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DESCRIPCION
Dispositivos de administracion nasal

La presente invencion se refiere a un dispositivo de administracién nasal para administrar una sustancia, en
particular una de un liquido, como una suspensién o solucién, o un polvo, por ejemplo que contiene un
medicamento, especialmente productos farmacéuticos sistémicos o topicos, 0 una vacuna, a las vias respiratorias
nasales de un sujeto.

Haciendo referencia a la figura 10, la via nasal 1 comprende las dos fosas nasales separadas por el tabique
nasal, via nasal 1 que incluye numerosos ostia, como los ostia del seno paranasal 3 y los ostia tubaricos 5, y células
olfativas, y esta revestida por la mucosa nasal. La via nasal 1 puede comunicarse con la nasofaringe 7, la cavidad
bucal 9 y la via respiratoria inferior 11, estando la via nasal 1 en comunicacién selectiva con la regién anterior de la
nasofaringe 7 y la cavidad bucal 9 abriendo y cerrando el velo orofaringeo 13. El velo 13, que con frecuencia se
denomina paladar blando, se ilustra con linea continua en la posicion cerrada, lograda al proporcionar determinada
presioén positiva en la cavidad bucal 9, como la alcanzada en la exhalacion a través de la cavidad bucal 9, y con linea
discontinua en la posicion abierta.

Existen muchas afecciones nasales que requieren tratamiento. Una de esas afecciones es la inflamacion
nasal, especificamente la rinitis, que puede ser alérgica o no alérgica y con frecuencia esta asociada a la infeccién e
impide la funcién nasal normal. A modo de ejemplo, la inflamacién alérgica y no alérgica de la via nasal puede
afectar por lo general a entre un 10% y un 20% de la poblacién, siendo los sintomas mas comunes la congestion
nasal de los tejidos eréctiles del cornete, el lagrimeo, la secrecion de moco acuoso, los estornudos y la comezén.
Como se comprenderd, la congestion nasal impide la respiracion nasal y promueve la respiraciéon oral, o que
provoca ronquidos y trastornos del suefio. Otras afecciones nasales incluyen pélipos nasales que surgen de los
senos paranasales, adenoides hipertroficas, otitis media secretora, enfermedad sinusal y reduccion del olfato.

En el tratamiento de determinadas afecciones nasales resulta preferente la administracién tépica de
medicamentos, particularmente cuando la mucosa nasal es la principal via patoldgica, tal como en el tratamiento o
alivio de la congestion nasal. Los medicamentos que se administran cominmente por via tépica incluyen
descongestionantes, antihistaminicos, cromoglicatos, esteroides y antibiéticos. En la actualidad, entre los productos
farmacéuticos antiinflamatorios conocidos, los esteroides topicos han demostrado tener un efecto sobre la
congestion nasal. También se ha sugerido el uso de descongestionantes tdpicos para aliviar la congestion nasal.
Aunque de manera algo controvertida, también se ha propuesto el tratamiento de las adenoides hipertroficas y la
otitis media secretora cronica con descongestionantes tépicos, esteroides y antimicrobianos. Ademas, se ha utilizado
la administracion tépica de productos farmacéuticos para tratar o al menos aliviar los sintomas de inflamacién en la
region anterior de la nasofaringe, los senos paranasales y los conductos auditivos.

También pueden administrarse medicamentos por via sistémica a través de la via nasal, ofreciendo la via
nasal una buena via de administracién para la administracion sistémica de productos farmacéuticos, tales como
hormonas, por ejemplo, oxitocina y calcitonina, y analgésicos, tales como composiciones antimigrafiosas, ya que el
elevado flujo sanguineo y la gran superficie de la mucosa nasal proporcionan ventajosamente una rapida absorcién
sistémica.

También se espera que la administracién nasal sea ventajosa para la administracién de medicamentos que
requieren un inicio de accién rapido, por ejemplo, analgésicos, antieméticos, insulina, antiepilépticos, sedantes e
hipnéticos, y también otros productos farmacéuticos, por ejemplo, farmacos cardiovasculares. Se prevé que la
administracion nasal proporcione un inicio de accién rapido, a una velocidad similar a la de la inyeccion y a una
velocidad mucho mayor que la de la administracion oral. De hecho, para el tratamiento de muchas afecciones
agudas, la administracion nasal es ventajosa con respecto a la administracion oral, ya que la estasis gastrica puede
ralentizar adicionalmente el inicio de accion tras la administracién oral.

También se espera que la administracién nasal pueda proporcionar una via de administracion eficaz para la
administracion de proteinas y péptidos como los producidos mediante técnicas biotecnolégicas modernas. Para tales
sustancias, el metabolismo en los intestinos y el efecto de primer paso en el higado representan obstaculos
significativos para una administracion fiable y rentable.

Ademas, se espera que la administracién nasal utilizando la técnica de administracién nasal de la presente
invencion resulte eficaz en el tratamiento de muchas enfermedades neuroldgicas comunes, tales como el Alzheimer,
el Parkinson, enfermedades psiquiatricas e infecciones intracerebrales, cuando no sea posible utilizar las técnicas
existentes. La técnica de administracion nasal de la presente invencién permite la administracion a la region olfativa,
region que se encuentra en la regién superior de las fosas nasales y representa la Unica region donde es posible
sortear la barrera hematoencefalica (BHE) y posibilitar la comunicacién con el liquido cefalorraquideo (LCR) y el
cerebro.
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Ademas, se espera que la técnica de administracién nasal de la presente invencion permita la
administracién eficaz de vacunas.

Ademas de la administracion de medicamentos, se practica cominmente la irrigacion de la mucosa nasal
con liquidos, en particular soluciones salinas, para eliminar particulas y secreciones, asi como para mejorar la
actividad mucociliar de la mucosa nasal. Estas soluciones pueden utilizarse en combinacién con productos
farmacéuticos activos.

Para cualquier tipo de administracion de farmacos, es esencial una dosificacion precisa y fiable, pero es de
particular importancia con relacion a la administracion de farmacos potentes con una ventana terapéutica estrecha,
farmacos con efectos adversos potencialmente graves y farmacos para el tratamiento de afecciones graves y
potencialmente mortales. Para algunas afecciones, es esencial individualizar la dosificacién en funcion de la
situacion particular, por ejemplo, en el caso de la diabetes mellitus. Para la diabetes, y, de hecho, para muchas otras
afecciones, la dosificacion del producto farmacéutico se basa preferentemente en mediciones en tiempo real reales.

Actualmente, se utilizan con mayor frecuencia muestras de sangre, pero se ha propuesto el andlisis de
moléculas en el aliento exhalado de los sujetos como alternativa al andlisis de sangre para varias afecciones.
Actualmente se utiliza el analisis del aliento para el diagnostico de afecciones tales como infecciones por
Helicobacter pylori que provocan Ulceras gastricas.

En el documento WO-A-2000/051672 se divulga un dispositivo de administracién para administrar una
sustancia, en particular un medicamento, en un flujo bidireccional a través de las fosas nasales, es decir, un flujo de
aire que pasa a un orificio nasal, alrededor del margen posterior del tabique nasal y en la direccién opuesta fuera del
otro orificio nasal. Este flujo de aire bidireccional actia ventajosamente para estimular los nervios sensoriales en la
mucosa nasal, preparando asi al sujeto para la administracion y proporcionando una situacion de administracion mas
cémoda.

En el documento US-A-2011/0088690 se divulga un dispositivo de administraciéon nasal para administrar
una sustancia a una via nasal de un sujeto.

El documento US-A-6648848 divulga un dispositivo para aplicar una sustancia en polvo o particulada a una
membrana mucosa en una fosa nasal que comprende un cuerpo tubuluar similar a una pajita para beber.

El documento US-A-2011/0259329 divulga un dispositivo accionado por respiracion que incluye una pieza
bucal a través de la cual un sujeto en uso exhala, un canal de aire que esta en comunicacion fluida con la pieza
bucal, y un diafragma flexible que esta dispuesto en el canal de aire.

El documento US-A-2008/0163874 divulga un dispositivo de administracion nasal accionado por respiracién
que comprende una pieza bucal a través de la cual un usuaroi en uso exhala para accionar el dispositivo de
administracion, una pieza nasal para adaptarse a una fosa nasal del usuario a través de la cual se administra una
sustancia en uso, una unidad de suministro de sustancia que puede accionarse para administrar una dosis de
sustancia a través de la pieza nasal, una unidad de carga que puede manejarse para cargar la unidad de suministro
de sustancia con una fuerza de accionamiento, y un mecanismo de liberacién para permitir el accionamiento de la
unidad de suministro de sustancia en respuesta a la exhalacion por el usuario a través de la pieza bucal.

Es un objetivo de la presente invencidon proporcionar dispositivos de administracion nasal para administrar
sustancias a una cavidad nasal de un sujeto, y en particular dispositivos de administracion de accionamiento
mecanico relativamente simples.

En un aspecto, la presente invencidn proporciona un dispositivo de administracion nasal para administrar
una sustancia a una via respiratoria nasal de un sujeto de acuerdo con la reivindicacién 1.

En la presente y en lo sucesivo se describiran las realizaciones preferidas de la presente invencién a modo
de ejemplo solamente con referencia a los dibujos adjuntos, en los que:

Las figuras 1(a) y (b) ilustran una vista en perspectiva de un dispositivo de administracion nasal segin una
primera forma de realizacién de la presente invencion;

La figura 2 ilustra un despiece en perspectiva del dispositivo de administracion de la figura 1;

La figura 3 ilustra una vista en seccion vertical del dispositivo de administracion de la figura 1, en la configuracion
no accionada de reposo;

La figura 4 ilustra una vista en seccion vertical del dispositivo de administracion de la figura 1, en la configuracion
accionada;
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La figura 5 ilustra una vista fragmentaria en seccion vertical detallada del dispositivo de administracién de la
figura 1, en la configuracion accionada;

Las figuras 6(a) a (c) ilustran la apertura del miembro de sellado del conjunto de valvula mediante el
funcionamiento de la unidad de administracién del dispositivo de administracién de la figura 1;

La figura 7 ilustra gréaficos de los caudales en la pieza nasal y la pieza bucal y la presion en la pieza bucal para
un dispositivo ejemplar.

Las figuras 8(a) y (b) ilustran vistas fragmentarias en seccion vertical en las configuraciones no accionada de
reposo y accionada de un dispositivo de administracion nasal segin una segunda forma de realizacion de la
presente invencion;

Las figuras 9(a) y (b) ilustran vistas fragmentarias en seccién vertical en las configuraciones no accionada de
reposo y accionada de un dispositivo de administracion nasal segun una tercera forma de realizacion de la
presente invencion; y

La figura 10 ilustra esquematicamente la anatomia del tracto respiratorio superior de un sujeto humano.

Las figuras 1 a 7 ilustran un dispositivo de administracion nasal de accionamiento manual segin una
primera forma de realizacion de la presente invencion.

El dispositivo de administracion comprende una carcasa 115, una pieza nasal 117 para ajustarse en una
fosa nasal de un sujeto, una pieza bucal 119 en la que exhala el sujeto que lo utiliza, para permitir la administracion
de un flujo de aire hacia y a través de la via nasal del sujeto al exhalar el sujeto a través de la pieza bucal 119, y una
unidad de administracion 120, que puede accionarse manualmente para administrar una sustancia a la fosa nasal
del sujeto.

La carcasa 115 comprende un elemento de cuerpo 121, en esta forma de realizacién de seccion tubular
sustancialmente alargada que incluye una embocadura 123 en un extremo del mismo, a través de la cual sobresale
una parte de accionamiento de la unidad de administracion 120, en esta forma de realizacién definida por la base de
una camara para sustancias 173 de una unidad de suministro de sustancias 169.

En esta forma de realizacién, el elemento de cuerpo 121 comprende dos secciones de cuerpo 121a,b que
estan unidas.

En esta forma de realizacién, las secciones de cuerpo 121a, b incluyen unas lenglietas 124 y unos retenes
125 de enganche mutuo, en este caso de tipo de ajuste a presion, y unos elementos de sellado 126, que actian para
cerrar las trayectorias de flujo de aire en los puntos de union de las secciones de cuerpo 121a,b.

En esta forma de realizacion, los elementos de sellado 126 estan unidos mediante adhesivo, pero como
alternativa podrian estar unidos mecanicamente, tal como mediante soldadura.

En una forma de realizacién alternativa, podrian omitirse los elementos de sellado 126.

La carcasa 115 comprende adicionalmente un conjunto de valvula 127 que esta en comunicacion fluida con
la pieza nasal 117 y la pieza bucal 119, y que puede accionarse entre unas configuraciones cerrada y abierta, como
se ilustra en las figuras 3 y 4, para proporcionar un flujo de aire, en esta forma de realizacién en forma de rafaga de
aire, a través de la pieza nasal 117 simultdneamente al accionamiento de la unidad de administracion 120, como se
describira con méas detalle mas adelante en el presente documento.

El conjunto de valvula 127 comprende un elemento de cuerpo principal 128 que incluye un asiento de
valvula 129 que define una abertura de valvula 130, y un elemento de valvula 131 que esta dispuesto de manera
moévil con respecto al elemento de cuerpo 128 entre unas posiciones cerrada y abierta, como se ilustra en las figuras
3y4.

Tal como se ilustra particularmente en la figura 3, el elemento de cuerpo 128 comprende un pivote 135, en
esta forma de realizacién a un lado inferior del asiento de valvula 129, con respecto al que pivota un extremo 145 del
elemento de valvula 131, y una superficie de deslizamiento 137, en esta forma de realizacion al otro lado superior del
asiento de valvula 129, contra la cual puede deslizarse el otro extremo 147 del elemento de valvula 131.

El elemento de valvula 131 comprende un brazo alargado 141, en esta forma de realizacién un brazo
flexible, cuyo extremo 145, en esta forma de realizacion el extremo inferior, pivota con respecto al pivote 135 del
elemento de cuerpo 128, y cuyo extremo superior 147 se engancha de manera deslizante a la superficie de



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

ES 2847 15213

deslizamiento 137 del elemento de cuerpo 128, y un miembro de sellado 149 que esta soportado por el brazo 141.

En esta forma de realizacién, el brazo 141 comprende una primera seccién de brazo, en este caso inferior,
151 que esta desviada, en este caso hacia dentro, de manera que cuando el elemento de valvula 131 esta en la
posicion de reposo cerrada, la seccion de brazo inferior 151 esta inclinada hacia dentro con respecto al eje
longitudinal de la carcasa 115 y puede ser enganchada por la unidad de suministro de sustancias 169 cuando se
acciona manualmente para mover el elemento de véalvula 131 a la posicion abierta, como se describird con mas
detalle mas adelante.

En esta forma de realizacion, el brazo 141 comprende adicionalmente una segunda seccion de brazo 153,
en este caso superior, que engancha la superficie de deslizamiento 137 del elemento de cuerpo 128 y actla para
desviar el elemento de valvula 131 a la posicién cerrada.

En esta forma de realizacién, el miembro de sellado 149 comprende un sello 161, en esta forma de
realizacién un elemento flexible o elastico, que actla para cerrar la abertura de valvula 130 definida por el asiento de
vélvula 129 cuando el elemento de véalvula 131 esta en la posicion cerrada, y un soporte 163 que soporta una zona
central del sello 161.

Con esta configuracion, y haciendo referencia a las figuras 6(a) a (c), en la que el sello 161 esta soportado
centralmente, cuando el elemento de véalvula 131 se mueve a la posicién abierta, el soporte 163 desvia la zona
central del sello 161, como se ilustra en la figura 6(b), haciendo que el sello 161 se abombe hacia fuera en esta zona
central y permitir asi que el sello 161 enganche el asiento de valvula 129 sélo en el borde periférico del sello 161,
hasta que se llega al punto en el que el sello 161 se libera de manera repentina y explosiva del asiento de valvula
129, como se ilustra en la figura 6(c).

Se cree que este modo de liberacion es particularmente eficaz en la presente solicitud en la que se desea
conseguir una rafaga de flujo de aire inicial repentina, en el sentido de que sustancialmente toda la superficie de
sellado del sello 161 se libera en un instante, en comparacion con un modo alternativo de liberacién de tipo por
despegado, en el que se libera una menor seccién de una superficie de sellado, seguida del resto de la superficie de
sellado, que tiende a proporcionar una menor presion de rafaga inicial.

En esta forma de realizacion, la unidad de administracién 120 comprende una unidad de salida 167 para
administrar una sustancia a la via nasal del sujeto, y una unidad de suministro de sustancias 169 para administrar
una sustancia a la unidad de salida 167.

En esta forma de realizacién, el conjunto de valvula 127 proporciona una eficacia pre-accionamiento inferior
a 5 I/min cuando un usuario desarrolla una presion de exhalacion de 3 kPa, preferentemente inferior a 5 I/min cuando
un usuario desarrolla una presion de exhalacién de 10 kPa, mas preferentemente inferior a 1 I/min cuando un
usuario desarrolla una presion de exhalacién de 3 kPa, aun més preferentemente inferior a 1 I/min cuando un
usuario desarrolla una presién de exhalacion de 10 kPa, ain mas preferentemente sustancialmente sin flujo cuando
un usuario desarrolla una presion de exhalacion de 3 kPa, y ain mas preferentemente sin flujo cuando un usuario
desarrolla una presién de exhalacién de 10 kPa; siendo la eficacia pre-accionamiento una medida del volumen de
aire que escapa del dispositivo antes del accionamiento como fraccién del volumen de aire administrado a la pieza
bucal 119.

En esta forma de realizacion, el dispositivo de administracion esta configurado para proporcionar una
eficacia post-accionamiento de al menos un 80% a un caudal de 50 I/min y una presiéon de exhalacion de 3 kPa,
preferentemente al menos un 85% a un caudal de 50 1/min y una presién de exhalacién de 3 kPa, mas
preferentemente al menos un 88% a un caudal de 50 I/min y una presion de exhalaciéon de 3 kPa, y aun mas
preferentemente al menos un 90% a un caudal de 50 I/min y una presion de exhalacion de 3 kPa; siendo la eficacia
post-accionamiento una medida del volumen de aire administrado desde la pieza nasal 117 como fraccion del
volumen de aire administrado a la pieza bucal 119.

La figura 7 ilustra, para un dispositivo ejemplar, los graficos de los caudales en la pieza nasal 117 y la pieza
bucal 119 y la presién en la pieza bucal 119.

En esta forma de realizacion, la eficacia pre-accionamiento es de 1 I/min a una presién pre-accionamiento
de 5 kPa.

En esta forma de realizacion, la eficacia post-accionamiento es del 88% a un caudal de 57,1 I/min.

En esta forma de realizacion, el elemento de valvula 131 proporciona una rafaga de flujo de aire al ser
abierto, que tiene una primera fase de rafaga inicial seguida de una segunda fase de rafaga prolongada, en la que el
caudal maximo en la fase de rafaga inicial tiene mayor caudal que el caudal medio en la fase de rafaga prolongada,
y la fase de rafaga prolongada tiene una duracion sustancialmente mayor que la fase de rafaga inicial.
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En esta forma de realizacién, el caudal maximo en la fase de rafaga inicial es al menos un 10%,
preferentemente al menos un 15%, y mas preferentemente al menos un 20%, superior al del caudal medio de la fase
de rafaga prolongada en un periodo correspondiente a diez veces la duracion del periodo en el que la sustancia es
administrada desde la pieza nasal 117 por la unidad de administracién 120.

En esta forma de realizacién, la unidad de administracion 120 proporciona una pulverizacion que comienza
54 ms después de la apertura del elemento de sellado 149 y termina 134 ms después de la apertura del elemento de
sellado 149.

En una forma de realizacién, la unidad de administracién 120 proporciona la administracion de sustancia
después de la apertura del elemento de sellado 149.

En una forma de realizacién, la unidad de administracion 120 proporciona la administraciéon de sustancia en
un periodo inferior a aproximadamente 250 ms desde la apertura del elemento de sellado 149, preferentemente
inferior a aproximadamente 200 ms desde la apertura del elemento de sellado 149, mas preferentemente inferior a
aproximadamente 150 ms desde la apertura del elemento de sellado 149, y adn mas preferentemente inferior a
aproximadamente 100 ms desde la apertura del elemento de sellado 149.

En una forma de realizacién, la unidad de administracién 120 proporciona la administracion de sustancia
comenzando menos de aproximadamente 150 ms después de la apertura del elemento de sellado 149,
preferentemente menos de aproximadamente 100 ms después de la apertura del elemento de sellado 149, ain mas
preferentemente menos de aproximadamente 50 ms después de la apertura del elemento de sellado 149, aun mas
preferentemente menos de aproximadamente 25 ms después de la apertura del elemento de sellado 149, aun mas
preferentemente menos de aproximadamente 15 ms después de la apertura del elemento de sellado 149.

En esta forma de realizacién, la unidad de salida 167 comprende una boquilla 171 para administrar una
sustancia a la via nasal del sujeto. En esta forma de realizacion, la boquilla 171 esté configurada para proporcionar
una pulverizacién de aerosol. En una forma de realizacion alternativa, para la administracion de un liquido, la
boquilla 171 podria estar configurada para administrar un chorro de liquido en forma de columna de liquido.

En una forma de realizacion preferente, el extremo distal de la unidad de salida 167 esta configurado para
prolongarse al menos aproximadamente 2cm, preferentemente al menos aproximadamente 3cm, y mas
preferentemente de aproximadamente 2 cm a aproximadamente 3 cm, en la fosa nasal del sujeto.

En esta forma de realizacion, la unidad de suministro de sustancias 169 es una unidad de bombeo, que
comprende una camara para sustancias 173 que contiene la sustancia y se prolonga desde la embocadura 123 en la
carcasa 115 como la parte de accionamiento de la unidad de suministro de sustancias 169, y una bomba de
administracidon mecanica 175 que puede accionarse, en este caso presionando la camara para sustancias 173, por
lo general mediante un dedo o el pulgar del sujeto, para administrar una dosis medida de sustancia desde la camara
para sustancias 173 a la unidad de salida 167 y desde la boquilla 171 de la misma, en este caso en forma de
pulverizacién de aerosol.

En esta forma de realizacion, la cdmara para sustancias 173, cuando se presiona para accionar la unidad
de suministro de sustancias 169, engancha la seccion de brazo inferior 151 del brazo 141 del elemento de valvula
131, tal como para proporcionar simultaneamente el accionamiento de la unidad de suministro de sustancias 169y la
apertura del sello 161 del elemento de valvula 131, mediante lo cual se administran simultdneamente la sustancia,
en este caso en forma de pulverizacién, y un flujo de aire, en este caso en forma de rafaga de aire, a la fosa nasal
del sujeto.

En esta forma de realizacién, la bomba de administracién mecéanica 175 es una bomba de administracion
de liquidos para administrar una dosis medida de sustancia, pero en una forma de realizacion alternativa la bomba
de administracién mecanica 175 podria ser una bomba de administracion de polvo, que administra dosis medidas de
una sustancia en polvo al ser accionada.

En esta forma de realizacién, la unidad de suministro de sustancias 169 es una unidad multidosis para
administrar una pluralidad de dosis medidas de sustancia en sucesivas operaciones de administracion.

En una forma de realizacién alternativa, la unidad de suministro de sustancias 169 podria ser una unidad
monodosis para administrar una unica dosis medida de sustancia o una unidad de doble dosis para administrar dos
dosis medidas de sustancia en dos operaciones de administracion sucesivas.

En otra forma de realizacion alternativa, la unidad de suministro de sustancias 169 podria comprender una
unidad de administracion de polvo seco que administre dosis medidas de una sustancia, en forma de polvo seco, al
ser accionada.
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En aun otra forma de realizacién alternativa, la unidad de suministro de sustancias 169 podria comprender
un nebulizador que administre dosis medidas de una sustancia, en forma de pulverizacién de aerosol, al ser
accionada.

En aun otra forma de realizacién alternativa, la unidad de suministro de sustancias 169 podria comprender
un envase aerosol para administrar volimenes medidos de un propulsor, preferentemente un propulsor
hidrofluoroalcano (HFA) o similar, que contenga la sustancia, en forma de suspensién o solucién.

En esta forma de realizacion, la carcasa 115 comprende adicionalmente un elemento de sellado 181, en
este caso un sello anular, en forma de junta térica, que recibe de manera deslizante la camara para sustancias 173
de la unidad de suministro de sustancias 169, para evitar el escape del flujo de aire administrado desde la
embocadura 123 en la carcasa 115.

En una forma de realizacion, podria omitirse el elemento de sellado 181.

Las figuras 8(a) y (b) ilustran un dispositivo de administracion nasal segun una segunda forma de
realizacién de la presente invencion.

El dispositivo de administracién de esta forma de realizacion es sustancialmente igual al dispositivo de
administracion de la primera forma de realizacion descrita, y por lo tanto, para evitar la duplicaciéon innecesaria de la
descripcion, sélo se describirdn detalladamente las diferencias, designandose las partes similares mediante signos
de referencia similares.

El dispositivo de administracion de esta forma de realizacion difiere del de la primera forma de realizacion
descrita principalmente en que el miembro de sellado 149 esta configurado de manera que el soporte 163 se
prolonga practicamente por toda la anchura de la abertura de vélvula 130. De esta manera, el sello 161 no puede
abombarse a la manera de la forma de realizacidén anteriormente descrita, y se abre en cambio mediante una accién
de despegado. La figura 8(a) ilustra el conjunto de valvula 127 en la configuracién no accionada de reposo. La figura
8(b) ilustra el conjunto de valvula 127 en la configuracion accionada.

Las figuras 9(a) y (b) ilustran un dispositivo de administracién nasal segin una tercera forma de realizacion
de la presente invencion.

El dispositivo de administracion de esta forma de realizacién es muy similar al dispositivo de administracion
de la primera forma de realizacién descrita y, por lo tanto, para evitar la duplicacién innecesaria de la descripcion,
so6lo se describiran detalladamente las diferencias, designandose las partes similares mediante signos de referencia
similares.

El dispositivo de administracion de esta forma de realizacién difiere del de la primera forma de realizacién
descrita principalmente en que el sello 161 no esta soportado por el brazo 141, sino que es en cambio un elemento
separado, que es desplazado por el movimiento del brazo 141, como el ocasionado por el accionamiento manual de
la unidad de suministro de sustancias 169. La figura 9(a) ilustra el conjunto de valvula 127 en la configuracion no
accionada de reposo. La figura 9(b) ilustra el conjunto de vélvula 127 en la configuracion accionada.

En esta forma de realizacion, el sello 161 comprende un elemento flexible, en este caso en forma de
solapa, y en una forma de realizacién un elemento elastico, que es enganchado por un elemento de enganche 185
en el brazo 141.

En esta forma de realizacién, el elemento de enganche 185 comprende un saliente que actda para hacer
que el sello 161 se abombe a la manera de la primera forma de realizacién descrita.

En una forma de realizacion alternativa, el elemento de enganche 185 podria prolongarse sustancialmente
a lo ancho de la abertura de valvula 130, haciendo que el sello 161 se mueva desde el asiento de valvula 129 con
una accion de despegado de manera similar a la segunda forma de realizacién descrita.

Por dltimo, se entendera que la presente invencién se ha descrito en sus formas de realizacion preferentes
y que puede modificarse de muchas maneras diferentes sin alejarse del alcance de la invencién tal como se define
en las reivindicaciones adjuntas.
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REIVINDICACIONES

1. Un dispositivo de administracién nasal para administrar una sustancia a las vias respiratorias nasales de un
sujeto, que comprende:

una pieza nasal (117) para adaptarse a la cavidad nasal de un sujeto;

una pieza bucal (119) en la que exhala el sujeto en uso;

una unidad de administracion (120), que comprende una parte de accionamiento (173) que puede desplazarse
manualmente para accionar la unidad de administracién (120) para administrar sustancia desde la pieza nasal
(119);y

un conjunto de valvula (127) que esta conectado de manera fluida con la pieza nasal (117) y la pieza bucal (119),
en donde el conjunto de valvula (127) comprende un elemento de cuerpo (128) y un elemento de valvula (131)
que esta dispuesto de manera movil en el elemento de cuerpo (128) entre configuraciones cerrada y abierta por
desplazamiento manual de la parte de accionamiento (173) de la unidad de administracién (120) para
proporcionar un flujo de aire a través de la pieza nasal (117) simultdneamente con la administracion de la
sustancia;

caracterizado porque:

el elemento de cuerpo (128) incluye un asiento de valvula (129) que define una abertura de véalvula (130), y el
elemento de valvula (131) comprende un sello (161) que actua para cerrar la abertura de vélvula (130) cuando el
elemento de valvula (131) esta en la posicion cerrada y un soporte (163) que soporta una region central del sello
(161) para permitir que una region periférica del sello (161) se acople con el asiento de valvula (129) y la region
central se desvie con respecto a la region periférica, permitiendo de este modo la liberacion repentina del sello
(161), y por medio del cual el conjunto de valvula (127), al abrir el elemento de valvula (131), proporciona una
rafaga de flujo de aire, que tiene una primera fase de rafaga inicial seguida de una segunda fase de rafaga
extendida, en donde el caudal maximo en la primera fase de rafaga es por lo menos un 10% mayor que el caudal
medio de la segunda fase de rafaga en un periodo correspondiente a diez veces la duracion del periodo en el
que se administra la sustancia desde la unidad de administracion (120).

2. El dispositivo de administracion de la reivindicacién 1, en el que el caudal maximo en la primera fase de rafaga es
por lo menos un 15% mayor que el caudal medio de la segunda fase de rafaga en un periodo correspondiente a diez
veces la duracion del periodo en el que se administra la sustancia desde la unidad de administracion (120).

3. El dispositivo de administracion de la reivindicacién 1, en el que el caudal maximo en la primera fase de rafaga es
por lo menos un 20% mayor que el caudal medio de la segunda fase de rafaga en un periodo correspondiente a diez
veces la duracion del periodo en el que se administra la sustancia desde la unidad de administracion (120).

4. El dispositivo de administracion de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, que comprende ademas:

una carcasa (115) que incluye una apertura (123) a través de la cual se extiende la parte de accionamiento (173) de
la unidad de administracion (120), opcionalmente la carcasa (115) comprende ademas un miembro de sellado (181)
que recibe deslizablemente la parte de accionamiento (173) para evitar que el aire fluya desde la apertura (123) en la
carcasa (115).

5. El dispositivo de administracion de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que el conjunto de valvula (127)
esta configurado para proporcionar un flujo de pre-accionamiento de menos de 5 I/min cuando un usuario esta
desarrollando una presién de exhalacion de 3 kPa, opcionalmente el conjunto de valvula (127) esta configurado para
proporcionar un flujo de pre-accionamiento de menos de 5 I/min cuando un usuario esta desarrollando una presién
de exhalacion de 10 kPa.

6. El dispositivo de administracion de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en el que el conjunto de valvula (127)
esta configurado para proporcionar un flujo de pre-accionameinto de menos de 1 I/min cuando un usuario esta
desarrollando una presion de exhalacion de 3 kPa, opcionalmente el conjunto de vélvula (127) esté configurado para
proporcionar un flujo de pre-accionamiento de menos de 1 I/min cuando un usuario esta desarrollando una presién
de exhalacion de 10 kPa.

7. El dispositivo de administracién de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde el dispositivo de
administracion esta configurado para proporcionar por lo menos el 80% del aire que se administra hacia la pieza
bucal (119) a la pieza nasal (117) cuando se administra a un caudal de 50 I/min y una presién de exhalacion de 3
kPa, opcionalmente el dispositivo de administracion esta configurado para proporcionar por lo menos el 88% del aire
que se administra hacia la pieza bucal (119) a la pieza nasal (117) cuando se administra a un caudal de 50 I/min y
una presion de exhalacion de 3 kPa, opcionalmente el dispositivo de administracion estd configurado para
proporcionar por lo menos el 90% del aire que se administra hacia la pieza bucal (119) a la pieza nasal (117) cuando
se administra a un caudal de 50 I/min y una presién de exhalacion de 3 kPa.

8. El dispositivo de administracion de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, en el que el elemento de valvula (131)
comprende un miembro de sellado (149) y la unidad de administracion (120) esta configurada para proporcionar
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administracion de la sustancia posterior a la abertura del miembro de sellado (149) del elemento de valvula (131).

9. El dispositivo de administracion de la reivindicacién 8, en el que la unidad de administracion (120) esta
configurada para proporciona la administraciéon de la sustancia en un periodo de menos de aproximadamente 250
ms desde la apertura del miembro de sellado (149) del elemento de valvula (131), opcionalmente en un periodo de
menos de aproximadamente 200 ms desde la apertura del miembro de sellado (149) del elemento de valvula (131),
opcionalmente en un periodo de menos de aproximadamente 150 ms desde la apertura del miembro de sellado
(149) del elemento de valvula (131), opcionalmente en un periodo de menos de aproximadamente 100 ms desde la
apertura del miembro de sellado (149) del elemento de valvula (131).

10. El dispositivo de administracion de la reivindicacion 8 o 9, en el que la unidad de administracion (120) esta
configurada para proporcionar la administracion de sustancia comenzando menos de aproximadamente 150 ms
después de la apertura del miembro de sellado (149) del elemento de valvula (131), opcionalmente menos de
aproximadamente 100 ms después de la apertura del miembro de sellado (149) del elemento de valvula (131),
opcionalmente menos de aproximadamente 50 ms después de la apertura del miembro de sellado (149) del
elemento de valvula (131), opcionalmente menos de aproximadamente 25 ms después de la apertura del miembro
de sellado (149) del elemento de valvula (131), opcionalmente menos de aproximadamente 15 ms después de la
apertura del miembro de sellado (149) del elemento de vélvula (131).

11. El dispositivo de administracién de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 10, en el que la unidad de
administracién (120) comprende una unidad de salida (167) desde la cual se administra la sustancia a través de la
pieza nasal (117) y una unidad de suministro de sustancia (169) que puede accionarse para administrar la sustancia
a la unidad de salida (167), opcionalmente la unidad de salida (167) comprende una boquilla pulverizadora (171).

12. El dispositivo de administracién de la reivindicaciéon 11, en el que la parte de accionamiento (173) de la unidad de
administracion (120) comprende una camara que contiene sustancia (173) de la unidad de suministro de sustancia
(169).

13. El dispositivo de administracion de la reivindicacion 12, en el que la unidad de suministro de sustancia (169)
comprende una bomba de administracion mecanica (175) que puede accionarse presionando la camara que
contiene la sustancia (173).
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