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(57) Resumo: 'DISPOSITIVO DISPENSADOR DE DROGA,
CONJUNTO DE ALOJAMENTO, ARRANJO DE CATAPULTA,
CONJUNTO DE UM ARRANJO DE UM RECIPIENTE DE
DISPENSAQAO DE FLUIDO E CATAPULTA, E DISPENSADOR DE
DROGA". E provido um dispositivo dispensador de droga
compreendendo um alojamento, uma saida para insergdo dentro de
uma cavidade corporal de um paciente; fornecido ao alojamento e
mével com relagdo a ele, um dispositivo dispensador tendo um eixo
geométrico longitudinal compreendendo um recipiente para armazenar
uma formulagdo de droga a ser dispensada, um mecanismo € um
canal de descarga do recipiente para descarga da formulagdo de
droga para a saida; conectando-se com o dispositivo dispensador, um
colar de recipiente e mével em relacdo ao eixo do dispositivo um
elemento de transferéncia atuante; fornecido no alojamento, pelo
menos operavel por dedo, mével para aplicar forga no elemento de
transferéncia e mové-lo para uma primeira diregao; ligando o colar de
recipiente com o elemento de transferéncia, um mecanismo de
solicitagdo para armazenar energia que move O elemento de

transferéncia ao longo do eixo; e provido no colar um mecanismo de
pré-carga, para evitar a transferéncia da energia acionando o
mecanismos de descarga até uma pré-determinada forga limiar ser
superada.
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“DISPOSITIVO DISPENSADOR DE DROGA, CONJUNTO DE
ALOJAMENTO, ARRANJO DE CATAPULTA, CONJUNTO DE UM
ARRANJO DE UM RECIPIENTE DE DISPENSACAO DE FLUIDO E
CATAPULTA, E, DISPENSADOR DE DROGA”

O presente pedido reivindica prioridade do Pedido Provisoério
U.S. No. 60/823.139, depositado em 22 de agosto de 2006, incorporado aqui
por referéncia em sua totalidade.

As descri¢ées dos seguintes Pedidos Provisorios U.S. s@o
também incorporadas aqui por referéncia em sua totalidade: Pedidos
Provisérios U.S. 60/823.134, 60/823.141, 60/823.143, 60/823.146,
60/823.151 e 60/823.154, todos depositados em 22 de agosto de 2006; Pedido
Provisorio U.S. 60;894.537, depositado em 13 de mar¢o de 2007; e Pedido
Provisorio U.S. No. XX/XXX. XXX, intitulado DRUG DISPENSER (Pasta
do Procurador PB62118P1) e Pedido Provisério U.S. No. XX/XXX.XXX
intitulado DRUG DISPENSER (Pasta do Procurador No. PB62540P),
simultaneamente depositados juntamente com este.

As descrigdes dos Pedidos de Patente Internacionais (PCT)
simultaneamente depositados com este sob as Pastas de Procurador Nos.
PB61515, PB62048, PB62087, PB62088, PB62089 e PR61448, que designam
os Estados Unidos da América e reivindicam prioridade dos supracitados
Pedidos Provisérios U.S. Nos. 60/823.134, 60/823.143, 60/823.146.
60/823.151 e 60/823.154 sdo todos também incorporados aqui por referéncia
em sua totalidade.

A presente invengio refere-se a um dispensador de droga e, em
particular, a um dispensador de droga para suprir doses medidas de aerossol
ou formulagdo de droga fluida e adaptada para uso como um inalador oral ou
nasal.

E conhecido o fornecimento de um dispensador de droga em

que uma dose de droga € administrada via um bocal ou bico na aplicagdo de
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uma for¢a por um usuario em uma alavanca de atuacio ou membros de
atuag@o similares. Tipicamente, o deslocamento da alavanca acionante é
arranjado para transferir for¢a atuante para um mecanismo de dispensacio (p.
eX., uma valvula ou bomba) provida a um recipiente de droga, o que resulta
na dispensacdo da dose de droga.

Tais dispensadores podem ser dispostos para ministrar uma
Unica dose ou podem alternativamente ser dispostos com um reservatorio
contendo diversas doses a serem administradas.

Se a alavanca atuante for movida de uma maneira lenta,
insuficientemente forte, imprevisivel ou de outro modo inadequada, a droga
pode efetivamente ndo ser administrada.

Um dispensador de droga nas formas de realizagdo providas
aqui inclui tanto uma caracteristica de “deposito de energia”, que armazena
energia atuante provida para a alavanca atuante; como uma caracteristica de
“compromisso”, que permite a liberagdo da energia atuante para o mecanismo
de administragdo somente quando uma pré-determinada forga/energia limiar
tiver sido excedida. Isto fornece seguranga de dispensac¢io eficaz da droga,
que € somente permitida ocorrer em resposta a suficiente forga/energia
atuante ter sido provida pelo paciente para a alavanca atuante para superar o
pré-determinado limiar.

A presente invengdo em seus aspectos propde prover um
dispensador de droga que fornega dispensag¢do mais eficiente de droga e, em
particular, um que evite administragio ineficaz de droga, como resultado de
inadequada atuacgdo do paciente.

De acordo com um primeiro aspecto da invengdo, é provido
um dispositivo dispensador de droga de acordo com a reivindicagfo 1 deste.

O alojamento pode ter qualquer forma adequada, porém € nas
formas de realizagdo dimensionado e conformado para pronta acomodacéo na

mio de um paciente. Em particular, o alojamento é dimensionado e
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conformado para possibilitar operagdo com uma mdo do dispositivo
dispensador.

Estendendo-se do alojamento é provida uma saida para
inser¢do dentro de uma cavidade corporal de um paciente. Onde a cavidade
corporal do paciente for a boca, a saida é geralmente conformada para definir
um bocal. Onde a cavidade corporal do paciente for o nariz do paciente, a
saida € geralmente conformada em forma de bico para recep¢do por uma
narina do paciente. A saida pode ser provida com uma cobertura protetora
removivel, tal como uma cobertura de bocal ou cobertura de bico.

Provida para o alojamento e mdvel com relagdo a ele, h4 um
dispositivo dispensador de droga. O dispositivo dispensador de droga tem um
eixo geométrico longitudinal e compreende um recipiente para armazenar
uma formula¢do de droga a ser administrada. Em formas de realizacdo, o
recipiente adota uma forma genericamente cilindrica e o eixo geométrico
longitudinal € definido pelo eixo geométrico central do cilindro. O recipiente
¢ nas formas de realizagéo disposto para ter um gargalo em uma extremidade.

O recipiente € provido com um mecanismo de descarga, que se
comunica com um canal de descarga estendendo-se do recipiente para
descarrega da formulagdo de droga para a saida do dispositivo dispensador.
Em formas de realizagdo, o canal de descarga estende-se para fora por um
gargalo do recipiente.

Tipicamente, o mecanismo de descarga é provido com um
mecanismo de mola (ou outro mecanismo de solicitagdo) que prové um grau
de propensdo que deve ser superado, a fim de permitir a descarga da droga do
mecanismo de descarga. Tipicamente, esse mecanismo de descarga também
atua como um mecanismo de retorno, para auxiliar no retorno do mecanismo
de descarga para seu estado de repouso ap6s seu disparo.

Em formas de realizagdo, o canal de descarga é recebido por

uma cavidade ou passagem provida para uma parte (p. ex., férma de bloco) do
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aerossol provido com valvula, por exemplo, comprimindo-se a valvula
enquanto o recipiente ¢ mantido estacionario ou comprimindo-se o recipiente
enquanto a valvula é mantida estacionaria.

Onde o recipiente de droga for um recipiente de aerossol, a
vélvula tipicamente compreende um corpo de valvula tendo um orificio de
entrada, através do qual uma formulagdo aerossol de droga pode penetrar em
dito corpo de valvula, um orificio de saida através do qual o aerossol pode
deixar o corpo de vélvula e um mecanismo de fechar/abrir, por meio do qual
fluxo através de dito orificio de saida é controlavel.

A valvula pode ser uma valvula corredica, em que o
mecanismo de abrir/fechar compreende um anel selante e receptivel pelo anel
selante uma haste de valvula tendo uma passagem de dispensacdo, a haste de
valvula deslizavelmente moével dentro do anel de uma posi¢do de valvula
fechada para uma de valvula aberta, em que o interior do corpo de valvula
estd em comunicagdo com o exterior do corpo de valvula via a passagem de
dispensagéo.

Tipicamente, a valvula é uma valvula dosadora. Os volumes de
dosagem sdo tipicamente de 10 a 100 pl, tais como 25 ul, 50 pl ou 63 pl. Nas
formas de realizagdo, o corpo de valvula define uma cdmara dosadora para
medir uma quantidade de formulagdo de droga e um mecanismo de
abrir/fechar por meio do qual o fluxo através do orificio de entrada para a
cdmara de dosagem € controldvel. Preferivelmente, o corpo de valvula tem
uma camara de amostragem em comunicagdo com a cdmara de dosagem via
um segundo orificio de entrada, dito orificio de entrada sendo controlavel por
meio de um mecanismo de abrir/fechar, desse modo regulando o fluxo da
formulagdo de droga para dentro da cAmara de dosagem.

A valvula pode também compreender uma “valvula de
aerossol de fluxo livre”, tendo uma cdmara e uma haste de valvula

estendendo-se para dentro da cidmara e movel em relagdo a cidmara, entre
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posi¢des de dispensagdo e ndo-dispensacdo. A haste de valvula tem uma
configuragdo e a cdmara tem uma configura¢do interna de modo que um
volume dosado ¢ definido entre elas e de modo que, durante 0 movimento
entre suas posi¢oes de ndo-administra¢do e administracdo, a haste de valvula
sequencialmente: (i) permite o fluxo livre de formula¢do de aerossol para
dentro da cdmara, (ii) define um volume dosado fechado para formulagdo de
aerossol pressurizada entre a superficie externa da haste de valvula e a
superficie interna da camara e (iii) move-se com o volume dosado fechado
dentro da camara, sem diminuir o volume do volume dosado fechado, até o
volume dosado comunicar-se com uma passagem de saida, desse modo
permitindo a administragdo do volume dosado da formulac¢io de aerossol
pressurizada.

Nas formas de realizagdo, qualquer uma das partes internas da
valvula (p. ex., aquelas que em uso contactario a formulagdo de droga) €
revestida com material (p.ex., material de fluoropolimero) que reduz a
tendéncia da droga a aderir nelas. Materiais fluoropolimeros adequados
incluem politetrafluoroetileno (PTFE) e copolimero de etileno-propileno
fluorado (FEP). Quaisquer partes moveis podem também ter revestimentos
aplicados nelas, que aumentam suas caracteristicas de movimento desejadas.
Revestimentos friccionais podem, portanto, ser aplicados para aumentar o
contato friccional e lubrificantes usados para reduzir o contato friccional
quando necessario.

Em outra forma de realizagdo, o dispositivo dispensador de
droga € um dispositivo dispensador de fluido, adequado para dispensar
formulagdo de droga fluida (p. ex., ndo-pressurizado/livre de propelente) e,
assim, genericamente compreende um recipiente de fluido provido com uma
bomba de compressdo. Tais dispositivos de descarga bombeada sio mais
comumente usados em dispensadores para dispensar droga em forma de

fluido para suprimento nasal.
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Um dispositivo de descarga de fluido adequado compreende
um recipiente para armazenar um fluido a ser dispensado, tendo um gargalo
em uma extremidade, uma bomba de compressdo tendo uma entrada de
sucgdo localizada dentro do recipiente e um tubo de descarga estendendo-se
para fora do gargalo do recipiente para transferir dito fluido da bomba. A
bomba geralmente inclui uma mola de retorno, de modo que, uma vez a
bomba tenha sido disparada, ela é retornada ara uma posigdo “de repouso”
para seu subsequente disparo.

Uma bomba de pré-compressdo adequada seria uma VP3, VP7
ou modificagdes, modelo manufaturado por Valois SA. Tipicamente, tais
bombas de pré-compressdo sdo tipicamente usadas com um recipiente de
frasco (vidro ou plastico) capaz de reter 8 — 50 ml de uma formulagdo. Cada
pulverizagdo tipicamente suprira 50 — 100 ul de tal formulagio e o dispositivo
¢, portanto, capaz de prover pelo menos 100 doses medidas.

O colar do recipiente esta, nas formas de realizacdo, em
relagdo essencialmente fixa com (isto é, ele fixa-se ao) o dispositivo
dispensador, p. ex., o recipiente. Nas formas de realizacdo, o colar do
recipiente encaixa (p. ex., em relagdo essencialmente fixa) com o gargalo do
recipiente.

O colar do recipiente pode encaixar com o dispositivo
dispensador de droga, p. ex. (o gargalo do) o recipiente, por qualquer encaixe
permanente ou temporario adequado, incluindo um mecanismo de encaixe de
pressdo. Preferivelmente, como nas formas de realizago ilustradas a seguir, o
colar do recipiente € permanentemente conectado ao recipiente através do uso
de um colar de anel dividido, como descrito no Pedidos de Patente US Nos.
10/110.611 (WO-A-01/28887) e US-A-2006/0082039.

E ainda provido um elemento de transferéncia conectando-se
(via um mecanismo de solicitagdio como mais tarde descrito) ao colar do

recipiente e movel com relacdo a ele ao longo do eixo geométrico longitudinal
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do dispositivo de descarga de droga. O elemento de transferéncia pode ter
qualquer forma adequada, porém preferivelmente compreende um colar de
extensdo que € dimensionado e conformado para recebimento pelo recipiente
e disposto em modo adequado em relagdo ao colar do recipiente. Em uma
forma de realizagdo, o colar de extensido é dimensionado e conformado para
recebimento em torno (isto €, externo ao) do colar do recipiente.

O elemento de transferéncia inclui uma parte acionante. A
parte acionante ¢ conformada para interagdo com pelo menos um membro
operavel por dedo e pode tomar qualquer forma que facilite e acomode aquela
interagdo, incluindo contato (p. ex., flange ou prateleira), formas de
engrenagem de cremalheira e pinhdo e denteadas. Nas formas de realizacdo, a
parte atuante define uma superficie de contato.

O alojamento ¢ provido com pelo menos um membro operavel
por dedo. Preferivelmente, o pelo menos um membro operavel por dedo é
movel transversalmente com relagdo ao eixo geométrico longitudinal do
dispositivo de descarga de droga. Em formas de realizagdo alternativas, o pelo
menos um membro operavel por dedo pode, portanto, diretamente contactar a
parte atuante do elemento de transferéncia ou ser acoplado nela para
possibilitar a necessdria transferéncia de forga.

O pelo menos um membro operavel por dedo € nas formas de
realizagdo conformado por interacdo direta com a parte acionante e pode
tomar qualquer forma que facilite e acomode aquela direta interagéo,
incluindo contato, e formas denteadas. Nas formas de realizagdo, o pelo
menos um membro operavel por dedo define uma superficie de suporte
disposta para interagdo com a parte atuante do elemento de transferéncia.

A expressdo pelo menos um membro operavel por dedo
significa abranger tais membros operaveis por a¢do do dedo ou polegar, ou
suas combina¢des de um usudario tipico (p. ex., um paciente adulto ou

crianga).
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Nas formas de realizagdo, o pelo menos um membro operavel
por dedo € disposto para aplicar vantagem mecanica. Isto €, o pelo menos um
membro operavel por dedo aplica vantagem mecénica a for¢a do usuario para
ajustar (geralmente para aumentar ou tornar suave) a for¢a experimentada
pelo elemento de transferéncia. A vantagem mecénica pode, em uma forma de
realizagdo, ser provida em uma maneira uniforme, tal como por um aumento
de vantagem mecanica constante, por exemplo, por uma relagdo de 1,5 : 1 a
10 : 1 (for¢a aumentada : forga inicial), mais tipicamente de 2 : 1 a5 : 1. Em
outra forma de realizagdo, a vantagem mecénica é aplicada em uma maneira
ndo-constante, tal como aumento progressivo ou diminui¢do progressiva da
vantagem mecanica através do ciclo de forga aplicada. O perfil exato da
variacdo de vantagem mecanica pode ser prontamente determinado por
referéncia ao desempenho de dispensagdo desejado do dispositivo
dispensador.

Em formas de realizagdo, o pelo menos um membro operavel
por dedo tem uma forma que naturalmente da origem a vantagem mecéanica,
tal como uma alavanca.

Preferivelmente, o pelo menos um membro operavel por dedo
compreende pelo menos uma alavanca articuladamente conectada a parte do
alojamento e disposta para transferir for¢ca para o elemento de transferéncia
(p. ex., atuando diretamente sobre ele), a fim de impelir o elemento de
transferéncia na primeira dire¢do, quando a ou cada alavanca é movida pelo
usuario.

Em uma forma de realizagdo preferida, ha duas alavancas
opostas, cada uma das quais articuladamente conecta-se a parte do alojamento
e pode ser disposta para atuar sobre o elemento de transferéncia para
impulsionar o elemento de transferéncia na primeira dire¢do, quando as duas
alavancas sdo pressionadas entre si pelo usuario.

Em uma forma de realizagdo, o movimento as duas alavancas
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intencional do pelo menos um membro operavel por dedo e/ou colar de
recipiente e, em consequéncia, evitar acionamento ndo intencional do
dispositivo dispensador.

Nas formas de realizagdo, o mecanismo de travamento
compreende um elemento de travamento compreendendo qualquer brago,
projec¢do ou contato que atue para interferir com o movimento nfo intencional
do pelo menos um membro operavel por dedo e/ou colar de recipiente. Tal
movimento ndo intencional pode, por exemplo, surgir como resultado do mal
uso do dispositivo dispensador ou durante o transporte do dispositivo (p. ex.,
quando transportado no bolso ou bolsa de um paciente).

Em uma forma de realizagdo, o mecanismo de travamento é
provido em uma cobertura removivel para a saida (p. ex., cobertura de bocal
ou bico). Assim, em uso, 0 paciente removeria a cobertura de saida, desse
modo similarmente revelando a saida e destravando o mecanismo de
travamento. Contrariamente, apds o uso a cobertura de saida é recolocada
para novamente travar o pelo menos um membro operavel por dedo e/ou colar
de recipiente. Em formas de realizagdo alternativas, o mecanismo de
travamento pode compreender uma parte integral da cobertura removivel ou
ser provido como uma parte adicionada fixa sobre ela ou ser provido como
uma parte adicionada movel (p. ex., rotativa ou transladavel) nela.

Em uma forma de realiza¢do, o mecanismo de travamento é
disposto para evitar movimento ndo intencional do colar do recipiente e, em
consequéncia, disparo do mecanismo de descarga, porém ndo impede o
movimento do pelo menos um membro operavel por dedo e/ou do elemento
de transferéncia. Assim, quando o colar de recipiente estiver em seu estado
travado (isto €, o mecanismo de travamento estiver realizado sua func¢ido de
travamento) o pelo menos um membro operavel por dedo (p. ex., alavanca)
pode ainda ser movido e aquela energia de transferéncia de movimento via o

mecanismo de solicitagdo, para mover o elemento de transferéncia, porém
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todo o movimento do colar do recipiente é evitado. Esta forma de arranjo de
travamento tem a vantagem de a forga ndo intencional aplicada a0 membro
operavel por dedo (p. ex., alavanca) permitir seu deslocamento sem avaria
dele ou no dispositivo como um todo, porém sem qualquer atuagdo do
dispositivo dispensador (p. ex., por disparo do mecanismo de descarga).

Em uma forma de realizagdo, o colar do recipiente é provido
em seu lado debaixo com uma ou mais (p. ex., duas) projecdes para baixo € o
bocal € provido com um mecanismo de travamento na forma de um ou mais
elementos de interferéncia. Em formas de realizacdo, o(s) elemento(s) de
interferéncia é conformado em P e unido ao bocal por meio de uma
articulacdo adequada (p.ex., articulagdo viva), em torno da qual o(s)
elemento(s) de interferéncia pode(m) girar. Em uma forma de realizacdo, ha
dois elementos de interferéncia unidos entre si por um elemento ponte.
Quando o bocal encaixa com o corpo do dispositivo dispensador (isto &, na
posi¢do fechada do bocal) o(s) elemento(s) de interferéncia contatam a(s)
projecdo(Oes) descendente(s) para desse movo evitar (isto &, travar) qualquer
movimento descendente do colar de recipiente. O movimento ndo intencional
do colar de recipiente e, em consequéncia, a atuagdo ndo pretendida do
dispositivo dispensador (isto é, disparo do mecanismo de descarga) sdo em
consequéncia evitados. Em formas de realizagfo, entretanto, o pelo menos um
membro operavel por dedo e o elemento de transferéncia sio livres para
moverem-se, mesmo quando o colar do recipiente estd em seu estado travado.

Um mecanismo de travamento particular, em que um ou mais
dos elementos de interferéncia rotativos sdo providos no bocal, € descrito no
Pedido de Patente PCT co-pendente No. WO-A-2007/028992 do Requerente,
que reivindica prioridade do pedido de patente UK No. 0518355, cada um
incorporado aqui por referéncia.

E ainda provido um mecanismo de solicitagdo que atua de

modo a conectar o colar do recipiente no elemento de transferéncia. O
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mecanismo de solicitagdo atua para armazenar energia de solicitagdo ao
mover o elemento de transferéncia em relagdo ao colar do recipiente ao longo
do eixo geométrico longitudinal na primeira dire¢o.

Em formas de realizagdo, o mecanismo de solicitacdo
compreende uma ou mais molas ou outros membros mecanicos
resilientemente compressiveis ou expansiveis para armazenar energia
mecénica. Preferivelmente, o mecanismo de solicitagdo compreende um
arranjo de duas molas localizando-se uma em cada lado do colar de recipiente
(p. ex., em um espagamento radial 180°).

O requerente entende que para atuagdo eficaz do mecanismo
de descarga (p. ex., valvula ou bomba) do dispositivo de descarga de droga o
mecanismo de solicitacdo deve ser capaz de armazenar (e liberar) suficiente
energia de solicitagdo tanto para superar a for¢a pré-determinada do
mecanismo de pré-carga e para acionar aquele mecanismo de descarga.
Assim, por exemplo, onde o mecanismo de descarga compreender uma
valvula ou bomba tendo uma mola de retorno, o mecanismo de solicitagdo
deve ser capaz de prover suficiente energia de solicitagdo para superar aquela
mola de retorno para confiavelmente disparar a valvula ou bomba.

O Requerente, entretanto, entende que € desejavel que a forga
de acionamento, que é aplicada pelo paciente ao pelo menos um membro
operavel por dedo, seja mantida em um minimo. Desejavelmente, o tamanho
total do dispositivo € mantido relativamente pequeno (p. ex., encaixa
confortavelmente na mao do paciente) de um ponto de vista tanto ergonémico
como estético. Desejavelmente também, o dispositivo dispensador € feito de
componentes plasticos, embora isto traga com ele o desafio de que a
resisténcia mecdnica de certos plasticos reduza com o tempo, particularmente
se ele for deixado em um estado tracionado.

Assim, o mecanismo de solicitagdo €, em formas de realizacio

dispostas para prover uma tragdo por solicitagdo elevada inicial (p. ex., igual a
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ou maior do que a forga requerida para acionar uma mola de retorno da
valvula ou bomba, porém necessariamente também menor do que aquela da
for¢a limiar pré-determinada do mecanisme de pré-carga) e ainda para ter
uma baixa taxa de mola (isto é, a tragdo nele aumenta somente em uma baixa
taxa quando o mecanismo de solicitagdo é movido em resposta ao
acionamento do usuario do pelo menos um membro operavel por dedo). O
Requerente entende que pode ser dificil conseguir-se isto com uma mola de
compressdo, uma vez requerer-se-ia produzir uma mola com uma baixa taxa
de mola, em seguida comprimi-la em uma dada distidncia para obter-se a
elevada tra¢do por solicitagdo inicial e entdo montéa-la dentro do dispositivo.
Portanto, seria sempre colocar uma carga sobre quaisquer componentes
plasticos do dispositivo.

Assim, em formas de realizagdo o mecanismo de solicitagdo
compreende uma ou mais molas de extensio.

Em formas de realizagdo, o grau de extensdo da ou de cada
mola de extensdo é maior do que aquele do grau de extensio de mola
requerido para superar qualquer mola de retorno (p. ex., mola de retorno de
valvula ou bomba) do mecanismo de descarga para disparar aquele
mecanismo de descarga.

Preferivelmente, as mola de extensio tém uma forma de
bobina fechada, que em formas de realizagdo define uma tragdo por
solicitagdo inicial em seu estado ‘em repouso’. Em formas de realizacgdo, essa
tra¢do por solicitagdo inicial provida pela uma ou mais molas de extensdo em
combinagdo € logo abaixo (p. ex., de 1 a 15N, tal como de 3 a 10N abaixo)
daquela da forga limiar pré-determinada do mecanismo de pré-carga.

Em formas de realizagdo, a uma ou mais molas de extensio
definem uma baixa taxa de mola. Isto é, sua extensio ndo requer que indevida
for¢a de usudrio seja aplicada. Isto é vantajoso pelo fato de que sua extensio,

em resposta a atuagdo do usuario do pelo menos um membro operavel por
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dedo, desse modo nio pde indevida tragdo no usudrio. Em formas de
realizagdo, a taxa de mola da ou de cada mola de tragdo € na faixa de 0,5 a 5
N/mm, tal como de 1 a 3 N/mm.

E ainda provido no colar de recipiente um mecanismo de pré-
carga para evitar transferéncia da energia de solicitagdo para o colar do
recipiente, para mover dito dispositivo de descarga ao longo do eixo
geométrico longitudinal na primeira dire¢do, para acionar o mecanismo de
descarga (e também para acionar um contador de acionamento, onde provido)
até uma forga limiar pré-determinada ser superada.

Assim, inicialmente quando o elemento de transferéncia move-
se ao longo do eixo geométrico longitudinal em resposta a atuagdo do
paciente do pelo menos um membro operavel por dedo, o espagamento (ao
longo do eixo geométrico longitudinal) entre o elemento de transferéncia e o
colar de recipiente (que n3o se move) aumenta e a energia de solicitagdo
acumula-se no mecanismo de solicita¢do. Uma vez, entretanto, a for¢ca limiar
pré-determinada, como definida pelo mecanismo de pré-carga, seja excedida,
a energia de solicitagdo € liberada e o colar de recipiente €, desse modo,
puxado ao longo do eixo geométrico longitudinal e na primeira dire¢do, a¢ido
esta resultando em acionamento do mecanismo de descarga, resultando em
descarga da formulagdo de droga através do canal de descarga e para a saida
para suprimento ao paciente.

Em outras palavras, o mecanismo de pré-carga atua de modo a
evitar a atuagdo do mecanismo de descarga do dispositivo de descarga de
droga, até uma forga limiar pré-determinada ser aplicada ao pelo menos um
membro operavel por dedo. A for¢a limiar pré-determinada pode, assim, ser
imaginada como uma forga ‘barreira’ que deve primeiro ser superada para
acionar o mecanismo de descarga. Em esséncia, o mecanismo de pré-carga
atua como uma caracteristica de ‘compromisso’ que permite a liberagdo da

energia acionante para o mecanismo de descarga somente quando a forga
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‘barreira’ tiver sido excedida.

O quantum da forga pré-determinada que € para ser superada
do mecanismo de descarga ser habilitado € selecionado de acordo com varios
fatores, incluindo o perfil tipico de usudrio, natureza do formulag¢do de droga
e as caracteristicas de descarga desejadas.

Tipicamente, a forga limiar pré-determinada é na faixa de 5 a
40N, mais tipicamente de 30 a 30 N (p. ex., 15N). Isto &, tipicamente de 5 a
40N, mais tipicamente de 10 a 30N (p. ex., 15N) de for¢a deve ser aplicada
para superar o limiar pré-determinado antes da atua¢do do mecanismo de
descarga ser habilitado. Tais valores tendem a corresponder a uma for¢a que
apresenta uma ‘forga barreira’ adequada a um movimento indefinido ou néo
intencional do dedo, enquanto prontamente sendo superada pela agdo do dedo
(ou polegar) determinada do usuario. Observamos que, se o dispositivo for
projetado para uso por uma crianga ou paciente idoso, ele pode ter uma forga
pré-determinada mais baixa do que aquela projetada para uso de adulto.

Em formas de realizagdo, o mecanismo de pré-carga é
interposto entre o colar de recipiente e o alojamento.

Em formas de realizagdo, o mecanismo de pré-carga
compreende um ou mais detentores formados sobre o colar de recipiente para
encaixa com parte do alojamento, o ou todos os detentores sendo
desencaixaveis do alojamento quando a forga limiar pré-determinada ¢é
aplicada ao elemento de transferéncia via o pelo menos um membro operavel
por dedo, a fim de permitir que o colar de recipiente mova-se ao longo do
eixo geométrico longitudinal de tal maneira que o mecanismo de descarga
seja acionado.

Preferivelmente, cada detentor compreende um brago de
suporte flexivel (p. ex., resiliente), tal como uma perna de suporte que encaixa
em (p. ex., trava em) um degrau ou contato provido no alojamento. Quando a

for¢a limiar pré-determinada ¢ superada, o ou cada brago de suporte flexivel
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desencaixa do degrau ou contato para permitir que o colar de recipiente mova-
se ao longo do eixo geométrico longitudinal, de modo que o mecanismo de
descarga seja acionado. Em formas de realiza¢io, o ou cada brago de suporte
¢ provido na extremidade inferior do colar de recipiente (isto é, aquela
extremidade que €é mais proxima da satda). Um arranjo de dois a quatro (p.
ex., trés) bragos de suporte flexiveis € particularmente preferido.
Alternativamente, o ou cada brago de suporte pode ter uma forma articulada.

Em formas de realizagdo, um mecanismo guia é provido ao
elemento de transferéncia (p. ex., colar de extensdo) para guiar o desencaixe
do brago de suporte flexivel de seu respectivo degrau ou contato sobre o
alojamento. Preferivelmente, tal mecanismo guia compreende uma rampa
guia, que interage com uma cabe¢a conformada de cada brago de suporte
flexivel.

Em formas de realizagdo, um mecanismo guia de
reassentamento ¢ provido para o elemento de transferéncia (p. ex., colar de
extensdo) para guiar o re-encaixe do brago de suporte flexivel com seu
respectivo degrau ou contato sobre o alojamento. Preferivelmente, tal
mecanismo guia de reassentamento compreende uma rampa guia, que interage
com uma cabega de reassentamento conformada de cada brago de suporte
flexivel.

Em formas de realizac@o, a rampa (p. ex.) d mecanismo guia
de ‘desencaixe’ (p. ex.) interage com uma cabeg¢a conformada externa de cada
braco de suporte flexivel e o mecanismo guia de reassentamento de
‘reencaixe’ (p. ex., rampa) interage com uma cabeca de reassentamento
conformada interna de cada brago de suporte flexivel.

Alternativamente, o mecanismo de pré-carga pode
compreender de um ou mais detentores formados sobre o alojamento para
encaixe com parte do colar de recipiente, o ou todos os detentores sendo

desencaixaveis do colar de recipiente quando a forga limiar pré-determinada ¢
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aplicada ao elemento de transferéncia via o pelo menos um membro operavel
por dedo, para permitir que o mecanismo de descarga seja acionado.

O dispensador de droga aqui pode incluir um contador de
atuagdo. O contador de atuacdo adequadamente inclui um mecanismo para
registrar e exibir informa¢do contadora de dose para o paciente.
Adequadamente, essa informac¢do contadora de dose refere-se ao nimero de
doses de droga supridas ou restantes no dispositivo dispensador. A
informagdo pode ser registrada em forma digital ou andloga,tipicamente
usando-se marcas distintivas contadora padrio (p. ex., exibidor contadora de
marcas distintivas de ‘999’ a ‘000’). As formas de realizagdo envolvendo
‘contagem ascendente’ ou ‘contagem descendente’ em incrementos sdo
consideradas.

O mecanismo de pré-carga aqui atua de modo a evitar a

transferéncia de energia de solicitagdo para o colar de recipiente para acionar
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em resposta a interagdo de acionamento com um elemento acionador provido
em um caracteristica acionadora conectando-se ao colar de recipiente ou
recipiente. O elemento acionador pode, por exemplo, tomar a forma de uma
projegéo (p. ex., dente), um contato, uma endentacdo ou uma fenda provida na
caracteristica acionadora. Em formas de realizacdo, a caracteristica
acionadora compreende uma placa conectando-se ao colar de recipiente.

O contador de atuagdo pode adotar qualquer forma adequada.
O contador de atuagdo ¢ em formas de realizacio dimensionadas e
conformadas para efetivo recebimento pelo alojamento do dispensador de
droga.

Em formas de realiza¢do, o contador de atua¢do é suprido
como uma montagem para inser¢do dentro do dispensador de droga.

Em formas de realizagdo, uma parede interna do alojamento do
dispensador de droga atua como um suporte para algumas ou todas as partes
do contador de atuagio.

Em formas de realizagdo, o contador de atua¢do compreende
uma ou mais rodas contadoras providas sobre ele com marcas distintivas
contadora para exibi¢do do contador de atuacio.

Em uma forma de realizagdo, o contador de atuagio
compreende:

uma primeira roda contadora disposta para girar em torno de
um primeiro eixo geométrico de rotagdo, dita primeira roda contadora
incluindo um ou mais elementos de recebimento motrizes dispostos sobre ela
para recebimento do impulso para rotagdo acionavel da primeira roda
contadora em torno de dito primeiro eixo geométrico de rotagio;

uma segunda roda contadora disposta para girar em torno do
primeiro eixo geométrico de rotagdo, dita segunda roda contadora incluindo
um conjunto de dentes dispostos anularmente sobre ela; e uma roda de salto

disposta para girar em torno de um segundo eixo geométrico de deslocamento




10

15

20

25

20

de rotagdo do primeiro eixo geométrico de rotagdo, dita roda de salto
incluindo um conjunto de dentes de salto dispostos anularmente sobre ela e
em relagdo de encaixe com o conjunto de dentes da segunda roda contadora,
de modo que o movimento rotativo da roda de salto resulta em movimento
rotativo da segunda roda contadora,

em que dita primeira roda contadora inclui ainda pelo menos
um dente de indice fixo disposto para encaixe intermitente com os dentes de
salto da roda de salto, de modo que o movimento rotativo da rode de salto
resulta do movimento rotativo da primeira roda contadora somente quando
dito engrenamento intermitente ocorre.

Em formas de realiza¢do, o contador de atuacdo preferido €
configurado e disposto de modo que dito encaixe intermitente é capaz de
ocorrer uma pluralidade de vezes.

Por “anularmente disposto” aqui pretendemos significar
disposto em torno de um raio comum (isto é, definindo um arranjo anular).

A primeira ou segunda roda contadora pode, por exemplo,
tomar a forma de um disco ou um anel.

Os elementos de recep¢do de acionamento pode tomar
qualquer forma adequada, incluindo um ou mais dentes e/ou endenta¢des. Em
formas de realiza¢do, os elementos de recebimento de acionamento da
primeira roda contadora sdo dispostos anularmente, tal como em torno de uma
parede circunferencial interna ou externa da primeira roda contadora.

Em uma forma de realizagdo, o um ou mais elementos de
recebimento de acionamento da primeira roda contadora compreende um
conjunto de dentes dispostos anularmente sobre ela para rotagdo aciondvel da
primeira roda contadora em torno do primeiro eixo geométrico de rotagdo. O
acionamento dos dentes é em formas de realiza¢do providas por um elemento
acionante provido para outra parte do dispensador de droga. Em formas de

realizacdo, o elemento acionante € provido no colar de recipiente ou
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recipiente ou em uma caracteristica de acionamento conectando-se ao colar de
recipiente ou recipiente.

Em outra forma de realizag¢do, o contador de atuacdo preferido
é provido com uma catraca ¢ o um ou mais elementos de recebimento de
acionamento da primeira roda contadora compreende um ou mais elementos
de recebimento de acionamento de catraca dispostos sobre eles para
recebimento do acionamento de dita catraca para girar a primeira roda
contadora em torno de dito primeiro eixo de rotagdo.

A catraca ¢ em formas de realizacdo uma roda de catraca
disposta para rotagdo em torno de um eixo geométrico, que € preferivelmente
comum com O primeiro eixo geométrico de rotagdo, em torno do qual a
primeira roda contadora gira. A catraca é em formas de realizagdo provida
com um ou mais elementos de acionamento de catraca, tal como uma ou mais
linguetas de acionamento de catraca.

Em formas de realizagdo, a propria catraca pe provida com um
ou mais elementos de recebimento de acionamento, para recebimento do
impulso que resulta em movimento (p. ex., rotacdo) da catraca. Tais
elementos de recebimento de acionamento pode tomar qualquer forma,
incluindo um ou mais dentes, proje¢des e/ou endentagdes. O acionamento dos

elementos de recebimento de acionamento da catraca ¢é, em formas de
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para adequada intera¢do de acionamento de catraca com a roda de catraca.

Alternativamente, a primeira roda contadora toma a forma de
um anel que € dimensionado e conformado para recebimento disposto da roda
de catraca. Os elementos de recebimento de acionamento de catraca sio
dispostos circunferencialmente em torno da (isto €, em torno da periferia da)
parede interna do anel para intera¢do de acionamento de catraca adequada
com a roda de catraca.

Em formas de realizagdo, as primeira e segunda rodas podem
ser dispostas para girar na mesma dire¢do ou em dire¢3es opostas (isto €, uma
no sentido do reldgio e uma no sentido contrario ao de um reldgio).

A segunda roda contadora inclui um conjunto de dentes
dispostos anularmente (p.ex., circunferencialmente) sobre ela. Os dentes sdo,
portanto, dispostos em modo anular em ou em torno da circunferéncia da
segunda roda contadora.

Em formas de realizacdo, a segunda roda contadora é disposta
concéntrica a primeira roda contadora. Em uma forma de realizagdo, a
segunda roda contadora toma a forma de um anel e a primeira roda contadora
(p. ex., formato de disco ou anel) é dimensionada e conformada para
recebimento dentro do anel. O didmetro da primeira roda contadora é,
portanto, tipicamente ligeiramente menor do que aquele do didmetro interno
(isto é, o didmetro do furo do anel) definido pela segunda roda contadora
conformada em anel.

Em uma forma de realizacdo, as primeira e segunda rodas
contadoras sdo dispostas concentricamente e no mesmo nivel (isto &, elas
compartilham o mesmo plano de rotagéo).

Em outra forma de realiza¢do, as primeira e segunda rodas
contadoras sdo dispostas concentricamente e em diferentes niveis (isto €, com
diferentes planos de rotagdo).

Em formas de realizagdo, o plano de rotagdo da segunda roda
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contadoras sdo adaptadas em uso para girar no mesmo sentido em torno do
primeiro eixo geométrico.

Em formas de realizacdo, o dispensador de droga tem uma
regido de exibi¢do através da qual as primeira e segundas rodas contadoras
sdo rotativas, e um obturador que é mdvel para uma posi¢do de obturagdo em
que ele obtura a regido de exibi¢do. Em formas de realiza¢do, o contador de
atuacdo € configurado e disposto de modo que o obturador seja somente
movel para a posigdo de obturagdo quando as primeira e segundas rodas
contadoras estdo em posi¢des angulares predeterminadas em torno do
primeiro eixo geométrico. Em formas de realizagdo, o contador de atuagdo ¢
configurado e disposto de modo que o obturador € somente capaz de ser
movido para a posi¢do de obturagdo quando a primeira roda contadora girou
através de uma pluralidade de revolu¢des em torno do primeiro eixo
geométrico. Em formas de realizagdo, o contador de atuagdo é configurado e
disposto de modo que o obturador move-se para sua posi¢do de obturagdo, em
resposta ao movimento de pelo menos uma das rodas contadoras.

Em formas de realizagdo, o obturador € movido para sua
posi¢do de obturagdo pela pelo menos uma roda contadora. Em formas de
realizagdo, o obturador € transportado para posi¢cdo de obturagdo por pelo
menos uma roda contadora. Em formas de realizagéo, a pelo menos uma roda
contadora ¢ a segunda roda contadora. Em formas de realizagdo, a pelo menos
uma roda contadora € o obturador tém partes cooperantes através das quais,
em uso, a pelo menos uma roda contadora move o obturador para sua posigao
de obturagao.

Em formas de realizag¢do, o contador de atuagdo € configurado
e disposto para exibir uma sequéncia de contagem com as rodas contadoras e
fazer com que o obturador mova-se para sua posi¢do de obturacdo no final da
sequéncia de contagem.

Em formas de realizac¢do, o obturador é compreendido em uma
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das rodas contadoras. Em formas de realiza¢do, a roda contadora ¢
integralmente formada com o obturador. Em formas de realizagdo, o
obturador sobrejaz a outra roda contadora. Em formas de realizagdo, o
obturador é compreendido na segunda roda contadora.

Em formas de realizagdo, o contador de atuagdo € configurado
e disposto para sequenciar de um modo de contagem de operagdo, em que a
primeira roda contadora € capaz de acionar a rotacdo da segunda roda
contadora através da roda de salto para um modo de ndo contagem de
operagdo, em que a primeira roda contadora é incapaz de acionar a rotagdo da
segunda roda contadora através da roda de salto. Em formas de realizagdo, o
contador de atuagdo ¢ disposto para sequenciar do modo de contagem para o
modo de ndo-contagem, quando a primeira roda contadora completou um
numero predeterminado de revolugdes em torno do primeiro eixo geométrico.
Em formas de realizagdo, o contador de atuagdo é adaptado para sequenciar
do modo de contagem para o modo de ndo-contagem, quando a segunda roda
contadora € disposta em uma predeterminada orientagdo angular em torno do
primeiro eixo geométrico.

Em formas de realizagdo, o contador de atuagdo ¢
configuragdo e disposto de modo que no modo de ndo-contagem o encaixe
dos dentes de salto com o pelo menos um dente de indice e/ou a segunda roda
contadora € incapaz de ocorrer. Em formas de realizagdo, um véo € provido
no conjunto de dentes de salto ou nos dentes da segunda roda contadora para
incapacitar o encaixe no modo de ndo-contagem.

Em uma forma de realizacdo da inven¢do, o contador de
atuagdo é um contador de dose para contar o numero de doses de droga
dispensada pelo dispositivo dispensador de droga e compreende primeira e
segunda rodas contadoras, que sdo concentricamente dispostas para rotacdo
em um eixo geométrico de rotagdo comum, cada roda contadora tendo sobre

ela marcas distintivas de contagem; uma regido de exibi¢do posicionada para
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as marcas distintivas de contagem de cada roda contadora para registrar e
exigir a contagem do contador; uma catraca para incrementalmente girar o
primeira roda contadora em um sentido predeterminado para mudar suas
marcas distintivas de contagem alinhando-se com a regido de exibi¢do; e um
mecanismo adaptado para intermitentemente transmitir a rotagdo incremental
da primeira roda contadora em uma rotagdo incremental da segunda roda
contadora em um sentido predeterminado para mudar suas marcas distintivas
de contagem alinhando-se com a regido do visor.

Formas de realizagdo sdo consideradas em que o dispositivo
dispensador de droga ¢é reversivelmente removivel do alojamento do
dispositivo dispensador de droga. Em tais formas de realizagdo o dispositivo
dispensador de droga compreende uma montagem de alojamento e um
dispositivo de descarga de droga receptivel desse por ele.

De acordo com outro aspecto da presente invencdo, € portanto
provido um conjunto de alojamento de acordo com a reivindicagédo 66.

De acordo com ainda outro aspecto da presente invengdo, €
provido um kit de partes compreendendo um conjunto de alojamento como
descrita acima e um dispositivo de descarga de droga receptivel por ela. O
dispositivo de descarga de droga tem um eixo geométrico longitudinal e
compreende um recipiente para armazenar uma formulagdo de droga a ser
administrada, um mecanismo de descarga e um canal de descarga estendendo-
se de dito recipiente para descarga de dita formulagdo de droga.

E também considerado que o conjunto de alojamento poderia
ser suprido como um item separado, dentro da qual um usuario ou
farmacéutico mais tarde encaixa um dispositivo de descarga de droga
adequado.

Em ainda um outro aspecto da invengdo, € provido um
dispositivo dispensador de droga de acordo com a reivindicacdo 42.

O dispositivo dispensador de droga compreende um



10

15

20

25

28

alojamento que compreende uma saida para inser¢do dentro de uma cavidade
corporal de um paciente.

O dispositivo de descarga de droga pode ser disposto no
alojamento, de modo que o mecanismo de descarga seja mantido estacionario
e o recipiente seja movel em uma primeira diregio relativa ao mecanismo de
descarga para colocar o dispositivo em um modo de descarga, em que a
formulagéo € descarregada do recipiente para a saida.

E provida um arranjo de catapulta (ou carga) para langar (ou
carregar) o recipiente na primeira dire¢do em relagdo ao mecanismo de
descarga, compreendendo uma primeira parte fixada ao recipiente, um
segunda parte conectada a primeira parte, de modo que as primeira e segunda
partes sdo moveis entre si e afastando-se entre si, uma for¢a de solicitagdo
(mecanismo) para solicitar as primeira e segunda partes para uma
configuracdo de repouso das mesmas, um trinco adaptado em uso para
prender a primeira parte contra movimento na primeira dire¢cdo, quando a
segunda parte é movida para longe da primeira parte em dita primeira dire¢do
contra a forga de solicitagdo (mecanismo) e uma liberagdo de trinco adaptada
para liberar o trinco, quando a segunda parte moveu-se para uma distancia
predeterminada da primeira parte na primeira direg¢do, para possibilitar que a
forga de solicitagdo (mecanismo) mova a primeira parte na primeira dire¢do
em dire¢do a segunda parte e transporte o recipiente na primeira direc¢ado
relativa ao mecanismo de descarga, para colocar o dispositivo dispensador de
droga em seu modo de descarga.

O dispositivo pode ter um mecanismo atuante para mover a
segunda parte do arranjo de catapulta (carga) na primeira dire¢do por uma
predeterminada distancia da primeira parte para a liberagdo de trinco liberar o
trinco.

De acordo com mais um aspecto da invengdo, ¢ provido um

arranjo de catapulta (ou carga) para langar (ou carregar) um recipiente de
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dispensagdo de fluido para um seu modo de dispensag¢do, compreendendo:
uma primeira parte para fixa¢do ao recipiente;

uma segunda parte conectada a primeira parte, a fim de que as
primeira e segunda partes sejam moéveis em dire¢do entre si e afastando-se
entre si;

uma forga de solicitagdo para solicitar as primeira e segunda
partes para uma configuragdo de repouso das mesmas;

um trinco adaptado em uso para prender a primeira parte
contra movimento em uma primeira dire¢do, quando a segunda parte €
movida afastando-se da primeira parte em dita primeira dire¢@o contra a forga
de solicitagédo; e

uma liberagdo de trinco adaptada para liberar o trinco, quando
a segunda parte tiver movido por uma predeterminada distdncia da primeira
parte na primeira dire¢do, para possibilitar que a for¢a de solicitagdo mova a
primeira parte na primeira dire¢do em diregdo a segunda parte.

Em uma forma de realizagdo da invengéio, tal como nas formas
de realizagdo ilustradas, a segunda parte pode somente ser capaz de mover
pela predeterminada distancia da primeira parte na aplicagdo de uma
predeterminada forca nela.

Um contador de atuagd@o pode ser configurado e dispostos para
ser acionado pelo movimento da primeira parte ou do recipiente na primeira
direcéo na liberagdo do trinco.

O trinco pode ser provido na primeira parte e a liberagdo de
trinco pode ser provida na segunda parte. A primeira parte pode ser um colar.
A segunda parte pode ser um colar, por exemplo, de forma anular. O trinco
pode ser formado por uma ou mais proje¢cdes da primeira parte. A liberagdo
de trinco pode ser formada por uma sua superficie para contactar o trinco para
sua liberagdo. A forca de solicitagdo (mecanismo) pode ser provida por um

elemento resiliente, tipicamente uma mola.
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O recipiente de dispensac¢ido de fluido pode compreender uma
parte de recipiente para um fluido, adequadamente uma formulagdo de droga
de fluido e a que a primeira parte é fixada, e um membro de dispensacado
através do qual fluido de dentro da parte de recipiente ¢ dispensado dela no
movimento da parte de recipiente em relagdo ao membro de dispensagdo (0
“modo de dispensagdo”). O membro de dispensagdo pode ser uma haste de
valvula de uma valvula ou uma haste de bomba de uma bomba. Em uso,
quando a liberagdo de trinco libera o trinco, a primeira parte € capaz de mover
a parte de recipiente em relagio ao membro de dispensagfo, quando este €
mantido estaciondrio, p. ex., em um seu suporte em um dispensador de droga,
tal como um bloco de haste/bico de um atuador de inalador de dose medida
(MDI).

Em outro aspecto da invengdo é provida um conjunto de um
recipiente de dispensacdo de fluido e o arranjo de catapulta (carga) da
invengdo, a primeira parte sendo fixada ao recipiente.

Em ainda outro aspecto da invengdo, ¢ provido um
dispensador de droga tendo um alojamento que recebe o conjunto da
invengdo, o recipiente compreendendo a parte de recipiente € o membro de
dispensa¢do, o alojamento tendo um suporte que recebe o membro de
dispensagdo e uma superficie de travamento para o trinco travar no
movimento da segunda parte na primeira diregdo para travar a primeira parte
e, em consequéncia, a parte de recipiente, contra movimento na primeira
direc¢do, e o dispensador tendo uma saida através da qual o fluido dispensado
pela parte de recipiente € dispensavel pelo dispensador e um mecanismo
atuante para mover a segunda parte do arranjo de catapulta (carga) na
primeira dire¢gdo na predeterminada distdncia da primeira parte para a
liberagdo do trinco para liberar o trinco da superficie de travamento € para a
forca de solicitagdo mover a primeira parte na primeira dire¢do e,

consequentemente, mover a parte de recipiente na primeira diregdo relativa ao
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membro de dispensagio, para dispensar através da saida.

O mecanismo de atuagdo pode compreender pelo menos um
membro operavel por dedo, por exemplo, uma ou mais alavancas, tal como
nas formas de realizagdo a seguir a serem descritas com referéncia aos
desenhos.

O dispositivo dispensador de droga da invengdo ¢€
adequadamente um inalador, mais adequadamente do tipo de “inalador de
dose medida” (MDI) bem conhecido, e ainda mais adequadamente um MDI
coordenado pela respiragdo manual, operavel manualmente. Em tal MDI, o
paciente aciona manualmente o MDI para liberagdo da droga do dispositivo
de descarga de droga, enquanto concomitantemente inalando na saida. Assim,
inalagdo e acionamento sdo coordenados. Isto distingue-se dos MDIs
operados pela respiragdo, onde o proprio evento de inalagdo aciona o MDI, de
modo que ndo é necessaria nenhuma coordenacgio.

Aspectos e caracteristicas adicionais da presente inveng¢do sdo
expostos nas reivindicagdes e na descricdo das formas de realizagdo
exemplares da presente invencdo que seguem agora com referéncia as Figuras
de desenhos anexas. Tais formas de realiza¢cdo exemplares podem ou ndo ser
praticadas mutuamente exclusivas uma da outra, por meio do que cada forma
de realizagdo pode incorporar uma ou mais caracteristicas de uma ou mais das
outras formas de realizagdo. Deve ser observado que as formas de realizagdo
exemplares sdo dadas para ilustrar a invengdo e que a invengdo ndo é limitada
a estas formas de realizagdo.

A Figura 1 mostra uma vista em perspectiva de um dispositivo
dispensador de droga coordenado pela respiragdo, manual, operavel
manualmente do tipo MDI aqui na posi¢do “em repouso’;

A Figura 2 mostra uma vista em perspectiva do dispositivo
dispensador de droga da Figura 1, com a parte de cobertura frontal superior,

contador de atuacdo, placa frontal, bocal e cobertura de bocal removidos e a
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parte de cobertura frontal inferior mostrada em se¢do recortada, o dispositivo
novamente sendo mostrado na posi¢do ‘de repouso’;

As Figuras 3a a 3b mostram vistas frontais do dispositivo
dispensador de droga da Figura 1 com a parte de cobertura frontal superior,
contador de atuagédo, placa frontal e cobertura de bocal removidos e a parte de
cobertura frontal inferior esquerda e lado esquerdo do bocal mostrados em
se¢do recortada, o dispositivo respectivamente sendo mostrado ‘em repouso’ e
primeiro estagio de posi¢des de atuacio;

As Figuras 4a a 4c mostram vistas frontais do dispositivo
dispensador de droga da Figura 1, com a parte de cobertura frontal superior,
contador de atuagdo, placa frontal, cobertura de bocal e alavanca esquerda
removidos e a parte de cobertura frontal inferior esquerda e lado esquerdo do
bocal mostrados em sec¢do recortada, o dispositivo respectivamente sendo
mostrado em segundo, terceiros e quarto estagios de posi¢des de atuagio;

A Figura 5 mostra uma vista explodida da frente da parte do
mecanismo interno do dispositivo dispensador de droga da Figura 1, com a
placa dianteira removida;

A Figura 6 mostra uma vista esquemadtica de parte do
mecanismo interno do dispositivo dispensador de droga da Figura 1 com a
placa dianteira removida e, em particular, o mecanismo de “intertravamento’
provido para bloquear sua atuagdo quando o bocal estiver coberto pela
cobertura de bocal;

A Figura 7 mostra uma vista em perspectiva do dispositivo
dispensador de droga da Figura 1 com a cobertura de bocal removida do bocal
e, assim, em uma posi¢édo ‘pronta pra uso’;

A Figura 8 mostra uma vista em perspectiva do dispositivo
dispensador de droga da Figura 1 com a cobertura de bocal removida do bocal
e as alavancas comprimidas e, assim, na posi¢do ‘de uso’;

A Figura 9 ilustra uma vista em perspectiva de uma primeira









parte inferior de alojamento e conjunto de bocal (mostrada separada) do
dispositivo dispensador de droga da Figura 1;

As Figuras 29a e 29b mostram uma parte de alojamento
inferior de ‘de forma de duas partes’ alternativa, como respectivamente
mostrado separado e como montado, para uso com o dispositivo dispensador

de droga da Figura 1; e
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boca de um paciente para inalagio através dela.

Uma saliéncia 13a, 13b é provida para a base da parte de
alojamento inferior 12, de modo que o dispositivo pode ser disposto para
‘ficar vertical’ sobre as saliéncias 13a, 13b e cobertura de bocal 16, quando a
cobertura 16 cobre o bocal 14. Como sera entendido pela Figura 7, quando a
cobertura 16 € movida para sua posigdo ‘bocal descoberto’, o dispositivo é
capaz de ‘permanecer ereto’ sobre a face extrema 16a da propria cobertura 16.

Uma janela de visualizagdo 216 € provida para a parte de
alojamento superior frontal 10a para visualizacdo das marcas distintivas de
contagem exibidas por um contador 201 localizado dentro daquela parte 10a e
descrito mais detalhadamente a seguir, com referéncia as Figuras 12 a 21.

As alavancas opostas 20a, 20b projetam-se das aberturas 11a,
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genericamente em U para cada alavanca 20a, 20b.

Fornecido no alojamento, porém grandemente obscurecido da
visdo pelo colar de recipiente 30, € provido um dispositivo de descarga de
droga, que toma a forma de lata de aerossol provida de valvula cilindrica 5 do
tipo comumente conhecido para uso em um MDI. Uma haste de valvula 7 do
dispositivo de descarga de droga € recebida dentro do bloco de haste 8
provido no alojamento, bloco de haste 8 este incluindo a passagem 9 que atua
de modo a guiar a droga aerossolizada descarregada da haste de valvula para
o bocal 14.

As alavancas 20a, 20b s3o disposta no dispositivo, de modo
que as extremidades inferiores 21a, 21b de cada alavanca 20a, 20b sdo
dispostas em lados opostos (dianteiro e traseiro) do dispositivo de descarga de
droga.

Nesta forma de realizagdo particular e com referéncia a Figura
5, a lata 5 tem um corpo 6 feito de metal, por exemplo, de ago inoxidavel ou,
mais preferivelmente, de aluminio ou uma liga de aluminio. A lata contém
uma formulagdo aerossol de droga pressurizada. A formulagdo compreende a
droga (um ou mais ativos de droga) e um propelente de fluido e,
opcionalmente, um ou mais excipientes e/ou adjuvantes. A droga é em
solugdo ou suspensdo na formulagdo. O propelente € tipicamente um
propelente livre de CFC, adequadamente um propelente liquido e,
preferivelmente, ¢ um propelente HFA, tal como HFA-134a ou HFA-227 ou
uma combinacdo deles. O(s) ativo(s) de droga é/sdo tipicamente do tipo para
uso no tratamento de uma doenga ou condigéo respiratoria, tal como asma ou
doenga pulmonar obstrutiva (COPD). O(s) ativo(s) pode(m) também ser para
profilaxia ou mitigagdo de uma doenga ou condig¢io respiratoéria.

A lata 5 pode ter sua superficie interna revestida com um
polimero de fluorocarboneto, opcionalmente em uma mistura com um

polimero ndo-fluorocarbonado, tal como uma mistura de politetrafluoroetileno
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e polietersulfona (PTFE-PES), como descrito nas patentes US Nos.
6.143.277; 6.511.653; 6.253.782; 6.532.955; e 6.546.928. Isto ¢
particularmente preferido se a droga estiver em suspensdo na formulagdo e
especialmente se a formulagdo de suspensio for composta somente, ou
substancialmente somente, da droga e propelente HFA.

A haste de valvula 7 faz parte de uma valvula dosadora (ndo
mostrada) montada dentro da lata 5, como sera entendido pela pessoa habil na
técnica e como comercialmente disponivel pelos fabricantes bem conhecidos
na industria de aerossol, por exemplo, de Valois, France (p. ex., DF10, DF30,
DF60), Bespak plc, UK (p. ex., BK300, BK356, BK357) e 3M-Neotechnic
Ltd. UK (p. ex., PulverizaqﬁomiserTM). A camara dosadora da valvula
dosadora pode ser revestida com um revestimento de polimero fluorado, tal
como formado de perfluoro-hexano, por exemplo, por polimerizagdo de
plasma frio, como detalhado em US-A-2003/0101993.

Como ainda ser entendido com referéncia também a Fig. 5,
que mostra uma vista explodida de partes chave do mecanismo interno, o
colar de recipiente 30 permanentemente encaixa, via o colar de anel dividido
33, com o gargalo 5a da lata 5, de modo que as partes assim encaixadas sdo
moveis juntas em relagdo ao alojamento em uma diregdo definida pelo eixo
geométrico longitudinal L-L da lata 5 (isto é, geralmente para cima e para
baixo quando o dispositivo 1 esta ereto). O colar de anel dividido 33
permanentemente encaixa o colar de recipiente 30 com a lata 5, como descrito
nos Pedidos de Patente US Nos. 10/110.611 (WO-A-01/28887) e US-A-
2006/0082039.

O colar de recipiente 30 conecta, via molas de extensdo em
espiral fechadas 50a, 50b e respectivos pontos de conexdo de mola 31a, 31b e
41a, 41b, no colar de extensdo 40, que € provido em sua extremidade inferior
com uma rampa 44. Este arranjo de multi-colares € de modo que o colar de

extensdo 40 € movel com relagdo ao colar de recipiente 30 ao longo do eixo
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geométrico longitudinal L-L do dispositivo de descarga de droga.

As molas 50a, 50b serdo tipicamente formadas de metal, por
exemplo, aco inoxidavel, tal como ago inoxidavel grau 302.

Como mostrado na Figura 5, o colar de extensdo 40 inclui uma
parte atuante, na forma de prateleira 42, em lados opostos, que sdo dispostas
para interacdo com as extremidades inferiores 21a, 21b das alavancas opostas
20a, 20b, de modo que, quando as alavancas forem comprimidas juntas (isto
€, para dentro em relagéo ao alojamento) a prateleira 42 e, em consequéncia, 0
colar de extensdo 40, sdo empurrados para baixo. O colar de recipiente 30 €
ainda provido com trés pernas de suporte flexiveis 34a, 34b (somente duas
visiveis), cada uma das quais é provida com um pé projetando-se 35a, 35b
para encaixe de travamento com um respectivo degrau 18a, 18b, 18c provido
no alojamento (vide Figura 2 e 28). Cada perna 34a, 34b também tem uma
cabeca conformada 36a, 36b, cujo propésito tornar-se-a mais claro pela
descrigao posterior.

Na posi¢édo ‘em repouso’ das Figuras 2 e 3a, cada pé 35a, 35b
¢ ligeiramente afastado de seu respectivo degrau 18a, 18b do alojamento. A
terceira perna de suporte flexivel (ndo visivel, porém associada com o terceiro
degrau 18c como visivel na Figura 28) localiza-se na traseira do colar de
recipiente. Em uma forma de realizagdo, as duas pernas de suporte 34a, 34b
em cada lado do bocal 14 s3o espagadas em intervalos de 113,4° em relagdo a
terceira perna de suporte (nfo visivel), que se localiza na retaguarda do bocal
14.

O colar de recipiente 30 ¢ ainda provido com as projegdes
descendentes 38a, 38b, cuja finalidade tornar-se-a evidente pela descrigdo
posterior.

Em termos operacionais gerais, com referéncia agora a Figura
3a, as alavancas opostas 20a, 20b s@o moveis transversalmente com relagdo

ao eixo geométrico longitudinal L-L do dispositivo de descarga de droga, para
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aplicar uma forga na prateleira 42 do colar de extensdo 40 para mover o colar
de extensdo 40 para baixo ao longo daquele eixo geométrico longitudinal (isto
¢, em dire¢do ao bloco de haste 8 e bocal 14).

As molas de extensdo em espiral fechada 50a, 50b, que
conectam o colar de recipiente 30, via pontos de conector 31a, 31b, com o
colar de extensio 40, atuam como um mecanismo de solicitagdo para
armazenar energia de solicitagdo ao mover o colar de extensdo 40 para baixo
ao longo do eixo geométrico longitudinal L-L, em resposta a compressdo das
alavancas 20a, 20b. Nas formas de realizagdo, uma tragdo por solicitagdo
inicial — inerente em sua forma de espiral fechada — esta presente nas molas
de extensdo de espiral fechada 50a, 50b, mesmo quando em seu estado ‘em
repouso’.

As pernas de suporte flexiveis 34a, 34b atuam para prover um
mecanismo de pré-carga para evitar transferéncia daquela energia de
solicitagdo ao colar de recipiente 30, para mover a lata 5 para baixo ao longo
do eixo geométrico longitudinal L-L. para acionar sua valvula (e, em
consequéncia, disparar a dose de droga aerossolizada) até uma forga liminar
pré-determinada ser superada.

Outros detalhes da operagdo do dispositivo 1 (que resulta de
sua atuagdo eficaz pelo usudrio) podem ser apreciados fazendo-se referéncia
as Figuras 3a a 4c, em que, para clareza, somente partes selecionadas
relevantes para o estagio particular de operagdo representado sdo rotuladas.

A Figura 3a mostra como o dispositivo 1 é configurado na
posi¢do ‘em repouso’, neste exemplo também com o bocal 14 coberto pela
cobertura de bocal 16. As alavancas 20a, 20b afastam-se entre si e oOs
retentores de deten¢do 24a, 24b providos em uma parte interna da
extremidade projetando-se 23a, 23b de cada respectiva alavanca 20a, 20b
localizada préximo das posig¢des de ‘parada’ definidas pelos entalhes 15a, 15b

providos nas partes de topo 10a, 10b do alojamento. As extremidades
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inferiores 21a, 21b de cada alavanca 20a, 20b assentam-se contra a prateleira
42 do colar de extensdo 40, porém nenhuma for¢a atua sobre o colar de
extensdo 40. As molas de extensdo de espiral fechada 50a, 50b estdo,
portanto, em seu estado ‘em repouso’ sem energia de solicitagdo aplicada
externamente (isto &, pela atuagdo das alavancas 20a, 20b) armazenada nelas
(porém somente qualquer tragdo por solicitagdo inicial — inerente na forma de
espiral fechada das molas de extensdo 50a, 50b — presente). Cada pé 35a, 35b
das pernas de suporte flexiveis 34a, 34b € ligeiramente afastado de seu
respectivo degrau 18a, 18b, 18c¢ do alojamento.

Na Figura 3b, o dispositivo é mostrado em um primeiro
estagio de operagdo inicial, apds remogdo da cobertura de bocal 16 do bocal
14, em que as alavancas 20a, 20b foram comprimidas muito ligeiramente
juntas. As extremidades inferiores 21a, 21b de cada alavanca 20a, 20b
empurram ligeiramente para baixo sobre a prateleira 42 do colar de extensio
40, de modo que o colar de extensdo 40 é movido ligeiramente para baixo.
Esse movimento descendente do colar de extensdo 40 € transferido via as
molas de extensdo 50a, 50b para o colar de recipiente 30, que também move-
se ligeiramente para baixo. Importantemente, este movimento para baixo do
colar de recipiente 30 traz cada pé 35a, 35b das pernas de suporte flexiveis
34a, 34b para encaixe de travag@o com seu respectivo degrau 18a, 18b, 18c do
alojamento. Como resultado deste encaixe de travagdo,outro movimento
descendente do colar de recipiente 30 é impedido.

Na Figura 4a, o dispositivo é mostrado em um segundo estagio
de operagdo, em que as alavancas 20a, 20b foram mais comprimidas entre si.
As extremidades inferiores 21a, 21b de cada alavanca 20a, 20b empurram
mais para baixo sobre a prateleira 42 do colar de extensdo 40, de modo que o
colar de extensdo 40 é movido para baixo. Esse movimento para baixo do
colar de extensdo 40, entretanto, ndo pode agora ser transferido via as molas

de extensdo 50a, 50b para o colar de recipiente 30 por causa do encaixe de
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travamento de cada pé€ 35a, 35b das pernas de suporte flexiveis 34a, 34b com
seu respectivo degrau 18, 18b, 18c no alojamento. Esse encaixe de travamento
impede o movimento para baixo do colar de recipiente 30. O movimento para
baixo do colar de extensdo 40, portanto, resulta no estendimento de cada mola
de extensdo em espiral fechada 50a, 50b, desse modo resultando em energia
de solicitagdo sendo armazenada nas molas agora estendidas 50a, 50b.

Na Figura 4b, o dispositivo € mostrado em um terceiro estagio
de operagdo, em que as alavancas 20a, 20b foram comprimidas mesmo mais
entre si. As extremidades inferiores 21a, 21b de cada alavanca 20a, 20b
empurram mais para baixo a prateleira 42 do colar de extensdo 40, de modo
que o colar de extensdo 40 ¢ movido mesmo mais para baixo. Esse
movimento descendente adicionado do colar de extensdo 40 nio pode ainda
ser transferido agora via as molas de extensio 50a, 50b para o colar de
recipiente 30, por causa do encaixe de travamento de cada é 35a, 35b das
pernas de suporte flexiveis 34a, 34b com seu respectivo degrau 18a, 18b, 18c
do alojamento. O movimento adicional para baixo do colar de extensdo 40,
portanto, resulta em mais extensio de cada mola de extensdo 50a, 50b, desse
modo resultando em mais energia de solicitagdo sendo armazenada nas agora
bem estendidas molas 50a, 50b.

Outrossim, na posi¢do mostrada na Figura 4b, as rampas 44
providas para o colar de extensdo 40 respectivamente encaixam com as
cabegas conformadas 36a, 36b das pernas flexiveis 34a, 34b e atuam sobre as
pernas flexiveis ja tracionadas 34a, 34b, de modo que cada seu pé 35a, 35b
fica no ponto de tornar-se deslocado de seu respectivo degrau 18a, 18b, 18c.
Em esséncia, a rampa 44 atua para ‘guiar’ a agdo de deslocamento. Assim, a
Figura 4b corresponde a posi¢do em que a for¢a limiar de pré-carga
(tipicamente cerca de 16N) provida pelo encaixe de travamento das pernas
flexiveis 34a, 34b com seus degraus 18a, 18b, 18c estd quase para ser

superada pela energia de solicitagdo armazenada nas molas de extensdo 50a,
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50b. Esta posi¢éo, portanto, corresponde ao limiar (ou ‘ponto de inclinagio’)

do sistema de energia de solicitacdo armazenada pelos componentes do

dispositivo. A aplicacdo de qualquer forca de compressdo adicional as

alavancas 20a, 20b resultara no fato de o limiar ser excedido e atuacgdo efetiva
5 do usudrio do dispositivo 1.

Na Fig. 4c, que corresponde a um quarto estagio de operagdo,
tal forca adicional foi aplicada as alavancas 20a, 20b. A extremidade
projetando-se 23a, 23b (vide também Fig. 3a) de cada respectiva alavanca
20a, 20b desloca-se uma contra a outra, desse modo evitando qualquer

10 deslocamento adicional da alavanca 20a, 20b. Muitissimo importante, as
pernas flexiveis 34a, 34b tornam-se deslocadas de seus respectivos degraus
18a, 18b, 18c através da agdo das rampas 44. O colar de recipiente 30 pode
agora mover-se livremente para baixo e, na realidade, assim ocorrerd como
resultado de sua experiéncia da energia de solicita¢do armazenada nas molas

15 de extensdo 50a, 50b. O colar de recipiente 30 e lata 5 em encaixe permanente

com ele movem-se rapidamente para baixo, solicitados pela energia de
solicitagdo armazenada das molas 50a, 50b. A valvula da lata 5 € desse modo

ativada para liberar droga aerossolizada através da passagem 9 do bloco de
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de solicitacdo externamente aplicada, porém somente qualquer tragdo por
solicita¢do inicial inerente na forma de espiral fechada das molas de extensdo
50a, 50b presentes). Como serd observado pelo leitor habil na técnica, a mola
de retorno (ndo mostrada) da valvula da lata provida de valvula fornece
energia para mover a lata 5, colar de recipiente 30, colar de extensdo 40 e
alavancas 20a, 20b de volta para a posi¢do ‘de repouso’ como mostrado na
Figura 2. Outras operagdes de acionamento podem, portanto, ser conduzidas
até a lata 5 ser exaurida de seu conteido de formulagdo de droga.

A Figura 6 mostra um detalhe particular do primeiro
dispositivo dispensador de droga das Figuras 1 a 5. Para concisdo, somente
aquelas partes importantes para este detalhe sdo agora ainda descritas.

Como anteriormente descrito, o colar de recipiente 30 ¢€
provido em seu lado inferior com duas proje¢des para baixo 38a, 38b. A
cobertura de bocal 16 € ainda provida com elementos de interferéncia de came
conformados em P 17a, 17b, unidos entre si pelo elemento ponte 18 e unindo-
se a cobertura de bocal 16 por meio de articulagdo viva 19, em torno da qual
os elementos de interferéncia ligados em ponte 17a, 17b podem articular.
Quando, como mostrado na Figura 6, a cobertura de bocal 16 encaixa com o
corpo 12 do dispositivo dispensador 1 para fechar o bocal 14 (isto €, na
posi¢do fechada do bocal), os elementos de interferéncia 17a, 17b adotam
uma posi¢do em que eles se localizam debaixo das projec¢des descendentes
38a, 38b em estreita proximidade ou contato entre eles, para desse modo
evitar qualquer movimento para baixo do colar de recipiente 30. Vide também
Figura 3a. Movimento nfo intencional do colar de recipiente 30 e, em
consequéncia, atuagdo ndo intencional do dispositivo dispensador 1 sdo em
consequéncia evitados.

Em um ponto sutil, é observado que quando a cobertura de
bocal 16 esta em posi¢do, de modo que os elementos de interferéncia 17a, 17b

evitem o movimento descendente do colar de recipiente 30, as alavancas 20a,
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20b; as molas de extensdo 50a, 50b; e o colar de extensdo 40 ndo estdo
travados e estdo, portanto, livres para moverem-se. As alavancas 20a, 20b
podem, assim, ainda ser comprimidas para o ponto em que suas extremidades
projetantes 23a, 23b deslocam-se, mas sem qualquer movimento do colar de
5  recipiente 30 e atuagdo do dispositivo dispensador 1. Quando as extremidades
projetantes 23a, 23b estdo assim deslocadas o usuario também sera capaz de
aplicar mais forga potencialmente danificante aos elementos de interferéncia

17a, 17b ou ao bloco de haste 8.
O posicionamento relativo dos elementos de interferéncia 17a,
10 17b e as proje¢des de colar 38a, 38b nos varios estagios de operagdo do
dispositivo 1 € mostrado nas Figuras 3 e 4. A Figura 3a mostra a relagido

espacial quando a cobertura de bocal estd na posi¢do fechada de bocal,

enquanto as Figuras 3b e 4a-4c mostram a relagdo espacial com a cobertura

16 removida e as alavancas sendo comprimidas para dentro para disparar o
‘wi‘ - s'-——“‘ -
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providas para as partes de alojamento superiores dianteira 10a e traseira 10b,
estdo em sua posi¢do de repouso. Sera também observado que nesta posi¢do
as alavancas opostas 20a, 20b atuam para bloquear as aberturas 11a, 11b, de
modo a evitar o ingresso de particulas de sujeira ou outros detritos para dentro
do corpo do dispositivo 1.

A Figura 8 mostra o dispositivo dispensador de droga 1 da
Figura 1 na posi¢do “em uso”, em que as alavancas opostas 20a, 20b foram
movidas em diregdo entre si, tipicamente em resposta a uma agdo de
compressdo de dedo e polegar de paciente. Nesta posi¢do, as alavancas
opostas 20a, 20b ndo atuam mais para bloquear as aberturas 11a, 11b, de
modo que ar 60a, 60b podem escoar através das aberturas abertas 11a,11b
para dentro da parte de alojamento superior 10a, 10b, em resposta a inalagéo
de paciente 61 através do bocal 14.

O fluxo de ar ‘em uso’ através do dispositivo 1 é agora
descrito mais detalhadamente com referéncia as Figuras 9 e 10.

A Figura 9 mostra metade do dispositivo 1 da Figura 1 na
posicdo ‘em uso’, em que o bocal 14 é revelado e em que a alavanca 20b foi
empurrada para dentro para abrir a abertura 11b. Ar externo 60b pode assim
ser agora puxado para dentro do corpo do dispositivo de alojamento através
desta abertura 11b (e também similarmente através da abertura 11a do outro
lado) em resposta a inalagdo do paciente através do bocal 14. Em outras
palavras, o paciente coordena sua inala¢do no bocal 14 para compressdo das
alavancas 20a, 20b, de modo que o resultante fluxo de ar através do
alojamento 10a, 10b, que penetra via as aberturas abertas 11a, 11b e sai
através do bocal 14, é coincidente com a libera¢do da droga da lata 5, causada
através do acionamento das alavancas 20a, 20b. O fluxo de ar assim arrasta a
droga para dentro do trato respiratorio do paciente.

A Figura 10 ilustra mais detalhadamente o fluxo de ar 60a, 62

através do corpo do dispositivo 1 durante seu uso (isto €, novamente com O
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dispositivo 1 na posi¢do ‘em uso’ das Figuras 8 e 9).

Com referéncia a Figura 10 mais detalhadamente, o dispositivo
1 pode ser visto compreender um conjunto de descarga na forma de um
conjunto de bloco de haste 3, que é integralmente formada com a parte de
corpo inferior 12 e prové o suprimento de uma pulverizagdo de aerossol de
uma droga na atuag@o do inalador. O bocal 14 é uma parte separadamente
formada que € encaixada na parte de corpo inferior 12 (como mostrado na
Figura 28) e em uso agarra-se nos labios do usudrio para facilitar a inalagdo
oral. Recebida dentro da cdmara incluida definida pelas partes de alojamento
10a, 10b, 12, € provida a lata de aerossol 5, que contém droga a ser suprida na
atuacdo do inalador, e é encaixada no corpo principal e fluidicamente
conectada ao conjunto de bloco de haste 3.

O bocal 14 compreende uma se¢do externa 15, que €
configurada para ser agarrada nos ldbios de um individuo e define uma
extremidade avangada substancialmente cilindrica, aberta e através da qual
uma pulverizagdo em aerossol de uma droga é em uso suprido na atua¢do do
inalador, uma cdmara aberta essencialmente ‘conformada em cacamba’ forma
a se¢do interna 17, que tem uma seg¢do traseira fechada (exceto furos de ar 66
e orificio de pulverizagdo 72 descritos a seguir) e uma saida de descarga na
forma de uma saida de bico 70, que é acoplada a uma extremidade traseira da
se¢do interna 17, de modo a prover o suprimento de uma pulverizagdo em
aerossol 64 para dentro e através da se¢do interna 17.

Em resposta a inalagdo do paciente, ar 60a ¢ puxado para
baixo da parte traseira 10b do corpo do dispositivo 1, além de entorno do
conjunto de bloco de haste 3 e em diregdo a parte de detras da se¢do interna
17 do bocal 14, que € provida com uma dualidade de furos de ar semelhantes
a fenda 66 em sua traseira (isto é, base da ‘cagamba’) dispostos em torno do
orificio de pulveriza¢do 72. Como pode ser visto, quando o ar 60a é puxado

através destes duplos furos de ar 66, uma dualidade de fluxos de ar 62 €
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fixado no dispositivo dispensador de droga 1. O furo tubular 76 ¢ aberto em
uma sua extremidade, a superior, e inclui uma se¢do superior 77, que tem uma
dimenso interna que € substancialmente a mesma que a dimenséo externa da
haste de valvula 7 da lata 5 e uma seg¢do inferior 78, que tem uma dimensao
menor, cujas se¢des 77, 78 juntas definem uma sede anular para a
extremidade distal da haste de valvula 7.

Nesta forma de realizagdo, o bloco de haste 8 inclui uma
cavidade lateral 80, que deslizantemente recebe a saida de bico 70 do bocal 14
e & fluidicamente conectada a seu furo tubular 76. A saida de bico 70 ¢
configurada para ser um encaixe de fric¢do estanque na cavidade lateral 80 do
bloco de haste 8. Desejavelmente, o encaixe de fricgdo estanque prové uma
selagem impermeavel a gas. Em outras formas de realizagdo, outros tipos de
método de selagem, também preferivelmente dispostos para prover uma
selagem estanque a gas, podem ser empregados.

Com esta configuracdo do conjunto de bloco de haste 3, a
saida de bico 70 (ou o bocal 14) e o bloco de bico 8 (ou a parte de alojamento
inferior 12) podem ser formados de diferentes materiais e de diferentes
especificagdes, que sejam especificamente adequadas para seus propositos.

A Figura 11 mostra uma variagdo 101 do dispositivo
dispensador de droga das Figuras 1 a 10, com caracteristicas semelhantes
sendo identificadas com numerais de referéncia iguais. O dispositivo 101 da
Figura 11 é idéntico a forma de realiza¢do das Figuras 1 a 10 em todos os
aspectos, exceto que os furos de ar semelhantes a fenda horizontais duplos 66,
visiveis na Figura 10, sdo substituidos por um arranjo de quatro furos de ar
circulares 166 (somente trés visiveis na Figura 11) em torno do orificio de
pulverizagdo 172 na traseira (isto €, base da ‘cagamba’) da se¢éo interna 177
do bocal 114. Pode ser visto que os quatro furos de ar 166 sdo dispostos em
um arranjo genericamente circular em torno do orificio de pulverizagdo 172,

nesta forma de realiza¢do sendo em deslocamento angular de 90° em relagdo
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2006 e no Pedido de Patente Internacional (PCT) simultaneamente
depositados com este, que reivindica prioridade para o USSN 60/823.146 ¢
designa os Estados Unidos da América (Pasta de Procurador No. PB62088).

A parte dianteira superior 10a do dispositivo dispensador de
droga 1,101 nas Figuras 1 e 11, € disposta para recebimento e alojamento de
um contador de atuagdo. As Figuras 12 a 18b fornecem detalhes dos
mecanismos de um contador de atuagdo adequado. As Figuras 19 a 21
mostram mais detalhes da interagdo do contador de atuagdo com o mecanismo
de atuagdo do dispositivo dispensador de droga 1,101.

Com referéncia agora a Figura 12, esta mostra um contador de
atuagdo 201 para uso com o dispositivo dispensador de droga 1,101 aqui. As
Figuras 13a e 13b respectivamente mostram vistas inferiores e de topo do
contador de atuagdo 201.

O contador de atuagdo 201 é compreendido dentro da parte
dianteira superior 10a do dispositivo dispensador de droga 1 (ou 101) provido
com primeiro 212 e segundo 214 suportes de eixo, cada um capaz de definir
um eixo geométrico de rota¢do e uma parede circunferencial 218 definindo
um retentor em forma de bisel 219. Uma janela de visualizagdo 216 é provida
no alojamento para possibilitar a visualiza¢do da contagem. Como sera
entendido por uma comparac¢ido da Figura 1 com a Figura 13b, a face dianteira
conformada em oval 101 da parte dianteira superior 10a é coberta com um
rotulo correspondentemente conformado 103 para cobrir as aberturas na face
dianteira 101 mostrada na Figura 13b, porém ndo a janela de visualizagdo
216. Em outras palavras, o rétulo tem uma abertura 105 que alinha-se com a
janela de visualizagdo 216. Em uma forma de realizagdo alternativa, o rétulo
103 pode ele proprio ter uma parte transparente em lugar da abertura 105,
para possibilitar a observagdo da janela de visualizagdo 216.

Agora descrevendo os mecanismos do contador de atuagdo

mais detalhadamente: Primeiro, a roda contadora conformada em disco 220



10

15

20

25

53

tem marcas distintivas de contagem de ‘conjuntos’ (isto é, numerais) 222
providas em intervalos espagados em uma sua superficie de topo. A primeira
roda contadora 220 é provida com uma abertura central 226 e uma cavidade
circular 223 que é disposta para recebimento inclinado da roda de catraca 250.
Os dentes de recebimento de tragdo de catraca 224 s3o dispostos em torno da
parede circunferencial interna 225 da cavidade para interagdo acionada por
catraca com a roda de catraca 250. A propria roda de catraca 250 €
dimensionada e conformada para recebimento pela cavidade circular 223 da
primeira roda contadora e € provida com duas linguetas motrizes localizadas
opostamente 252a, 252b para interagdo de acionamento por catraca com OS
dentes de recebimento acionados por catraca 224. A roda de catraca 250 €
também provida com uma proje¢do de recebimento de impulso 254 disposta
em uso para rotagdo acionavel da roda de catraca 250. Como sera descrito
mais detalhadamente a seguir com referéncia as Figuras 19 a 21, a projegdo de
recebimento de impulso 254 recebe impulso em resposta a interagdo de
impulso com a fenda de impulso descendente 82, provida na placa dianteira
80, em que a proje¢do de recebimento de impulso 254 é localizada. A placa
dianteira 80 € permanentemente fixada ao colar de recipiente 30, a fim de
mover-se em tandem com ele. Nesta forma de realizagdo, a placa dianteira 80
¢ permanentemente fixada ao colar de recipiente 30 por soldagem
ultrassonica.

Observando-se que a placa dianteira 80 move-se em um trajeto
linear (ao longo do eixo geométrico L-L) na atuagdo do dispositivo
dispensador de droga 1,101 e que a roda de catraca 250 gira, a fenda de
impulso 82 permite que o componente transversal de movimento da projecdo
recebedora de impulso 254 dela, quando a roda de catraca 250 gira na
projec¢do de recebimento de impulso 254, seja acionada pela fenda motriz 82.

Segundo, a roda contadora em forma de anel 230 também tem

marcas distintivas de contagem de “dezenas de conjuntos’ (isto é, decimais)
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232 providas em intervalos espagados em uma sua face de topo 237 e um
conjunto de dentes provido em arranjo anular em seu lado inferior. Pode ser
observado que na posi¢do de parada 238 um par de dentes 234 foi removido e
ainda que a borda circunferencial externa da face de topo 237 € formada com
uma série de entalhes ou endentagdes igualmente espagados 236. As razdes
para estas caracteristicas tornar-se-do evidentes pela descrigdo posterior. A
segundo roda contadora 230 é também provida com um obturador projetando-
se 280, cuja fungdo sera também descrita posteriormente.

A roda de salto 240 tem dentes de salto 244 providos em
arranjo anular em torno de sua circunferéncia.

Como pode ser melhor visto na Figura 13a, quando montada, a
segunda roda contadora 230 ¢ recebida para rotacdo dentro do retentor em
forma de bisel 219 do alojamento; e a primeira roda contadora 220 é recebida
dentro do vazio de anel interno 235 definido pela segunda roda contadora
conformada em anel 230 e sua abertura central 226 pelo primeiro eixo 212, de
modo que existe vio livre entre as primeira 220 e segunda 230 rodas
contadoras. Assim, as primeira 220 e segunda 230 rodas contadoras ficam em
relagdo concéntricas, porém o nivel da segunda roda contadora 230 ¢€
ligeiramente elevado em relagdo aquele da primeira roda contadora 220, para
possibilitar que a obturacdo 280 projete-se através e acima da primeira roda
contadora 220. A roda de catraca 250 é recebida dentro da cavidade circular
223 da primeira roda contadora 220, de modo que as linguetas motrizes 252a,
252 b encaixam com os dentes de recebimento impulso de catraca 224.
Ambas as rodas 220, 230 e a roda de catraca 250 sio rotativos em torno de
um primeiro eixo geométrico de rotagdo comum F-F, definido em
combinagdo pelo eixo geométrico do primeiro eixo 212 e a forma circular do
retentor de bisel 219. A projec@o receptora de impulso 254 é deslocada do
primeiro eixo geométrico F-F, como o é a fenda motriz 82. Além disso, a

projecdo 254 e a fenda motriz 82 sdo ambas deslocadas para o eixo
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geomeétrico longitudinal L-L.

A roda saltadora 240 é recebida pelo segundo eixo 214 para
rotagdo em torno de um segundo eixo geométrico de rotagdo S-S, definido
pelo segundo eixo 214 e, portanto, deslocado do primeiro eixo de rotacdo F-F.
Observamos que o segundo eixo geométrico de rotagdo S-S é afastado do
primeiro eixo geométrico de rotagdo F-F para ficar do lado de fora do trajeto
de rotagdo definido pelos dentes voltados para fora 234 da segunda roda
contadora 230. Além disso, os primeiro e segundo eixos F-F, S-S sdo
paralelos ou substancialmente paralelos entre si.

O conjunto de dentes de salto 244 da roda de salto 240 ficam
em relacdo engrenada com o conjunto de dentes 234 da segunda roda
contadora 230, de modo que o movimento rotativo da roda de salto 240
resulta em movimento rotativo da segunda roda contadora 230. Por sua vez,
as linguetas motrizes de catraca 252a, 252b da roda de catraca 250 engrenam
com os dentes de recebimento de motrizes de catraca 224 da primeira roda
contadora 220, para rotagdo acionavel da primeira roda contadora 220.

Como serad descrito mais detalhadamente a seguir, quando o
contador de atuagdo 201 € disposto no dispositivo dispensador 1,101, a roda
de catraca 250 ¢ por sua vez acionavelmente rotativa em torno do primeiro
eixo geométrico F-F pela interacdo de recebimento de impulso da projegdo
254 com a fenda motriz descendente 82 provida na placa dianteira 80. A placa
dianteira 80 fixa-se ao colar de recipiente 30, que € ele proprio acionavel para
baixo em resposta a atuacdo efetiva do usuario do dispositivo dispensador de
droga 1,101.

A primeira roda contadora 220 pode também ser vista ser
provida em sua periferia com um par de dentes de indexagio fixos 228a, 228b
(como pode ser melhor visto na Figura 15a) dispostos para encaixe
intermitente com os dentes de salto 244 da roda saltadora 240, de modo que

movimento rotativo da roda saltadora 240 resulta de movimento rotativo da
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primeira roda contadora 220 somente quando dito encaixe intermitente ocorre.

Em um aspecto sutil, pode ser visto que o perfil de todos os
dentes 234, 228a, 228b, 244 tem uma forma flangeada, que é selecionada para
otimizar os varios encaixes denteados necessarios para eficaz engrenamento e
inter-operabilidade das partes do contador.

Em um outro aspecto sutil, o contador 201 € disposto para
contagem descendente de ‘120’ para uma ‘posi¢do obstruida’. A segunda roda
contadora 230 ¢ assim disposta para definir quatorze iguais passos associados
a vinte e seis (calculados como (2 x 14) — 2) dentes 234, mais dois dentes
faltantes na posigdo 238. O niumero de passos € definido como x + 2, em que
x é 0 mais elevado numeral da segunda roda contadora (isto é, decimais), que,
por sua vez, corresponde a uma contagem mais elevada de 10 vezes x (isto &,
10 x 12 = 120, nesta forma de realizagdo). A parte ‘+ 2’ da soma
determinando o nimero de passos refere-se a uma parte colorida 282 e uma
parte de obturagdo 280, que s@o descritas mais detalhadamente
posteriormente.

No todo, pode ser observado que o contador de atuagdo 201
tem uma forma relativamente compacta para auxiliar seu recebimento dentro
da parte de alojamento dianteira superior 10a do dispositivo dispensador de
droga 1,101. Em particular, o contador 201 estende-se para cima na diregao
dos eixos geométricos F-F, S-S somente em uma menor extensdo.

A operagdo do contador de atuagdo 201 é agora descrita com
referéncia adicional as Figuras 14a a 16b, em que somente os aspectos mais
relevantes a operagdo descrita sdo rotulados. O contador de atuagdo 201 ¢é
disposto para contagem descendente e, assim, para ilustrar uma operagdo de
contagem, Figuras 14a, 15a e 16a mostram o contador de atuagdo 201 em uma
posi¢do de ‘contagem 120’ e as Figuras 14b, 15b e 16b mostram o contador
de atua¢do 201 em uma posi¢do de ‘contagem 119’ (isto é, logo apos a

contagem descendente de 120).
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seja de 360/14° (isto é, de 360/n°, em que n é o numero de espacamentos
numéricos, em que neste caso n = 14 porque ha doze marcas distintivas
decimais 232; uma parte de obturag&o 280 e um parte colorida 282), de modo
que uma Unica marca distintiva 232 dela é avancada (isto é, a contagem das
‘dezenas’ move-se para baixo exatamente um conjunto). Neste exemplo, a
marca distintiva decimal 232 move-se para baixo de ‘12’ para ‘11°, como
mostrado nas Figuras 14a e 14b.

Onde a contagem visivel anterior for 10 (isto é, x = 1), a agdo
de contagem resultante da operagdo de uso € novamente sutilmente diferente
pelo fato de que a agdo da roda de salto 240, como descrito acima, resulta na
parte colorida (p. ex., vermelha) 282 da segunda roda contadora 230 ser
avangada para posi¢do na janela 216, de modo que a exibi¢do seguinte €
‘vermelho 9’ (isto €, parte colorida 282; e as marcas distintivas numerais 222
¢ o numero 9).

Como mostrado nas Figuras 17a e 18a, onde a contagem
visivel anterior foi ‘vermelho 0’ (isto é, x = 0), a a¢do de contagem resultante
da operagdo de uso ¢ ainda novamente sutilmente diferente pelo fato de que a
a¢do da roda de salto 240, como descrito acima, resultar na parte de obturador
280 da segunda roda contadora 230 ser avancada para posic¢do na janela 216,
de modo que a exibi¢do a seguir é totalmente obturada (isto é, nenhuma marca
distintiva 222, 232 visiveis em absoluto, como mostrado nas Figuras 17b e
18b). Adicionalmente, a posi¢do de parada 238 no conjunto dos segundos
dentes de roda contadora 234 € trazida para relagdo oposta com os dentes de
salto 244, por meio do que os dentes de salto 244 e os dentes 234 ndo mais se
engrenam. Assim, se a primeira roda contadora 220 continuar a girar, p. ex.,
em resposta a operagdo continuada do usudrio do dispositivo dispensador de
droga 1,101, dentro do qual o contador de atuagdo 201 € incorporado, apesar
de todas as doses de droga do regime de dosagem prescrito terem sido

administradas (embora doses em excesso possam permanecer na lata 5 para




59




10

60

120 12 0 - -

119 11 9 Sim Sim
118-110 11 8a0 Sim Nio
109 10 9 Sim Sim
108-100 10 8a0 Sim Nio
99 9 9 Sim Sim
98-90 9 8a0 Sim Nao
89 8 9 Sim Sim
88-80 8 8a0 Sim Nio
79 7 9 Sim Sim
78-70 7 8a0 Sim Nio
69 6 9 Sim Sim
68-60 6 8al0 Sim Nio
59 5 9 Sim Sim
58-50 5 8al Sim Nio
49 4 9 Sim Sim
48-40 4 8a0 Sim Nio
39 3 9 Sim Sim
38-30 3 8a0 Sim Niao
29 2 9 Sim Sim
28-20 2 8a0 Sim Nio
19 1 9 Sim Sim
18-10 1 8a0 Sim Nio
9 ‘vermelho’ 9 Sim Sim
8-0 ‘vermelho’ 8al Sim Nio
Obturado Obturado Obturado Sim Sim

Apbs efetiva atuacdo do usuario do dispositivo dispensador de
droga 1,101 e alinhamento do contador, as alavancas 20a, 20b sdo liberadas
para retornar para sua posi¢do de repouso para fora e para permitir que o colar
de recipiente 30 retorne para sua posi¢do de repouso. Isto resulta na roda de
catraca 250 inverter para reassentd-la para sua posi¢do de partida para o
préximo evento de contagem, através da intera¢do da fenda motriz 82 com a
projecdo recebedora de impulso 254.

Assim, a roda de catraca 250 ¢ adaptada ndo somente para
girar na cavidade 223 da primeira roda contadora 220 no primeiro sentido
rotativo (sentido do relégio como visto nas Figuras 12 e 13a), mas também
para girar em um segundo sentido rotativo oposto (anti-sentido do reldgio
como visto nas Figuras 12 e 13a) da primeira cavidade de roda contadora 223.

Entretanto, embora a rotacdo da roda de catraca 250 no

primeiro sentido rotativo acionavelmente gire a primeira roda contadora 220
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no primeiro sentido rotativo para indexa¢do da contagem de conjuntos 222 na
janela 216, a rotagdo da roda de catraca 250 no segundo sentido rotativo
oposto € relativa a primeira roda contadora 220; isto é, a primeira roda
contadora 220 permanece estaciondria, de modo que as marcas distintivas de
conjuntos 222 da janela 216 permanecem imutadas. Isto €, o encaixe
friccional entre as respectivas rodas 220, 250 nio resulta na rotagdo inversa da
primeira roda contadora 220, exceto quanto aos ajustes de tolerdncia, como
examinado abaixo.

Para este fim, a primeira roda contadora 220 € provida com um
par de linguetas ou garras resilientes diametralmente opostas 227, que
cooperam com uma superficie circunferencial serrilhada 211 do primeiro eixo
212a. A superficie serrilhada 211 compreende diversos dentes de catraca 215
com que as extremidades livres 227a das garras 227 encaixam. Como a
pessoa habil entendera, quando a primeira roda contadora 220 é acionada pela
roda de catraca 250 para girar no primeiro sentido, as extremidades livres
227a das garras 227 deslocam-se sobre o respectivo dente de catraca 215,
presentemente encaixado com e deslocado sobre o préximo dente de catraca
adjacente 215 no primeiro sentido, havendo um degrau entre os dentes
adjacentes 215. Este entdo indexa a primeira roda contadora 220 em sua nova
posicdo, em que as proximas marcas distintivas de conjuntos 222 da
sequéncia de contagem alinham-se com a janela 216. Entretanto, o degrau
entre os dentes de catraca adjacentes 215 evita que a primeira roda contadora
220 gire de volta no segundo sentido oposto quando a roda de catraca 250
assim gira quando as extremidades livres de garra 227a ndo pode passar sobre
ela.

Como também serd apreciado pela pessoa habil, os dentes de
catraca 215 fornecem tolerancias na rota¢do de indexac¢do da primeira roda
contadora 220 pela roda de catraca 250. Em outras palavras, a primeira roda

contadora 220 pode ser ligeiramente sobre-girada no primeiro sentido, mas
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quando a roda de catraca 250 gira de volta no segundo sentido oposto ela
transporta a primeira roda contadora 220 no mesmo sentido, através de forcas
friccionais, até as extremidades livres de garra 227a encaixarem no degrau
entre os dentes de catraca 215, o que entdo evita mais rotagdo inversa da
primeira roda contadora 220 e indexa as marcas distintivas de conjuntos 222
na janela 216.

Como mostrado nas Figuras 12 e 13b, por exemplo, a parte
dianteira superior 210 do dispositivo dispensador de droga 1, 201 prové ainda
uma garra resiliente 217. A garra 217 tem uma extremidade livre 217a que
encaixa nas endentagdes 236 da superficie circunferencial externa da face de
topo 237 da segunda roda contadora 230, como mostrado nas Figuras 14a e
14b, por exemplo. Ha uma endentagéo 236 para cada posi¢do de contagem ou
indexa¢do da segunda roda contadora 230, de modo que a extremidade livre
217a da garra 217 e das endenta¢des 236 provéem uma fungdo de indexagéo,
que fornece alinhamento preciso das marcas distintivas 234 da janela 216 ¢
inibe ou evita rotagdo inversa da segunda roda contadora 230.

As endenta¢des 236 desta forma de realizagdo tém um formato
simétrico, mais particularmente um formato genericamente em U. Entretanto,
outros formatos poderiam ser usados. Além disso, os formatos assimétricos
poderiam também ser usados. Por exemplo, pode ser util que os flancos das
endentagdes 236 apresentem diferentes dngulos, por exemplo, os flancos
traseiros da endentagdes 236 (em relagdo a diregdo de rotagdo da segunda
roda contadora 230, p. ex., sentido contrario ao do reldgio nas Figuras 14a e
14b) formem um angulo maior com uma linha radial central através das
endentagdes 236 do que os flancos dianteiros (de avango). Isto significa que
h4d menos resisténcia para a garra 217 liberar-se das endentagdes 236, quando
a segunda roda contadora 230 € acionada pela roda de salto 240.

Observamos que o uso acima do contador de atuagio foi

descrito em termos de um conjunto contador 201 disposta para contar
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contador de atuacdo 201 disposto na parte de cobertura dianteira superior 10a
do dispositivo dispensador de droga 1.

A Seta A da Figura 20 indica a dire¢do de movimento do colar
de recipiente 30 e a placa dianteira 80 fixada nele resultante da efetiva
atuagdo pelo usuario do dispositivo dispensador de droga. A seta B da Figura
20 indica a interagdo resultante entre a fenda motriz descendente 82 da placa
dianteira 80 e a proje¢do de recebimento de impulso 254 da roda de catraca
250 do contador de atuagdo 201.

Os aspectos detalhados do dispositivo dispensador de droga 1
e contador de atuagdo 201 das Figuras 19 a 21 correspondem aqueles ja
descritos por referéncia as Figuras 1 a 11 e Figuras 12 a 18b, respectivamente,
e para concisdo estes ndo sdo mais descritos.

O alinhamento de uma contagem é agora descrito. Em uso, a
seguinte atuacado efetiva do usuario do dispositivo dispensador de droga 1
comprimindo as alavancas 20a, 20b juntas, como descrito aqui acima com
referéncia as Figuras 1 a 7, o colar de recipiente 30 e a placa dianteira 80
movem-se para baixo em tandem. A fenda motriz descendente 82 sobre a
placa dianteira 80 acionavelmente encaixa na proje¢do receptora de impulso
254 para acionar para a frente a roda de catraca 250 do contador de atuacgao,
desse modo resultando em alinhamento de uma contagem. Como descrito
anteriormente, a atuagdo efetiva do usuario, que resulta no movimento para
baixo do colar de recipiente 30 (e atuagdo da liberagdo da droga da lata 5),
ocorre somente uma vez uma for¢a de limiar pré-carregado (‘inclina¢do’)
tenha sido superada (por aquela efetiva atuagdo do usuario). Assim, também
sera observado que uma contagem ¢é somente registrada pelo contador de
atuacdo 201 em resposta a tal atuacdo efetiva do usuario. A contagem
registrada, assim, totalmente combina com o numero de ocorréncias de

liberaciao de droca
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alavancas 20a, 20b do dispositivo 1 sdo comprimidas juntas (isto €, para
dentro em relagdo do alojamento) a prateleira 342 e, em consequéncia, o colar
de extensdo 340 sdo empurrados para baixo. O colar de recipiente 330 € ainda
provido com pernas de suporte flexiveis 334a, 334b, 334c que, como antes,
atuam para fornecer um mecanismo de pré-carga para evitar transferéncia
daquela energia de solicita¢do para o colar de recipiente 330 para mover a lata
5 para baixo ao longo do eixo geométrico longitudinal L-L, para acionar sua
valvula (e em consequéncia, para disparar a dose de droga aerossolizada) até
uma forga limiar predeterminada ser superada. Repetindo. como antes cada
perna de suporte flexivel 334a, 334b, 334c € disposta para interagdo com um
respectivo degrau 18a, 18b do alojamento. Entretanto, nesta variagdo cada
perna de suporte flexivel 334a, 334b, 334c é provida com um pé€ interno
projetante 335a, 335b, 335¢ e pé externo projetante 336a, 336b (somente dois
visiveis), cuja finalidade tornar-se-a mais clara pela descri¢do posterior.

Os degraus de conjunto relativos aquelas partes chave do
mecanismo interno alternativo sfo ilustrados nas Figuras 26a a 26¢. O colar
de anel fendido 333, que geralmente compreende um material polimérico
plastico, é usado para permanentemente fixar o colar de recipiente 330 no
gargalo 305a da lata 305 por soldagem ultrassénica, como genericamente
descrito no Pedidos de Patente US Nos. 10/110.611 (WO-A-01/28887) e US-
A-2006/0082039.

O processo de soldagem pode usar dois sonotrodos (cabegas de
soldagem ultrassbnica), cada um com trés pequenas proje¢cdes cOnicas, para
focalizar a energia de soldagem. Durante o processo de soldagem, as
projecdes cOnicas sd@o mergulhadas dentro da superficie externa do colar de
recipiente 330, permitindo que a energia ultrassénica crie um lago de material
fundido para formar a ligagdo (soldagens) entre a superficie interna do colar
de recipiente 330 e a superficie externa do colar de anel fendido 333, que ¢

calgado entre o gargalo 305a do recipiente 305 e a superficie interna do colar
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de recipiente 330.

Em uma variagdo sutil daquele processo de soldagem
ultrassdnica, a superficie interna do colar de recipiente 330 é provida com
diversas nervuras longitudinais afastadas (p. ex., dois conjuntos de trés) (ndo
visiveis. Durante esta variagdo do processo de soldagem, uma ou mais
cabegas de soldagem ultrassénica denteadas (p. ex., trés denteadas) (ndo
mostradas) sdo dispostas em torno do colar de recipiente 330 com seus dentes
alinhados um em cada nervura (que contatam com o colar de anel fendido
333, que ¢ calcado entre o gargalo de recipiente 305a e as nervuras) e energia
ultrassénica aplicada para formar as soldas entre a superficie interna do colar
de recipiente 330 e a superficie externa do colar de anel fendido 333
empregando o material de nervura.

Este processo de soldagem alternativa, que é conhecido como
um método de ‘deflexdo de energia’, evita qualquer ‘salpico para tras’ de
material de solda particulado, que pode, do contrario, ocorrer onde parte do
material fundido pode ser deslocado sobre a superficie externa do colar de
recipiente 330, para formar um ‘salpico’ sobre ela, que pode
subseqlientemente separar-se. Tal ‘salpico para trds’ é desvantajoso porque
quaisquer particulados resultantes dele pode potencialmente alojar-se dentro
do dispensador e, assim, possivelmente ser inalado pelo usuario. Quando o
processo alternativo focaliza a energia de soldagem nas nervuras internas, o(s)
sonotrodo(s) ndo mais tem(ém) as projegdes cdnicas e, quando as nervuras
sdo intercaladas entre o colar de recipiente 330 e o colar de anel fendido 333,
a maior parte do se ndo todo o material fundido estranho sera encapsulado e,
portanto, incapaz (ou menos capaz) de separar-se.

Como mostrado na Figura 26a, em uma primeira etapa do
processo de montagem, a lata 305 com o colar de anel fendido 333, localizada
em torno de seu gargalo 305a, € alinhado acima do colar de recipiente 330 e

colar de extensdo 340. Em uma proxima etapa, como mostrado na Figura 26b,
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a lata 305 com colar de anel fendido 333 € inserida dentro colar de recipiente
330, o colar de anel fendido 333 € ajustado para ser calgado entre o gargalo
305a e a superficie interna do colar de recipiente 330 e entdo o colar de
recipiente 330 e o colar de anel fendido 333 sdo permanentemente unidos por
um dos processos de soldagem antes descritos, para desse modo
permanentemente fixar o colar de recipiente 330 na lata 305. As partes assim
encaixadas 305, 330, 333 sdo mdveis juntas em relagdo ao alojamento em
uma dire¢do definida pelo eixo geométrico longitudinal L-L da lata 305 (isto
€, genericamente para cima e para baixo, quando o dispositivo 1 esta vertical).

O conjunto de lata 305 e de colar de recipiente 330 & entdo
inserida dentro do colar de extensdo 340. O colar de recipiente 330 ¢é
conectado, via molas de extensdo em espiral fechada (somente uma visivel) e
respectivos pontos de conexdo de mola 331a, 331b e 341a, 341b, ao colar de
extensdo 340, como mostrado na Figura 26c. Quando assim conectado, o
colar de extensdo 340 ¢ movel com relagdo ao colar de recipiente 330 ao
longo do eixo geométrico longitudinal L-I. do dispositivo de descarga de
droga.

Observamos que a forma global do mecanismo interno
alternativo € muito similar aquela anteriormente descrita em relagio a Figura
5, exceto que a conformagéo das pernas de suporte flexiveis 334a, 334b, 334c
diferem ligeiramente daquelas pernas 34a, 34b do mecanismo interno da
Figura 5 e aquela correspondente a sua rampa 44 ¢é substituida no mecanismo
interno alternativo tanto por uma rampa interna 343 como externa 344. O
efeito operacional destas ligeiras variagdes é descrito mais detalhadamente em
relagdo as Figuras 27a a 27c. Exceto estas ligeiras varia¢des, os principios
gerais de operagdo do dispositivo 1 com o mecanismo interno alternativo das
Figuras 22 a 27c correspondem aqueles anteriormente descritos com
referéncia as Figuras 3a a 4c.

Assim, em termos operacionais gerais, com referéncia agora
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também as Figuras 27a a 27c, as alavancas opostas 20a, 20b do dispositivo 1
sd@0 moveis transversalmente com relagdo do eixo geométrico longitudinal L-
L do dispositivo de descarga de droga para aplicar uma for¢a na prateleira 342
do colar de extensdo 340, para mover o colar de extensdo 340 para baixo ao
longo daquele eixo geométrico longitudinal (isto é, em direcdo ao bloco de
haste 8 e bocal 14 do dispositivo 1).

As molas de extensdo de espiral fechada 350a, que conectam o
colar de recipiente 330 via pontos conectores 331a, 331b, com o colar de
extensdo 340, atuam como um mecanismo de solicitagdo para armazenar
energia de solicitagdo ao mover o colar de extensdo 340 para baixo ao longo
do eixo geométrico longitudinal L-L, em resposta & compressdo das alavancas
20a, 20b. Em formas de realizagdo, uma tra¢do por solicitacdo inicial —
inerente em sua forma de espiral fechada — estad presente nas molas de
extensdo em espiral fechada 350a, mesmo quando em seu estado “de
repouso’.

As pernas de suporte flexiveis 334a, 334b, 334c atuam para
prover um mecanismo de pré-carga para evitar transferéncia daquela energia
de solicitag¢do para o colar de recipiente 330, para mover a lata 305 para baixo
ao longo do eixo geométrico longitudinal L-L, para acionar sua valvula (e em
consequéncia, para disparar a dose de droga aerossolizada) até uma forca
limiar predeterminada ser superada.

As Figuras 27a a 27c ilustram detalhes da relagdo entre uma
perna de suporte flexivel 334a do colar de recipiente 330 e uma rampa interna
343 e rampa externa 344 do colar de extensdo 340, durante opera¢io do
dispositivo 1.

A Figura 27a mostra detalhes desta rela¢do quando o
dispositivo 1 estd na posigdo “de repouso” (isto €, correspondendo a Figura 3a
anterior). Isto €, sem forga para baixo aplicada pelas alavancas 20a, 20b a

prateleira 342 do colar de extensdo 340. A perna de suporte flexivel 334a do






10

15

20

25

71

retorno (ndo mostrada) da valvula 306 da lata provida de valvula prové
energia para mover a lata 305, colar de recipiente 330, colar de extensdo 340 e
alavancas 20a, 20b de volta para a posi¢do ‘de repouso’. Como mostrado na
Figura 27c¢, durante esta operagdo de retorno o pé projetando-se interno 335a
da perna flexivel 334a interage com a rampa interna 343 do colar de extensdo
340, o efeito desta interagdo sendo empurrar a perna flexivel 334a para fora
para o estado ‘de repouso’ da Figura 27a, em que a perna flexivel 334a esta
ndo flexionada.

Onde ndo citado, os componentes dos dispositivos de
dispensacdo de droga aqui podem ser produzidos de materiais de engenharia
convencionais, especialmente materiais plasticos de engenharia
convencionais, mais especialmente aqueles que permitem a moldagem do
componente.

Os dispositivos de dispensa¢do de droga ilustrados de acordo
com a presente invengao tém, inter alia, as seguintes vantagens:

e uma “for¢a reduzida para disparar” através do uso das alavancas
laterais;

e  um travador para evitar inadvertente disparo do dispositivo;

e  uma caracteristica de disparo independente do paciente, através da
provisdo do aspecto de compromisso;

e um trajeto de fluxo de ar de inalagfo, que envolve a pluma de droga
dentro do bocal, desse modo reduzindo a deposi¢io da droga no
bocal;

e uma geometria de bocal interna fechada, que torna mais facil
manter o bocal limpo; e

e um bloco de haste de multi-partes, que possibilita que geometrias
de moldagem complexas sejam usadas para o canal de pulverizagao.

Cada uma das formas de realizagdo acima descritas da presente

inven¢do pode ser modificada para incorporar um ou mais aspectos descritos
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nos Pedidos Provisérios U.S. e Internacionais incorporados aqui por
referéncia em seus segundo e terceiro paragrafos.

Observamos que o bocal 14 nas formas de realizagdo
exemplares poderiam ser configurados ao contrario como um bico nasal para
inser¢do em uma narina de um ser humano, de modo que a formulacio seja
dispensavel para a cavidade nasal do ser humano.

O dispositivo dispensador de droga aqui é adequado para
dispensagdo de uma formulagdo de droga a um paciente. A formulagio de
droga pode tomar qualquer forma adequada e incluir outros ingredientes
adequados, tais como diluentes, solventes, veiculos e propelentes.

A administragdo de droga pode ser indicada para o tratamento
de sintomas suaves, moderados ou severos agudos ou crénicos ou para o
tratamento profilatico ou cuidado paliativo. Observamos que a dose precisa
administrada dependera da idade e condi¢do do paciente, da droga particular
usada e da freqiiéncia de administragdo e sera finalmente a discricido do
médico atendente. Formas de realizagdo sdo consideradas em que
combinag¢des de droga sdo empregadas.

Drogas apropriadas podem assim ser selecionadas de, por
exemplo, analgésicos, p. ex., codeina, diidromorfina, ergotamina, fentanila ou
morfina; preparagdes anginais, p. ex., diltiazem; antialégicos, p. ex.,
cromoglicato (p. ex., como o sal de so6dio), cetotifeno ou nedocromil (p. ex.,
como o sal de s6dio) ; anti-infecciosos, p. ex., cefalosporinas, penicilinas,
estreptomicina, sulfonamidas, tetraciclinas e pentamidina; anti-histaminicos,
p. €X., metapirileno; anti-inflamatdrios, p. ex., beclometazona (p. ex., como o
éster de dipropionato), fluticasona (p. ex., como o éster de propionato),
flunisolida, budesonida, rofleponida, mometasona, p. ex., como o éster de
furoato), ciclesonida, triancinolona (p. ex., como a acetonida) ou S-(2-oxo-
tetraidro-furan-3-il) éster do acido 6a,9a-difluoro-11p-hidroxi-16o-metil-3-

ox0-17a-propioniloxi-androsta-1,4-dieno-17p-carbotidico; antitussigenos, p.
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ex., noscapina; broncodilatadores, p. ex., albuterol (p. ex., como base livre ou
sulfato), salmeterol (p. ex., como xinafoato), efedrina, adrenalina, fenoterol
(p. ex., como bromidreto), salmefamol, carbuterol, mabuterol, etanterol,
namintrol, clenbuterol, flerbuterol, bambuterol, indacaterol, formoterol (p.
ex., como fumarato), isoprenalina, metaproterenol, fenilefrina,
fenilpropanolamina, pirbuterol (p.ex., como acetato), reproterol (p. ex., como
cloridreto), rimiterol, terbutalina (p. ex., como sulfato), isoetarina, tulobuterol
ou 4-hidroxi-7-[2-[[2-[[3-(2-feniletoxi) propil]sulfonil]etil]amino]etil-2-(3H) -
benzotiazolona; agonistas de adenosina 2a, p. ex., 2R,3R,4S,5R) -2-[6-amino-
2-(1S-hidroximetil-2-fenil-etilamino) -purin-9-il]-5-(2-etil-2H-tetrazol-5-il) -
tetraidro-furan-3,4-diol (p. ex., como maleato) ; inibidores da o, integrina,
p.ex., acido (2S) -3-[4-({[4-(aminocarbonil) -1-piperidnil] carbonil}o6xi)
fenil]-2-[((2S) -4-metil-2-{[2-(2-metilfenoxi) acetil]amino }pentanoil) amino]
propanoico (p. ex., como acido livre ou sal de potassio), diuréticos, p. ex.,
amilorida; anticolinérgicos, p. ex., ipratropio (p. ex., como brometo),
tiotropio, atropina ou oxitrépio; hormoénios, p. ex., cortisona, hidrocortisona
ou prednisolona; xantinas, p. ex., aminofilina, teofilinato de colina, teofilinato
de lisina ou teofilina; proteinas terapéuticas e peptideos, p. ex., insulina ou
glucagon; vacinas, diagndsticos e terapias genéticas. Sera evidente para uma
pessoa habil na técnica que, onde apropriado, as drogas podem ser usadas na
forma de sais (p. ex., como metal alcalino ou sais de amina ou como sais de
adi¢do de acido) ou como ésteres (p. ex., alquil ésteres inferiores) ou como
solvatos (p. ex., hidratos) para otimizar a atividade e/ou estabilidade da droga.

A formulagdo de droga pode, em formas de realizagdo, ser um
produto de monoterapia (isto €, contendo uma tunica droga ativa) ou pode ser
um produto de terapia de combinagdo (isto é, contendo diversas drogas
ativas).

Drogas ou componentes de droga adequados de um produto de

terapia de combinagio sdo tipicamente selecionados do grupo consistindo de
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agentes anti-inflamatérios (por exemplo, um corticosteréide ou um NSAID),
agentes anticolinérgicos (por exemplo, um antagonista de receptor M;, M,,
Mi/M, ou M;3), outros agonistas de adrenorreceptores-f3,, agentes anti-
infecciosos (p.ex., um antibidtico ou um antiviral) e anti-histaminas. Todas as
combinag¢des adequadas sdo consideradas.

Agentes anti-inflamatdrios adequados incluem corticosteroides
e NSAIDs. Corticosterdides adequados que podem ser usados em combinagio
com os compostos da invengdo sio aqueles corticosterdides orais e inalados e
suas pro-drogas que tém uma atividade anti-inflamat6ria. Exemplos incluem
metil predinisolona, predinisolona, dexametasona, propionato de fluticasona,
S-fluorometil éster do acido 6a,9a-difluoro-17a-[(2-furanilcarbonil) 6xi]-
11B-hidréxi-16o-metil-3-oxo-androsta-1,4-dieno-17p carbotidico, S-(2-oxo-
tetraidro-furan-3S-il) éster do acido 6, 9a-difluoro-11pB-hidréxi-16o-metil-3-
o0xo0-17a-propioniléxi-androsta-1,4-dieno-17B-carbotidico, ésteres de
beclometasona (p. ex., éster de 17-propionato ou o éster de 17,21-
dipropionato), budesonida, flunisolida, ésteres de mometasona (p. ex., éster de
furoato), triancilonona acetonida, rofleponida, ciclesonida, propionato de
butixocort, RPR-106541 e ST-126. Corticosterdides preferidos incluem
propionato de fluticasona, S-fluorometil éster do 4cido 6a,9c-difluoro-11p-
hidréxi-16a-metil-17o-[(4-metil-1,3-tiazol-5-carbonil)  6xi]-3-oxo0-androsta-
1,4-dieno-17B-carbotidico, S-fluorometil éster do acido 6c,9a-difluoro-17at-
[(2-furanilcarbonil) 0xi]-11B-hidroxi-16a-metil-3-oxo-androsta-1,4-dieno-
17B-carbotidico, S-cianometil éster do acido 6a,9a-difluoro-11pB-hidréxi-
16a-metil-3-0x0-170-(2,2,3,3-tetrametilciclopropilcarbonil) 6xi-androsta-1,4-
dieno-17B-carbotidico, S-fluorometil éster do 4cido 60,9a-difluoro-11pB-
hidroxi-16o-metil-17o-(1-metiliclopropilcarbonil)  6xi-3-oxo-androsta-1,4-
dieno-1B-carbotidico e 9o, 21 dicloro-11B, 17 metil-1,4 pregadieno 3, 20
diono-17-[2’] furoato (furoato de mometasona).

Outros corticosterdides sdo descritos em WO02/088167,
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3-(4-{[6-({(2R)  -2-hidroxi-2-[4-hidroxi-3-(hidroximetil) fenil]etil }amino)
hexil]6xi}butil) benzenossulfonamida, 3-(3-{[7-({(2R) -2-hidréxi-2-[4-
hidréxi-3-hidroximetil ) fenil] etil}-amino) heptil]6xi} propil)
benzenossulfonamida, 4-{(1R) -2-[(6-{2-[(2,6-diclorobenzil) 6xiletdxi}hexil)
amino]-1-hidroxietil }-2-(hidroximetil) fenol, 4-{(1R) -2-[(6-{4-[3-
(ciclopentilsulfonil) fenil]butoxi thexil) amino]-1-hidroxietil }-2-
(hidroximetil) fenol, N-[2-hidroxil-5-[(1R) -1-hidréxi-2-[[2-4-[[(2R) -2-
hidro6xi-2-feniletil]amino]fenil]etil]Jamino]etil[fenil]formamida e N-2{2-[4-(3-
fenil-4-methoxifenil) aminofenil]etil }-2-hidroxi-2-(8-hidroxi-2(1H) -
quinolinon-5-il) etilamina, e 5-[(R) -2-(2-{4-[4-(2-amino-2-metil-propoxi) -
fenilamino]-fenil}-etilamino)  -1-hidrdxi-etil]-8-hidréxi-1H-quinolin-2-ona.
Preferivelmente, o agonista do adrenorreceptor-B, € um agonista do
aerenorreceptor-f, de longa agdo (LBA), por exemplo, um composto que
prové efetiva broncodilatagdo por cerca de 12 horas ou mais.

Outros agonistas de adrenorreceptor-f3, incluem aqueles
descritos nos WO 02/066422, WO002/070490, WO 02/076933, WO
03/024439, WO 03/072539, WO 03/091204, WO 04/016578, WO
2004/022547, WO 2004/037807, WO 2004/037773, WO 2004/037768, WO
2004/039762, WO 2004/039766, WO01/42193 e WO03/042160.

Inibidores da fosfodiesterase 4 (PDE4) preferidos sdo 4cido cis
4-ciano-4-(3-ciclopentiloxi-4-metoxifenil) cicloexan-1-carboxilico, 2-
carbometoxi-4-ciano-4-(3-ciclopropilmetoxi-4-difluorometoxifenil)
cicloexan-1-ona e cis-[4-ciano-4-(3-ciclopropilmetéxi-4-difluorometoxifenil)
cicloexan-1-ol].

Outros compostos de droga adequados incluem: acido cis-4-
ciano-4-[3-(ciclopentiloxi) -4-metoxifenil]cicloexano-1-carboxilico (também
conhecido como cilomalast) descrito na Patente U.S. No. 5.552.438 e seus
sais, ésteres, pro-drogas ou formas fisicas; AWD-12-281 da elbion (Hofgen,

N. et al. 15th EFMC Int Symp Med Chem (6 de setembro, Edinburgh) 1998,
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Abst P.98; referéncia CAS No. 247584020-9) ; um derivado da O9-
benziladenina nomeado NCS-613 (INSERM) ; D-4418 da Chiroscience e
Schering-Plough; um inibidor da PDE4 benzodiazepina identificada como CI-
1018 (PD-168787) e atribuido a Pfizer; um derivado de benzodioxol descrito
por Kyoma Hakko no W099/16766; K-34 da Kyowa Hakko; V-11294A da
Napp (Landells, L.J. et al. Eur Resp J [Annu Cong Eur Resp Soc (19-23 de
setembro, Geneva) 1998] 1998, 12 (Suppl. 28) : Abst P2393) ; roflumilast
(Referéncia CAS No 162401-32-3) e uma ftalazinona (W099/47505, cuja
descri¢do € por este meio incorporada por referéncia) da Byk-Gulden;
Pumafentrina, (-) -p-[(4aR’,10bS*) -9-etéxi-1,2,3,4,4a, 10b-hexaidro-8-
metoxi-2-metilbenzo[c][1,6]naftiridin-6-il]-N,N-diisopropilbenzamida que ¢
um inibidor de PDE3/PDE4 misturados, que foi preparado e publicado por
Byk-Gulden, agora Altana; arofilina sob desenvolvimento por Almirall-
Prodesfarma; VMS554/UMS565 da Vernalis; ou T-440 (Tanabe Seiyaku; Fuji,
K. et al. J Pharmacol Exp Ther, 1998, 284(1 ) : 162), e T258S5.

Outros compostos sdo descritos em W004/024728,
WO004/056823 e WO04/103998, todos da Glaxo Group Limited.

Agentes anticolinérgicos adequados sdo aqueles compostos
que atuam como antagonistas no receptor muscarinico, em particular aqueles
compostos que sdo antagonistas dos receptores M; ou M3, antagonistas duplos
dos receptores M;/M; ou M,/Mj3, receptores ou pan-antagonistas dos
receptores M;/M,/M3. Compostos exemplares incluem os alcaldides das
plantas de beladona, como ilustrado pelos semelhantes de atropina,
escopolamina, homatropina, hiosciamina; estes compostos sdo normalmente
administrados como um sal, sendo aminas terciarias.

Outros anti-colinérgicos adequados s3o antagonistas
muscarinicos, tais como iodeto de (3-endo) -3-(2,2-di-2-tieniletenil) -8,8-
dimetil-8-azoniabiciclo[3.2.1]octano, brometo de (3-endo) -3-(2-ciano-2,2-

difeniletil)  -8,8-dimetil-8-azoniabiciclo[3.2.1]octano, brometo de 4-



10

15

20

25

78

[hidroxi(difenil) metil]-1-{2-[(fenilmetil) oxiletil}-1-azonia
biciclo[2.2.2]octano, brometo de (1R,5S) -3-(2-ciano-2,2-difeniletil) -8-metil-
8-{2-[(fenilmetil) éxi]etil}-8-azoniabiciclo[3.2.1]octano, iodeto de (endo) -3-
(2-metoxi-2,2-di-tiofen-2-il-etil)  -8,8-dimetil-8-azonia-biciclo[3.2.1]octano,
iodeto de (endo) -3-(2-ciano-2,2-difenil-etil)  -8,8-dimetil-8-azonia-
biciclo[3.2.1]octano, iodeto de (endo) -3-(2-carbamoil-2,2-difenil-etil) -8,8-
dimetil-8-azonia-biciclo[3.2.1]octano, iodeto de (endo) -3-(2-ciano-2,2-di-
tiofen-2-il-etil) -8,8-dimetil-8-azonia-biciclo[3.2.1]Joctano, e brometo de
(endo) -3-{2,2-difenil-3-[(1-fenil-metanoil) -amino]-propil}-8,8-dimetil-8-
azonia-biciclo[3.2.1]octano.

Anticolinérgicos  particularmente adequados  incluem
ipratropio (p. ex., como o brometo), vendido sob 0 nome Atrovent, oxitropio
(p. ex., como o brometo) e tiotropio (p. ex., como o brometo (CAS-139404-
48-1). Também de interesse sdo: metantelina (CAS-53-46-3), brometo de
propantelina (CAS-50-34-9), brometo de metil anisotropina ou Valpin 50
(CAS-80-50-2), brometo de clidinio (Quarzan, CAS-3485-62-9), copirrolato
(Robinul), iodeto de isopropamida (CAS-71-81-8), brometo de mepenzolato
(patente U.S. 2.918.408), cloreto de tridiexetila (Pathilone, CAS-4310-35-4) e
metilsulfato de hexociclio (Tral, CAS-115-63-9). Vide também cloridreto de
ciclopentolato (CAS-5870-29-1), tropicamida (CAS-1508-75-4), cloridreto de
triexifenidila (CAS-144-11-6), pirenzepina (CAS-29868-97-1), telenzepina
(CAS-80880-90-9), AF-DX 116 ou metoctramina e os compostos descritos no
WOO01/04118. Também de interesse sdo revatropato (por exemplo, como o
bromidreto, CAS 262586-79-8) e LAS-34273, que € descrito no
WO01/04118, darifenacina (CAS 133099-04-4 ou CAS 133099-07-7 para o
bromidreto vendido sob o nome Enablex), oxibutinina (CAS 5633-20-5,
vendido sob o nome Ditropan), terodilina (CAS 15793-40-5), tolterodina
(CAS 124937-51-5 ou CAS 124937-52-6 para o tartarato, vendido sob o
nome Detrol), otilénio (por exemplo, como o brometo, CAS 26095-59-0,
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vendido sob o nome Spasmomen), cloreto de tréspio (CAS 10405-02-4) e
solifenacina (CAS 242478-37-1 ou CAS 242478-38-2 para o succinato
também conhecido como YM-905 e vendido sob o nome Vesicare).

Outros agentes anticolinérgicos incluem o0s compostos
descritos em USSN 60/487.981 e USSN 60/511.099.

Anti-histaminicos adequados (também referidos como
antagonistas do receptor-H;) incluem qualquer um ou mais dos numerosos
antagonistas conhecidos, que inibem os receptores-H, e sdo seguros para uso
humano. Todos s3o inibidores reversiveis competitivos da interacdo de
histamina com os receptores-H;. Exemplos incluem etanolaminas,
etilenodiaminas e alquilaminas. Além disso, outras anti-histaminas de
primeira geragdo incluem aquelas que podem ser caracterizadas como
baseadas em piperizina e fenotiazinas. Antagonistas de segunda geracdo, que
ndo sdo sedantes, t¢ém uma relagdo de estrutura-atividade semelhante pelo fato
de reterem o grupo etileno do nuicleo (as alquilaminas) ou imitarem o grupo
amina terciaria com piperizina ou piperidina.

Exemplos de antagonistas incluem, sem limitag3o,
amelexanox, astemizol, azatadina, azelastina, acrivastina, bronfeniramina,
cetirizina, levocetirizina, efletirizina, clorfeniramina, clemastina, ciclizina,
carebastina, ciproeptadina, carbinoxamina, descarboetoxilorratadina,
doxilamina, dimetindeno, ebastina, epinastina, efletirizina, fexofenadina,
hidroxizina, cetotifeno, loratadina, levocabastina, mizolastina, mequitazina,
mianserina, noberastina, meclizina, norastemizol, olopatadina, picumast,
pirilamina, prometazina, terfenadina, tripelenamina, temelastina, trimeprazina
e triprolidina, particularmente cetirizina, levocetirizina, efletirizina e
fexofenadina.

Antagonistas H1 exemplificativos sdo como seguem:

Etanolaminas: maleato de carbinoxamina, fumarato de

clemastina, cloridreto de difenilidramina e dimenidrinato.
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Etilenodiaminas: anleato de pirilamina, tripelenamina HCI, e
citrato de tripelenamina.

Alquilaminas: chlofeniramina e seus sais, tais como sal de
maleato, e acrivastina.

Piperazinas: hidroxizina HCI, pamoato de hidroxizina,
ciclizina HCI, lactato de ciclizina, meclizina HCI e cetirizina HCI.

Piperidinas: Astemizol, levocabastina HCI, loratadina ou seu
analogo descarboetoxi e cloridreto de terfenadina e fexofenadina ou outro sal
farmaceuticamente aceitavel.

O cloridreto de azelastina ¢ ainda outro antagonista do receptor
H; que pode ser usado em combina¢do com um inibidor de PDE4.

A droga ou uma das drogas pode ser um antagonista H3 (e/ou
agonista inverso). Exemplos de antagonistas H3 incluem, por exemplo,
aqueles compostos descritos em W02004/035556 e em W0O2006/045416.

Outros antagonistas do receptor da histamina que podem ser
usados incluem antagonistas (e/ou agonistas inversos) do receptor de H4, por
exemplo, os compostos descritos em Jablonowski et al.,, J. Med. Chem.
46:3957-3960 (2003).

Adequadamente, a formulagdo de droga inclui um ou mais de
um agonista de adrenorreceptor [3,, um corticosterdide, um inibidor de PDE-4
e um anti-colinérgico.

Geralmente, as particulas de droga em pd adequadas para
suprimento a regido bronquial ou alveolar do pulmio tém um didmetro
aerodindmico menor do que 10 micrometros, preferivelmente de 1 — 6
micréometros. Outras particulas dimensionadas podem ser usadas se o
suprimento a outras partes do trato respiratorio for desejada, tais como a
cavidade nasal, boca ou garganta.

A quantidade de qualquer droga particular ou um seu sal,

solvato ou derivado fisiologicamente funcional farmaceuticamente aceitavel,




10

15

20

25

81

que € necessario para obter-se um efeito terapéutico, variara, naturalmente,
com o composto particular, a via de administragdo, o individuo sob
tratamento e o distirbio ou doenga particular sendo tratado. As drogas para
tratamento dos disturbios respiratorios aqui podem, por exemplo, ser
administrados por inalagdo em uma dose de 0,0005 mg a 10 mg,
preferivelmente 0,005 mg a 0,5 mg. A faixa de dose para humanos adultos ¢
geralmente de 0,0005 mg a 100 mg por dia e, preferivelmente, 0,01 mg a 1,5
mg por dia.

Em uma forma de realizagdo, a droga é formulada como
qualquer formulagdo aerossol adequada, opcionalmente contendo outros
componentes aditivos farmaceuticamente aceitaveis. Em formas de
realizacdo, a formulagdo aerossol compreende uma suspensio de uma droga
em um propelente. Em formas de realizagdo, o propelente é um
fluorocarboneto ou propelente de clorofluorocarboneto contendo hidrogénio.

Propelentes adequados incluem, por exemplo,
clorofluorocarbonetos contendo C;-Cjhidrogénio, tais como CH,CIF,
CCIF,CHCIF, CF;CHCIF, CHF,CCIF,, CHCIFCHF,, CF;CH,Cl e CCIF,CHs;
fluorocarbonetos contendo C;-Cshidrogénio, tais como CHF,CHF,, CF;CHSF,
CHF,CH; e CF;CHFCF;; e perfluorocarbonetos tais como CF;CF; e
CF;CF,CF;.

Onde misturas dos fluorocarbonetos ou clorofluorocarbonetos
contendo hidrogénio forem empregadas, elas podem ser misturas dos
compostos acima identificados ou misturas, preferivelmente misturas binarias,
com outros fluorocarbonetos ou clorofluorocarbonetos contendo hidrogénio,
por exemplo, CHCIF,, CH,F, e CFs;CHj;. Preferivelmente, um unico
fluorocarboneto ou clorofluorocarboneto contendo hidrogénio é empregado
como o propelente. Particularmente preferidos como propelentes sdo os
fluorocarbonetos  contendo  C;-Cshidrogénio, tais como 1,1,1,2-

tetrafluoroetano (CF;CH,F) e 1,1,1,2,3,3,3-heptafluoro-n-propano
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(CF;CHFCF3) ou suas misturas.

As  formulagdes de  droga s@o  preferivelmente
substancialmente livres de clorofluorocarboneto, tais como CCI;F, CCl,F; e
CF;CCl;. Preferivelmente, o propelente é HFA134a ou HFA-227 liquefeito
ou misturas deles.

O propelente pode adicionalmente conter um adjuvante volatil,
tal como um hidrocarboneto saturado, por exemplo, propano, n-butano,
liquefeito, pentano e isopentano ou um dialquil éter, por exemplo, dimetil
¢ter. Em geral, at¢é 50 % p/p do propelente podem compreender um
hidrocarboneto volatil, por exemplo, 1 a 30 % p/p. Entretanto, formulagdes
que sdo livres ou substancialmente livres de adjuvantes volateis sdo
preferidas. Em certos casos pode ser desejavel incluirem-se apropriadas
quantidades de 4gua, o que pode ser vantajoso na modificacdo das
propriedades dielétricas do propelente.

Um co-solvente polar tal como alcoois e polidis C, alifaticos,
p. ex., etanol, isopropanol e propileno glicol, preferivelmente etanol, podem
ser incluidos na formulagédo de droga na quantidade desejada, para melhorar a
dispersdo da formulagdo, como o Unico excipiente ou em adi¢do a outros
excipientes, tais como tensoativos. Em formas de realiza¢do, a formulagdo de
droga pode conter 0,01 a 5 % p/p com base no propelente de um co-solvente
polar, p. ex., etanol, preferivelmente 0,1 a 5 % p/p, p. ex., cercade 0,1 a 1 %
p/p. Em formas de realizagdo aqui, o solvente é adicionado em quantidades
suficientes para solubilizar parte do ou todo o componente de droga, tais
formula¢bes sendo comumente referidas como formula¢des de droga de
aerossol em ‘solugdo’.

Um tensoativo pode também ser empregado na formulagdao
aerossol. Exemplos de tensoativos convencionais sdo descritos em EP-A-
372.377. A quantidade de tensoativo empregado ¢ desejavel na faixa de

relagdo de 0,0001% a 50 % p/p em relagdo a droga, em particular, relacdo de
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0,05 a 10 % p/p.

A formula¢do de droga de aerossol desejavelmente contém
0,005 — 10 % p/p, preferivelmente 0,005 a 5 % p/p, especialmente 0,01 a 2 %
p/p de droga em relagdo ao peso total da formulagio.

Em outra forma de realizagdo, a droga é formulada como
qualquer formulagéo fluida, particularmente uma formulag¢do em solugdo (p.
eX., aquosa) ou uma formulagdo em suspensdo, opcionalmente contendo
outros componentes aditivos farmaceuticamente aceitaveis.

As formulag¢des adequadas (p. ex., solugdo ou suspensio)
podem ser estabilizadas (p. ex., usando-se acido cloridrico ou hidréxido de
sodio) por sele¢do apropriada de pH. Tipicamente, o pH sera ajustado a entre
4,5 e 7,5, preferivelmente entre 5,0 e 7,0, especialmente em torno de 6 a 6,5.

Formulagdes adequadas (p. ex., solugdo ou suspensido) podem
compreender um ou mais excipientes. Pelo termo “excipiente” aqui
pretendemos significar materiais substancialmente inertes que ndo sio toxicos
e ndo interagem com outros componentes de uma composi¢do de uma
maneira deletéria, incluindo mas n3o limitado a graus farmacéuticos de
carboidratos, sais organicos e inorgdnicos, polimeros, aminoacidos,
fosfolipideos, agentes umectante, emulsificantes, tensoativos, poloxdmeros,
plurénicos e resinas de troca iénica e suas combinacgdes.

Carboidratos adequados incluem monossacarideos incluindo
frutose; dissacarideos, tais como mas ndo limitados a lactose e suas
combinagdes e derivados; polissacarideos tais como mas nido limitados a
celulose e suas combinagdes e derivados; oligossacarideos, tais como mas nio
limitado a dextrinas e suas combinag¢des e derivados; polidis, tais como mas
ndo limitados a sorbitol e suas combinag¢des e derivados.

Sais orgénicos e inorganicos adequados incluem fosfatos de
sédio ou célcio, estearato de magnésio e suas combinag¢des e derivados.

Polimeros adequados incluem polimeros de proteina
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biodegradaveis naturais, incluindo mas nfo limitado a gelatina e suas
combinagGes e derivados; polimeros de polissacarideo biodegradaveis
naturais, incluindo mas ndo limitado a quitina e amido, amido reticulado e
suas combinagGes e derivados; polimeros biodegradaveis semi-sintéticos,
incluindo mas ndo limitado a derivados de quitosana; e polimeros
biodegradaveis sintéticos, incluindo mas nio limitado a polietileno glicéis
(PEG), &cido polilatico (PLA), polimeros sintéticos incluindo mas ndo
limitado a polivinil 4alcool e suas combinagdes e derivados;

Aminoécidos adequados incluem aminodacidos ndo-polares,
tais como leucina e suas combinagdes e derivados. Fosfolipideos adequados
incluem lecitinas e suas combinag¢des e derivados.

Agentes umectantes, tensoativos e/ou emulsificantes
adequados incluem goma acéicia, colesterol, acidos graxos incluindo suas
combinagbes e derivados. Poloxdmeros adequados e/ou Pluronics incluem
poloxamero 188, Pluronic® F-108 e suas combinagdes e derivados. Resinas de
troca id6nica adequadas incluem amberlite IR120 e suas combinagdes e
derivados;

Formulagdes de solugdo adequadas podem compreender um
agente solubilizante tal como um tensoativo. Tensoativos adequados incluem
polimeros de a-[4-(1,1,3,3-tetrametilbutil) fenil]-w-hidroxipoli(6xi-1,2-
etanodiil), incluindo aqueles da série Triton, p.ex., Triton X-100, Triton X-
114 e Triton X-305 em que o nimero X € largamente indicativo do nimero
médio de conjuntos repetidores etoxi do polimero (tipicamente em torno de 7-
70, particularmente em torno de 7-30, especialmente em torno de 7-10) e
polimeros de 4-(1,1,3,3-tetrametilbutil) fenol com formaldeido e oxirano, tais
como aqueles tendo um peso molecular relativo de 3500-5000, especialmente
4000-4700, particularmente Tiloxapol. O tensoativo é tipicamente empregado
em uma concentragdo em torno de 0,5-10%, preferivelmente em torno de 2 —

5 % p/p, com base no peso da formulag3o.
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Formulagdes de solugdo adequadas podem também
compreender agentes co-solvatantes organicos contendo hidroxila, incluindo
glicéis tais como polietileno glicois (p. ex., PEG 200) e propileno glicol;
agUcares tais como dextrose; e etanol. Dextrose e polietileno glicol (p. ex.,
PEG 200) sdo preferidos, particularmente dextrose. Propileno glicol €
preferivelmente usado em uma quantidade de nfo mais do que 20%,
especialmente ndo mais do que 10% e, muitissimo preferivelmente, evitados
completamente. O etanol € preferivelmente evitado. Os agentes co-solvatantes
organicos contendo hidroxila s3o tipicamente empregados em uma
concentragdo de 0,1 — 20 %, p. ex., 0,5 — 10 %, p. ex., em tornode 1 — 5 %
p/p com base no peso da formulag3o.

Formulagdes de solugdo adequadas podem também
compreender agentes solubilizantes, tais como polissorbato, glicerina, benzil
alcool, derivados de polioxietileno 6leos de ricino, polietileno glicol e
polioxietileno alquil éteres (p. ex., Cremoforos, Brij).

Formulagbes em solu¢do adequadas podem também
compreender um ou mais dos seguintes componentes: agentes de aumento da
viscosidade; conservantes; e agentes de ajuste da isotonicidade.

Agentes de aumento da viscosidade adequados incluem
carboximetilcelulose, veegum, tragacanto, bentonita,
hidroxipropilmetilcelulose, hidroxipropilcelulose, hidroxietilcelulose,
poloxameros (p. ex., poloxdmero 407), polietileno glicois, alginatos, gomas
xantim, carragenanos e carbopois.

Conservantes adequados incluem compostos de amoénio
quaternario (p. ex., cloreto de benzalconio, cloreto de benzetonio, cetrimida e
cloreto de cetilpiridinio), agentes mercuriais (p. ex., nitrato fenilmercurico,
acetato fenilmerctrico e timerosal), agentes alcoodlicos (p. ex., clorobutanol,
feniletil alcool e benzil 4lcool), ésteres antibacterianos (p. ex., ésteres de acido

para-hidroxibenzodico), agentes quelantes, tais como edetato dissédico
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(EDTA) e outros agentes antimicrocianos, tais como clorexidina, clorocresol,
acido sérbico e seus sais e polimixina.

Agentes de ajuste da isotonicidade adequados atuam tal como
para obter isotonicidade com fluidos corporais (p. ex., fluidos da cavidade
nasal), resultando em reduzidos niveis de irritagdo associados com muitas
formula¢des nasais. Exemplos de agentes de ajuste de isotonicidade
adequados sdo cloreto de sédio, dextrose e cloreto de célcio.

As formulagdes em suspensio adequadas compreendem uma
suspensdo aquosa de droga particulada e, opcionalmente, agentes de
suspensdo, conservantes, agentes umectantes ou agentes de ajuste da
isotonicidade.

Agentes de suspensao adequados incluem
carboximetilcelulose, veegum, tragacanto, bentonita, metilcelulose e
polietileno glicois.

Os agentes umectantes adequados funcionam para umedecer as
particulas da droga para facilitar sua dispersdo na fase aquosa da composi¢do.
Exemplos de agentes umectantes que podem ser usados sdo alcoois graxos,
ésteres e ¢teres. Preferivelmente, o agente umectante é um tensoativo
hidrofilico  nao-i6nico, muitissimo preferivelmente monooleato de
polioxietileno (20) sorbitano (suprido como o produto de marca Polysorbate
80).

Conservantes e agentes de ajuste de isotonicidade adequados
sdo como descritos acima em relagdo as formulagdes em solugio.

O dispositivo dispensador de droga aqui é em uma forma de
realizagdo adequada para dispensar droga aerossolizada (p. ex., para inalagdo
via a boca) para o tratamento de disturbios respiratorios, tais como disturbios
dos pulmdes e tratos bronquiais, incluindo asma e distarbio pulmonar
obstrutivo cronico (COPD). Em outra forma de realiza¢do, a inveng¢do €&

adequada para dispensar droga aerossolizada (p. ex., para inalagdo via a boca)
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para o tratamento de uma condi¢do requerendo tratamento pela circulagdo
sistémica de droga, por exemplo, enxaqueca, diabetes, alivio da dor, p- ex.,
morfina inalada.

A administragdo de droga em forma aerossolizada pode ser
indicada para o tratamento de sintomas suaves, moderados ou severos, agudos
ou crdnicos, ou para tratamento profilatico. Observamos que a dose precisa
administrada dependera da idade e condigio do paciente, da droga particulada
particular usado e da fequéncia de administragio e finalmente sera a discri¢do
do médico atendente. Quando combinagdes de drogas sdo empregadas, a dose
de cada componente da combinagdo em geral serd aquela empregada para
cada componente quando usado sozinho. Tipicamente, a administracdo pode
ser uma ou mais vezes, por exemplo, de 1 a 8 vezes por dia, fornecendo-se,
por exemplo, 1, 2, 3 ou 4 baforadas de aerossol cada vez. Cada atuacdo de
valvula, por exemplo, pode suprir 5pg, 50pg, 100pg, 200pug ou 250ug de uma
droga. Tipicamente, cada lata enchida para uso em um inalador de dose
medida contém 60, 100, 120 ou 200 doses ou baforadas medidas; a dosagem
de cada droga € conhecida ou prontamente verificavel por aqueles habeis na
técnica.

Em outra forma de realizagdo, o dispositivo dispensador de
droga aqui ¢ adequado para administrar formulagdes de droga fluidas para o
tratamento de condi¢des inflamatorias e/ou alérgicas das passagens nasais,
tais como rinite, p. ex., rinite sazonal e perenial, bem como outras condi¢des
inflamatorias locais, tais como asma, COPD e dermatite. Um regime de
dosagem adequado seria para o paciente inalar lentamente através do nariz
subsequente a cavidade nasal sendo limpada. Durante a inalagdo, a
formulagdo seria aplicada a uma narina, enquanto a outra é manualmente
comprimida. Este procedimento seria entdo repetido para a outra narina.
Tipicamente, uma ou duas inala¢des por narina seriam administradas pelo

procedimento acima até trés vezes cada dia, idealmente uma vez diariamente.
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REIVINDICACOES

1. Dispositivo dispensador de droga, caracterizado pelo fato de

compreender:

(a) um alojamento;

(b) estendendo-se de dito alojamento, uma saida para insergao
em uma cavidade corporal de um paciente;

(c¢) provido ao alojamento e moével com relagdo a ele, um
dispositivo de descarga de droga, dito dispositivo de descarga de droga tendo
um eixo geométrico longitudinal e compreendendo um recipiente para
armazenar uma formula¢do de droga a ser dispensada, um mecanismo de
descarga e um canal de descarga de dito recipiente para descarga de dita
formulagdo de droga para dita saida;

(d) conectar ao dispositivo de descarga de droga, um colar de
recipiente;

(e) conectar a dito colar de recipiente € mével com relagdo a
ele ao longo do eixo geométrico longitudinal do dispositivo de descarga de
droga, um elemento de transferéncia, dito elemento de transferéncia incluindo
uma parte atuante;

(f) provido ao alojamento, pelo menos um membro operavel
por dedo mdvel para aplicar uma forga a dita parte atuante de dito elemento
de transferéncia, para mover o elemento de transferéncia ao longo do eixo
geométrico longitudinal em uma primeira dire¢do;

(g) conectando o colar de recipiente com o elemento de
transferéncia, um mecanismo de solicitagdo para armazenar energia de
solicitagdo no movimento do elemento de transferéncia ao longo do eixo
geométrico longitudinal na primeira diregdo; €

(h) provido ao colar de recipiente, um mecanismo de pré-carga
para evitar a transferéncia de dita energia de solicitagdo para o colar de

recipiente, para mover dito dispositivo de descarga de droga ao longo do eixo
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geométrico longitudinal na primeira direg¢do, para acionar o mecanismo de
descarga até uma forga limiar predeterminada ser superada.
2. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 1, caracterizado pelo fato o alojamento ser dimensionado e

conformado para possibilitar operagio com uma das mios do dispositivo
dispensador.
3. Dispositivo dispensador de droga de acordo com uma o

outra das reivindicag¢des 1 ou 2, caracterizado pelo fato de a saida ser provida

com uma cobertura protetora removivel.
4. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 3, caracterizado pelo fato de o recipiente ter uma

forma cilindrica e o eixo geométrico longitudinal ser definido pelo eixo
geométrico central do recipiente cilindrico.
5. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 4, caracterizado pelo fato de o canal de descarga

estender-se para fora a partir do gargalo do recipiente.
6. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 5, caracterizado pelo fato de o canal de descarga

ser recebido por uma cavidade ou passagem provida em uma parte do
alojamento, cavidade ou passagem esta possibilitando comunica¢do com a
saida para dispensac¢ao da droga descarregada a um paciente.

7. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 6, caracterizado pelo fato de o colar de recipiente

permanentemente encaixar com o recipiente.

8. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicag¢des 1 a 7, caracterizado pelo fato de o colar de recipiente
encaixar com o gargalo do recipiente por meio de um colar de anel fendido
provido no mesmao.

9. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer
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uma das reivindicagdes 1 a 8, caracterizado pelo fato de o elemento de

transferéncia compreender um colar de extens3o.
10. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicacdo 9, caracterizado pelo fato de o colar de extensdo encaixar em

torno do colar de recipiente.
11. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 10, caracterizado pelo fato de a parte atuante

definir uma superficie de contato.
12. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 11, caracterizado pelo fato de o pelo menos um

membro operavel por dedo definir uma superficie de suporte.
13. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 12, caracterizado pelo fato de o pelo menos um

membro operavel por dedo ser disposto para aplicar vantagem mecanica.
14. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a
reivindicagdo 13, caracterizado pelo fato de dita vantagem mecéanica ter uma

relagdo de 1,5:1 a 10:1.

15. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 14, caracterizado pelo fato de o pelo menos um membro

operavel por dedo compreender uma alavanca.
16. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 15, caracterizado pelo fato de o pelo menos um membro

operavel por dedo compreender pelo menos uma alavanca articuladamente
conectada a parte do alojamento.
17. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 16, caracterizado pelo fato de haver duas alavancas opostas,

cada uma das quais conectando-se articuladamente a parte do alojamento €
disposta para atuar sobre o elemento de transferéncia, a fim de impelir o

elemento de transferéncia na primeira dire¢do, quando as duas alavancas
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opostas sdo comprimidas juntas por um usudrio.
18. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagSes 16 ou 17, caracterizado pelo fato de a ou cada

alavanca ser articuladamente suportada em uma extremidade inferior do
alojamento.
19. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 18, caracterizado pelo fato de adicionalmente

compreender um mecanismo de travamento para reversivelmente travar o
movimento do pelo menos um membro operavel por dedo.
20. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 18, caracterizado pelo fato de adicionalmente

compreender um mecanismo de travamento para reversivelmente travar o
movimento do colar de recipiente.

21. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 20, caracterizado pelo fato dito mecanismo de travamento nio
impedir o movimento do pelo menos um membro operavel por dedo e/ou do
elemento de transferéncia.

22. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 19 a 21, caracterizado pelo fato de o mecanismo de

travamento compreender um elemento de travamento selecionado do grupo
consistindo de um brago, proje¢do e contato.
23. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 19 a 22, caracterizado pelo fato de o mecanismo de

travamento ser provido integral a uma cobertura removivel para a saida.
24. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 23, caracterizado pelo fato de o mecanismo de

solicitagdo compreender uma ou mais molas.

25. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 24, caracterizado pelo fato de o mecanismo de travamento
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compreender um arranjo de duas molas localizando uma em um ou outro lado
do colar de recipiente.
26. Dispositivo dispensador de droga de acordo com uma ou

outra das reivindica¢des 24 ou 25, caracterizado pelo fato o mecanismo de

solicitagdo compreender uma ou mais molas de extensao.
27. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicacdo 26, caracterizado pelo fato de a ou cada mola de extensdo ter

uma forma em espiral fechada.
28. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 27, caracterizado pelo fato de a ou cada mola de extensdo

definir uma tragdo por solicita¢do inicial em seu estado ‘em repouso’.
29. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicag@o 28, caracterizado pelo fato de a tragdo por solicitagdo inicial,

definida pela uma ou mais molas de extensdo em combinag¢io, ser de 1 a 15N
mais baixa do que aquela da forga limiar predeterminada.
30. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindica¢des 26 a 29, caracterizado pelo fato de a ou cada mola de

extensdo definir uma taxa de mola de 0,5 a 5 N/mm.
31. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 30, caracterizado pelo fato de a for¢a limiar

predeterminada ser na faixa de 5 a 30N.
32. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 31, caracterizado pelo fato de o mecanismo de

pré-carga ser interposto entre o colar de recipiente e o alojamento.
33. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicacdo 32, caracterizado pelo fato de o mecanismo de pré-carga

compreender um ou mais detentores providos no colar de recipiente para
encaixe reversivel com parte do alojamento.

34. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a
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reivindicacgd@o 33, caracterizado pelo fato de o ou cada detentor compreender

um brago de suporte flexivel.
35. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagio 34, caracterizado pelo fato de dito braco de suporte flexivel ser

disposto para encaixe reversivel com um degrau ou contato provido no
alojamento.
36. Dispositivo dispensador de droga de acordo com uma ou

outra das reivindica¢des 34 ou 35, caracterizado pelo fato de o mecanismo de

pré-carga compreender um arranjo de dois ou quatro bragos de suporte
flexiveis.
37. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 34 a 36, caracterizado pelo fato de um mecanismo

guia ser provido no elemento de transferéncia para guiar o desencaixe do ou
de cada brago de suporte flexivel.
38. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 37, caracterizado pelo fato de dito mecanismo guia

compreender uma rampa guia, que interage com uma cabeg¢a conformada do
ou de cada brago de suporte flexivel.
39. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 34 a 38, caracterizado pelo fato de um mecanismo

guia de reassentamento ser provido no elemento de transferéncia para guiar o
encaixe do ou de cada brago de suporte flexivel.
40. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicacdo 39, caracterizado pelo fato de dito mecanismo guia de

reassentamento compreender uma rampa guia de reassentamento, que interage
com uma cabega de reassentamento conformada do ou de cada brago de
suporte flexivel.

41. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 32, caracterizado pelo fato de o mecanismo de pré-carga



10

15

20

25

7

compreender um ou mais detentores providos no alojamento para encaixe
reversivel com parte do colar de recipiente.

42. Dispositivo dispensador de droga, caracterizado pelo fato

de compreender:

um alojamento que compreender uma saida para inser¢do em
uma cavidade corporal de um paciente,

um dispositivo de descarga de droga no alojamento,
compreendendo um recipiente para armazenar uma formulagido de droga a ser
dispensada e um mecanismo de descarga para descarga de dita formula¢do de
droga de dito recipiente para dita saida, o dispositivo de descarga de droga
disposto no alojamento de modo que o mecanismo de descarga é mantido
estacionario e o recipiente é movel em uma primeira diregdo relativa ao
mecanismo de descarga para colocar o dispositivo em um modo de descarga,
em que a formulagdo é descarregada do recipiente para a saida; e

um arranjo de catapulta para langar o recipiente na primeira
dire¢do relativa ao mecanismo de descarga, compreendendo uma primeira
parte fixada ao recipiente, uma segunda parte conectada a primeira parte, de
modo que as primeira e segunda partes sio moveis em direcdo e afastando-se
entre si, uma for¢a de solicitagdo para solicitar as primeira e segunda partes
para uma configuragdo de repouso das mesmas, um trinco adaptado em uso
para prender a primeira parte contra movimento na primeira dire¢do, quando a
segunda parte é movida afastando-se da primeira parte em dita primeira
direcdo contra a forga de solicitagdo, e uma liberagdo de trinco adaptada para
liberar o trinco, quando a segunda parte tiver se movido por uma distincia
predeterminada da primeira parte na primeira dire¢8o, para possibilitar que a
forga de solicitacdo mova a primeira parte na primeira dire¢fo para a segunda
parte e transporte o recipiente na primeira dire¢do relativa ao mecanismo de
descarga, para colocar o dispositivo de descarga de droga em seu modo de

descarga.
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43. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagédo 42, caracterizado pelo fato de o trinco ser provido na primeira

parte e a liberagdo de trinco ser provida na segunda parte.
44. Dispositivo dispensador de droga de acordo com uma ou

outra das reivindicagdes 42 ou 43, caracterizado pelo fato de a primeira parte

ser um colar.
45. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 42 a 44, caracterizado pelo fato de a segunda parte ser

um colar.
46. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 42 a 45, caracterizado pelo fato de o trinco ser

formado por uma ou mais proje¢des da primeira parte.
47. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindica¢des 42 a 46, caracterizado pelo fato de a liberagdo de

trinco ser formada por uma sua superficie para contactar o trinco para sua
liberagéo

48. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 42 a 47, caracterizado pelo fato de a forga de
solicitag@o ser provida por um elemento resiliente.
49. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 48, caracterizado pelo fato de o elemento resiliente ser uma

mola.
50. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagles 42 a 49, caracterizado pelo fato de o dispositivo ter

um mecanismo atuante para mover a segunda parte do arranjo de catapulta na
primeira dire¢do por uma distdncia predeterminada da primeira parte para a
liberacgdo de trinco liberar o trinco.

51. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 50, caracterizado pelo fato de o mecanismo atuante
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59. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 58, caracterizado pelo fato de dito tubo de descarga ser recebido

dentro de um bloco de tubo de descarga provido no alojamento, bloco de tubo
de descarga este incluindo uma passagem que atua tal a fim de descarregar
droga fluida pelo canal oriundo do tubo de descarga para a saida.

60. Dispositivo dispensador de droga de acordo com uma ou

outra das reivindicagdes 58 ou 59, caracterizado pelo fato de a saida definir

um bico.
61. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 58 a 60, caracterizado pelo fato de o recipiente de

fluido compreender uma formulagdo de droga fluida compreendendo uma
solugdo de droga em um solvente.
62. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 58 a 61, caracterizado pelo fato de o recipiente de

fluido compreender uma formulagdo de droga fluida compreendendo uma
suspensdo de uma droga em um agente de suspensdo.

63. Dispositivo dispensador de droga de acordo com qualquer

uma das reivindicagdes 1 a 62, caracterizado pelo fato de a droga ser um
agente anti-inflamatorio.
64. Dispositivo dispensador de droga de acordo com a

reivindicagdo 63, caracterizado pelo fato de dito agente anti-inflamatoério ser

selecionado do grupo consistindo de um corticosteroide, um NSAID, um
composto glicocorticéide e suas misturas.

65. Dispositivo dispensador de droga, caracterizado pelo fato

de ser como substancialmente descrito aqui com referéncia aos desenhos
anexos.

66. Conjunto de alojamento para recebimento de um
dispositivo de descarga de droga, dito dispositivo de descarga de droga tendo

um eixo geométrico longitudinal e compreendendo um recipiente para
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armazenar uma formulagdo de droga a ser dispensada, um mecanismo de
descarga e um canal de descarga estendendo-se de dito recipiente para

descarga de dita formulagdo de droga, caracterizado pelo fato de

compreender:

(a) um alojamento;

(b) estendendo-se de dito alojamento, uma saida para insergao
dentro de uma cavidade corporal de um paciente;

(¢) um colar de recipiente disposto para conexdo com o0
dispositivo de descarga de droga;

(d) conectando-se a dito colar de recipiente € movel com
relacdo a ele ao longo do eixo geométrico longitudinal do dispositivo de
descarga de droga, um elemento de transferéncia, dito elemento de
transferéncia incluindo uma parte atuante;

(e) provido no alojamento, pelo menos um membro operavel
por dedo movel para aplicar uma forga a dita parte atuante de dito elemento
de transferéncia para mover o elemento de transferéncia ao longo do eixo
geométrico longitudinal em uma primeira dire¢io;

(f) conectando o colar de recipiente com o elemento de
transferéncia, um mecanismo de solicitagdo para armazenar energia de
solicitagdo no movimento do elemento de transferéncia ao longo do eixo
geométrico longitudinal na primeira dire¢do; e

(g) provido no colar de recipiente, um mecanismo de pré-carga
para evitar transferéncia de dita energia de solicitagdo para o colar de
recipiente para mover dito dispositivo de descarga de droga ao longo do eixo
geométrico longitudinal na primeira dire¢do, para acionar o mecanismo de
descarga até uma forga limiar predeterminada ser superada.

67. Conjunto de alojamento, caracterizado pelo fato de ser para

recebimento reversivel de um dispositivo de descarga de droga

substancialmente como descrito aqui com referéncia aos desenhos anexos.
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68. Arranjo de catapulta para langar um recipiente de

dispensacdo de fluido para um seu modo de dispensagdo, caracterizado pelo

fato de compreender:

uma primeira parte para fixa¢do ao recipiente;

uma segunda parte conectada a primeira parte, de modo que as
primeira e segunda partes sejam moveis em direcio e afastando-se entre si;

uma forga de solicitagdo para solicitar as primeira e segunda
partes para uma configuracdo de repouso das mesmas;

um trinco adaptado em uso para prender a primeira parte
contra movimento em uma primeira dire¢do, quando a segunda parte é
movida afastando-se da primeira parte em dita primeira dire¢do contra a forga
de solicitagdo; e

uma liberagdo de trinco adaptada para liberar o trinco, quando
a segunda parte tiver se movido por uma predeterminada distdncia da primeira
parte na primeira direcdo, para possibilitar que a forga de solicitagio mova a
primeira parte na primeira dire¢o para a segunda parte.

69. Arranjo de acordo com a reivindica¢do 68, caracterizado

pelo fato de o trinco ser provido na primeira parte e a liberagdo de trinco ser
provida na segunda parte.
70. Arranjo de acordo com a reivindicagdo 68 ou 69,

caracterizado pelo fato de o trinco ser formado por uma ou mais proje¢des da

primeira parte.
71. Arranjo de acordo com a reivindicagdo 68, 69 ou 70,

caracterizado pelo fato de a liberagdo de trinco ser formada por uma sua

superficie para contactar o trinco para sua liberag3o.
72. Arranjo de acordo com qualquer uma das reivindicagdes

68 a 71, caracterizado pelo fato de a forca de solicitagdo ser provida por um

elemento resiliente.

73. Arranjo de acordo com qualquer uma das reivindicagdes
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68 a 72, caracterizado pelo fato de o recipiente de dispensagdo de fluido
compreender uma parte de recipiente para um fluido, a que a primeira parte €
fixada, e um membro de dispensagdo através do qual fluido dentro da parte de
recipiente € dispensavel dela no movimento da parte de recipiente em relagdo
ao membro de dispensacgéao.

74. Conjunto de um arranjo de um recipiente de dispensagao
de fluido e catapulta como definido em qualquer uma das reivindicagdes 68 a

73, caracterizado pelo fato a primeira parte ser fixada ao recipiente.

75. Dispensador de droga, caracterizado pelo fato de ter um

alojamento que recebe o conjunto como definido na reivindicagdo 74, quando
dependente da reivindicagdo 73, o alojamento tendo um suporte que recebe o
membro de dispensagdo e uma superficie de travamento para o trinco prender
em movimento a segunda parte na primeira dire¢do para prender a primeira
parte e, em consequéncia, a parte de recipiente, contra movimento na primeira
direcdo e ou dispensador tendo uma saida através da qual fluido dispensado
pela parte de recipiente é dispensavel pelo dispensador e um mecanismo
atuante para mover a segunda parte do arranjo de catapulta na primeira
dire¢do por uma predeterminada distancia da primeira parte para a liberagdo
de trinco liberar o trinco da superficie de travamento e para a forca de
solicitagdo mover a primeira parte na primeira dire¢do e, consequentemente,
mover a parte de recipiente na primeira dire¢do relativa ao membro de
dispensacdo para dispensa¢do do mesmo através da saida.

76. Dispositivo de acordo com a reivindicagdo 75,

caracterizado pelo fato de o mecanismo atuante compreender pelo menos um

membro operavel por dedo.
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RESUMO
“DISPOSITIVO DISPENSADOR DE DROGA, CONJUNTO DE
ALOJAMENTO, ARRANJO DE CATAPULTA, CONJUNTO DE UM
ARRANJO DE UM RECIPIENTE DE DISPENSACAO DE FLUIDO E
CATAPULTA, E, DISPENSADOR DE DROGA”

E provido um dispositivo dispensador de droga
compreendendo um alojamento; estendendo-se do alojamento, uma saida para
inser¢do dentro de uma cavidade corporal de um paciente; fornecido ao
alojamento e movel com relagdo a ele, um dispositivo dispensador de droga
tendo um eixo geométrico longitudinal e compreendendo um recipiente para
armazenar uma formulagdo de droga a ser dispensada, um mecanismo de
descarga e um canal de descarga do recipiente para descarga da formulagéo de
droga para a saida; conectando-se com o dispositivo dispensador de droga, um
colar de recipiente; conectando-se com o colar de recipiente e movel com
relagio a ele ao longo do eixo geométrico longitudinal do dispositivo
dispensador de droga, um elemento de transferéncia, o elemento de
transferéncia incluindo uma parte atuante; fornecido no alojamento, pelo
menos um membro operdvel por dedo, moével para aplicar uma forgca a parte
atuante do elemento de transferéncia, para mover o elemento de transferéncia
ao longo do eixo geométrico longitudinal em uma primeira dire¢io; ligando o
colar de recipiente com o elemento de transferéncia, um mecanismo de
solicitagdo para armazenar energia de solicitagdo ao mover o elemento de
transferéncia ao longo do eixo geométrico longitudinal na primeira direcdo; €
provido no colar de recipiente, um mecanismo de pré-carga, para evitar a
transferéncia da energia de solicitagdo para o colar de recipiente, para mover
o dispositivo de descarga de droga ao longo do eixo geométrico longitudinal
na primeira dire¢do, para acionar o mecanismo de descarga até uma pre-

determinada forga limiar ser superada.



	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS
	DRAWINGS
	ABSTRACT

