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DESCRIZIONE 0 o5 AQ20607

La presente invenzione si riferisce ad una com-
posizione farmaceutica per uso topico atta al trat-
tamento terapeutico di patologie dermatoleogiche e
cutanee di origine hatterica e particolarmente per
il trattamento terapeutico di patologie otologiche.

Oggetto dell'invenzione & una composizione far-
maceutica per uso topico caratterizzata dal fatto
che comprende, in associazione, come agenti attivi:
- un composto ad azicne battericida appartenente
alla classe dei composti di acido 7-ammino-l-cicloe-
propil-4-ossgo0-1,4-diidro-naftiridin-3-carbosgsilico
o suoil sali farmaceuticamente accettabili: e
- acido acetico.

Composti della classe sopra citata sono noti
dal brevetto EP-B-0 049 355 che descrive un ampio
gruppo di composti di formula generale (I) e che ne

cita 1l'azione battericida ad ampio spettro che 1i

PR/cp

JACOBACC! & PERANI S.p.A.



rende utili per il trattamento di infezioni batteri-
che sistemiche o locali.

Nell’ambito della presente invenzione, & parti-
colarmente preferito 1'impiego come agente attivo
antibatterico di un composto della classe sopra ci-
tata appartenente al gruppo del chinoloni e piu in
particolare del composto di acido 6-fluoro-7-pipera-
zino~-l-ciclopropil-4-osso-1,4-diidro~chinoclin-3-car-~
bossilico o guoi sali farmaceuticamente accettabili,
noto con la denominazione comune internazionale di
CIPROFLOXACINA.

E’ stato riscontrato che 1'associazione dell'a-
gente attive antipbatterico, scelto dalla classe so-
pra citata ed in particolare del composto CIPROFLO-
XACINA con acido acetico in una preparazione per uso
topico, consente di ottenere un farmaco sorprenden-
temente efficace nel trattamento terapeutico di af-
fezioni dermatologiche a carattere hatterico. Parti-
colarmente sorprendente & risultata l1'efficacia del
farmaco cosi ottenuto nel trattamento di patologie
batteriche acute e/o croniche dell’'orecchio esterno
{quali flemmone del condotto uditivo e foruncolosi)
e dell’orecchio medio, anche quando siano presenti
perforazioni della membrana timpanica.

Nella formulazione oggetto dell'invenzione,
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l’agente antibatterico attivo & generalmente presen-
te in concentrazione da 1 a 8% in peso riferito al
peso della composizione e 1'acido acetico & presente
in concentrazione preferibilmente da 1 a 5% in peso,
pitt preferibilmente da circa 2 a 4% in peso.

Comme velcolo per la preparazione per uso topico
possono essere utilizzati i1 veicoli noti per tale
applicazione, farmacclogicamente accettabili. 1In
particolare, ¢ preferito 1'impieqgo in forma di solu-
zione in veicolo acquoso ¢ eventualmente-alcolico.

Si intende che la composizione farmaceutica po-
tra comprendere usuali additivi ed eccipienti, comu-
nemente utilizzati nelle formulazioni per uso topi-
co, quali ad esempio conservanti, stabilizzanti,
tensioattivi e aromatizzanti.

Esemplio di attuazione

E' stata preparata una soluzione per uso topico
in veicolo acquoso comprendente:
CIPROFLOXACINA: 2% in peso
acido acetico (farmacopea ufficiale): 2% in peso
Il resto a 100 essendo costituito dal veicolo
acquoso.
Casistica
Nel segquito & riportata una casistica di pa-

zienti sottoposti a terapia con l’impiego della for-
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mulazione sopra citata.

I. Paziente con flemmnone del! condotto uditivo de-
stro ed inspessimento della membrana timpanica che
presentava una piccola perforazione anteriore; posi-
tivo al tampone otologico per Pseudomonas aerugino-
sa; sottoposto ad intervento chirurgico di pulizia
del condotto uditivo (presentava anche fenomeni
osteitici del condotto uditivo e di assottigliamento
della membrana timpanica).

La terapia medica con il farmaco fu condotta
per quindici giorni post-chirurgia con somministra-
z2ione di 7 gocce, 2 volte al giorno, ottenendo gua-
rigione completa con cicatrizzazione della membrana
timpanica.

IT. Paziente con recidiva polipoide porzione poste-
ro-superiore del condotto uditive di sinistra su
esiti di timpanoplastica allargata sinistra con po-
sitivita al tampone otologico di Pseudomonas aerugi-
nosa; trattato con asportazione di neoformazione po-
lipoide 1in anestesia locale e terapia medica di
guindici gilorni con il farmaco alla dose di 10 goc-
ce, 2 volte al giorno con gquarigione completa.

III. Paziente con otite media acuta destra con per-
forazione della membrana timpanica; positivo al test

otologico per Pseudomonas aeruginosa; sottoposto a
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terapia locale con il farmaco per quindici giorni
con somministrazione di 10 gocce del farmaco, 2 vol-
te al giorno e guarigione completa con cicatrizza-
zlone della membrana timpanica.

IV. Paziente con otite media sierosa sinistra con
perforazione posteriore della membrana timpanica;
sottoposto a terapia medica con il farmaco per dieci
giorni con somministrazione di 10 gocce del farmaco,
2 volte al giorno e guarigione completa con cica-
trizzazione della membrana timpanica.

V. Paziente di anni 12 con infezione post-chirur-
gica (timpanocentesi con aspirazioné); gottoposte a
terapia locale con il farmaco per guindici giorni
con somministrazione di 4 gocce, due volte al giorno
e guarigione completa con cicatrizzazione della mem-
brana timpanica.

VI. Paziente con otite esterna flemmonanosa destra
di vecchia data ribelle a tutte le terapie praticate
per via parenterale; positivo al tampone otologico
per Pseudomongs aeruginosa; sottoposto a terapia lo-
cale con 11 farmaco per quindici giorni con sommini-
strazione di 12 gocce, 2 volte al giorno e guarigio-
ne completa.

VII. Il farmaco fu inoltre utilizzato nel trattamen-

to post-chirurgico di interventi di timpanoplastica
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senza uso di terapia per via parenterale; in nessun
caso si verificarcno eventi di re-infezione.

Tutti 1 casi citati non erano stati supportati
da alcuna terapia parenterale.

L'invenzione mette cosi a disposizione del me-
dico una preparazione farmaceutica che consente il
trattamento terapeutico di patologie dell’orecchio
che hanno determinato la perforazione o distruzione
della wmembrana timpanica, le qﬁali non potevano es-
sere trattate terapeuticamente, per via topica, con
i farmaci attualmente disponibili.

Le soluzioni otologiche (gocce) per uso topico
attualmente disponibili hanno per lo piu azicne an-
talgica e quindi solo sintomatica. I rari preparati
cortico-antibiotici esistenti in commercio sonoc som-
ministrabilil unicamente nelle patologie dell'orec-
chio esterno senza perforazione della membrana tim-
panica.

Inoltre, la composizicne farmaceutica secondo
1’'invenzione pud essere somministrata a pazienti di
gualsiasi eta, anche in eta pediatrica, in quanto la
gsomministrazione topica elimina tutti i danni ed ef-
fetti collaterali derivanti dalla somministrazione
sistemica; grazie all’applicazione topica, vengono

eliminate le controindicazioni epatiche e renali e
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non viene esercitata azione lesiva sull’apparato di-

gerente.
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RIVENDICAZIONI

1. Compogizione farmaceutica pér uso topico com-
prendente, in associazione, come agenti attivi:

- un composto ad azione battericida appartenente
alla classe deil composti di acido 7-ammino-l-ciclo-
propil-4-osso-1,4-diidreo-naftiridin-3-carbogsilico
o suol sali farmaceuticamente accettabhili; e

- acideo acetico.

2. Composizione farmaceutica secondo la rivendica-
Zzione 1, in cui il composto ad azione battericida
appartenente alla classe citata nella rivendicazione
1 & un composto del gruppo dei chincloni.

3. Composizione farmaceutica secondo la rivendica-
zione 2, in cui detto composto ad azione battericida
& CIPROFLCXACINA.

4, Composizione farmaceutico secondo una gualsiasi
delle rivendicazioni 1 a 4, in cui il ccmposto bat-
tericida ¢ in concentrazione da 1 a 8% in peso, pre-
feribilmente da 1 a 6% in peso.

5. Composizione farmaceutica secondo una qualsiasi
delle rivendicazioni 1 a 4, comprendente un velcolo
farmaceuticamente accettabile per uso topico.

6. Composizione farmaceutica secondo la rivendica-
zione 5, in cui detto veicolo & un veicolo acquoso.

7. Composizione farmaceutica secondo una qualsiasi

JACOBACCI & PERARI S.p.A.



5 delle rivendicazioni 1 a 6, in cui l’acido acetico
é presente in concentrazione da 1 a 5% in peso rife-
rito al peso della formulazione.

8. Composizione farmaceutica secondo una qualsiasi
delle rivendicazioni precedenti per il trattamento
di patologie dermatoleogiche a carattere batterico.
9. Composizione farmaceutica secondo una gualsiasi
delle rivendicazioni 1 a 7 per il trattamento di pa-
tolecgie otologiche.

10. Compos;zione farmaceutica secondo la rivendica-
zione 9 per il trattamento di patologie otologiche
in presenza di perforazione della membrana timpani-
ca.

11. Impiego di un composto ad azione bhattericida
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appartenente alla classe dei composti di acido 7-am-
mino-l-ciclopropil-4-osso-1,4-diidro-naftiridin~3-
carbossilico o suo sale farmaceuticamente accettabi-~
le in associazione con acido acetico per la prepara-
zione di un medicamento per uso topico per il trat-
tamento terapeutico di affezioni dermatologiche ed
otolegiche di carattere batterico.

12. Impieqgo secondo la rivendicazione 11, in cui
detto composto ad azione battericida & CIPROFLOXACI-
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