ez(0H),
seco)

La silice precipitada microfina vep-
dida bajo 1la marca comercial Quso
por Philaedelphia Quartz Co., de Fila

delfia, Pa. 0,001
10

Aceite de maiz ' 0,15%

Polvo de sorbita 25%

Grédnulos de wanita 12, 5%

Una celulosa microcristaling vegdida

bajo la marca comercial Avicel por

BC Corp., de Marcus Hook, Pa, 12, 344
L3 Aceite de menta 0,01%

Los geles hfmedos de los hidréxidos de alu-
minio y de wagnesio se dispersan en una cantidad minima
de agua, El ingredicente Qumaqay'dioctil-sulfosuccina-~

) to de sodio se dispersan en el aceite de maiz, Esta dig
20 persibén en aceite de maiz se afiade a los antiAcidos mi-" )
entras que se agita enérgicamente. La suspensidn espe-
sa resultante se seca por pulverizacidén para producir
un gel desecado recubierto de aceite de mafz, el cual
25 e comprime luego en tabletas despubs de la adicidn de

4-6-73 -2 -
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lgs excipientes arriba indicados.

Cuando el gel hiwedo de hidréxido de alumi-
nio y el gel hiimedo de hidrdxido de wagnesio del ejeu-
plo arriba indicado se reemplazan por uno o mfis de los
antifcidos de la Tabla I, Ejemplo 1, se obtiene el an-
tidcido recubierto correspondiente, el cual puede com-

primirse luegzo en las tabletas correspondientes.

Cuando el aceite de maiz del ejemplo arriba
indicado se reemplaza por los aceites de la Tablu II,
Ejewplo 1, se obtiene el antifcido recubierto correspon
diente, el cual puede comprimirse luego para dar las

tabletas correspondientes.

_ Ejemwplo 5
Gel hémedo de hidréxido de aluminio 5% (caleulado pa-
' ra AL(OH)3 se-
co)
Trisilicato de magnesio 5%
Petrolato liquido ligero 1,0%
El pigmento de silice vendido bajo
la marca comercial Cab~O—SilC® por
Cabot Corp., de Boston, Mass, 0,001%
Sorbita al 70 . 1,1%
Sacarina 0,0225%
p-Hidroxibenzoato de metilo 0,1%
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p-Hidroxibenzoato de propilo 0,05%

Glicerina 2,0%
Aromatizante de imitacibn de vainills . 0,0755
gua destiluda cant, sufic,

El gel hémedo de hidrbéxido de aluminiu se
dispersa en una cantidad minima de agua. El ingredien-
te Cab-O-SilGﬁsm dispersa en el petrolato liquido li-
gero, BEata dispersidn de Cab-0-3il “ en petrolato 1i-
quido ligero se ailade al gel hﬁmedolde hidréxido de
aluminio wientras que se agita enérgicamente. El tri-
silicato de magnesio recubierto con petrolato liquido
ligero como se describe en el Ejemplo 1 se dispersa
luego en el medio acuoso, y se afiaden los restuntes
componentes para producir una suspengién suave, esta-

ble y agradable al paladar,

Cuando el gel himedo de hidrdxido de aluminio
del ejewplo arriba indicado se reemplaza por uno o cis
de log antidcidos de 1la Tdds I, Bjemplo 1, se obtiene

el antiicido recubierto correspondiente.

Cuundo el petrolato liquido ligero del ejeu~
plo arriba indicado se reemplaza por los aceites de la

Pabla IT, Ejemplo 1, se obtiensn los antifcidos recu-

biertos correspondientes.
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Cuando los antiicidos recubiertos arriba in

dicados se reewplazan por los antifcidos recubiertos

de la Tabla I, Ejemplo 1, se obtienen las suspensio-

nes correspondientes,

Ejemplo 6

Gel hlmedo de hidrbxido de aluminio
Gel himedo de hidrdxido de wagnesio

Qarbonato de cilcio

Aceite'de maiz

ILa silice i-ocipitada microfina ven
dide bajo la wmarca comercial Qusoca
pér Philadelphia Quartz Co., de Pi~-
1adélfiu, Pa,
Dioctil-sulfosuccinato de sodio
Sorbita

Sacarina

p-Hidroxioouzoato de mctilo
p-Hidroxibenzoato de propilo
Glicerina

Aromatizunte de imitacibn de vainilla

Agua destilada

25%( calculado
para 41(C0H)4
86C0)

15%( calculado
para Hg(OH),
seco) .

0,001%
0,001%
3,0%
0,02254
0,1
0,0%i
20
0,075%

cant. sufic.

Bl hidréxido de aluminio, el hidrdxido de

magnesio y el carvonato de calcio se dispersan en una

- 24 -
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cantidad winima de agwa. El ingrediente Quso® y

el dioctil-sulfosuccinato de sodio se dispersan en

el aceite de waiz. PEsta dispersién en aceite de maiz

se afilade a los antificidos mientras que.se agzita enér-

&icamente, Se afiaden los restuntes commestos para pro
ducir una suspensibén suave, estable y agradable al pa-

ladar, con las caracteristicas de sabor deseadas,

Cuando el gel himwedo de hidréxido de alumi-
nio, el zel himedo de hidréxido de magnesio y el ecar-
bonato de calcio del e¢jemplo arriba indicado se reen-
plazan por uno o mis de los antifecidos de la Tabla I,
Ejemplo 1, se obtiene la preparacién antifciua recu-

bierta correspondiente,

Cuando el aceite de maiz del ejemplo arriba
indicado se reemplaza por los aceites de la Tabla IT,

Ejemplo 1, se obtienen los antifcidos recubiertos

correspondientes
Ejemplo 7
Los ingredientes que siguense combinan y dbe-
persan en un vehiculo acuoso con adicién de los adita-
mentos indicados, para formaruna suspensidn.

Gel hlwedo de hidrbéxido de alugpinio,
recubierto con 0,5% de aceite de
8%( calculado

maiz
para Al(OH) 3
) 36COo}

- 25 -



Gel htmedo de hidréxido de magnesio 4%(culculado
para Mgz (OH)O

seco). <
- Carbonato de caleio recubierto con
0,5% de petrolato liguido ligero 2,5%
5 Solucidén de sorbita, Farmacopea de
los EE. UU., 0, 5%
Manita, Parmacopea de los EE.UU. 0,1%
Aromatizante de cereza 0,03%
Sacurina 0,05%
10 Ejewplo 8

Cuando se reempluzan los ingredientes Cab-
-O-Sil@ ) Quso®en los ejemplos anteriores por can-
tidedes equivalentes de bentonita o casolin microniza-
doé, se obtienen los productos corrsaspondientes,

15 Ia pregsente solicitud que corresponde a la
presentada en Estados Unidos de América, €l 26 de Di-
ciembre de 1972, bajo el nduwero 318.580, se acose a
los beneficios del articulo 51 del vizente Egtatuto de

la Propiedad Industrial.

20
' REIVINDICACIONES
Los puntos de invencidn propia y nueva que se
presentan para que sean objeto de esta solicitud de Pa-
tente de Invencidn en Egpafia, por VEINTE aifos, son los
25 que se recogsen en las reivindicaciones siguientes:

4-6-73 - 26 —
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12,- Un procedimiento para preparar particu-
las antiicidas mejoradas del tipo en el que el material

antidcido se selecciona del grupo constituido por :

“hidrdéxido de aluminio, hidroxicarbonato de aluminio,

glicinato de aluminio y magnesio, carbonate de calcio,
dihidroxi-aminoacetato de aluminio, aluminato de magne
sio, carbonato de magnesio, hidrdxido de magnesio, -
b6xido de magnesio y trisilicato de magnesio, cuya me-
jora consiste en particulas antiécidas que tienen un
tamafio comprendido entre 0,5 y 300 micras y que tienen
sobre si un recubrimiento de aceite no téxico, inerte
y sustancialmente insoluble en agua, selecciondndose
dicho aceite del grupo constituido por: aceite de al-
mendra, aceite de coco, aceite de mafz, aceite de se-
milla de algodén, aceite de linaza refinado, petrolato
liquido ligero, petrolato liquido pesado, oleina, acei
te pérsico, aceite de sésamo, aceite de soja, aceite
de clrtamo, estando comprendida la proporeidn de recu-
briﬁiento de aceite sobre dichas partficulas antifcidas
entre 1:50 y 1:1000 en peso de aceite a antidcido; -
procedimiento que cofiprende dispersar dichas particu-
las antidcidas en un disolvente no polar, no acuoso, y

voldtil para materias grasas en el cual ege disuelve -

"dicho aceite, y secar por pulverizacidn la dispersidn

formada para obtener particulas antidcidas secas sus-

“2Te
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tancialmente recubiertas con dicho aceite.

2%.- K1 proéedimiento de la preivindicacién
12, en el que el tamafiode particula esti comprendido
sustancialmente entre 1 y 50 micras.

3%.- El procedimiento de la reivindicacién
22, en el que el antifcido se selecciona del grupo
constituido por : hidréxido de aluminio, carbonato
de calcio, e hidréxido de magnesio; y el aceite se
selecciona del grupo constituido por : aceite de
maiz, petrolato liquido ligero, petrolato liquido
pesado, oleina, aceite de oliva, aceite de cacahue .
te y aceite de sojé.

¥.- procedimiento de la reivindicacidn 32,

en el que el aceite es aceité de maiz.

§2.- El procedimiento de la reivindicacién
32, eh el que el aceite es petrolato liquido ligero.

6%.- E1 procedimiento de la rveivindicacién

3%, en el que el aceite es petrolato liquido pesado.

7%.- E1 procedimiento de la reivindicacién
12, en el que dichas particulas antiécidas recubier
tas de aceite se mezclan con excipilentes adiciona-
les y se comprimen para convertirlas en una tableta
farmacefitica masticable.

8%,- E1 procedimiento de la reivindicacién

7%, en el que el tamafio de particula estid comprendido

-28-
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sustancialmente entre 1 y 50 micras.

9%,- E1 procedimiento de la reivindicacién 82,
en el que el antidcido se selecciona del grupo cons-
tituido por : hidrdxido de aluminio, carbonato de
calcio, e hidrdxido de magnesio; y el aceite se se-
lecciona del grupo constituido por : aceite de maiz,
petrolato liquido ligero, petrolato liquido pesado,
oleina, aceite de oliva, aceite de cacahuete y acei-
te de. soja.

102.- El procedimiento de la reivindicacién 92,
en el que el aceite es aceite de maiz.

11%.- El procedimiento de la reivindiecacién 92,
eh el que el aceite es petrolato liquido ligero.

12%,.- E1 procedimiento de la réivindicacién 92,
en el que el aceite es petrolato liquido pesado.

13%.- El procedimiento de la reivindicacidn 12,
en el que dichas particulas antidcidas recubiertas
de aceite se suspenden con excipientes adicionales
en ﬁna suspensién farmacefitica.

142, - El procedimiento de la reivindicacién -
132, en el que el tamafio de partfcula estd comprendi
do sustancialmente entre 1 y 50 micras.

15%,- El procedimiento de la reivindicaeién -

" 142, en el que el antifcido se selecciona del grupo

constituido por : hidrdxido de aluminio, carbonato

=29~
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de calecio, e hidréxido de magnesio; y el aceite se
selecciona del grupo constituido por : aceite de
maiz, petrolato liquido ligero, petrolato liquido
pesado, oleina, aceite de oliva, aceite de cacahue
te y aceite de soja.

162,- El1 procedimiento de la reivindicacién
158, en el que el aceite es aceite de maiz.

178.- El procedimiento de la reivindicacién
152, en el que el aceite es'petrolato liquido lige-
ro,

18%.- E1 procedimiento de la reivindicacidn
15a, en el que el aceite es petrolato liquido pesa-
do.

19%.- Un procedimiento para preparar parti-
culas antiicidas mejoradas.

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

Esta Memoria consta de treinta hojas escri-
tas a miquina por una sola cara.

Madrid, 3 NOV. 1975

co
Alberio de Elzabury

Por Ppder.
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