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Relatério Descritivo da Patente de Invengéo para "MECANISMO
DE AJUSTE DE DOSE PARA USO COM UM DISPOSITIVO DE ADMI-
NISTRAGAO DE FARMACO E DISPOSITIVO DE ADMINISTRAGAO DE
FARMACO".
ANTECEDENTES

Campo do Presente Pedido de Patente

O presente pedido de patente refere-se, de modo geral, a um
mecanismo de ajuste de dose de um dispositivo de administracao de far-
maco. Mais especificamente, o presente pedido de patente, de modo ge-
ral, se refere a uma haste para uso com dispositivos de administracédo de
farmaco, tais como os dispositivos de administracido de farmaco do tipo
caneta. Tais dispositivos proveem a autoadministracdo de um produto
medicinal a partir de um cartucho de multiplas doses e permitem que um
usuario defina a dose de administragdo. O presente pedido pode encon-
trar aplicacédo tanto em dispositivos de administracdo de farmaco descar-
taveis como em dispositivos de administracdo de farmaco reutilizaveis. No
entanto, aspectos da presente invencdo podem ser igualmente aplicaveis
também em outras situagdes.

Antecedentes

Os dispositivos de administracéo de farmaco do tipo caneta tém
aplicacao quando ocorre a preparacédo regular por parte de pessoas sem
formagcdo médica formal. Isto € cada vez mais comum entre pacientes com
diabetes, quando o autotratamento permite que tais pacientes realizem um
monitoramento efetivo de sua doenca.

Um tipo de dispositivo de administracdo de farmaco da técnica
anterior € descrito na Publicagdo WO 2004/078293 e ¢ ilustrado nas figuras
1 a 12 do presente pedido.

Como ilustrado nas figuras 1 a 5, é mostrado um dispositivo de
administragcdo de farmaco em uma pluralidade de posigbes operacionais:
para a definicdo da dose ou para a administracdo ou inje¢ado de doses. O
dispositivo de administracdo de farmaco compreende um involucro tendo

uma primeira por¢éo de retencdo de cartucho 2 e uma segunda peca de in-
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vélucro principal (externa) 4. Um cartucho 8 a partir do qual um nimero de
doses de um medicamento pode ser dispensado é provido na pega de reten-
¢ao de cartucho 2. Um pistao 10 fica retido em uma primeira extremidade do
cartucho. Uma tampa removivel 12 é retida de maneira liberavel sobre uma
segunda extremidade da pega de retengéo de cartucho 2.

Um inserto 16 é provido em uma primeira extremidade do invo-
lucro principal 4 e fica preso contra um movimento de rotag&o ou longitudi-
nal. O inserto 16 é provido com uma abertura circular roscada 18. Uma pri-
meira ranhura helicoidal 19 se estende a partir de uma primeira extremidade
de uma haste 20. A haste 20 é geralmente circular em seg¢éo transversal. A
primeira extremidade da haste 20 (uma extremidade distal) se estende atra-
vés da abertura roscada 18 no inserto 16. A segunda ranhura helicoidal 24
se estende a partir de uma segunda extremidade da haste 20 (uma extremi-
dade proximal). Na disposi¢do ilustrada, a segunda ranhura helicoidal 24
compreende uma série de ranhuras helicoidais parciais ao invés de uma ra-
nhura helicoidal completa.

A primeira ranhura helicoidal 19 e a segunda ranhura helicoidal
24 s3o dispostas em sentido contrario, ou seja, as ranhuras s&o de maos
opostas. A segunda extremidade da haste 20 (ou seja, a extremidade proxi-
mal) é provida com um recesso de invélucro. Um impulsor 30 se estende
sobre a haste 20 e é provido em uma primeira extremidade com um primeiro
flange estendido no sentido radial 32. Um segundo flange radialmente es-
tendido 34 & provido espagado a uma distancia ao longo do impulsor 30 a
partir do primeiro flange 32. Uma ranhura helicoidal intermediaria 36 & provi-
da sobre uma parte externa do impulsor 30 que se estende entre o primeiro
flange 32 e o segundo flange 34. Além disso, uma porca parcial 40 € provi-
da, encaixando a ranhura helicoidal intermediaria 36 e estriada até o involu-
cro 4 de tal modo que a porca parcial 40 ndo gire em relagéo ao invélucro,
mas possa se mover axialmente com relagao ao invélucro 4. Uma ranhura
helicoidal se estende ao longo de toda a superficie interna do impulsor 30. A
segunda ranhura helicoidal 24 (uma ranhura helicoidal macho) da haste 20 é

adaptada de modo a funcionar dentro da dita ranhura helicoidal no impulsor.
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Um ombro 37 é formado entre uma segunda extremidade do im-
pulsor 30 (uma extremidade proximal do impulsor 30) e uma extensdo 38
provida na segunda extremidade do impuisor 30. A extensao 38 tem diame-
tros interno e externo reduzidos, em comparagao ao restante do impulsor 30.
Uma segunda extremidade da extensdo 38 ¢ provida com um flange no sen-
tido radial externo 39. A figura 13 ilustra uma vista ampliada do impulsor 30 e
da haste 20 ilustrada nas figuras 1 a 5.

Uma embreagem 60 fica localizada adjacente & segunda extre-
midade do impulsor 30. A embreagem 60 é de modo geral cilindrica e € pro-
vida em uma primeira extremidade (uma extremidade distal) com uma série
de dentes de serra direcionados circunferencialmente 66 (ver, por exemplo,
a figura 7). Cada dente de serra compreende uma superficie direcionada no
sentido longitudinal e uma superficie inclinada. Para a segunda extremidade
64 (uma extremidade proximal) da embreagem 60 € posicionado um flange
direcionado no sentido radial interno 62. O flange 62 da embreagem 60 &
disposto entre o ombro 37 do impulsor 30 e o flange direcionado no sentido
radial externo 39 da extens&o 38.

A segunda extremidade da embreagem 60 é provida com uma
pluralidade de dentes de gatilho 65 (ver, por exemplo, a figura 8). A embrea-
gem 60 é chavetada para a luva de impulsdo 30 por meio de estrias (néo
mostradas) de modo a impedir a rotagéo relativa entre a embreagem 60 e a
luva de impulsdo 30. Em uma disposigéo preferida, um clique 50 & provido,
com o dito clique e a dita embreagem 60 estendendo-se cada qual aproxi-
madamente pela metade do comprimento da luva de impulséo 30. O clique
50 e a embreagem 60 s&o encaixados, conforme mostrado nas figuras 6 e 7,
por exemplo.

Uma luva de disco de dose 70 é provida fora do clique 50 e da
embreagem 60 e no sentido radial interno do invélucro principal 4. A luva de
disco de dose 70 compreende uma extremidade distal e uma extremidade
proximal. Uma ranhura helicoidal 74 é provida sobre uma superficie externa
da luva de disco de dose 70. O invélucro principal 4 & provido com uma jane-
la 44 através da qual uma parte de uma superficie externa da luva de disco
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de dose 70 pode ser vista.

O invélucro principal 4 é ainda provido com uma nervura helicoi-
dal 46, adaptada de modo a ficar assentada na ranhura helicoidal 74 sobre a
superficie externa da luva de disco de dose 70. Em uma disposigao preferi-
da, a nervura helicoidal 46 se estende para uma Gnica varredura da superfi-
cie interna do invélucro principal 4. Uma primeira parada é provida entre as
estrias 42 e a nervura helicoidal. Uma segunda parada, disposta em um an-
gulo de 180" para a primeira parada, é formada por meio de uma estrutura
em torno da janela 44 do invélucro principal 4.

Voltando as figuras 1 a 5, uma garra de disco de dose 76 é dis-
posta sobre uma superficie externa da segunda extremidade da luva de dis-
co de dose 70. Um diametro externo da garra de disco de dose 76 de prefe-
réncia corresponde ao didmetro externo do invélucro principal 4. A garra de
disco de dose 76 fica presa na luva de disco de dose 70 a fim de impedir o
movimento relativo entre esses dois componentes. A garra de disco de dose
76 é provida com uma abertura central 78. Um recesso anular 80 localizado
na segunda extremidade da garra de disco de dose 76 se estende em torno
da abertura 78. Um botdo 82 da secio de modo geral em T é provido em
uma segunda extremidade do dispositivo. Uma haste 84 do botao pode se
estender através da abertura 78 na garra de disco de dose 76, através do
diametro interno da extenséo 38 da luva de impulséo 30 e para o recesso de
involucro 26 na extremidade proximal da haste 20. A haste 84 ¢ retida para
um movimento axial limitado na luva de impulsdo 30 e contra rotagdo com
respeito & mesma. A cabega 85 do botdo 82 é de modo geral circular. Uma
saia 86 se estende a partir de uma periferia da cabeca 85. A saia 86 ¢ adap-
tada de modo a ficar assentada no recesso anelar 80 da garra de disco de
dose 76.

O funcionamento do dispositivo de administragdo de farmaco e
descrito com referéncia as figuras 9, 10 e 11. Nas figuras 9, 10 e 11, as se-
tas A, B, C, D, E, F e G representam os respectivos movimentos do botao
82, a garra de disco de dose 76, a luva de disco de dose 70, o impulsor 30, a

embreagem 60, o clique 50 e da porca parcial 40, em uma disposi¢ao.
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Para marcar uma dose na disposicéo ilustrada na figura 9, um
usuario gira a garra de disco de dose 76 (seta B). Com o clique 50 e a em-
breagem 60 engatada, o impulsor 30, o clique 50, a embreagem 60 e a luva
de disco de dose 70 giram com a garra de disco de dose 76. Um torque é
transmitido através dos dentes de serra 56, 66 entre o clique 50 e a embrea-
gem 60. Um brago flexivel 52 deforma e arrasta um elemento dentado 54
sobre as estrias 42 de modo a produzir um clique. De preferéncia, as estrias
42 s3o dispostas de forma que cada clique corresponda a uma dose unitaria
convencional, ou coisa do género.

A ranhura helicoidal 74 na luva de disco de dose 70 e a ranhura
helicoidal do impulsor 30 fazem o mesmo caminho. Isso permite que a luva
de disco de dose 70 (seta C) se estenda para fora do invélucro principal 4
(ver também figura 15). Desta maneira, o impulsor 30 (seta D) sobe na haste
20 no mesmo ritmo. No limite do percurso, uma parada radial 104 (Ver, por
exemplo, a figura 12) na luva de disco de dose 70 se encaixa em uma pri-
meira parada ou em uma segunda parada provida sobre o invélucro principal
4 a fim de impedir um outro movimento. A rotagédo da haste 20 é impedida
devido as diregbes opostas das roscas revisadas e orientadas sobre a haste
20. A porca parcial 40, chavetada no invélucro principal 4, avanca ao longo
da rosca intermediaria 36 por meio da rotagéo da luva de impuiséo 30 (seta
D).

Como mencionado acima, uma primeira forma de ranhura heli-
coidal 19 se estende a partir de uma primeira extremidade ou extremidade
distal de uma haste 20 em direcdo & extremidade proximal. Esta primeira
forma de ranhura helicoidal 19 se estende por aproximadamente metade do
comprimento da haste 20. A haste 20 é de modo geral circular em segao
transversal, no entanto, outras disposicoes podem também ser usadas. A
extremidade distal da haste 20 é estendida de maneira roscada através da
abertura roscada 18 no inserto 16. Um pé de pressao 22 se localiza na pri-
meira extremidade ou extremidade distal da haste 20 e disposto de modo a
se justapor a uma segunda extremidade do pistéo de cartucho 10.

Uma segunda forma de ranhura helicoidal 24 se estende a partir
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de uma extremidade proximal da haste 20. Como ilustrado, a segunda forma
de ranhura helicoidal 24 compreende uma série de ranhuras helicoidais par-
ciais macho, em vez de uma forma de ranhura helicoidal completa. O impul-
sor 30 inclui uma ranhura helicoidal interna que se estende ao longo de uma
superficie interna do impulsor 30. Como ilustrado, esta ranhura helicoidal
interna se estende ao longo de toda a superficie interna do impulsor a partir
da extremidade distal para a extremidade proximal do impulsor 30. A segun-
da forma de ranhura helicoidal macho 24 da haste 20 é adaptada de modo a
trabalhar dentro desta ranhura helicoidal.

Embora a disposicédo de haste 20 e impulsor 30, ilustrada nas fi-
guras 1 a 13, tenha certas vantagens como descrito e apresentado na Publi-
cacado WO 2004/078239, esta disposicdo de haste e impulsor tem certas li-
mitacdes de desenho. Por exemplo, a fabricacdo da haste e do impulsor a-
presenta certos desafios de producdo. Como descrito acima, este desenho
da técnica anterior compreende uma haste 20 compreendendo duas formas
de ranhura de méos opostas 19, 24. A primeira forma de ranhura 19 é uma
forma de ranhura fémea e esta forma de ranhura fémea se conjuga com o
inserto roscado 16 do didmetro externo principal da forma cilindrica. A se-
gunda forma de ranhura 24 compreende uma pluralidade de saliéncias ma-
cho que se encaixam na ranhura continua do impulsor 30. Esta ranhura con-
tinua € moldada ao longo de todo o comprimento da superficie interna do
impulsor 30.

Neste dispositivo de administracio de farmaco da técnica anteri-
or, quando o impulsor 30 gira em relagdo a haste 20 durante o ajuste de do-
se, uma vez que o impulsor € acoplado a luva de numeros que € roscada no
invélucro, o impulsor 30 se movimenta no sentido axial 30. A distancia axial
movida pelo impulsor 30 € dependente do passo da ranhura de luva de nu-
meros 74 que € de modo geral semelhante ao passo da ranhura interna con-
tinua do impulsor 30. Como tal, esta disposi¢céo de haste 20 e impulsor 30 da
técnica anterior exige que o impulsor 30 seja provido com uma ranhura heli-
coidal interna ao longo de aproximadamente toda a superficie interna do im-

pulsor 30. Nesta disposi¢cdo, o impulsor 30 ndo se desencaixa da ranhura
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helicoidal de haste 24 nem durante uma etapa de ajuste de dose nem duran-
te uma etapa de administragéo de dose.

Esta disposigdo, portanto, apresenta determinados desafios de
desenho e produgédo. Por exemplo, durante a moldagem do impulsor 30 e,
em particular, durante o processo de moldagem da ranhura helicoidal interna
do impulsor 30, esta etapa requer que um pino de nucleo roscado seja gira-
do para fora do impulsor durante uma etapa de demoldagem da ferramenta
de molde de injegdo. Esta etapa de processamento tem desvantagens. Por
exemplo, a rotagao do pino de nicleo roscado requer complexos mecanis-
mos de engrenagem dentro da ferramenta de moidagem, com tubulagGes
flexiveis de resfriamento de agua ou juntas rotativas seladas necessarias de
modo a permitir que este pino de nicleo rotativo seja resfriado. A rotagéo do
ntcleo estende o tempo de ciclo da ferramenta e, de modo geral, aumenta a
complexidade da ferramenta e os custos de manutengao.

Ha, portanto, uma necessidade geral de se levar essas questoes
em consideragdo na concepgao e desenvolvimento de uma haste para de-
terminados dispositivos de administragéo de farmaco, tais como os dispositi-
vos de administragdo de farmaco reutilizaveis (ou seja, reajustaveis) ou des-
cartaveis (ou seja, nao reajustaveis).

SUMARIO

E um objetivo da presente invengdo prover um mecanismo de
ajuste de dose aperfeicoado adequado para dispositivos de administracdo
de farmaco reutilizaveis (isto &, reajustaveis) ou descartaveis (ou seja, néo
reajustaveis).

Este objetivo é resolvido por uma haste, tal como definida na rei-
vindicagao 1. A haste de acordo com a presente invengéo tem duas ranhu-
ras helicoidais sobrepostas. Uma das ditas ranhuras pode ser acoplada a ou
encaixada em um impulsor de tal forma que, quando um usuario define uma
dose ao girar uma luva rotativa (como uma luva de disco de dose), o dito
impulsor também gira. A outra dentre as ditas ranhuras pode ser acoplada a
ou encaixada em uma parte do corpo de dispositivo de administragéo de
farmaco (como um invélucro interno ou externo). De preferéncia, a haste é
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fabricada com uma ferramenta (de moldagem) simples de abrir e fechar,
sem um pino de nucleo roscado.

De acordo com uma modalidade exemplar, uma haste para a
impulsao de um batoque de um cartucho compreende um eixo de modo ge-
ral circular tendo uma superficie externa. O eixo de modo geral circular se
estende a partir de uma extremidade distal para uma extremidade proximal
do eixo circular. Uma primeira ranhura helicoidal é provida ao longo de uma
primeira porgao da superficie externa. A primeira ranhura helicoidal tem um
primeiro passo. A segunda ranhura helicoidal & provida ao longo de uma se-
gunda porgdo da superficie externa do eixo de modo geral circular. A segun-
da ranhura helicoidal se sobrepde a primeira ranhura helicoidal. A segunda
ranhura helicoidal tendo um segundo passo.

A primeira ranhura helicoidal da haste pode ser uma ranhura he-
licoidal fémea. Além disso, a segunda ranhura helicoidal pode ser uma ra-
nhura helicoidal fémea. Além disso, a dita primeira ranhura helicoidal e/ou a
dita segunda ranhura helicoidal pode se estender ao longo de uma superficie
externa do eixo aproximadamente a partir da dita extremidade distal da dita
haste até aproximadamente a dita extremidade proximal da dita haste.

Para a interagdo com a dita haste, um mecanismo de ajuste de
dose €& provido com um impulsor para a impulséo da dita haste e/ou um cor-
po de administragdo de farmaco (como um invélucro). O impulsor pode inclu-
ir uma forma de ranhura helicoidal que se encaixa na dita primeira ranhura
helicoidal da dita haste, e o corpo de administragéo de farmaco pode incluir
uma forma de ranhura helicoidal que se encaixa na dita segunda ranhura
helicoidal da dita haste. De preferéncia, a dita ranhura helicoidal sobre o dito
impulsor efou a dita ranhura helicoidal sobre o dito corpo de administracao
de farmaco compreende uma forma de ranhura parcial, como uma ranhura
helicoidal de menos de uma volta. A ranhura helicoidal sobre o dito impulsor
elou a ranhura helicoidal sobre o dito corpo de administragcéo de farmaco
pode ser concebido como uma ranhura helicoidal macho.

Em outra disposigao, um mecanismo de ajuste de dose para uso

com um dispositivo de administragéo de farmaco & provido. Este mecanismo
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compreende um invélucro e uma luva rotativa em encaixe rotativo com rela-
¢ao ao involucro. Um impulsor & acoplado de maneira liberavel a luva rotati-
va. Uma haste tendo duas ranhuras helicoidais sobrepostas é operacional-
mente acoplada ao impulsor de tal forma que quando um usuario define uma
dose ao girar a luva rotativa, o impulsor também gira.

Um mecanismo de ajuste de dose com uma haste de acordo
com a presente invengao pode ser um mecanismo de ajuste de dose reajus-
tavel, sendo que o impulsor compreende um primeiro componente e um se-
gundo componente, com os ditos primeiro e segundo componentes sendo
operacionalmente acoplados de modo que os mesmos girem juntos quando
um usuario define uma dose. Além disso, quando um usuario redefine o dito
mecanismo de ajuste de dose e o dito primeiro componente gira de volta pa-
ra sua posicdo original, um dispositivo de limitagdo de dose pode retornar
para uma posigao inicial. '

Além disso, é preferido prover um suporte de cartucho acoplado
de maneira liberavel ao dito mecanismo de ajuste de dose. Isto pode ser ob-
tido por meio de um acoplamento do tipo baioneta. O suporte do cartucho
geralmente compreende um cartucho removivel.

Essas vantagens, bem como outras dentre varios aspectos da
presente invengdo tornar-se-d0 aparentes aqueles com habilidade simples
na técnica através da leitura da descrigéo detalhada a seguir, com referéncia
adequada aos desenhos em anexo.

BREVE DESCRICAO DOS DESENHOS

Serao descritas no presente documento modalidades exempla-
res com referéncia aos desenhos, nos quais:

A figura 1 ilustra uma vista em segdo de uma primeira modalida-
de do dispositivo de administragao de farmaco conhecido em uma primeira
posigao de cartucho cheio;

A figura 2 ilustra uma vista em secédo do dispositivo de adminis-
tragao de farmaco da figura 1 em uma segunda posi¢éo maxima de primeira
dose marcada;

A figura 3 ilustra uma vista em segéo do dispositivo de adminis-
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tracao de farmaco da figura 1 em uma terceira posigdo maxima de primeira
dose dispensada;

A figura 4 ilustra uma vista em seg&o do dispositivo de adminis-
tragéo de farmaco da figura 1 em uma quarta posi¢ao final de dose marcada,

A figura 5 ilustra uma vista em segéo do dispositivo de adminis-
tragao de farmaco da figura 1 em uma quinta posigao final de dose dispen-
sada;

A figura 6 ilustra uma vista cortada de um primeiro detalhe do
dispositivo de administragéo de farmaco da figura 1;

A figura 7 ilustra uma vista parcialmente cortada de um segundo
detalhe do dispositivo de administragéo de farmaco da figura 1;

A figura 8 ilustra uma vista parcialmente cortada de um terceiro
detalhe do dispositivo de administragéo de farmaco da figura 1;

A figura 9 ilustra um primeiro movimento relativo das pegas do
dispositivo de administragdo de farmaco mostrado na figura 1 durante a
marcagéo de uma dose;

A figura 10 ilustra o movimento relativo das pegas do dispositivo
de administragdo de farmaco mostrado na figura 9, durante a marcagao para
baixo de uma dose;

A figura 11 ilustra 0 movimento relativo das pecas do dispositivo
de administragéo de farmaco mostrado na figura 9 durante a dispensa de
uma dose;

A figura 12 ilustra uma vista parcialmente cortada do dispositivo
de administragdo de farmaco da figura 1 na segunda posicdo maxima da
primeira dose marcada;

A figura 13 ilustra uma vista em segéo da haste e do impulsor i-
lustrados nas figuras 1 e 2;

A figura 14 ilustra uma disposigéo de um dispositivo de adminis-
tragao de farmaco;

A figura 15 ilustra o dispositivo de administracéo de farmaco da
figura 14 com uma tampa removida;

A figura 16 ilustra uma vista em segéo da primeira disposigao do
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dispositivo de administragéo de farmaco da figura 15 em uma primeira posi-
¢ao;

A figura 17 ilustra uma vista em segéo da primeira disposigédo do
dispositivo de administragéo de farmaco da figura 15 em uma segunda posi-
¢ao,

A figura 18 ilustra uma vista em segéo da primeira disposi¢éo do
dispositivo de administragéo de farmaco da figura 15 em uma terceira posi-
¢éo,

A figura 19 ilustra uma primeira disposigéo do impulsor ilustrado
nas figuras 16 a 18 compreendendo uma primeira porgao de impulsor e uma
segunda porgdo de impulsor;

A figura 20 ilustra uma extremidade distal da haste do mecanis-
mo de ajuste de dose ilustrado nas figuras 16 a 18;

A figura 21 ilustra uma vista em se¢do de uma segunda disposi-
¢&o de um mecanismo de ajuste de dose do dispositivo de administragao de
farmaco ilustrado na figura 14,

A figura 22 ilustra uma vista em segé&o parcial da segunda moda-
lidade do mecanismo de ajuste de dose ilustrado na figura 21,

A figura 23 ilustra uma vista ampliada de uma abertura a ilustra-
da na figura 21,

A figura 24 ilustra uma segunda disposigéo do impulsor compre-
endendo uma primeira porgao de impulsor e uma segunda porgéo de impul-
sofr;

A figura 25 ilustra 0 mecanismo de ajuste de dose ilustrado em
qualquer uma das figuras 2 a 5 ou das figuras 6a8;

A figura 26 ilustra o mecanismo de ajuste de dose ilustrado na
figura 25, no qual um usuério define uma dose.

A figura 27 ilustra um impulsor que pode ser usado com um me-
canismo de ajuste de dose do dispositivo de administragao de farmaco ilus-
trada nas figuras 14 a 15;

A figura 28 ilustra uma haste acoplada ao impulsor ilustrado na

figura 27; e



10

15

20

25

30

12/43

A figura 29 ilustra uma vista ampliada de uma haste de acordo
com a presente invengdo que pode ser usada com um mecanismo de ajuste
de dose de um dispositivo de administragéo de farmaco.

DESCRICAQO DETALHADA

Os termos "farmaco" ou "produto medicinal" ou "medicamento”,

tais como usados no presente documento, significam uma formulagéo far-
macéutica contendo pelo menos um composto farmaceuticamente ativo,

- sendo que, em uma modalidade, o composto farmaceuticamen-
te ativo tem um peso molecular de até 1500 Da e/ou é um peptideo, uma
proteina, um polissacarideo, uma vacina, um DNA, um RNA, um anticorpo,
uma enzima, um anticorpo, um horménio ou um oligonucleotideo, ou uma
mistura dos compostos farmaceuticamente ativos acima mencionados,

- sendo que, em uma outra modalidade, o composto farmaceuti-
camente ativo & Util para o tratamento e/ou profilaxia da diabetes mellitus ou
complicagdes associadas a diabetes mellitus, tal como a retinopatia diabéti-
ca, distarbios de tromboembolismo, tais como o tromboembolismo pulmonar
ou venoso profundo, sindrome coronariana aguda (SCA), angina, infarto do
miocardio, cancer, degeneragao macular, inflamacéo, febre do feno, ateros-
clerose e/ou a artrite reumatoide,

- sendo que, em uma outra modalidade, o composto farmaceuti-
camente ativo compreende pelo menos um peptideo para o tratamento e/ou
profilaxia da diabetes mellitus ou complicagbes associadas a diabetes melli-
tus, tais como a retinopatia diabética,

- sendo que, em uma outra modalidade, o composto farmaceuti-
camente ativo compreende pelo menos uma insulina humana ou um analogo
ou derivado de insulina humana, peptideo do tipo glucagon (GLP-1) ou um
seu analogo ou derivado, ou exedin-3 ou exedin-4 ou um analogo ou deriva-
do do exedin-3 ou exedin-4.

Os analogos da insulina s&o, por exemplo, Gly (A21), Arg (B31),
insulina humana Arg (B32); Lys (B3), insulina humana Glu (B29); Lys (B28),
insulina humana Pro (B29); insulina humana Asp (B28); insulina humana,

sendo que a prolina na posigao B28 é substituida por Asp, Lys, Leu, Val ou
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Ala e sendo que, na posigao B29, Lys pode ser substituida por Pro; insulina
humana Ala (B26); insulina humana Des (B28-B30); insulina humana Des
(B27) e insulina humana Des (B30).

Os derivados de insulina sdo, por exemplo, a insulina humana
B29-N-miristoila-des (B30); a insulina humana B29-N-palmitoila-des (B30); a
insulina humana B29-N-miristoila; a insulina humana B29-N-palmitoila; a
insulina humana B28-N-miristoila LysB28ProB29; a insulina humana B28-N-
palmitoila-LysB28ProB29; a  insulina  humana B30-N-miristoila-
ThrB29LysB30; a insulina humana B30-N-palmitoila-ThrB29LysB30; a insuli-
na humana B29-N-(N-palmitoila-Y-glutamil) - des (B30); a insulina humana
B29-N-(N-litocholil-Y-glutamil)-des (B30); a insulina humana B29-N-(w-car-
boxiheptadecanoil)-des (B30) e a insulina humana B29-N-(w-carboxihep-
tadecanoil).

Exendin-4, por exemplo, significa Exendin-4 (1-39), um peptideo
da sequéncia H-His-Gly-Glu-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Leu-Ser-Lys-GIn-Met-
Glu-Glu-Glu-Ala-Val-Arg-Leu-Phe-lle-Glu-Trp-Leu-Lys-Asn-Gly-Gly-Pro-Ser-
Ser-Gly-Ala-Pro-Pro-Pro-Ser-NH2.

Os derivados de Exendin-4 sido, por exemplo, selecionados a
partir da seguinte lista de compostos:

H-(Lys) 4-des Pro36, des Pro37 Exendin-4 (1 -39)-NH2,

H-(Lys) 5-des Pro36, des Pro37 Exendin-4 (1-39)-NH2,

des Pro36 [Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [IsoAsp28] Exendin-4 (1 -39),

des Pro36 [Met (O) 14, Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Met (O) 14, IsoAsp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Trp (02) 25, Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Trp (02) 25, IsoAsp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Met (O) 14 Trp (02) 25, Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Met (O) 14 Trp (02) 25, IsoAsp28] Exendin-4 (1 -39),
ou

des Pro36 [Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [IsoAsp28] Exendin-4 (1 -39),
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des Pro36 [Met (O) 14, Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Met (O) 14, IsoAsp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Trp (02) 25, Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Trp (02) 25, IsoAsp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Met (O) 14 Trp (02) 25, Asp28] Exendin-4 (1-39),

des Pro36 [Met (O) 14 Trp (02) 25, IsoAsp28] Exendin-4 (1-39),

- sendo que o grupo -Lys6-NH2 pode ser ligado ao término C do
derivado de Exendin-4,

ou um derivado de Exendin-4 da sequéncia

H-(Lys) 6-des Pro36 [Asp28] Exendin-4 (1-39)-Lys6-NH2,

des Asp28 Pro36, Pro37, Pro38Exendin-4 (1-39)-NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36, Pro38 [Asp28] Exendin-4 (1-39)-NH2,

H-Asn-(Glu)5des Pro36, Pro37, Pro38 [Asp28] Exendin-4 (1-39)-

NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Asp28] Exendin-4 (1-39) - (Lys) 6-
NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Asp28] Exendin-4 (1-39) -
(Lys) 6-NH2,

H-Asn-(Glu) 5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Asp28] Exendin-4 (1-39)
- (Lys) 6-NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36 [Trp (02) 25, Asp28] Exendin-4 (1-39)-Lys6-
NH2,

H-des Asp28 Pro36, Pro37, Pro38 [Trp (O2) 25] Exendin-4 (1-
39)-NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp (O2) 25, Asp28] Exen-
din-4 (1-39)-NH2,

H-Asn-(Glu) 5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp (O2) 25, Asp28] Ex-
endin-4 (1-39)-NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp (02) 25, Asp28] Exendin-4 (1-39) -
(Lys) 6-NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp (O2) 25, Asp28] Exen-
din-4 (1-39) - (Lys) 6-NH2,
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H-Asn (Glu) 5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp (O2) 25, Asp28] Ex-
endin-4 (1-39) - (Lys) 6 - NH 2,

H-(Lys) 6-des Pro36 [Met (O) 14, Asp28] Exendin-4 (1-39)-Lys6-
NH2,

des Met (O) 14 Asp28 Pro36, Pro37, Pro38 Exendin-4 (1-39)-
NH2,

H-(Lys) 6-desPro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14, Asp28] Exendin-
4 (1-39)-NH2,

H-Asn-(Glu) 5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14, Asp28] Ex-
endin-4 (1-39)-NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14, Asp28] Exendin-4 (1-39) -
(Lys) 6 - NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14, Asp28] Exendin-
4 (1-39) - (Lys) 6-NH2,

H-Asn-(Glu) 5 des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14, Asp28] Ex-
endin-4 (1-39) - (Lys) 6-NH2,

H-Lys6-des Pro36 [Met (O) 14 Trp (O2) 25, Asp28] Exendin-4 (1-
39)-Lys6-NH2,

H-des Asp28 Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14 Trp (02) 25] E-
xendin-4 (1-39)-NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14, Asp28] Exendin-
4 (1-39)-NHZ2,

H-Asn-(Glu) 5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14 Trp (O2) 25,
Asp28] Exendin-4 (1-39)-NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14 Trp (0O2) 25, Asp28] Exen-
din-4 (1-39) - (Lys) 6-NH2,

H-(Lys) 6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14, Trp (02) 25,
Asp28] Exendin-4 (S1-39) - (Lys) 6-NH2,

H-Asn-~(Glu) 5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met (O) 14 Trp (02) 25,
Asp28] Exendin-4 (1-39) - (Lys) 6-NH2;

ou um sal farmaceuticamente aceitavel ou solvato de qualquer

um dos acima mencionados derivados de Exedin-4.
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Os horménios séo, por exemplo, os horménios de hipéfise ou os
horménios hipotalamo ou peptideos ativos regulatérios e seus antagonistas,
conforme listados na Rote Liste, ed. 2008, Capitulo 50, tais como o Gonado-
tropina (Folitropina, Lutropina, Coriongonadotropina, Menotropina), Soma-
tropina (Somatropin), Desmopressina, Terlipressina, Gonadorrelina, Triptore-
lina, Leuprorrelina, Buserelina, Nafarelina, Goserelina.

Um polissacarideo &, por exemplo, um glucosaminoglicano, um
acido hialurdnico, uma heparina, a heparina de baixo peso molecular ou uma
heparina de ultrabaixo peso molecular ou um seu derivado, ou um sulfatado,
por exemplo, uma forma polissulfatada dos polissacarideos acima mencio-
nados, e/ou um seu sal farmaceuticamente aceitavel. Um exemplo de um sal
farmaceuticamente aceitavel de uma heparina de baixo peso molecular po-
lissulfatada é a enoxaparina sédica.

Os sais farmaceuticamente aceitaveis sao, por exemplo, os sais
de adigdo de acido e os sais basicos. Os sais de adigéo de acido s&o, por
exemplo, os sais HCI ou HBr. Os sais basicos sao, por exemplo, os sais que
tém um cétion selecionado a partir de alcali ou alcalino, por exemplo, Na +
ou K+ ou Ca2 +, ou um ion de aménio N + (R1) (R2) (R3) (R4), sendo que
R1 a R4, independentemente um do outro, quer dizer: hidrogénio, um grupo
alquila opcionalmente substituido por C1-C6, um grupo alquenila opcional-
mente substituido por C2-C6, um grupo arila opcionalmente substituido por
C6-C10, ou um grupo heteroarila opcionalmente substituido por C6-C10.
Outros exemplos de sais farmaceuticamente aceitaveis séo descritos no do-
cumento "Remington’s Pharmaceutical Sciences" 17. ed. Alfonso R. Gennaro
(Ed.), Mark Publishing Company, Easton, Pensilvania, EUA, 1985 e na Enci-
clopédia de Tecnologia Farmacéutica.

Os solvatos farmaceuticamente aceitaveis sé@o, por exemplo, os
hidratos.

Com referéncia a figura 14, é mostrado um dispositivo de admi-
nistragdo de farmaco 201 de acordo com uma primeira disposi¢do da pre-
sente invengdo da configuragéo de haste helicoidal dupla e impulsor da Re-
querente. Nesta disposigao, o dispositivo de administragéo de farmaco 201
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pode compreender um dispositivo de administragéo de farmaco reajustavel
ou um dispositivo de administragao de farmaco néo reajustavel.

O dispositivo de administragéo de farmaco 201 compreende um
involucro tendo uma primeira pega de retengédo de cartucho 202, e um me-
canismo de ajuste de dose 204. A primeira extremidade do meio de retengao
de cartucho 202 e uma segunda extremidade do mecanismo de ajuste de
dose 204 sdo presas entre si por meio de acessoérios de retengdo. Na pre-
sente disposigéo ilustrada, o meio de retencéo de cartucho 202 fica preso
dentro da segunda extremidade do mecanismo de ajuste de dose 204. Uma
tampa removivel 203 fica retida de maneira liberavel sobre uma segunda
extremidade ou extremidade distal de uma pega de retengdo de cartucho.
Como sera descrito em maior detalhe, o mecanismo de ajuste de dose 204
compreende uma garra de disco de dose 212 e uma janela ou lente 214. A
fim de definir uma dose de medicamento contido no dispositivo de adminis-
tracao de farmaco 201, um usuario gira a garra de disco de dose 212 e a
janela permite ao usudrio visualizar a dose marcada por meio de uma dispo-
sicao de escala de dose 216.

A figura 15 ilustra o dispositivo de administrag&o de medicamen-
to 201 da figura 14 com a capa 203 removida da extremidade distal do dis-
positivo de administragdo de medicamento. Como ilustrado, um cartucho 220
a partir do qual um nimero de doses de um produto medicinal pode ser dis-
pensado é provido no invélucro de cartucho 206. De preferéncia, o cartucho
220 contém um tipo de medicamento que deve ser administrado muitas ve-
zes, tal como uma ou mais vezes ao dia. Um tal medicamento & insulina. Um
batoque ou obturador (ndo mostrado na figura 14) fica retido em uma primei-
ra extremidade ou em uma extremidade proximal do cartucho 220.

Conforme mencionado previamente, 0 mecanismo de ajuste de
dose 204 do dispositivo de administragéo de farmaco ilustrado na figura 14
pode ser utilizado como um dispositivo de administragéo de farmaco reutili-
zavel (e, por conseguinte, reajustavel). De maneira alternativa, o mecanismo
de ajuste de dose 204 do dispositivo de administragéo de farmaco ilustrado

na figura 14 pode ser utilizado como um dispositivo de administracéo de
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farmaco nao reutilizavel (ndo reajustavel).

Quando o dispositivo de administragdo de farmaco 201 compre-
ende um dispositivo de administragdo de farmaco reutilizavel, o cartucho é
removivel do invélucro de cartucho 206. O cartucho 220 pode ser removido
do dispositivo, sem destruir o dispositivo ao simples fato de o usuario desco-
nectar o mecanismo de ajuste de dose 4 do suporte de cartucho 220.

Em uso, quando a tampa removivel 203 é removida, o usuario
podera fixar um conjunto de agulha adequado & extremidade distal do supor-
te de cartucho. Essa unidade de agulha pode ser aparafusada em uma ex-
tremidade distal do invélucro ou, de maneira alternativa, pode ser encaixada
sobre essa extremidade distal. A tampa substituivel 203 é usada para cobrir
o suporte de cartucho 206 que se estende a partir do mecanismo de ajuste
de dose 204. De preferéncia, as dimensdes externas da tampa substituivel
203 sio semelhantes ou idénticas as dimensdes externas do mecanismo de
ajuste de dose 204 de modo a oferecer uma impress&o de um todo unitario,
quando a tampa substituivel 203 se encontra na posi¢gao que reveste o su-
porte de cartucho 202.

A figura 16 ilustra uma vista em se¢do do mecanismo de ajuste
de dose 204 conectado de maneira removivel ao suporte de cartucho 206. O
mecanismo de ajuste de dose 204 inclui um invélucro externo 240 contendo
uma haste 422, uma luva de nimeros 210, uma embreagem 226, e um im-
pulsor 230. Como sera descrito em mais detalhe a seguir, a haste compre-
ende uma primeira ranhura 219 e uma segunda ranhura 221 que, de prefe-
réncia, se sobrepde a primeira ranhura 219. A primeira ranhura helicoidal
219 se estende a partir de uma primeira extremidade da haste 242. Em uma
disposi¢ao, a haste 242 é de modo geral circular em formato, no entanto ou-
tras disposigdes podem também ser usadas. A primeira extremidade da has-
te 242 (uma extremidade distal 243) se estende através de uma chapa de
pressao 264. Um mancal de haste 250 se situa na extremidade distal 243 da
haste 42. O mancal de haste 250 é disposto de modo a se justapor a uma
segunda extremidade do pistdo de cartucho 218. O impulsor 230 se estende

sobre a haste 242.
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A embreagem 226 é disposta sobre o impulsor 230, entre o im-
pulsor 230 e a luva de nimeros 210. A embreagem 226 é posicionada adja-
cente a segunda extremidade do impulsor 230. A luva de nimeros 210 tem
um corpo tubular 224 e é provida fora da embreagem 226 e no sentido radial
interno do invélucro 240. O invélucro principal 204 é provido com uma janela
214 através da qual uma parte de uma superficie externa 211 da luva de
nameros 224 / 210 pode ser vista.

Voltando as figuras 14 e 15, uma garra de disco de dose 212 é
disposta sobre uma superficie externa da segunda extremidade da luva de
numeros 210. Um diametro externo da garra de disco de dose 212 de prefe-
réncia corresponde ao didmetro externo do invélucro 240. A garra de disco
de dose 212 fica presa na luva de nimeros 210, de modo a impedir o movi-
mento relativo entre estes dois componentes. Em uma disposigao preferida,
a garra de disco de dose 212 e o botdo 205 compreendem um componente
de uma pega s6 que é rotativamente acoplado a uma embreagem e a luva
de impulsdo e axialmente acoplado a luva de numeros 210. No entanto, dis-
posicdes de acoplamento alternativas podem também ser usadas.

Conforme ilustrado nas figuras 16 a 18, nesta disposi¢éo, o im-
pulsor 230 inclui uma primeira porgéo de impulsor 244 e uma segunda por-
¢ao de impulsor 246 e essas porgoes se estendem sobre a haste 242. Tanto
a primeira como a segunda porgoes de impulsor 244, 246 s&ao de modo geral
cilindricas. Como se pode observar na figura 19, a primeira porgao de impul-
sor 244 & provida em uma primeira extremidade com um primeiro flange que
se estende radialimente 256. Um segundo flange que se estende no sentido
radial 258 & provido espagado por uma distancia ao longo da primeira por-
¢éo de impulsor 244 a partir do primeiro flange 256. Uma ranhura helicoidal
intermediaria 262 é provida sobre uma parte externa da primeira porgéo de
impulsor 244 que se estende entre o primeiro flange 256 e o segundo flange
258. Uma porgéo ou uma ranhura helicoidal parcial 268 se estende ao longo
de uma superficie interna da primeira porgéo de impulsor 244. Uma dentre
as ranhuras sobrepostas 219, 221 da haste 242 é adaptada de modo a tra-

balhar dentro desta ranhura helicoidal parcial 268.
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Um limitador de dose 238 (ilustrado na figura 16) se situa entre o
impulsor 230 e o invélucro 240, disposto entre o primeiro flange 256 e o se-
gundo flange 258. Na disposigo ilustrada, o limitador de dose 238 compre-
ende uma porca. O limitador de dose 238 tem uma ranhura helicoidal interna
que corresponde a ranhura helicoidal 262 do impulsor 230. Em uma disposi-
¢ao preferida, a superficie externa do limitador de dose 238 e uma superficie
interna do involucro 240 sdo chavetadas em conjunto por meio de estrias.
Isso impede a rotagéo relativa entre o limitador de dose 238 e involucro 240,
ao mesmo tempo permitindo um movimento longitudinal relativo entre estes
dois componentes.

Voltando as figuras 15 a 18, essencialmente, em uso normal, o
funcionamento do mecanismo de ajuste de dose 204 ocorre da seguinte
forma. Para marcar uma dose na disposicao ilustrada nas figuras 14 a 18, o
usudrio gira a garra de disco de dose 212. O impulsor 230, a embreagem
226 e a luva de nimeros 210 giram juntamente com a garra de disco de do-
se 212.

A luva de numeros 210 / 224 se estende em uma diregéo proxi-
mal para fora do invélucro 240. Desta maneira, o impulsor 230 essencial-
mente sobe uma das ranhuras 219, 221 providas ao longo da superficie da
haste 242. No limite do percurso, uma trava radial sobre a luva de nimeros
210 se encaixa em uma primeira trava ou em uma segunda trava provida
sobre o invélucro 240 a fim de impedir outro movimento. A rotagcéo da haste
242 & impedida devido as diregbes opostas das roscas reformuladas e orien-
tadas sobre a haste 242. O limitador de dose 238, que na presente disposi-
¢ao é chavetado ao invélucro 240, avanga ao longo da rosca 262 por meio
da rotagao do impulsor 230. Outras configuragées de limitador de dose 238
podem também ser usadas.

A figura 15 ilustra uma disposigéo preferida do dispositivo de
administracao de medicamento da Requerente depois de uma dose deseja-
da de 79 Unidades Internacionais (Ul) ser marcada. Quando esta dose dese-
jada é marcada, o usuario podera, em seguida, dispensar a dose desejada
de 79 UI, pressionando a garra de disco 212. A medida que o usuario pres-
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siona a garra de disco 212, ocorre um deslocamento da embreagem 226 no
sentido axial com relagéo a luva de nimeros 210, fazendo com que a em-
breagem 226 se desengate da luva de numeros 210. No entanto, a embrea-
gem 226 continua chavetada em rotagdo com relagédo ao impulsor 230. A
luva de numeros 210 fica livre agora para girar.

Na presente disposigao ilustrada, o impulsor 230 fica impedido
de girar com relagéo ao invélucro principal 240. No entanto, o impulsor 230
fica livre para se mover no sentido axial com relag&o ao invélucro principal
204. O movimento axial fongitudinal do impulsor 230 faz com que a haste
242 gire e, assim, avance o pistdo 218 no cartucho 220 na diregao distal.

Em uso normal, as primeira e segunda porgoes 244, 246 do im-
pulsor 230 sdo acopladas entre si quando a luva de disco de dose 210 é gi-
rada. Ou seja, em uso normal, as primeira e segunda porgdes 244, 246 do
impulsor 230 s3o acopladas em conjunto com a luva de disco de dose 210
quando um usuério define uma dose ao girar a garra de disco de dose 212.
Apos cada dose dispensada, a haste 242 é empurrada em uma diregéo dis-
tal, atuando sobre o batoque 218 do cartucho 220 para continuar a expelir
uma dose marcada de medicagio para fora de um conjunto de agulha fixa-
do, conectado de maneira liberavel a extremidade distal 208 do suporte de
cartucho 206.

Depois que um usuario usa o dispositivo de administragédo de
farmaco 201 para dispensar todo o medicamento contido no cartucho 220, o
usuario pode querer substituir o cartucho vazio no suporte de cartucho 206
por um novo cartucho. O usudrio devera, entéo, redefinir também o meca-
nismo de ajuste de dose 204: por exemplo, o usuario devera, entéo, retrair
ou empurrar a haste 242 de volta para 0 mecanismo de ajuste de dose 204.

Quando o usuéario decide substituir um cartucho vazio e reiniciar
o dispositivo 201, as primeira e segunda porgbes de impuisor 244, 246 de-
vem ser desacopladas uma da outra. Apés o desacoplamento da primeira
por¢ao de impulsor 244 da segunda porgao de impuisor 246, a primeira por-
¢ao de impulsor 244 ficara livre para girar, enquanto que a segunda por¢éo
de impulsor 246 nao ficara livre para girar.
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Durante uma etapa de reajuste de dispositivo, a rotagao da pri-
meira porgio de impulsor 244 obtém pelo menos dois resultados. Primeira-
mente, a rotacéo da primeira porgdo de impulsor 244 ira redefinir a posigao
axial da haste 242 com relagdo ao mecanismo de ajuste de dose 204, uma
vez que a rotagéo da primeira porgédo de impulsor 244 faz com que a haste
242 gire. A rotag@o da haste 242 (tendo em vista que a haste & encaixada de
maneira roscavel em uma porca 266) faz com que a mesma se movimente
em um sentido proximal de volta para o mecanismo de ajuste de dose. Além
disso, a figura 20 ilustra uma disposi¢éo para a conexao da haste 242 a uma
guia de haste 248. Na figura 20, a haste 242 compreende uma primeira es-
tria 251 e uma segunda estria 252, definindo uma primeira e uma segunda
ranhuras 219 e 212, respectivamente. A guia de haste 248 compreende um
elemento essencialmente circular tendo uma abertura. A abertura inclui dois
elementos salientes internos 255, 257 que se encaixam nas primeira e se-
gunda estrias 251, 252, respectivamente, de modo que a guia de haste 48
trave sobre a haste e gire juntamente com a haste durante a rotagéo da has-
te.

A rotagdo da primeira porgdo de impulsor 244 também ira se
movimentar no sentido axial ou redefinir o limitador de dose 238 para uma
posigao inicial ou de partida. Ou seja, quando a primeira porgao de impulsor
244 gira de volta para uma posigéo de partida inicial, uma vez que o limita-
dor de dose 238 se encaixa de maneira roscada na ranhura externa e estria-
da para uma superficie interna de uma porgéo de inv6lucro, tal como o invé-
lucro externo 240. Na presente configuragao, o limitador de dose 238 € im-
pedido de girar, mas ird se mover ao longo da ranhura externa 262 da pri-
meira porgéo de impulsor 244, @ medida que essa porgao gira durante uma
etapa de reajuste.

Com referéncia a uma primeira disposi¢do de impulsor ilustrada
na figura 16, as duas porgdes do impulsor 230 s&o desacopladas quando a
primeira porgdo de impulsor 244 é puxada axialmente para fora da segunda
porgao de impulsor 246. Isto pode ser obtido por meio do uso de um meio de

polarizagéo (tal como pelo menos uma mola) que interage em conjunto
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quando o suporte de cartucho 206 é removido da extremidade frontal ou dis-
tal do dispositivo a fim de, primeiramente, travar a rotagao relativa entre a
haste 242 e uma guia de haste 248 através da qual a haste passa, e, em
seguida, empurrar esta guia de haste 248 e também a porca 266 no sentido
axial a uma distancia fixada. Uma vez que a haste 242 é rotativamente tra-
vada nesta guia de haste 248 e é encaixada de maneira roscada na porca
de haste 266, a haste 242 ira se mover no sentido axial.

A haste 242 pode ser acoplada através de uma ranhura encai-
xada a primeira porgao de impulsor 244. A primeira porgao de impulsor 244
é impedida de girar em fungdo de uma conex&o engatada na segunda por-
¢ao de impulsor 246. Em uma disposigéo preferida, a segunda por¢do de
impulsor 246 fica impedida de rotagdo em fungao do retentor de clique 75
(conforme figura 1). O retentor de clique 75 pode se alojar entre a embrea-
gem e o flange 280 sobre a segunda porg¢ao de impulsor 246. Sendo assim,
o movimento axial da haste 242 desacopla as duas porgées de impulsor 244,
246, de modo que a conexéo engatada se desacople.

Esta sequéncia de operagao, quando o suporte de cartucho 206
& removido ou desconectado do mecanismo de ajuste de dose 204, é ilus-
trada nas figuras 16 a 18. Na figura 16, as varias pegas de componente do
dispositivo de administragao de farmaco incluem: o involucro de ajuste de
dose 240, o cartucho 220, a haste 242, a primeira porgéao de impulsor 244; a
segunda porgdo de impulsor 246, o mancal de haste 250, a guia de haste
248, a chapa de mola 254, uma mola principal 260, a chapa de presséo 264,
o suporte de cartucho 206, a porca de haste 266, e uma segunda mola 270.
Nesta disposicao preferida, a guia de haste 248 é rotativamente fixada em
relagao & haste 242. Além disso, a chapa de mola 254, a chapa de pressao
264 e a porca de haste 266 s&o rotativamente fixadas com relagéo ao invo-
lucro externo.

Na figura 16, o suporte de cartucho 206 é montado através de
aberturas na chapa de pressdo 264 e aplica uma carga sobre a chapa de
mola 254. Esta comprime o primeiro meio de polarizagéo ou mola principal
260. Estas aberturas na chapa de pressdo 264 (ndo mostradas) permitem
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que a chapa de pressao 264 se afaste da chapa de mola 254 (em um senti-
do distal para o suporte de cartucho 206) sob a a¢édo do segundo meio de
polarizagdo ou segunda mola 270. Isto ira fazer uma Abertura "a", conforme
mostrado na figura 16. A abertura "a" é um espaco criado entre a chapa de
pressdo 264 e chapa de mola 254. Isso ira também fazer uma Abertura "b”,
uma lacuna entre a porca de haste 266 e a chapa de mola 254. Esta Abertu-
ra b é ilustrada na figura 16. A abertura b em conjunto com a for¢a suave da
segunda mola ou meio de polarizagdo 270 movimenta a porca de haste 266
para a extremidade distal do dispositivo de administracéo de farmaco 201.
Isto aplica uma leve pressao a guia de haste 248.

A guia de haste 248 é comprimida sob a agéo da segunda mola
70 entre a porca de haste 266 e a chapa de presséao 264. Esta forgca suave
juntamente com o coeficiente de atrito sobre ambos os lados de um flange
da guia de haste 248 através da qual esta forga atua, oferece uma resistén-
cia a rotagdo da guia de haste 248 e, portanto, uma resisténcia a rotagéo da
haste 242 também. Uma vantagem desta configuragéo é que no final de uma
dose, é vantajoso evitar que a haste 242 volte a enrolar para o mecanismo
de ajuste de dose 204 sob cargas leves residuais que podem permanecer a
partir do batoque de cartucho 218. Ao impedir que a haste 242 volte a enro-
lar em uma diregao proximal, a extremidade distal 243 da haste 242 (e, por-
tanto, o mancal de haste 250) permanece sobre o batoque 218. A manuten-
¢ao da extremidade distal 243 da haste 22 sobre o batoque 218 ajuda a im-
pedir que um usuario administre uma possivel dose inferior.

Quando o usuario administra uma dose, a medida que a forga de
dispensa aumenta, a carga para tras sobre a porca de haste 266 aumenta a
um ponto no qual a porca de haste 266 faz um percurso de volta no sentido
proximal e comprime a segunda mola 270. Isso libera a forga axial que atua
sobre a guia de haste 248. Isso remove a resisténcia a rotagéo da guia de
haste 248 e, por conseguinte, & haste 242. A presente configuragéo, portan-
to, impede o enrolamento novamente da haste 242 sob as baixas cargas
causadas pelo batoque de cartucho 218, mas ndo se adiciona a forga de

dispensa quando esta forga de dispensa aumenta acima de um determinado
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nivel de limite.

A figura 17 ilustra o mecanismo de ajuste de dose 4 da figura 16
com o suporte de cartucho 206 girado de modo a liberar um tipo de conexao
entre o involucro 240 do mecanismo de ajuste de dose 204 e o suporte de
cartucho 206. Em uma disposigdo, este tipo de conexao 222 € uma conexao
do tipo baioneta. No entanto, aqueles com habilidade simples na técnica iréo
reconhecer que outros tipos de conexdo 222 podem ser usados também,
tais como roscas, travas de encaixe, ajustes de presséao, travas de luer ou
outros tipos de conexao similares. Na disposigéo ilustrada nas figuras 16 a
18, ao girar o suporte de cartucho 206 com relagéo ao invélucro 240, os re-
cursos que inicialmente atuavam sobre a chapa de mola 254 no sentido de
comprimir o meio de polarizagéo principal 260 através das aberturas na cha-
pa de pressdo 264, giram de forma que os mesmos possam agora liberar
esta forga criada pelo meio de polarizagéo principal 260. Isso permite que a
chapa de mola 254 se movimente em uma direcéo distal até que a chapa de
mola 254 contate a porca de haste 266 em uma face interna da porca de
haste 266.

Nesta segunda condigdo, a Abertura "a" apresentada acima (a
partir da figura 16) foi agora reduzida a uma Abertura "c" (conforme obser-
vado na figura 17). Desta maneira, a alta forga axial relativa do meio de pola-
rizagéo principal 260 atua através da chapa de mola 254 sobre a porca de
haste 266 e a partir da porca de haste 266 através da guia de haste 248 pa-
ra a chapa de presséao 264. Essa forga axial elevada relativa a partir do meio
de polarizagéo principal 260 é suficiente para impedir que a guia de haste
248, e, portanto, a haste 242, gire.

Apés uma rotagao suficiente do suporte de cartucho 206, o su-
porte de cartucho 206 se desencaixa do tipo de conex&o 222 com o inv6lu-
cro 240. O suporte de cartucho 206 &, em seguida, conduzido em uma dire-
¢ao axial para fora do invélucro 240 pelo meio de polarizagéo principal 260
(ou seja, em um sentido distal). No entanto, durante esse movimento, a mola
principal 260 continua a carregar o suporte de cartucho 206 através da guia
de haste 248 e, portanto, a haste 242 fica impedida de rotagéo. Como a has-
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te 242 é também roscada a primeira porgao de impulsor 244, a primeira por-
¢ao de impulsor 244 é também puxada axialmente em uma dire¢ao distal e,
desta maneira, se desencaixa da segunda porcdo de impulsor 246. A se-
gunda porgéo de impulsor 246 é axialmente fixada e € impedida de rotacé&o.
Em uma disposigéo, a segunda porgéo de impulsor 246 € impedida de girar
em fungdo dos elementos clique e impedida de movimento axial por meio de
seu acoplamento axial & luva de nameros.

A figura 18 ilustra o mecanismo de ajuste de dose ilustrado na
figura 16, em uma terceira posigéo, isto &, com o suporte de cartucho 206
removido. Quando o suporte de cartucho 206 é removido do involucro 240,
os recursos do tipo baioneta mostrados na figura 18 (ilustrados como pinos
redondos que se estendem no sentido radial interno sobre o lado interno do
invélucro interno) limitam a trajetéria da chapa de pressdo 264, mas permite
que a Abertura "c" (como mostrado na figura 17) aumente para uma Abertu-
ra "d" maior (conforme mostrado na figura 16. Como resultado, uma Abertura
"e" se desenvolve. A Abertura "e" remove a alta forga elastica criada pelo
meio de polarizag&o principal 260 a partir da guia de haste 248. O mecanis-
mo de ajuste de dose 204 na figura 17 neste momento fica pronto para ser
reajustado.

A fim de reajustar esse mecanismo de ajuste de dose 204, um
usuario retrai a haste 242 em uma diregao proximal de volta para o invélucro
240 por meio da impulsdo sobre a extremidade distal 243 da haste 242.
Sendo assim, durante esta etapa de reajuste do mecanismo de ajuste de
dose 204, a medida que a haste 242 é empurrada de volta para o mecanis-
mo de ajuste de dose 204, o movimento da haste 242 faz com que a porca
de haste 266 se retraia contra uma for¢ga de mola suave criada pelo segundo
meio de polarizagédo 270. Esse movimento libera a carga axial e, por conse-
guinte, a resisténcia a rotagéo por parte da guia de haste 248. Portanto, a
medida que o mecanismo de ajuste de dose 204 ¢é reiniciado pela haste 242
que gira de volta para o mecanismo de ajuste de dose 204, a guia de haste
248 também gira.

Quando a haste 242 é empurrada mais ainda para tras para o
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mecanismo de ajuste de dose 204, a haste 242 gira através da porca de
haste 266 por meio de uma das ranhuras helicoidais providas ao longo da
superficie da haste 242. Quando a primeira porgao de impulsor 244 ¢ disso-
ciada da segunda porgéo de impulsor 246, a primeira por¢ao de impulsor
244 gira (com os elementos flexiveis 302, 303 que correm sobre uma ranhu-
ra de superficie conica 290 formada pelo primeiro anel anular 291 sobre a
segunda metade da luva de impuls&o 246, figuras 16 e 17). Isso acomoda os
movimentos axial e rotacional da haste 242.

A medida que a primeira porgéo de impulsor 424 gira durante um
reajuste, a primeira por¢ao de impulsor 244 também reajusta a porca de do-
se. Em termos mais especificos, quando a primeira porgéo de impulsor 244
gira, a porca de dose que nao é rotativa, uma vez que ¢ estriada em uma
superficie interna do invélucro 240, a mesma atravessa ao longo da ranhura
helicoidal 262 provida ao longo de uma superficie externa da primeira porgao
de impulsor 244 e passa novamente para uma posi¢ao inicial ou de partida.
Em uma disposigéo preferida, esta posicédo de partida da porca de dose re-
side ao longo do primeiro flange radial 256 da primeira porgédo de impulsor
244.

Depois de o0 mecanismo de ajuste de dose 204 ser reiniciado, o
mecanismo de ajuste de dose 204 deve ser reconectado ao suporte de car-
tucho 206. Ao se reconectar estes dois componentes, o processo, de modo
geral, funciona no sentido inverso. No entanto, desta vez, a compressao axi-
al da mola principal 260 faz com que a primeira por¢éo de impulsor 244 volte
a se encaixar com a segunda porgédo de impulsor 246. Desta maneira, os
elementos flexiveis se reencaixam no segundo anel anular 294 sobre a se-
gunda porgéo de impulsor 246.

A figura 19 ilustra uma primeira disposic&o da segunda porgéo
de impulsor 246 e da primeira por¢do de impulsor 244 ilustradas na figura
16. Conforme mostrado na figura 19, a segunda porgdo de impulsor 246 €,
de modo geral, tubular em formato e compreende uma primeira ranhura anu-
lar 290 em uma extremidade distal da segunda por¢do de impulsor 246. A

primeira ranhura anular 290 compreende uma face cdnica 291. A segunda
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porgéo de impulsor inclui ainda uma segunda ranhura anular 294 e pelo me-
nos uma ranhura 296 posicionada ao longo de uma superficie da segunda
porgdo de impulsor.

A primeira porgéo de impulsor 244 é também, de modo geral, tu-
bular em formato e compreende um primeiro e um segundo elementos flexi-
veis 302, 303 e uma pluralidade de recessos de estrias 300. A pluralidade de
recessos 300 conecta de maneira liberavel a estria longitudinal 296 da pri-
meira porgao de impulsor 244 & segunda porgéo de impulsor 246 quando
ambas a primeira porgao e a segunda porg&o de impulsor 244, 246 s&o em-
purradas axialmente em conjunto, de modo que as mesmas se encaixem de
maneira liberavel uma a outra. Quando impulsionadas juntas, os elementos
flexiveis 102, 103 da primeira porgdo de impulsor 244 sdo empurrados ao
longo da primeira ranhura anular 290 da segunda porgéo de impulsor 246 e,
em seguida, param quando o flange 280 da segunda porgao de impulsor se
justapde ao primeiro flange axial 256 da primeira porg&o de impulsor 244.

A primeira porgao de impulsor 244 inclui ainda uma pluralidade
de recursos do tipo catraca 304. Estes recursos de catraca 304 s&o providos
em uma extremidade distal 306 da primeira porgao de impulsor 244. Estes
recursos de catraca 304 se encaixam em recursos de catraca semelhantes
sobre a chapa de mola 254, a qual é estriada para o involucro 240. (Ver, por
exemplo, as figuras 16 a 18). No final da etapa de reajuste, estes recursos
de catraca se encaixam um ao outro, de modo a evitar que a primeira porgao
de impulsor 244 venha a girar, desta maneira, garantindo que, quando a
haste 242 é reajustada mais ainda, a primeira porg&o de impulsor se movi-
mente no sentido axial para voltar a se encaixar na segunda porg¢éo de im-
pulsor 246 ao invés de girar sobre a face conica 290. Esses recursos tam-
bém orientam a chapa de mola 254 em relagéo a segunda porgéo de impul-
sor 244, de modo que as duas porgoes de impulsor 244, 246 se encaixem
facilmente durante a montagem ou ap6s o reajuste. Sendo assim, esses re-
cursos de catraca também impedem que os recursos de acoplamento 300,
296 entrem em colisdo uns com os outros.

Como mencionado acima, a primeira porgéo de impulsor 244
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também inclui um elemento helicoidal 268. Este elemento helicoidal, de pre-
feréncia um elemento helicoidal parcial, compreende menos de uma volta de
uma hélice, e encaixa uma ranhura helicoidal 219, 221 provida ao longo da
haste 242. Por meio este encaixe, durante uma etapa de definigdo de dose,
a porgédo de impulsor 244 pode ser girada, enquanto que a haste néo gira
durante esta etapa.

Uma segunda disposigdo do mecanismo de ajuste de dose rea-
justavel é ilustrada nas figuras 21 a 23. A figura 21 ilustra uma vista em se-
¢do de uma segunda disposicdo de um mecanismo de ajuste de dose 400.
As pessoas com habilidade na técnica irédo reconhecer que o mecanismo de
ajuste de dose 400 pode incluir um mecanismo de conexéo para se conectar
de maneira liberavel a um suporte de cartucho, como o suporte de cartucho
206 ilustrado na figura 15. A figura 22 ilustra uma porgéo do mecanismo de
ajuste de dose que ilustra o funcionamento do impulsor. A figura 23 ilustra
uma vista ampliada do acoplamento entre a primeira porgao de impulsor e a
segunda porgdo de impulsor ilustradas na figura 22. A segunda disposicéo
do mecanismo de ajuste de dose 400 opera de uma forma similar a primeira
disposigdo do mecanismo de ajuste de dose 204 ilustrado nas figuras 14 e
15.

Com referéncia as figuras 21 a 23, o mecanismo de ajuste de
dose 400 compreende uma garra de disco de luva 402, uma mola 401, um
invélucro 404, uma embreagem 405, uma luva de nimeros 206, e um inv6-
lucro interno 408. Similar ao impulsor 230 ilustrado nas figuras 15 a 18, o
impulsor 409 do mecanismo de ajuste de dose compreende uma primeira
porgao de impulsor 407 e uma segunda porgéo de impulsor 412. Em uma
disposigao, a primeira porgéo de impulsor 407 compreende uma primeira pe-
¢a de componente 410 e uma segunda peca de componente 411. De manei-
ra alternativa, a primeira porgao de impulsor 407 € uma pecga de componente
integral.

Conforme ilustrado nas figuras 21 e 22, o impulsor 409 € desa-
coplado do mecanismo de ajuste de dose 400 quando a primeira porgéo de
impulsor 407 é empurrada axialmente para a segunda por¢é@o de impulsor
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412 (ou seja, impulsionada em uma dire¢éo proximal). Em uma disposigéo,
isto pode ser obtido ao se empurrar no sentido axial sobre uma extremidade
distal da haste 414. Isto ndo requer nenhum mecanismo associado a remo-
¢do de um suporte de cartucho. O mecanismo é também projetado de tal
modo que as primeira e segunda porgdes de impulsor 407, 412 e a haste
414 permanegam travadas rotativamente entre si durante um ajuste de dose,
bem como durante uma administragéo de dose.

Uma forga axial sobre a haste 414 faz com que a haste 414 gire
devido a sua conexao roscada com o invélucro interno 408. Esta rotagéo e
movimento axial da haste 414, por sua vez, fazem com que a primeira por-
¢ao de impulsor 407 se movimente no sentido axial para a segunda porgéo
de impulsor 42. Isto eventualmente ira desacoplar os elementos de acopla-
mento 450 entre a primeira porgéo de impulsor 207 e a segunda porgéo de
impulsor 412. Isto pode ser observado a partir das figuras 23 e 24.

Este movimento axial da primeira por¢ao de impulsor 407 para a
segunda porgéo de impulsor 412 resulta em certas vantagens. Por exemplo,
uma vantagem é que a mola de metal 401 ir4 se comprimir e, desta forma,
se fechara proxima a Abertura a ilustrada nas figuras 21 a 23. Isto, por sua
vez, impede que a embreagem 405 se desengate de um clique 420 ou da
luva de numeros 406. O segundo impulsor 412 é impedido de girar, uma vez
que o mesmo ¢é estriado para a embreagem 405. O clique 420 ¢ estriado pa-
ra o invélucro 404 ou para o invélucro interno 408. Deste modo, quando a
Abertura a é reduzida ou fechada, a segunda porgéo de impuisor 412 néao
pode girar com relagéo ao invélucro 404 ou & luva de numeros 406. Como
uma consequéncia, a luva de nimeros 406 ndo pode girar com relagéo ao
invélucro 404. Quando a luva de nimeros 406 é entdo impedida de girar,
quando a haste 4 se retrai de volta para o mecanismo de ajuste de dose 400
e, portanto, reajustada, ndo havera nenhum risco de a luva de nimeros 406
ser impulsionada para fora do lado proximal do mecanismo de ajuste de do-
se 400 como resultado de uma forga que é aplicada sobre a haste 414.

De maneira similar, quando o dispositivo de administragéo de
farmaco é usado, o usuario aplica uma carga axial a um botao de dose 416.
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O botzo de dose 416 é axialmente acoplado a embreagem 405 e isto impede
um movimento axial relativo. Portanto, a embreagem 405 se movimenta no
sentido axial para a extremidade de cartucho ou para a extremidade distal do
mecanismo de ajuste de dose 400. Este movimento desengata a embrea-
gem 405 da luva de nimeros 406, permitindo uma rotagéo relativa ao mes-
mo tempo em que fecha a Abertura a.

Conforme acima descrito, isto impede que a embreagem 405 gi-
re com relagéo ao clique 420 e, por conseguinte, com relagéo ao invélucro
404. No entanto, neste cenario, isto também impede o acoplamento entre a
primeira porgao de impulsor 407 e a segunda porgéo de impulsor 412 venha
a se desengatar. Portanto, qualquer carga axial sobre a haste 414 s6 desen-
gata as primeira e segunda porgdes de impulsor 407, 412 quando o botao de
dose 416 nao é axialmente carregado. Isto, portanto, ndo acontece durante
uma dispensa.

Com o mecanismo de ajuste de dose 200, quando um usuario
marca uma dose com a garra de disco de luva 402, a mola de metal 401 &
selecionada de modo a ficar forte o suficiente para manter o encaixe de am-
bos os acoplamentos engatados: o acoplamento engatado entre a embrea-
gem 405 e a luva de numeros 406 e o acoplamento engatado entre a primei-
ra porgao de impulsor 407 e a segunda porgéo de impulsor 412.

A figura 24 mostra em detalhe uma primeira disposi¢éo da pri-
meira por¢éo de impulsor 407 e da segunda porgéo de impulsor 412 ilustra-
das na figura 21. Conforme ilustrado na figura 24 , a segunda porgéo de im-
pulsor 412 &, de modo geral, tubular em formato e compreende pelo menos
um gatilho de impulséo 450 localizado em uma extremidade distal da segun-
da porgéo de impulsor 412. A primeira porgéo de impulsor 407 tem também
um formato de modo geral tubular e compreende uma pluralidade de reces-
sos 452 dimensionados de modo a se encaixar no gatilho de impulsdo 450
sobre a segunda porgao de impulsor 412. A construgéo do gatilho de impul-
sao e dos recessos permite o desengate com o gatilho de impulsdo 250
quando a primeira e a segunda porgdes de impulsor sao axialmente em-

purradas em conjunto. Esta construgéo cria também um acoplamento rota-
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cional quando esses componentes séo separados. Um limitador de dose po-
de ser provido sobre a primeira porgao de impulsor 407 e opera de maneira
similar ao limitador de dose 128 ilustrado na figura 3.

Nesta disposigdo, a primeira por¢éo de impulsor 207 compreen-
de uma primeira porgéo (primeira pega de componente) 411 que fica perma-
nentemente presa em uma segunda porgao 410. Nesta disposicéo, a primei-
ra peca de componente 411 compreende os gatilhos de impulséo 452 e a
segunda pega de componente 410 inclui a ranhura externa para a dltima
porca de dose 418, bem como uma ranhura interna 454. Esta ranhura inter-
na 454 é usada para se conectar a haste 414 e direcionar a haste 414 du-
rante uma administragdo de dose.

Na disposigéo ilustrada, a ranhura interna 454 compreende uma
ranhura helicoidal parcial ao invés de uma ranhura helicoidal completa. Uma
vantagem desta disposigdo & que a mesma é geralmente mais facil de se
fabricar.

Como se pode perceber a partir da disposicéo ilustrada nas figu-
ras 21 e 22, ha, ainda, determinados aperfeicoamentos de recursos com re-
lagdo ao mecanismo de ajuste de dose 204 ilustrado nas figuras 16 a 18.
Estes aperfeigoamentos podem ser adicionados independentemente da ca-
pacidade de se redefinir o dispositivo ao se substituir qualquer cartucho va-
zio por um cartucho novo. Esses aperfeigoamentos, portanto, séo relevantes
tanto a0 mecanismo de ajuste de dose reajustavel como ao mecanismo de
ajuste de dose néo reajustavel.

Uma das vantagens de ambas as disposi¢coes ilustradas, porém,
de certa maneira em particular a disposicao ilustrada nas figuras 21 e 22, e
que o mecanismo de ajuste de dose 400 tem um namero reduzido de com-
ponentes com relagdo a outros mecanismos de ajuste de dose conhecidos.
Além disso, ndo obstante a mola de metal espiral 401, todos esses compo-
nentes que constituem o mecanismo de ajuste de dose 400 podem ser mol-
dados por injegdo com o uso de um ferramental simples e barato. Apenas
como um exemplo, estes componentes que constituem o mecanismo de a-
juste de dose 400 podem ser moldados por injecéo sem a despesa e a sofis-
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ticagdo de um nucleo rotativo.

Outra vantagem de um mecanismo de dose 400 que compreen-
de um invélucro interno 408 é que o mecanismo de ajuste de dose 400 pode
ser concebido, com uma pequena modificagdo, como uma plataforma de
dispositivo de administragao de farmaco que agora sera capaz de suportar
ambos os dispositivos de administragdo de farmaco reajustaveis e néo rea-
justaveis. Como apenas um exemplo, para modificar a variante do mecanis-
mo de ajuste de dose reajustavel 400 ilustrada nas figuras 21 e 22 em um
dispositivo de administragdo de farmaco néo reajustavel, a primeira porgao
de impulsor 411 e 410 e a segunda porgéo de impulsor 412 podem ser mol-
dadas como uma pecga unitaria. Isso reduz o nimero total de componentes
de dispositivo de administragdo de farmaco pela metade. De outra maneira,
o dispositivo de administragéo de farmaco ilustrado nas figuras 21 e 22 po-
dera permanecer inalterado. Em tal dispositivo descartavel, o suporte de car-
tucho seria fixado ao invélucro ou, de maneira alternativa, feito como um
corpo de uma s6 pega e um suporte de cartucho.

A ilustracéo das figuras 21 e 22 mostra um invélucro interno 408
com um comprimento "L" 430 de modo geral semelhante em comprimento
ao mecanismo de ajuste de dose 400. Como sera descrito, a proviséo do
invélucro interno 408 com um comprimento de "L" 430 tem uma série de
vantagens sobre os demais mecanismos de ajuste de dose conhecidos que
nao utilizam um corpo interno ou um corpo interno com um comprimento de
modo geral igual ao comprimento de um mecanismo de ajuste de dose.

O invélucro interno 408 compreende uma ranhura 432 provida
ao longo de uma superficie externa 434 do invélucro interno. Uma guia de
ranhura 436 provida sobre uma superficie interna 438 da luva de nameros
406 é rotativamente encaixada nesta ranhura 432.

Uma vantagem deste mecanismo de ajuste de dose 400 que uti-
liza o invélucro interno 408 é que o invélucro interno 408 pode ser feito de
um plastico de engenharia que minimiza o atrito em relagéo a luva de nume-
ros 406, a guia de ranhura 436 e a ranhura 432. Por exemplo, este plastico
de engenharia pode ser o Acetal. No entanto, as pessoas com habilidade
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simples na técnica irdo reconhecer que outros plasticos de engenharia com-
paraveis tendo um baixo coeficiente de fricgdo poderao também ser usados.
O uso de tal plastico de engenharia permite que o material para o invélucro
externo 404 seja escolhido por razées estéticas ou tateis, sem exigéncias
relativas a fricgdo, uma vez que o involucro externo 404 nao se encaixa em
nenhum componente mével durante uma operagéo normal.

O invélucro interno 408 também permite que a luva de nimeros
406 seja provida com uma ranhura helicoidal sobre uma superficie interna
438 da luva de numeros 406, em vez de prover tal ranhura helicoidal sobre
uma superficie externa 440 da luva de ndmeros 406. A provisdo de tal ra-
nhura interna resulta em uma série de vantagens. Por exemplo, essa ranhu-
ra tem a vantagem de proporcionar uma area de superficie maior ao longo
da superficie externa 440 da luva de nimeros 406 de modo a proporcionar
uma disposigao em escala 442. Uma érea de superficie de luva de mais nu-
meros pode ser usada para fins de identificagdo de farmaco ou de dispositi-
vo. Outra vantagem de se prover a ranhura helicoidal 436 sobre a superficie
interna 438 da luva de impulsdo 406 & que essa ranhura interna 436 fica a-
gora protegida contra a entrada de sujeira. Em outras palavras, & mais dificil
gue a sujeira se aloje nesta interface de ranhura interna do que se a ranhura
fosse provida ao longo da superficie externa 440 da luva de numeros 406.
Esta caracteristica é particularmente importante para um dispositivo de ad-
ministraggo de farmaco reajustavel que tem de funcionar durante um periodo
de tempo muito maior em comparag&o com um dispositivo néo reajustavel.

O diametro de acionamento efetivo (representado por 'D') da in-
terface ranhurada entre a luva de nimeros 406 e o invélucro interno 408 e
reduzido em comparagdo com certos dispositivos de administragéo de far-
maco conhecidos para o mesmo didmetro de corpo externo. Isso aumenta a
eficiéncia e permite que o dispositivo de administragéo do farmaco funcione
com um passo menor (representado por 'P') para essa ranhura e conexao de
guia de ranhura. Em outras palavras, uma vez que o angulo de hélice da
rosca determina, se quando impulsionada axialmente, a luva de numeros ira

girar ou travar no corpo interno, sendo que este angulo de hélice & propor-
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cional a razéao de P/D.

A luva de nimeros 406 pode ser feita no comprimento do meca-
nismo "L" 430 ao invés de ter de dividir este comprimento no espago neces-
sario para a luva de niumeros 406 e um espago necessario para um clique e
um limitador de dose. Uma vantagem desta configuragao € que a mesma
garante um bom encaixe axial entre a luva de numeros 406 e o invélucro
externo 404. Isso aumenta a funcionalidade (e a qualidade percebida) do
mecanismo de ajuste de dose quando um usuério usa o dispositivo de admi-
nistragdo de farmaco para marcar uma dose maxima ajustavel. A figura 26
ilustra o mecanismo de ajuste de dose 400 marcado em uma dose maxima
ajustavel de 80 Unidades Internacionais ("UI").

Outra vantagem é que a mesma permite que a disposicdo em
escala 442 fique escondida dentro do invélucro externo 404 mesmo quando
a luva de numeros 406 é totaimente marcada, como pode ser observado a
partir da figura 26. No entanto, o desenho nao limita a posicao da janela 444,
mas sim permite que essa janela 444 seja posicionada proxima da garra de
disco de dose 402 do dispositivo. No entanto, nas disposi¢oes ilustradas nas
figuras 25 e 26, a disposigdo em escala 442 s6 sera visivel através da janela
444.

Além disso, o impulsor 409 (caso feito em duas porgbes ou ape-
nas um componente unitario) pode ser feito com um furo atravessante inter-
no plano mais uma forma de rosca que pode ser moldada com pinos de nu-
cleo méveis no sentido axial. Isto evita a desvantagem de um impulsor ter
uma rosca interna com mais de uma volta e, por conseguinte, precisa de um
pino de nicleo para ser girado vérias vezes durante um processo de demol-
dagem.

Uma desvantagem potencial de se utilizar um mecanismo de a-
juste de dose compreendendo o invélucro interno 408 é que o uso do involu-
cro interno 208 adiciona uma peca de componente ao mecanismo de ajuste
de dose como um todo 400. Por conseguinte, este inv6lucro interno 408 ten-
de a aumentar a espessura de parede como um todo que deve ser projetada
de modo a se encaixar entre a embreagem 405 e a luva de nameros 406.
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Uma maneira de contornar este problema de design € reduzir o diametro da
embreagem 405. Isto, por sua vez, podera ser obtido, uma vez que a forma
de rosca entre o impulsor 409 e a haste 414 compreende um recurso interno
macho 454 sobre o impulsor 409 e uma forma de ranhura externa fémea
sobre a haste 414 que é sobreposta (em um didmetro similar) a forma de
ranhura de haste que faz interface com a ranhura ao longo da superficie in-
terna do invélucro interno 408 ou porgao de corpo 516.

A sobreposicao das formas de ranhura sobre a haste 414 reduz
o diametro efetivo da interface de rosca com o impulsor 409. Isto também
reduz o didametro externo potencial do impulsor 409, permitindo a adigéo do
invélucro interno 408, sem aumentar o didmetro externo como um todo do
mecanismo de ajuste de dose 400. Outro beneficio adicional do diametro
efetivo reduzido da interface de rosca com o impulsor 409 é que esse diame-
tro reduzido aumenta a eficiéncia do dispositivo de administracéo de farmaco
durante a dispensa, como explicado acima.

A janela 444 por meio da qual a disposic&do em escala 442 pode
ser visualizada pode ser apenas uma abertura no invélucro externo 404 ou
pode incluir ainda uma lente ou janela transparente projetada de modo a
ampliar a disposicdo em escala (ou seja, com ndmeros de dose impressos
ou marcados a laser) ao longo de uma porgao da superficie externa 440 so-
bre a luva de numeros 406.

A conexdo de um suporte de cartucho ao invélucro externo 404
pode ser feita usando um parafuso ou uma conex&o do tipo baioneta. De
maneira alternativa, qualquer desenho robusto similar usado nos dispositivos
de administragdo de farmaco que exigem que uma pega cilindrica grande
seja removida e, em seguida, recolocada podera também ser usado.

Como descrito acima, a primeira disposi¢cdo do dispositivo de
administragdo de farmaco ilustrado nas figuras 16 a 20 e a segunda disposi-
¢ao do dispositivo de administragéo de farmaco ilustrado nas figuras 21 a 24
comp6em uma haste com duas ranhuras helicoidais. Em termos especificos,
esta haste tem duas formas de ranhura sobrepostas em méaos opostas que,

de preferéncia, se estendem por pelo menos a maior parte de um compri-
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mento da haste. Cada forma de ranhura é efetivamente continua ao longo de
um namero de voltas. Em uma disposigao preferida, cada ranhura da haste
se encaixa em uma forma de ranhura helicoidal ndo continua sobre uma por-
¢ao de corpo ou em um impulsor. De preferéncia, cada qual dentre ou am-
bos um formato de rosca n@o continua em um corpo € um impulsor consis-
te(m) em menos de uma volta completa de rosca.

A configuragéo de haste e impulsor destas modalidades preferi-
das pode ser usada em um dispositivo de administracéo de farmaco, tal co-
mo um dispositivo do tipo caneta de injegdo. Com certos dispositivos do tipo
caneta de injecdo, um desenho de ferramenta robusta € uma questao muito
importante para a redugéo dos custos de produgdo como um todo, e tambem
prové uma boa preciséo de dose. Assim sendo, o desenho de haste e impul-
sor do presente pedido da Requerente pode também ser usado em varios
tipos de dispositivos de administragcéo de farmaco, tais como os dispositivos
de injegdo do tipo caneta reutilizaveis ou descartaveis.

A condugao de ambas as formas de ranhura sobre a haste ajuda
a controlar a precisdo da dose dispensada. Isto esta em contraste com cer-
tos dispositivos da técnica anterior, nos quais a preciséo de dose € depen-
dente tanto da forma de ranhura sobre a haste como da forma de ranhura
sobre o impulsor.

Uma disposi¢ao exemplar da disposi¢@o de haste e impulsor da
Requerente & ilustrada nas figuras 27 e 28. A figura 27 ilustra um impulsor
530 e uma porgdo de corpo 516 que podem ser usados em um dispositivo
de administragdo de farmaco, tal como o dispositivo de administragao de
farmaco ilustrado nas figuras 14 a 26. Na figura 27, o impulsor 530 é ilustra-
do como um componente nico. No entanto, tal como o impulsor 230 ilustra-
do nas figuras 15 a 18, o impulsor 530 pode, de maneira alternativa, com-
preender uma primeira porgéo de impulsor e uma segunda porg¢ao de impul-
SsOor.

Conforme ilustrado nas figuras 27 e 28, o impulsor 530 compre-
ende um elemento de modo geral tubular que se estende entre uma extre-
midade distal 531 e uma extremidade proximal 532. O impulsor 530 tem uma
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primeira forma de ranhura 568 na extremidade distal. De preferéncia, a pri-
meira forma de ranhura 568 compreende uma forma de ranhura parcial ma-
cho que se encaixa em uma das ranhuras helicoidais ao longo da superficie
560 da haste 542.

Também ilustrado na figura 27, encontra-se um inserto de inv6-
lucro 516. O inserto de invélucro 516 compreende uma porgéo de ranhura
520 que se encaixa em uma ranhura helicoidal provida sobre a haste 542.

Em uma disposigdo exemplar do desenho de uma haste e im-
pulsor, conforme ilustrado nas figuras 27 e 28, o impulsor 530 compreende
uma forma de ranhura macho 568 posicionada em uma extremidade distal
531 do impulsor. Esta forma de ranhura macho 568 se aloja sobre uma su-
perficie interna 571 do impulsor 530 e de preferéncia compreende uma for-
ma de ranhura de menos de uma volta. Esta forma de ranhura se encaixa
em uma primeira ranhura 519 provida ao longo de uma superficie da haste
542. Em uma disposicéo preferida, esta primeira ranhura de haste 519 é efe-
tivamente continua ndo apenas para uma porgao da superficie de haste 560,
mas para a maior parte do comprimento da haste, conforme ilustrado. Neste
caso, quando o impulsor 530 gira durante a definicio de dose com relagdo a
haste 542 (conforme apresentado acima), neste caso, o deslocamento axial
da haste 542 com relagdo ao invélucro durante a dispensa de dose ira de-
pender do passo das ranhuras helicoidais 519 e 521 sobre a haste 542 e
nao ira depender do passo da forma de ranhura macho 568 sobre o impul-
sor. Isto € em contrapartida ao que acontece no dispositivo de administragéo
de farmaco da técnica anterior ilustrado nas figuras 1 a 13 e apresentado
acima.

A figura 28 ilustra a haste 542 encaixada no impulsor 530 e no
inserto 516. Em uma disposi¢do, os dois passos da haste sdo certas propor-
¢bes discretas entre si, de tal modo que o mesmo passo 1 :1 ou razdes, tais
como 2:1, 1,66:1. No entanto, quando as ranhuras néo se sobreporem, co-
mo com a técnica anterior, ndo havera limitagées para as razées dos dois
passos e a haste podera ser igualmente moldada em uma construgao de
ferramenta aberta ou fechada. Em contrapartida a haste do dispositivo de
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administragao de farmaco da técnica anterior, ilustrada nas figuras 1 a 13, na
qual a moldagem do impulsor 30 requer um pino de nucleo que deve ser gi-
rado fora do molde, o impulsor 530 ilustrado na figura 27, (devido ao fato de
ter menos de uma volta de ranhura), pode ser com vantagem moldado utili-
zando dois nucleos, nenhum dos quais sendo girados durante a liberagao do
molde. Por exemplo, durante o processo de moldagem deste impulsor 530,
estes dois nucleos podem ser tdo-somente movimentados no sentido axial
durante uma etapa de ejegédo de pega. Consequentemente, o uso de dois
desses moldes pode significativamente reduzir o custo, a manutengao, e o
tempo de ciclo da ferramenta de moldagem utilizada para moldar esta confi-
guragao de impulsor preferida.

O desenho preferido desta haste 542 tendo duas ranhuras so-
brepostas pode ser incorporado de diversas maneiras. Conforme acima
mencionado, uma vantagem chave de tal construgao de haste é que a dis-
posicdo de haste 542 e impulsor 530 pode ser moldada por meio de um mé-
todo menos complexo. Além disso, o avango da haste 542 na diregéo distal
quando o impulsor 530 avanga durante uma administracao de dose depende
da magnitude do passo das primeira e segunda formas de ranhura 519, 521
da haste 542. Sendo assim, a dose dispensada é relacionada apenas as
dimensdes da haste e a nenhum outro componente. Esta haste pode, por-
tanto, ser feita de um material que tem um encolhimento muito pequeno ou
consistente no sentido de aperfeicoar a preciséo da dose.

Além disso, no entanto, uma vez que a forma de ranhura helicoi-
dal 568 do impulsor 530 é uma forma macho e se projeta no sentido radial
interno, conforme ilustrado na figura 27, ao invés de uma forma fémea, esta
corta no sentido radial externo em um corpo tubular do impulsor, tal como o
impulsor da técnica anterior ilustrado nas figuras 1 a 12. Com tal forma ma-
cho, conforme ilustrado na figura 27, o diametro externo D1 570 do impulsor
530 pode ser reduzido com relagéo a outros tipos de dispositivo da técnica
anterior. Uma vantagem de se reduzir o didmetro externo D1 570 do impul-
sor 530 & que este didametro reduzido permite que o didmetro geral do dispo-
sitivo de administragdo de farmaco seja mais compacto. Uma vantagem de
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um dispositivo de administragdo de farmaco mais compacto € que o mesmo
traz consigo a aparéncia visual do dispositivo de administragéo de farmaco
mais préxima que a das tipicas canetas de escrever. Apenas como um e-
xemplo, o didmetro externo D2 do dispositivo de administragao de farmaco
201 ilustrado na figura 14 pode ser feito menor que o didmetro externo D3 do
dispositivo de administragéo de farmaco ilustrado na figura 1.

Além disso, quando o impulsor 530 se encaixa na ranhura de
haste 519 somente na extremidade distal 531 do impulsor (diferentemente
de quando o impulsor 30 se encaixa na hélice de haste ao longo de uma
porgao maior da haste, conforme ilustrado na disposicao de haste e impulsor
das figuras 1 a 13), a haste 542 podera se estender em uma diregéo proxi-
mal além da extremidade do impulsor 530. Um beneficio de tal disposigao de
impulsor e haste é que a mesma permite que o comprimento do dispositivo
de administragéo de farmaco como um tudo seja reduzido. Apenas como um
exemplo deste beneficio é que o comprimento geral L2 11 do dispositivo de
administragdo de farmaco da técnica anterior, ilustrado nas figuras 1 a 13,
pode ser reduzido para um comprimento geral menor L3 120 do dispositivo
de administragéo de farmaco 201 ilustrado na figura 14.

Na disposigéo de impulsor e haste ilustrada nas figuras 27 e 28,
esta disposicdo pode ser utilizada em um dispositivo de administragéo de
farmaco descartavel ou néo reajustavel. Em uma disposigcéo alternativa, o
impulsor pode ser dividido em multiplas porgées (por exemplo, duas ou

‘mais) que sdo separadas no sentido axial. Em uma disposi¢éo deste tipo,

uma primeira porgéo de impulsor (mais préxima do cartucho) se encaixaria
na hélice de haste e no encaixe com um mecanismo de limitagao de dose,
de maneira similar ao mecanismo de dose 238 ilustrado na figura 16. A for-
ma de rosca nao continua e curta 568 sobre a primeira porgéo de impuisor e
a forma de ranhura continua 519 sobre a haste possibilitam um desenho pa-
ra um dispositivo de administragao de farmaco no qual apenas esta primeira
porgéo de impulsor gira 8 medida que a haste & impulsionada de volta para a
segunda porgéo de impulsor. Ndo ha nenhuma necessidade de as duas por-

¢bes de impulsor serem dispostas concentricamente. Tal configuragao au-



10

16

20

25

30

41/43

mentaria o didametro externo do dispositivo de administragéo de farmaco co-
mo um todo.

Uma outra vantagem de se usar a haste 542 com duas formas
de ranhura sobrepostas 519, 521 é que tal disposi¢éo cria um espaco radial
dentro do dispositivo de administragao de farmaco. Em uma disposicéao, este
espago radial pode ser usado no sentido de introduzir um componente de
corpo interno dentro do dispositivo de administragéo de farmaco, tal como o
corpo interno 208 ilustrado na figura 21 e conforme descrito em detalhe aci-
ma.

No entanto, como se pode observar a partir da haste 542 ilustra-
da na figura 28, é vantajoso fazer com que um passo de interface de rosca
com o impulsor 530 seja um mdltiplo especifico de um passo de uma forma
de ranhura 520 com a haste 542. Um motivo para isto &€ que este passo po-
de garantir que ambas as formas de ranhura 519, 521 se atravessem entre
si em determinados planos angulares definidos que giram em torno do eixo
geométrico da haste 542.

Apenas como um exemplo, no caso da haste ilustrada na figura
28, o passo do impulsor 530 para a forma de ranhura de haste 519 é igual
ao da ranhura de haste 521 para a forma de ranhura da porgéo de invélucro
516. Uma vantagem desta configuragédo é que a mesma garante que, com
duas partidas igualmente espagadas para cada forma de ranhura, as formas
de ranhura se cruzam entre si a cada 90°. Com os tipicos passos de ranhura
usados, esta configuragdo permite que a haste 542 seja moldada com uma
construgdo de ferramenta aberta e fechada de dois deslizamentos. Eviden-
temente, outras razdes poderdo também ser usadas. No entanto, como uma
pessoa versada na técnica ird reconhecer, existe um determinado nuamero
limitado de faixa de razées que ira permitir que a haste seja facilmente mol-
dada com uma ferramenta de moldagem por injegéo. De maneira alternativa,
quando a razao é de 2:1, as ranhuras se cruzam a cada 60° e, com formas
de rosca cuidadosamente desenhadas, esta razéo podera ainda ser molda-
da com uma construgao de ferramenta de molde aberta e fechada.

Em uma dentre as disposi¢bes de haste e impulsor de dispositi-
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vo de administragdo de farmaco preferido da Requerente, a razéo destes
dois passos de forma de ranhura de haste define uma determinada vanta-
gem mecanica do dispositivo de administragéo de farmaco. Em uma disposi-
¢30, esta vantagem mecanica pode ser definida pela formula (A+B)/A. Nesta
formula, A pode definir o passo de ranhura entre a haste 519 e a porgao de
invélucro 516 e B pode definir o passo de ranhura entre a ranhura helicoidal
de haste 521 e a porgéo de ranhura de impulsor 568. Assim sendo, a vanta-
gerh mecanica, por sua vez, define uma distancia maxima de marcagéo para
um determinado valor de dose maxima. Apenas como um exemplo, uma
vantagem mecanica de trés para um ("3:1") e uma dose maxima de 80 Uni-
dades Internacionais ("UI") resultariam em uma distancia de marcagéo de
33,12 milimetros (mm) para um diametro nominal interno de cartucho de 9,6
mm.

Esta distancia de marcagéo pode afetar um comprimento geral
de um dispositivo de administragao de farmaco. Em particular, afeta signifi-
cativamente o comprimento do dispositivo de administragdo de farmaco
quando os nimeros da luva de numeros tiverem que ficar escondidos dentro
do invélucro quando a dose maxima é marcada, conforme ilustrado nas figu-
ras 25 e 26.

A figura 29 mostra em uma vista ampliada uma haste 642 de a-
cordo com a presente inveng@o que pode ser usada com um mecanismo de
ajuste de dose conforme acima descrito. A haste 642 tem uma primeira ra-
n‘hura helicoidal 619 e uma segunda ranhura helicoidal 621 provida ao longo
da superficie externa do eixo. A primeira ranhura helicoidal 619 ¢ uma ra-
nhura de forma de luva de impulsdo e a segunda ranhura helicoidal 621 e
uma ranhura de forma de corpo (invélucro). Conforme indicado por meio da
referéncia numérica 622, sao providos cortes na forma externa da haste de
modo a produzir uma ferramenta (de moldagem) aberta e/ou fechada para a
fabricacao da dita haste 642.

Modalidades exemplares da presente invengéo foram descritas.
Aqueles versados na técnica irdo entender, no entanto, que alteragbes e

modificagdes podem ser feitas a essas modalidades, sem se afastar do ver-
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dadeiro ambito de aplicacao e espirito da presente invengéo, a qual & defini-

da pelas reivindicacgées.
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REIVINDICAGOES

1. Mecanismo de ajuste de dose para uso com um dispositivo de
administracao de farmaco reajustavel, que compreende

um corpo de administracéo de farmaco (240; 404; 408; 516) que €
um alojamento interno ou externo;

uma luva rotativa (210; 406) em encaixe rotativo com respeito ao
involucro;

um impulsor (230; 409; 530) acoplado de maneira liberavel a lu-
va rotativa; e

uma haste (242, 414, 542, 642) para impulsdo de um batoque
(218) de um cartucho (220) cuja haste é acoplada operacionalmente ao im-
pulsor, de tal forma que, quando um usuario define uma dose ao girar a luva
rotativa, o impulsor também gira, sendo que a haste compreende

um eixo geralmente circular tendo uma superficie externa (560),
0 eixo de modo geral circular estendendo-se a partir de uma extremidade
distal para uma extremidade proximal do eixo circular;

uma primeira ranhura helicoidal (219, 519, 619) provida ao longo
de uma primeira por¢céo da superficie externa (560) do eixo de modo geral
circular, a primeira ranhura helicoidal tendo um primeiro passo, e

uma segunda ranhura helicoidal (221, 521, 621) provida ao lon-
go de uma segunda porc¢éo da superficie externa (560) do eixo de modo ge-
ral circular, a segunda ranhura helicoidal (221, 521, 621) sobrepondo-se a
primeira ranhura helicoidal (219, 519, 619), a segunda ranhura helicoidal
tendo um segundo passo,

sendo que o impulsor (230, 409, 530) para a impulséo da haste
compreende uma forma de ranhura helicoidal que se encaixa na primeira ra-
nhura helicoidal (219, 519, 619) da haste, e sendo que

o corpo de administracdo de farmaco (404, 408, 516) possui
uma forma de ranhura helicoidal que se encaixa na segunda ranhura helicoi-
dal (521, 621) da haste, sendo que 0 movimento longitudinal axial do impul-
sor promove a rotacdo da haste,

caracterizado pelo fato de que
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o dito impulsor (230; 409; 530) compreende um primeiro compo-
nente tubular (244; 412) e um segundo componente tubular (246; 407), sendo
que um dos ditos primeiro e segundo componentes compreende pelo menos
um ranhura (296, 450) e a outro dos ditos primeiro e segundo componentes
compreende uma pluralidade de recessos (300, 452) conectaveis de maneira
liberavel a pelo menos uma ranhura (296, 450) com os ditos primeiro e segun-
do componentes sendo operacionalmente acoplados juntos pela ranhura
(296, 450) e a pluralidade de recessos (300, 452) de modo que 0s mesmos
girem juntos quando o dito usuario define a dita dose, sendo que os primeiro
e segundo componentes de implusao (244, 246) podem ser desacoplados um
do outro para reajustar o dispositivo.

2. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com a reivindicagao 1,
caracterizado pelo fato de que a ranhura helicoidal sobre o impulsor e/ou sobre
o corpo de administracao de farmaco compreende uma forma de ranhura par-
cial, de preferéncia uma ranhura helicoidal de menos de uma volta.

3. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com a reivindicacéo
1 ou 2, caracterizado pelo fato de que a ranhura helicoidal sobre o impulsor
elou sobre o corpo de administracdo de farmaco compreende uma ranhura
helicoidal macho.

4. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com qualquer uma
das reivindicacdes 1 a 3, caracterizado pelo fato de que a forma de ranhura
helicoidal sobre o corpo de dispositivo de administracdo de farmaco compre-
ende um corpo interno (408) e/ou um corpo externo (240, 404, 516).

5. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com qualquer uma
das reivindicagcGes 1 a 4, caracterizado pelo fato de que a primeira ranhura
helicoidal (219, 519, 619) compreende 0 primeiro passo de uma primeira
m&o, e a segunda ranhura helicoidal (221, 521, 621) compreende o segundo
passo de uma mao oposta a primeira mao da primeira ranhura helicoidal
(219, 519, 619).

6. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com qualquer uma
das reivindicagdes 1 a 5, caracterizado pelo fato de que o primeiro passo da

primeira ranhura helicoidal (219, 519, 619) € equivalente ao segundo passo
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da segunda ranhura helicoidal (221, 521, 621).

7. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com qualquer uma
das reivindicacbes 1 a 6, caracterizado pelo fato de que a segunda ranhura
helicoidal (221, 521, 621) provida ao longo da segunda por¢éo da superficie
externa (560) do eixo de modo geral circular se sobrepde substancialmente
a todas dentre as primeiras ranhuras helicoidais (219, 519; 619).

8. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com qualquer uma
das reivindicacGes 1 a 7, caracterizada pelo fato de que a primeira ranhura
helicoidal (219, 519, 619) e/ou a segunda ranhura helicoidal (221, 521, 621)
compreendem uma ranhura fémea helicoidal.

9. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com qualquer uma
das reivindicacbes 1 a 8, caracterizada pelo fato de que a primeira ranhura
helicoidal (219, 519, 619) e/ou a segunda ranhura helicoidal (221, 521, 621)
se estendem ao longo da superficie externa (560) do eixo de modo geral
circular a partir de aproximadamente a extremidade distal da haste (242;
414; 542; 642) para aproximadamente a extremidade proximal da haste.

10. Mecanismo de ajuste de dose, de acordo com qualquer uma
das reivindicagdes 1 a 9, caracterizada pelo fato de que o primeiro passo da
referida primeira ranhura helicoidal (219, 519, 619) provida ao longo da pri-
meira por¢ado da superficie externa (560) tem um primeiro didmetro, e o se-
gundo passo da segunda ranhura helicoidal (221; 521; 621) provida ao longo
da segunda por¢do da superficie externa (560) tem um segundo diametro,
sendo que o primeiro didmetro € de modo geral igual ao segundo diametro.

11. Dispositivo de administracdo de farmaco compreendendo um
mecanismo de ajuste de dose como definido em qualquer uma das reivindi-
cacdes 1 a 10, caracterizado pelo fato de que o suporte de cartucho (206) é
acoplado de maneira liberavel ao mecanismo de ajuste de dose (204), o dito
suporte de cartucho compreendendo um cartucho (220) contendo um medi-

camento.
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