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DESCRICAO
DA
PATENTE DE INVENCAO

N2 95 757

REQUERENTE: RHONE-POULENC SANTE, francesa, com sede em
20, avenue Raymond Aron, 92160 Antony, Franga

EPIGRAFE: "Processo de preparacfo de composicBes farmacéu-
ticas a base de N-metil-2-firidil-3)-tetra-hi-
drotiopiranocarbotiocamida-2-8xido~1"

INVENTORES: Icilio Cavero, Serge Hondot

Reivindicaggo do direito de prioridade ao abrigo do artigo 4° da Convengéo de Paris
de 20 de Margo de 1883.

Pranca em 31 de Outubro de 1989 sob o n? 89 14272

INPI. MOD. 113 RF 16732




NC SANTE, nretends obter

M
privilégio de invengdo em Portugal.
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corendria ou comoe protectores cardiacos, caracterizade »or se

i sob & Torme da mistura racémica dos disdmeres
imonow IR ou mobh a forme do isdmeroe 1R.ZE com um produto

Ffarmecologicamente compatival, ineris ou fisiclogicaments active.
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de medo significative durante carce de uma hora apés o fim da

scarreta dguaimente um aumento claro e
srial corondric & dste com ume potdneia de
vezes mais elevadas gue a da misturas

to observa-ss um

t
indicasn cue estes produtos sxercem um efel
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Conclui-se que a mistura racémica dos isdémeros (11} = Iy
e o dgdmere {111} meThoram a circulagde corondria por um sfeito
directe 2 espacifico schre o Taite arterial sem modificacgde
notéria da dindmica cardiaca & nome mente da pressdo arterial.

ifa por via
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Ne o3o. em doses guotidianas des I e 1 mgikas

oral (1 mds de tratamento) a M-metil-Z2-(piridil-2)-tetra-hidro-

tiopiranorarboticamida-I-dxido-1 mostrou uma toleréncia geral

ido-1  pode ger

patante europeia

P 0 837 534 na qual & designade por "Forma A" ou "produto mais
Isande a polaridade determinada por cromaetografia schre

CCF) .
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Garaiments, & reacedc & sfectuads adicicnande uma solugio de

rodrdxide de féranlse (IV) ou {V

0]

} oouw de uma wmisturs destss

asulvyaides nuie solvente fnerte. come um &ter, +tal como o tetra-

~idroturans, a2 amidete de sédio ventualimentse preparado  in
eitu) em amcniaco liguide operando & temperatura de sbulicie da
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metile num solvente orgdnice inerte,

solugdce de isoticcianate de
1

comne wn 2tar, ta

de osuifédides de férmula (IV)Y ou (V) ou asz suas misturas
rodem ser obtides por oxidecio sstersosselectiva de um orodute de

farmiiaz

d2oum derivado do tité@nie (IV)Y, tal come um alesuiato  de +ikénie
(I¥Y, em msio de um hidroperdside tal como o hidropardtide de
cumiia ou de f-butile. Geralments, opera-sz2 num solvents
orginice tal come um hidrocarbonete alifétice halogenade (clorato

de metilens, §,Z-diclorcetanc) a2 uma temperaturs nréxima de

cogumelo Filamsntoso

Toérmula (Y1) pode ser obiide, por sxemplo, por

por 2quecimente a uma tempsrature compreendide entre 130 e i50°C
sendo o dcido de férmula (VII) oblide nas condicdes descritas na

patente surcpeia EP 0 073 7D4.

constituides pale H-metil-2-(piridii-3)-tetra-hidrotiopi



mistura racémice 18,28 =
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os @ gualquer outro produto

Teamaente compativel O do i

Cemo caomposigdes sélidas para administracde coral cu
zublingusl podem ser utilizades comprimidos. gilulas, pés
ihénﬁu?as de gelatina, hoéstias) ou granuiadoes. Nestas

o principio active € misturade com um ou varioes
dituentes inertes tais come amide, celulose, sacarose, lactose ou
sildica. Estas composicdes podem, dgualments. +dncluir outras

substincias pare além dos diluentes, por exempio um cu vérios

wais como © sstearato de magnésic ou ¢ talco, um
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ou um varniz.

Gamo caivemte ou veicule, pode-ss ubd
vim polistilencolicel, élesos veoetadis

4]
., & particular azeite, dsteres
orgdnices injectéveis, por exemplo o oleate de =iilo, ou cutros

sceivantes orgénicos convenientes.

Estae composiefes podem, dgualimente, conter ad juvantes,. =m

oarticular  agentes molhantes, isotonizantes, emulsionantes,

examnic por Tiltragde assepiizante, incorporande na composicde
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utica humane o H-metil-2-{piridil-3)-tatrs-

hidrotiopirenocarboticamida—-2-éxide~i, na forma de um= mistura
Tormas 15.253 ¢ 1B,ZR ou na formza do isémerc 1R.IR &

e

tamente das insuficigncias corondrias e, nomeadamante,

ne trstemento da angina de peile. 2 dgualmente GLi1 coms
protector cardiace em relagfo & ataques de isquemia.

ite procurade, da duragdo do
&o utilizada. Para um adulto,
entire 0,05 2 5 wmg por dia por

por dia por wia oral. De um
riade zm Tungde
P

posclegia aprop

£
=

ocutros factores

Praparam-se, segunde & +técnica habitual, comerimidos
dosaades com 5 mg do produte active tendo & seguints composicda:

5 mg
- 15 mg

10 mg
3 mg

1 mg
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