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(57) Resumo: USO DE UMA COMPOSIGAO NASAL E DE UMA
COMPOSIGAO BUCAL E PACK. A presente invengéo trata do uso de
uma composi¢éo nasal e de uma composi¢ao bucal para a preparagao
de uma composi¢éo combinada para um uso simultéaneo, sequencial
ou separado para o tratamento ou a prevengdo dos roncos em um
sujeito, particularmente em um roncador intenso.



10

15

20

25

T

i oy

“USO DE UMA COMPOSIGAO NASAL E DE UMA COMPOSIGCAO BUCAL E
PACK”

A presente invengdo trata do campo do tratamento e da
prevengdo do ronco e mais particularmente do ronco em certos roncadores
intensos. Nesses roncadores, um conjunto de fenémenos complexos atua e
produz um ronco caracteristico. Nessas pessoas, origem do ronco é
freqlientemente faringea e também nasal.

Ora, a agao dirigida de certos produtos sobre a faringe e a tvula
nao pode resolver totalmente o problema de alguns roncadores intensos. Trata-
se, na verdade, de intervir sobre fendmenos que envolvem ao mesmo tempo as
estruturas anatémicas do nariz e da faringe. Uma agéo simuitéanea sobre esses
dois alvos permite uma melhor eficacia.

O PROBLEMA GERAL DO RONCO

Cerca de 42 a 60% dos adultos roncam de vez em quando; 20%
dos homens e 10% das mulheres roncam de modo habitual. Um ronco médio
atinge facilmente um nivel sonoro de 45 dB a 60dB (o ruido de uma voZz), ao
passo que um ronco mais significativo pode ultrapassar 0s 95 dB, o que
corresponde ao ruido da passagem de um caminhdo. Nos roncadores intensos,
os roncos ultrapassam com freqiiéncia 60 dB e podem acarretar distarbios
sérios, ndo somente no proprio roncador como nas pessoas que vivem a seu
lado e ndo conseguem dormir por causa do barulho. De fato, nos roncadores
intensos e nas pessoas que vivem em volta deles, o sono & muitas vezes
desorganizado por causa do ruido e da intensidade dos roncos.

As causas do ronco variam de pessoa para pessoa. No plano
anatémico, o ronco ocorre principalmente quando as vias respiratérias na
garganta (faringe) se estreitam apés o relaxamento dos musculos que
normalmente mantém a passagem aberta. Esse estreitamento provoca um

fluxo de ar turbulento e vibragdes no palato mole e na base da lingua, o que
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cria o0 som do ronco. Nos roncadores intensos, a um ronco de origem faringea
superpde-se um ronco de origem nasal.

As duas principais causas do ronco de origem nasal sdQo uma
obstrugdo das vias respiratdrias nasais e uma deformagdo do nariz. Quando
ocorre uma obstrugdo das vias nasais (nariz congestionado ou entupido), o
sujeito precisa fazer um esforgo adicional para inspirar. Essa agédo pode criar
um efeito de vacuo na garganta e uma modificagdo das passagens dos fluxos
de ar na cavidade nasal que provocam um ronco. Além disso, a obstrugéo das
vias nasais faz com que o sujeito respire pela boca e é muitas vezes associada
a um ronco proveniente da garganta.

Assim, o aparecimento do ronco em alguns roncadores intensos é
devido a diversos fatores. que interagem simultaneamente entre si:
principalmente vibragdes na faringe e estreitamento das vias nasais.

RONCO NA FARINGE

As vibragées na faringe sao conseqiiéncia de um véu muito longo,
de uma posigdo de adormecer em decubito dorsal e de um estreitamento da
cavidade bucal.

A existéncia de um véu muito longo é o fator mais facilmente
compreensivel. Essa hipertrofia do véu atinge relativamente pouco os musculos

deste Ultimo, mas afeta principalmente os tecidos adiposos que existem em

volta dele, e a mucosa. A Uvula se alonga, os pilares das amidalas ficam mais

espessos e se alargam em duas meias cortinas que prolongam o veu para
baixo.

O segundo fator responsavel pelo aparecimento do ronco € o
decubito dorsal (a posicdao de dormir deitado de costas). Essa posi¢éo faz com
que o véu distendido repouse sobre a parede posterior da faringe. Nessa
posicdo anatdmica, a passagem do ar inspiratério nasal pode facilmente

levanta-lo, fazé-lo flutuar e vibrar. Se a pessoa adormecida estiver deitada
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sobre o ventre, o véu cai para a frente, e ndo corre o risco de tocar a parede
posterior ou mesmo lateral da faringe; assim, ele fica livre e deixa bem aberto
atras dele o corredor aéreo situado em sua parte posterior € 0 ar passa
facilmente. Mas é deitado de costas que o véu se aplica melhor sobre a faringe.
E essa a posigcdo habitual do roncador grave, e é nessa posicdo que 0s riscos
de asfixia sdo maiores.

O estreitamento da cavidade bucal constitui o terceiro elemento
responsavel pelo ronco. Esse estreitamento € provocado pela obesidade, a
obstru¢ao nasal e o retrognatismo.

Na faringe, o ronco se traduz pela vibragdo do véu palatal e das
paredes da faringe sob a acdo do fluxo aéreo anormalmente turbulento. Ele
estd em relagdo com as caracteristicas anatdomicas e mecanicas da faringe e
do muco que constitui uma camada viscosa superficial dos tecidos da faringe.
O muco é um elemento fisiolégico e anatdémico importante pois constitui o meio
que vai interagir com o spray (os ativos sdo projetados e devem agir nesse
meio). E, portanto, particularmente importante conhecer precisamente as
caracteristicas fisicas e fisiologicas desse meio biolégico.

Entre a cavidade nasal e a traquéia, ambas rigidas e
indeformaveis, o ar inspiratério vai atravessar um espago deformavel, elastico e
mais ou menos estreitado. Nesse estreitamento vao aparecer modificagdes de
fluxo e de pressdo denominados fendémenos de Venturi, regidos pelos
teoremas de Bernouilli, que dao origem a vibragdo das paredes. Entre as
fossas nasais e a traquéia rigida, as paredes da oro-hipofaringe sdo moles,
elasticas e estreitadas. Tudo estd, portanto, reunido para que ocorra varias
vezes por segundo o fendmeno de Venturi, que explica a vibragao do palato e
seu estalo contra as paredes da faringe.

Entretanto, por causa das reag¢des de defesa provocadas por esse

transtorno respiratério cria-se um circulo vicioso que comporta um aumento do



10

15

20

25

esforco inspiratério sob o efeito dessa obstrugdo — destinado a lutar contra a
asfixia que ele provoca — mas responsavel por sua vez por uma obstrugao que
& tanto mais rapida e intensa quando maior for esse esforgo. Como esse
controle voluntario & impossivel durante o sono, um ronco a partir do momento
em que ele se instala s6 pode se agravar até que o despertar ou o semi-
despertar, ao dar novamente tdnus aos musculos da orofaringe, elimine o
estreitamento e seus efeitos nocivos.

Para que a vibragéo se produza, € preciso que sucessivamente, e
aproximadamente 30 vezes por minuto, o véu mole toque a parede posterior da
faringe, e que ele seja empurrado por uma corrente de ar proveniente do nariz,
e que uma forga qualquer o leve de volta contra o palato. No ronco deliberado,
essa forga é a contragdo voluntaria. No caso do ronco noturno passivo em
posicao deitada, essa forga € a do peso, e quando ela se aplica sobre um véu
volumoso e longo, ele tende espontaneamente a grudar na faringe.

RONCO NO NARIZ

Os roncos de origem nasal sd3o a conseqiéncia de um
estreitamento das vias nasais. Quanto mais os tecidos se relaxarem ou quanto
mais dificil for a passagem do ar, maior sera o risco de roncar. A respiragao
sonora pode ser provocada ou acentuada por pélipos nas vias nasais (um
polipo & uma excrescéncia longilinea que se produz sobre uma mucosay); uma
congestdo das vias nasais (resfriado, alergia, ingestdo de alcool ou de
tranquilizantes) e o relaxamento dos tecidos com a idade.

A cavidade nasal é revestida por um epitélio pseudo-estratificado
que repousa sobre uma membrana basal, que o separa das camadas
profundas submucosas. As camadas submucosas s&do compostas de muco, de
seromuco e de glandulas serosas. O fluxo sanguineo local € distribuido para as
células gracas a uma rede de pequenas artérias, arteriolas e anastomoses

artério-venosas. A capacitancia vascular, formada pelas veias e pelos
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sinusdides cavernosos determina o grau de abertura das vias nasais. A
contragio ou o relaxamento desse conjunto de vasos esta sob a influéncia do

sistema simpatico. Os sinusdides cavernosos sao mais densos que os cornetos

_inferiores e médios, e sdo compostos de células musculares lisas controladas

pelo sistema nervoso simpatico. Uma perda do ténus simpatico, ou em menor
grau, uma estimulagdo colinérgica provoca uma obstrucéo desse tecido
sinusoidal erétil.

A abertura das vias nasais & controlada principaimente pelas
modificagdes que intervém na capacitancia dos vasos. A resisténcia das vias
nasais superiores é de fato responséavel por dois tergos da resisténcia total ao
ar das vias respiratorias. Os sitios predominantes da obstrugdo nasal a
passagem do ar sdo o vestibulo nasal, as vélvulas nasais e os cornetos nasais.

Existem variagbes fisiologicas da abertura das vias nasais,
conhecidas pelo nome de “ciclo nasal’. Essas variagdes tém por principal
conseqiiéncia modificagbes de capacitancia dos vasos sanguineos situados
nos cornetos inferiores e médios. Essas modificagbes se alternam de uma
cavidade nasal para a outra aproximadamente a cada duas a quatro horas em
70% das pessoas. A postura intervém ainda na regulagdo do grau de
congestao vascular. A obstrugido nasal aumenta de modo bilateral quando o
sujeito se coloca em posigéo supina, e aumenta de modo unilateral na posi¢ao
lateral do sujeito.

A origem nasal do ronco € um aumento das resisténcias a
passagem do ar das vias nasais superiores, € mais precisamente na valvula
nasal e nos cornetos inferiores e médios. Isso resulta de um mecanismo
fisiopatolégico de congestao que se traduz por uma dilatagéo dos vasos
sanguineos, uma secregio de muco aumentada, uma dilatagéo das estruturas
musculares lisas. A resisténcia a passagem do ar aumenta e modifica os fluxos

de ar provocando vibragdes dos tecidos moles do palato e da uvula.
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NOS RONCADORES INTENSOS

Parece que nos roncadores intensos, as modificagdes fisiologicas
encontradas nas vias nasais e na faringe produzem roncos caracteristicos que
nao sdo encontrados nos roncadores cujo ronco tem origem nasal ou faringea.
Os roncos dos roncadores intensos caracterizam-se de fato por uma freqiéncia
e uma intensidade particulares.

Os roncos em um roncador “comum” possuem uma freqiiéncia
compreendida entre 200 e 2000 Hz, com niveis de decibéis que variam até 70
dB. A frequéncia varia em fungdo da origem dos roncos [Perez-Padilla JR,
Slawinski E, Difrancesco LM, Feige RR, Remmers JE, Whitelaw WA.
Characteristics of the snoring noise in patients with and without occlusive sleep
apnea. A, Rev Respir Dis. 1993 Mar; 147(3):635-44]. Os roncos dos roncadores
intensos podem ter uma intensidade bastante grande. A média dos sujeitos
possui um ronco compreendido entre 40 e 50 dB, com sujeitos que atingem até
80-90 dB e as vezes até 100 dB. Parece que o ronco de origem nasal tem uma
intensidade menor que o ronco de origem bucal. Em alguns roncadores
intensos, a intensidade do ronco é tal que provoca problemas de audicao em
seus parceiros.

Estudos cientificos foram realizados de modo a explicar mais
detalhadamente, nos roncadores intensos, se existiam modificagbes da
cavidade da faringe, variagdes de intensidade e de passagem dos fluxos de ar
inspirados e expirados. Gragas a esses dados, a Persee Medica pode
demonstrar a relagéo entre as causas nasais e bucais do ronco nos roncadores
intensos.

Green e colegas mostram em um estudo em 18 voluntarios,
distribuidos em dois grupos em fungdo do fato de roncarem ou nao, que 0
volume da cavidade da faringe nao é diferente de um grupo para outro [Green

DE, Block AJ, Collop NA, Hellard DW. Pharyngeal volume in asyntomatic
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snorers compared with nonsnoring volunteers. Chest. 1991 Jan; (99(1): 49:53].
Esse elemento ndo €&, portanto, um elemento discriminante dos roncadores
intensos.

A intensidade e a freqiiéncia do ronco sao caracteristicas
discriminantes. De fato, os roncos de origem nasal e bucal possuem
intensidades diferentes e frequiéncias diferentes. Nos roncadores intensos, ha
uma superposi¢éo das diferentes intensidades para uma mesma frequiéncia e
adicao de intensidades a frequéncias diferentes, o que da esse aspecto de
ruido difuso nos espectros de gravagao.

Stanescu e sua equipe mostram que os roncadores intensos
apresentam problemas de limitagao do ar inspirado e expirado [Stanescu D,
Kostianev S, Sanna A, Liistro G, Veriter C. Expiratory flow limitation during
sleep in heavy snorers and obstructive sleep apnoea patients. Eur Respir J.
1996 Oct; 9(10); 2116-21].

O conjunto das modificagdes e perturbagdes fisiolégicas que
ocorrem nos roncadores intensos provoca uma modificagdo dos fluxos de ar na
boca e no nariz produzindo um ronco muito pronunciado, muito caracteristico
ao mesmo tempo em termos de freqiiéncia, de intensidade e do perfil do
espectro de gravacao.

Os roncadores intensos apresentam  simultaneamente
modificagdes dos fluxos de ar no nariz bem como uma vibragao do véu palatal.
Esses fendmenos ndo sdo independentes mas, pelo contrario, fortemente
correlacionados.

A vibragdo do véu palatal ocorre principalmente sob a influéncia
dos fluxos de ar provenientes das vias nasais (freqiientemente aumentados
ap6s uma perturbagéo respiratoria). Essa vibragéo € por sua vez mantida por
uma diminuigado da tonicidade dos musculos da faringe e da uUvula e produz

uma inflamagao local que também aumenta a atonia. Um primeiro “circulo
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vicioso” se forma e mantém assim o fendmeno do ronco. Da mesma forma, a
vibragdo do véu palatal provoca perturbagdes da passagem de ar durante a
inspiragdo e a expiragdo e conseqientemente um aumento do esforgo
respiratorio nas vias nasais. Isso faz persistir uma inflamagéo localizada, uma
congestdo e reforga assim o fendémeno. Instala-se assim um segundo “circulo
vicioso” que reforga os fendmenos que d&o origem aos roncos nos roncadores
intensos.

Essa imbricacdo de varios desequilibrios produz roncos de
fortissima intensidade e de frequéncia caracteristica nos roncadores intensos
(ver a figura anexa).

ANTECEDENTES DA INVENCAO

Os produtos comercializados contra o ronco sé@o preparagdes a
base de 6leos que permitem lubrificar as mucosas da faringe ou nasais. Esses
produtos sdo freqiientemente percebidos como pouco eficazes por uma grande
maioria de consumidores. De fato, € comum ouvir dizer que esses produtos
agem rapidamente mas perdem sua eficacia na primeira hora do sono, pouco
tempo ap6s a aplicagao.

Essa constatacdo se explica pelo fato desses produtos nao
permanecerem no seu sitio de atuagéo e serem rapidamente eliminados para a
parte posterior da garganta (sprays bucais). De fato, a velocidade do muco e a
influéncia do fluxo salivar constante provocam uma eliminagdo dos produtos
oleosos tendo como principal consegiiéncia um periodo de agéo reduzido.

Alguns produtos contém oleos essenciais. Os 6leos essenciais
utilizados nessas preparagbes nao sdo, em certos casos, destituidos de
toxidez. Alguns 6leos essenciais sao de fato objeto de restrigbes de uso e de
cuidados devidos & demonstragéo de sua toxidez assinalada pelas pesquisas
de farmacovigilancia.

Além disso, a pulverizacdo de preparagdes oleosas na faringe e
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no nariz estd associada a riscos de pneumopatias oleosas, em virtude da
passagem de goticulas lipidicas nos pulmdes. Devido ao aparecimento na
Franga de alguns casos de pneumopatias oleosas ap6s a administragdo de
produtos contra ronco que continham esses o6leos, as Autoridades Sanitarias
Francesas (AFSSAPS) comunicaram aos fabricantes dos produtos em questao
sua preocupacao e solicitaram dados complementares sobre a seguranca
desses produtos. O perigo de passagem para os pulmdes dos 6leos contidos
nessas preparagdes representa de fato um risco certo para a seguranca do
consumidor.

Enfim, ndo existe um produto que permite uma agéo simultanea
sobre a origem nasal e bucal do ronco.

DESCRIGAO DA INVENGAO

Os trabalhos de pesquisa realizados pela Depositante permitiram
desenvolver uma nova estratégia de tratamento e de prevengdo dos roncos
particularmente apropriada para os roncadores intensos. De fato, a interacao
entre um ronco nasal e um ronco originado na faringe (lvula) e as imbricagdes
entre esses dois fendmenos tém como conseqiléncia a produgdo de um nivel
sonoro de ronco mais elevado.

No caso dos roncos nos roncadores intensos, isso implica
necessariamente na instauragdo de um tratamento simultdneo desses dois
alvos diferentes.

Essa finalidade é atingida de acordo com a presente invengao
gragas ao uso de uma composicio nasal e de uma composi¢éo bucal para a
preparacdo de uma composi¢do combinada para uso simultaneo, sequencial
ou separado para o tratamento ou a prevengéo dos roncos em um sujeito, mais
particularmente em um roncador intenso. Essa associagdo pode ser
apresentada agrupada na mesma oferta, ou entdo separada por duas ofertas

individuais agrupadas de uma forma qualquer.
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A composicio nasal se apresenta de preferéncia na forma de um
spray nasal que compreende:

- uma primeira substancia ou combinagdo de substancias que

asseguram uma agdo descongestionante a fim de aumentar a abertura nasal

por uma agdo de tipo simpatica sobre os musculos lisos, uma agado de
vasoconstricdo dos vasos sanguineos e uma agao antiinflamatéria local a fim
de diminuir a secregdo exagerada de muco e de substancias vasodilatadoras;

- uma segunda substancia ou combinagdo de substancias que
asseguram a diminuigéo da resisténcia ao ar na valvula nasal e nos cornetos
médios e inferiores pela formagdo de um “fime de deslizamento” e a
lubrificagao dos tecidos das vias nasais;

- uma terceira substancia ou combinagdo de substéncias que
apresentam propriedades de bioadesividade e permitem manter no nivel de
seu sitio de atuagéo as primeira(s) e segunda(s) substancias.

A primeira substancia ou combinagao de substéncias € escolhida
no grupo que compreende: um extrato de Ruscus aculeatus e a rutina.

A segunda substancia ou combinag&o de substancias é escolhida
no grupo que compreende: a agua do mar, a glicerina e a fosfatidilglicolina.

A terceira substancia ou combinagédo de substancias é escolhida
no grupo dos carragenanos.

O extrato de Ruscus aculeatus visa provocar uma agao de
vasoconstricdo dos vasos sanguineos na forma de uma a_géo de tipo
adrenérgica sobre os musculos lisos das paredes dos vasos € aumentar a
abertura nasal e, conseqientemente, diminuir as resisténcias a passagem do
ar nas vias nasais. Durante um ensaio publicado em 2000 e referente a 148
sujeitos acompanhados durante 12 semanas, um extrato de Ruscus aculeatus
mostrou-se mais eficaz que um placebo para aliviar os sintomas da

insuficiéncia venosa cronica provocando uma vasoconstricdo das paredes



10

15

20

25

11

venosas [Lucker P, Jost V, Wolna P, et al. Efficacity and safety os ruscus
extract compared to placeto in patients suffering from chronic venous
insufficiency. Phytomedicine. 2000; 7 (supp! 2): P-155].

A rutina permite iniciar uma agao antiinflamatéria local a fim de
diminuir a secregédo exagerada de muco e de substancias vasodilatadoras, de
modo a diminuir o edema, a vasodilatagdo consecutiva a inflamagéo e o
relaxamento das estruturas tissulares dos musculos lisos e a permitir,
conseqiientemente, um aumento da abertura nasal. A rutina faz parte da
grande familia dos bioflavondides. Ela € quimicamente muito semelhante a
quercetina (outro flavondide), e ela possui propriedades antioxidantes,
antiinflamatérios, vasoprotetoras (protecdo dos vasos sanguineos) e
antitrombéticos (protecéo contra a formagao de coagulos sanguineos). A rutina
esta presente em varias plantas medicinais, entre os quais o eucalipto, 0
espinheiro, a ginkgo biloba e o hipericao.

Foram realizados experimentos com animais. Eles mostram que a
atividade antiinflamatéria da rutina é mais pronunciada em uma inflamagéao
crénica que as de outros componentes tais como a quercetina e a hesperidina
[Guardia T, Rotelli AE, Juarez AO, Pelzer LE. Anti-inflammatory properties of
plant flavonoids. Effects of rutin, quercetin and hesperidin on adjuvant arthritis
in rat. Farmaco. 2001 Sep; 56(9): 683-7].

A glicerina e a fosfatidilcolina realizam fung¢des de lubrificagdo. A
agua do mar permite obter um filme de deslizamento que facilita a passagem
do ar nas vias respiratérias diminuindo os mecanismos de resisténcia. A agua
do mar possui diversas virtudes terapéuticas e principalmente, por via local
interna, de modo particular nas afecgées nasais. A instilagdo local de solugéo
fisiologica de agua do mar permite uma diminuigdo da inflamagéo da mucosa
nasal e a obtengdo de um filme de deslizamento. A agua do mar contém

diversos sais minerais e oligoelementos que permitem restaurar as fungées
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ciliadas da mucosa.

A composi¢ao nasal da presente invengao € notavel pelo fato de
oferecer propriedades de lubrificagdo das mucosas nasais e da faringe por um
longo periodo gragas aos carragenanos, que possuem propriedades
bioadesivas sobre as mucosas.

O conjunto dessas substancias permite que o spray nasal diminua
as resisténcias do ar nas vias nasais. Essa diminuigdo provoca
consequentemente uma diminuigao das turbuléncias dos fluxos de ar na faringe
provocadas pelo aumento da respiragao bucal.

Na composigao nasal da presente invengdo, e como primeira
substancia ou combinagéo de substancias:

- o extrato de ruscus, se estiver presente, representa
aproximadamente 0,01 a 5% ou aproximadamente 0,03 a 0,07 e de preferéncia
aproximadamente 0,5% em peso da composi¢ao

- a rutina, se estiver presente, representa aproximadamente 0,01
a 0,05% e de preferéncia aproximadamente 0,15% em peso da composigéo,

e pelo menos uma das substancias acima estd presente na
CoOmposi¢ao.

Na composigdo nasal da presente invengdo, e como segunda
substancia ou combinagao de substancias:

- a agua do mar, se estiver presente, representa
aproximadamente 0,1 a 10% ou aproximadamente 0,5 a 5% e de preferéncia
aproximadamente 1% em peso da composi¢ao,

- a glicerina, se estiver presente, representa aproximadamente 1 a
10% ou aproximadamente 1 a 4% e de preferéncia aproximadamente 2,65%
em peso da composigao,

- a fosfatidilcolina, se estiver presente, representa

aproximadamente 0,5 a 10% ou aproximadamente 0,5 a 2,5% e de preferéncia



10

15

20

25

13

aproximadamente 1,66 em peso da composicao,

e pelo menos uma das substancias acima estd presente na
composic¢ao.

De modo particular, a composigdao compreende uma relagao
ponderal segunda substancia / primeira substancia que varia de 20 a 100, em
particular de 30 a 80, e mesmo de 40 a 70.

Na composicdo nasal da presente invengdo, e como terceira
substancia ou combinacdo de substancias, os carragenanos representam
aproximadamente 0,5 a 2% e de preferéncia aproximadamente 1% da
composigao.

A composicdo pode compreender uma relagdo ponderal terceira
substancia / primeira substancia que varia de 1 a 50, em particular de 2 a 20, e
mesmo de 5 a 15.

A composigdo pode compreender uma relagdo ponderal segunda
substancia / terceira substancia que varia de 1 a 50, e em particular de 2 a 20,
e mesmo de 3 a 10.

A presente invengéo trata também da associagéo da composi¢céo
nasal acima com uma composicdo bucal que se apresenta na forma de um
spray bucal. Assim, a presente invengéo trata de um método para tratar ou
prevenir os roncos de um sujeito que consiste no fato do referido sujeito
receber uma associagdo de uma composigdo nasal acima com uma
composi¢éo bucal que se apresenta na forma de um spray bucal.

Assim, a presente invengao trata do uso da composigdo nasal tal
como definida anteriormente para o tratamento ou a prevengdo dos roncos em
um sujeito, mais particularmente em um roncador intenso, sendo que a referida
composi¢ado nasal é recebida pelo referido sujeito em associagdo com uma
composigao bucal contra o ronco.

A composicao bucal compreende pelo menos uma substancia
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lubrificante e pelo menos uma substancia bioadesiva apta a fazer com que a
referida substancia lubrificante adira as células mucociliares situadas na
faringe. A substancia bioadesiva & escolhida no grupo que compreende:
polissacarideos, derivados da celulose, derivados acrilicos ou derivados de
proteinas. De preferéncia, a substancia bioadesiva € um polissacarideo que
pertence a familia dos carragenanos.

A composigdo bucal contém de 0,5 a 20% aproximadamente de
substancia bioadesiva, e em particular de carragenanos. Essa composi¢ao
conttm de 1 a 5% aproximadamente e, de preferéncia, de 1,5 a 3%
aproximadamente de substancia bioadesiva, e em particular de carragenanos.
Ela pode também conter de 5 a 20% aproximadamente, e de 10 a 15%
aproximadamente, de substancia bioadesiva, e em particular de carragenanos.

Na composi¢cdo bucal, a substancia lubrificante € um agente
tensoativo que apresenta uma parte polar e uma parte hidréfoba. A parte polar
do agente tensoativo é escolhida no grupo que compreende: glicose, sucrose,
lactose, glicerol, xilose, peptideos, acidos aminados, nucleotideos. A parte
hidréroba é escolhida no grupo que compreende: acidos graxos, um alcool
graxo, uma amina graxa, ésteres, glicerideos, fosfolipidios. A parte hidréfoba €
constituida de fosfolipidios, por exemplo de fosfatilcolina.

Essa composicdo bucal contém de 0,5 a 20% aproximadamente
de substancia lubrificante, e em particular de fosfatidilcolina. Ela pode conter de
preferéncia de 2 a 10% aproximadamente de substancia lubrificante, € em
particular de fosfatidilcolina.

Essa composi¢cao bucal compreende ainda um ou mais agente(s)
antiinflamatoério(s) e/ou ténico(s) das mucosas e dos tecidos da faringe.

O agente ténico das mucosas e dos tecidos da faringe € o
cindérrodo. A composigéo bucal contém entre 0,01 e 5% de agente tonico, e em

particular de cinérrodo.
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A composicdo bucal se apresenta na forma de um aerossol e
mais particularmente de uma espuma.

Uma composigao bucal preferida contém:

- de 1 a 5% aproximadamente, € de preferéncia 3%
aproximadamente de carragenano;

- de 1 a 10% aproximadamente, de preferéncia 5%
aproximadamente de fosfatidilcolina;

- de 0,01 a 5% aproximadamente, e de preferéncia 2%
aproximadamente, de cinorrodo.

A composicdo ou spray bucal permite lubrificar as paredes da
faringe (Gvula) e aumentar a tonicidade das estruturas musculares lisas durante
a noite gracas a a¢ado bioadesiva dos carragenanos. O spray nasal permite
reduzi‘r a congestao nasal, diminuir a inflamagao crdnica e lubrificar as paredes
para facilitar a passagem dos fluxos de ar durante a inspiragéo e a expiragao.

Os trabalhos de pesquisa realizados pela Depositante Ihe
permitiram demonstrar uma sinergia entre carragenanos e glicerina. De fato, as
propriedades de bioadesdo dos carragenanos sao significativamente
aumentadas pela glicerina.

A presente invengado propde a utilizagdo tanto na composigao
nasal como na composicdo bucal de dois agentes importantes que sao os
carragenanos e a dlicerina. Os carragenanos sao utilizados por suas
propriedades de bioades&o. A glicerina permite emulsificar e assim dispersar a
fosfatidilglicolina que é um agente lubrificante de carater lipéfilo na composigao
final de carater hidréfilo

Os carragenanos apresentam propriedades de bioadesé@o. A
glicerina, em compensagdo, ndo apresenta nenhuma propriedade de
bioadesao. A glicerina € um agente que é encontrado em um grande numero

de preparagbes farmacéuticas. Esse agente texturizante nao é descrito na
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literatura como um agente bioadesivo. A glicerina provoca na composi¢ao um
aumento moderado da viscosidade.

Ora, de modo surpreendente, a Depositante, gragas a diversas
experimentagdes, descobriu que a glicerina aumentava fortemente a bicadeséo
dos carragenanos. De fato, a glicerina aumenta os fatores de bioadesividade
da preparagdo mesmo quando esses Ultimos sdo corrigidos da influéncia da
viscosidade. Assim, em presenca de glicerina, o fator corrigido de aptidao a
adesdo & multiplicado por 200 e o fator de bioadesividade &€ aumentado em
100%. Como foi mencionado anteriormente, a glicerina nao apresenta
propriedades de bioadesdo. No entanto, essas experimentagbes demonstram
que ela desempenha um papel de sinergia com os carragenanos a fim de
aumentar fortemente as propriedades bioadesivas desses carragenanos.

Essa propriedade se aplica também a outros agentes bioadesivos
quaisquer que sejam, e em particular agentes tais como os carbopdis e 0s
outros derivados da celulose. De fato, os carragenanos apresentam diversos
grupos que facilitam a formagao de ligagdes hidrogénios em presenca de agua
ou de moléculas que possuem grupos hidrofilos. Esses grupos sao hidroxilas (-
OH) presentes nas moléculas de galactose, unidade de base do polimero
polissacarideo que sdo os carragenanos. Essas propriedades estruturais
apresentam semelhancas com diversos outros compostos bioadesivos tais
como, por exemplo, os carbopois. Os carbopodis s&o polimeros reticulados do
acido acrilico. Ao estudar as semelhangas entre carragenanos e carbopois, €
possivel concluir que essas substancias e esses derivados aumentarao as
propriedades de bioadesao dos carragenanos.

A presente invengdo trata, portanto, ainda de um pack ou um
estojo, ou ainda um conjunto(kit), que compreende as duas composicdes
anteriores de modo a associar sob uma forma qualquer os dos modos de agao

combinados, bem como uma bula de modo a oferecer o sujeito que sofre de
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ronco um tratamento baseado em sua agao conjugada que permite combater,
simultaneamente as duas causas do ruido provocado pelos roncadores
intensos. Os dois produtos que compdem esse estojo ou esse pack podem ser
usados em uma ordem precisa ou, pelo contrario, de modo nao ordenado.

As composicées que compbéem esse pack podem ser
condicionadas em um recipiente que compreende diversos compartimentos, ou
em recipientes separados. Os recipientes podem ser condicionados em uma
Unica embalagem. O pack pode se apresentar na forma de dois produtos, de
um mix ou de uma oferta conjugada. Assim, entende-se por pack qualquer
condicionamento, em que as duas composigdes estao associadas, constituido
de papeldao, papel, plastico transparente de cor, eventualmente de cor,
tamanho, e mesmo de matéria, diferentes, etc.

Essa combinagao de composi¢des permite pela primeira vez tratar
as interagdes entre as modificagdes fisiolégicas nasais e faringeas que causam
o ronco nos roncadores intensos. De fato, ha uma ocorréncia de “varios
circulos viciosos” que se instalam progressivamente, reforgada por episddios
de obstrugao das vias respiratorias superiores que provocam modificagcdes dos
fluxos de ar. Somente a combinagédo das solugdes técnicas conferidas pela
presente invengao permite agir simultaneamente sobre as causas do ronco a
fim de diminuir significativamente, e até eliminar, o ruido dos roncos nos
roncadores intensos.

Na presente invengdo, salvo indicagdes contrarias, as
porcentégens sdo porcentagens em peso em relacdo ao peso total da
composicao.

Outras caracteristicas da presente invengado aparecerao nos
exemplos de composi¢gdes nasais e bucais dados a seguir.

CompOSICAO NASAL RONCADORES INTENSOS (SPRAY NASAL): QUANTIDADE

SUFICIENTE PARA ... ]
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Ingredientes Dosagem no Faixa
produto final
Carragenanos 1% 0,1-10%
Fosfatidilcolina : 1,66% 05-10%
Agua do mar 1% 0,1-10%
Ruscus (extrato de Ruscus aculeatus) 0,5% 0,01 -5%
Rutina 0,15% 0,01 -5%
Glicerina 2,65% 1-10%
Aditivos, conservantes e aromas / /
Agua gsp 100% qsp 100%

ComMPOSICAO BuCAL RONCADORES INTENSOS (SPRAY PARA A GARGANTA):

QUANTIDADE SUFICIENTE PARA ... ]

Ingredientes Dosagem no Faixas

produto final

Carragenanos , 3% 1-20%
Fosfatidilcolina 5% 1-10%
Rainha dos prados (extrato de 3% 1-5%
Filipendula ulmaria)

Cinérrodo (extrato de Rosa canina) 0,3% 0,01 -5%
Glicerina 8% 1-20%
Aditivos, conservantes e aromas / /
Agua gsp 100% qsp 100%

Outras vantagens e caracteristicas da presente invengao
aparecerao nos exemplos a seguir nos quais sera feita referéncia as figuras

anexas nas quais;

- a figura 1 representa as curvas das gravagdes e curva de

referéncia das pessoas roncadores que nao usam nenhum produto,
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- a figura 2 representa as curvas das gravagdes e curva de
referéncia das pessoas roncadoras que tomam Silence Garganta,

- a figura 3 representa as curvas das gravagbes e curva de
referéncia das pessoas roncadoras que tomam Silence Roncadores Intensos,

- a figura 4 representa as curvas das gravagbes e curva de
referéncia das pessoas roncadoras,

- a figura 5 representa a diminuicdo da duracdo dos roncos em
funcao do uso ou nao do produto.

| — DESCRICAO DAS COMPOSICOES

Foram usadas as seguintes composigdes nas experiéncias
relatadas a seguir.

- Silence Roncadores Intensos spray bucal: Agentes lubrificantes
(entre os quais a fosfatidilglicolina), agentes bioadesivos e que reforcam a
bioadesao (carragenanos e glicerina), agentes tonificantes das mucosas,
excipientes tecnoldgicos.

- Silence Roncadores Intensos spray nasal: Agentes que
favorecem a passagem do ar (lubrificante, vasoconstritor, descongestionante),
agentes bioadesivos e que reforgam a bioades&o (carragenanos e glicerina),
excipientes tecnologicos.

- DouceNuit spray bucal: Agentes lubrificantes, excipientes
tecnolégicos.

Il - METODOLOGIA

1) Estudo de ruido de fundo de um quarto. O objetivo consistia em
ter uma referéncia que permitisse avaliar o nivel sonoro de um quarto ocupado
por um casal de nao roncadores e considerar esse ruido como ruido de fundo,
ou seja, um ruido inerente a respiragdo e aos movimentos das pessoas
adormecidas. Deve-se observar que esse ruido de fundo é extremamente

sensivel ao meio ambiente, dependendo da situagdo do apartamento ou da
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casa em meio urbano ou rural. Nessa pesquisa, um certo nimero de condigbes
devia ser previamente observado, e em particular, uma situagdo do quarto
“tranquilo”, um quarto protegido por vidros duplos, com porta fechada durante
toda a noite. Além disso, o agrupamento das medidas pelo calculo das meédias
permite excluir as perturbagdes provocadas por influéncias temporarias
(passagem de um carro na rua), que constituem uma elevagéo consideravel em
decibéis durante um periodo curto e intervém conseqiientemente muito pouco
no calculo da média.

2) Estudo do ruido gerado pelo casal de um ou dois roncadores.
O objetivo consistia em avaliar o ruido gerado pelo roncador quando este nao
usa nenhum produto. O novo produto Silence devia permitir uma redugéao
significativa do ruido em comparagdo com esse nivel sonoro. Nesse cas o
preciso, as duas pessoas que compartilhavam o quarto tomavam ou nao um
dos produtos, de acordo com o protocolo operatério.

3) Estudo do ruido gerado por um casal de um ou dois roncadores
que utilizam Silence Garganta. O objetivo consistia em avaliar os ganhos de
nivel de ruido obtidos pelo produto Silence Garganta.

4) Estudo do ruido gerado por um casal de um ou dos roncadores
que utilizavam o produto Silence Garganta et Silence Roncadores Intensos. 0]
objetivo final consistia em medir os desempenhos obtidos pelos diferentes
produtos e compara-los. O estudo analisou ainda um produto presente no
mercado denominado DouceNuit. Esse produto é comercializado na forma de
um spray bucal, de um spray nasal e de tirinhas para serem aplicadas sobre a
lingua.

As gravagoes foram realizadas durante toda a note, de 23 horas
as 5 horas da manha. Apenas o periodo de 1 hora as 3 horas da manha foi
usado para a analise do som. O software do aparelho permite de fato constituir

a partir de uma gravagao um relatério de andlise que compreende os seguintes
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dados: média da gravagdo e mediana, periodo de ronco (> 55 dB), duragédo da
gravacdo e duragdo de andlise do intervalo, enfim, para cada nivel de
intensidade que variava de 99 dB a 36dB (por diminuicdo de 3 dB), a
porcentagem do intervalo superior a esse valor de intensidade. Os produtos
utilizados foram Silence Garganta e Silence Roncadores Intensos.

ili — RESULTADOS

As curvas apresentadas nas figuras anexas indicam na abscissa
os diferentes niveis de medida (por exemplo, >45dB, >48dB) e a ordenada
indica a porcentagem do intervalo medido para cada nivel de medida. As
gravagdes mostram que a média de intensidade de nivel sonoro de um comodo
que contém duas pessoas nao roncadoras indica um valor compreendido entre
42 dB e 45dB. Em um casal de roncadores, a andlise de acordo com a
intensidade das diferentes noites gravadas permite estabelecer uma curva de
referéncia. O objetivo dessa curva de referéncia &€ poder realizar uma
comparagdo com curvas similares durante o uso de Silence Garganta e de
Silence Roncadores Intensos. A curva de referéncia € constituida a partir das
médias dos valores considerados para cada nivel de medida. A figura 1
apresenta as diferentes curvas de gravagéo bem como a curva de referéncia.

As curvas de gravagdo bem como a curva de referéncia das
pessoas roncadoras que tomam Silence Garganta e Silence Roncadores
Intensos sdo apresentadas respectivamente nas figuras 2 e 3.

Os resultados obtidos pelo aparelho podem ser utilizados e
permitem realizar curvas a partir dos levantamentos dos niveis de decibéis
durante toda a noite e durante um intervalo de duas horas. Os levantamentos
foram realizados a uma frequéncia de 1.200 Hz. O intervalo de duas horas esta
compreendido entre 1 hora e 3 horas da manha. As gravagées mostram que a
média de intensidade do nivel sonoro de um cdomodo que contém duas

pessoas nado roncadoras indica um valor compreendido entre 42 dB e 45 dB.
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Esse valor &€ superior ao valor encontrado durante uma experimentagao
anterior (36 a 39 dB). Isso é explicado pela localizagao geografica desse teste,
pois o apartamento estava situado em meio urbano (mais barulhento que um
meio rural), embora possuisse as condigdes exigidas previamente a
experimentagao (vidros duplos, ...). Deve-se também observar que com uma
média de 45 dB para um ambiente de pessoas nao roncadoras, fica-se no
limite da audibilidade descrita pelas curvas de Fletcher e Munson. Esse valor
condiciona as analises das curvas de gravagao de pessoas que tomam ou nao
o produto. De modo a eliminar na andlise os ruidos decorrentes do meio
ambiente e das pessoas presentes no comodo, estabeleceu-se escolher como
limite inferior um nivel de gravagdo de 48 dB. Além disso, as gravagoes
nﬁostram que além de 45 dB, ndo ha mais gravagdo de sons. Assim, a faixa de
analise é definida entre 75 e 48 dB. As trés curvas de referéncia (nenhum
produto — Silence Garganta — Silence Roncadores Intensos) foram colocadas
na mesma curva (Figura 4).

Constata-se na Figura 4 que em um intervalo de duas horas (1
hora as 3 horas da manha), os roncos (intensidade superior a 48 dB) em um
casal de roncadores que nao tomam nenhum produto correspondem a 12% do
intervalo, ou seja, aproximadamente 15 minutos. Nas pessoas que usam
Silence Garganta, a duragdo dos roncos ndo representa mais de 9% (10
minutos), ou seja uma diminuicdo de 30%. Finalmente, sempre em relagéo a
curva de referéncia, em um casal que utiliza Silence Roncadores Intensos,
essa duragdo diminui para 6% do intervalo, ou seja, 7 minutos. Nesse ultimo
caso, a diminuigdao é de 50%. Em relagao a Silence Garganta, a diminuigao é
de 22%.

Esses resultados mostram a grande eficacia dos produtos Silence
Garganta e Roncadores Intensos. Eles confirmam a necessidade de usar

Silence Roncadores Intensos nas pessoas que apresentam roncos de origem
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nasal e bucal e confirmam o aumento de eficacia pelo uso simultaneo dos dois
produtos. De fato, sem tomar o produto, a duragdo dos roncos durante uma
noite pode atingir em certas pessoas mais de 2 horas.

.A figura 5 apresenta a diminuigdo da durag&o dos roncos em
funcdo do uso ou nao do produto Silence Garganta ou Silence Roncadores
Intenss, em relagado a curva de referéncia (nenhum produto).

Os testes de Student mostram que Silence Gorge e Silence
Roncadores Intensos apresentam uma diminuigdo da intensidade dos roncos

estatisticamente significativa em relagao a referéncia (p < 0,05).
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REIVINDICACOES

1. USO DE UMA COMPOSICGAO NASAL E DE UMA

COMPOSICAO BUCAL, para a preparagdo de uma composi¢do combinada
para uso simultdneo, sequencial ou separado para o tratamento ou a
prevencgdo dos roncos em um sujeito, mais particularmente em um roncador
intenso.

2. USO, de acordo com a reivindicagao 1, caracterizado pelo
fato da composigao nasal compreender:

- uma primeira substancia ou combinagdo de substancias que
asseguram uma agédo descongestionante a fim de aumentar a abertura nasal
por uma acdo de tipo simpatica sobre os musculos lisos, uma agéo de
vasoconstrigdo dos vasos sanguineos e uma agao antiinflamatoria local a fim
de diminuir a secregao exagerada de muco e de substancias vasodilatadoras;

- uma segunda substancia ou combinagdo de substéncias que
asseguram a diminuigdo da resisténcia ao ar na valvula nasal e nos cornetos
médios e inferiores pela formagdo de um “filme de deslizamento” e a
lubrificagdo dos tecidos das vias nasais;

- uma terceira substancia ou combinagdo de substancias que
apresentam propriedades de bioadesividade e permitem manter no nivel de
seu sitio de atuagéo as primeira(s) e segunda(s) substancias.

3. USO, de acordo com a reivindicagao 2, caracterizado pelo
fato da primeira substancia ou combinagdo de substancias ser escolhida no
grupo que compreende: um extrato de Ruscus aculeatus e a rutina.

4. USO, de acordo com a reivindicagao 2 ou 3, caracterizado
pelo fato da segunda substancia ou combinagéo de substéancias ser escolhida
no grupo que compreende: a agua do mar, a glicerina e a fosfatildilcolina.

5. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagoes 2 a

4, caracterizado pelo fato da terceira substancia ou combinag&o de substancias
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ser escolhida no grupo dos carragenanos.

6. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes 2 a
5, caracterizado pelo fato:

- do extrato . de ruscus, se estiver presente, representar
aproximadamente 0,01 a 5% % e de preferéncia aproximadamente 0,50% em
peso da composicao,

- da rutina, se estiver presente, representar aproximadamente
0,01 a 0,5% e de preferéncia aproximadamente 0,15% em peso da
composicao,

sendo que pelo menos uma das substancias acima esta presente
na composicao.

7. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagbes 2 a
6, caracterizado pelo fato:

- da agua do mar, se estiver presente, representar
aproximadamente 0,1 a 10% e de preferéncia aproximadamente 1% em peso
da composi¢éo,

- da glicerina, se estiver presente, representar aproximadamente 1
a 10% e de preferéncia aproximadamente 2,65% em peso da composigao,

- da fosfatidilcolina, se estiver presente, representar
aproximadamente 0,5 a 10% e de preferéncia aproximadamente 1,66% em
peso da composigao,

sendo que pelo menos uma das substancias acima esta presente
na composi¢ao.

8. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagoes 2 a
7. caracterizado pelo fato dos carragenanos representarem aproximadamente
0,1 a 10% e de preferéncia aproximadamente 1% da composigéo nasal.

9. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagoes

anteriores, caracterizado pelo fato se apresentar na forma de um spray nasal.
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10.. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes
anteriores, caracterizado pelo fato da composi¢do bucal contra o ronco
compreender pelo menos uma substancia lubrificante e pelo menos uma
substancia bioadesiva apta a fazer aderir a referida substancia lubrificante nas
células mucociliares situadas na faringe.

11.  USO, de acordo com a reivindicagéo 10, caracterizado pelo
fato da substancia bioadesiva ser escolhida no grupo que compreende:
polissacarideos, derivados da celulose, derivados acrilicos ou derivados de
proteinas.

12.  USO, de acordo com a reivindicagdo 11, caracterizado pelo
fato da substancia bioadesiva ser um polissacarideo que pertence a familia dos
carragenanos.

13.  USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes 10 a
12, caracterizado pelo fato da composi¢do bucal conter de 0,5 a 20%
aproximadamente de substancia bioadesiva, em particular de carragenanos.

14. USO, de acordo com a reivindicagao 13, caracterizado pelo
fato da composicao bucal conter de 1 a 5% aproximadamente, e de preferéncia
de 1,5 a 3% aproximadamente, de substancia bioadesiva, e em particular de
carragenanos.

15.  USO, de acordo com a reivindicagao 13, caracterizado pelo
fato da composicdo bucal conter de 5 a 20% aproximadamente, e de
preferéncia de 10 a 15% aproximadamente, de substancia bioadesiva, e em
particular de carragenanos.

16. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagoes 10 a

15, caracterizado pelo fato da substancia lubrificante ser um agente tensoativo

que apresenta uma parte polar e uma parte hidréfoba.

17. USO, de acordo com a reivindicagéo 16, caracterizado pelo

fato da parte polar do agente tensoativo ser escolhido no grupo que
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compreende: glicose, sucrose, lactose, glicerol, xilose, peptideos, acidos
aminados, nucleotideos.

18. USO, de acordo com a reivindicagao 16, caracterizado pelo
fato da parte hidrofoba ser escolhida no grupo que compreende: acidos graxos,
um alcool graxo, uma amina graxa, ésteres, glicerideos, fosfolipidios.

19. USO, de acordo com a reivindicagéo 18, caracterizado pelo
fato da parte hidréfoba ser constituida de fosfolipidios, por exemplo de
fosfatidilcolina.

20. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagoes 10 a
19, caracterizado pelo fato da composigdo bucal conter de 0,5 a 20%
aproximadamente de substancia lubrificante, e em particular de fosfatidilcolina.

21. USO, de acordo com a reivindicagao 20, caracterizado pelo
fato da composigao bucal conter de preferéncia de 2 a 10% aproximadamente
de substancia lubrificante, e em particular de fosfatidilcolina.

22.  USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagoes 10 a
21, caracterizado pelo fato da composigdo bucal compreender ainda um ou
mais agente(s) antiinflamatorio(s) e/ou tonico(s) das mucosas € dos tecidos da
faringe.

23. USO, de acordo com a reivindicagéo 22, caracterizado pelo
fato do agente ténico das mucosas e dos tecidos da faringe ser o cinérrodo.

24. USO, de acordo com a reivindicagéo 22 ou a reivindicagao
23, caracterizado pelo fato da composigao bucal conter entre 0,5 e 5% de
agente tdnico, e em particular de cinérrodo.

25. USO, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes 10 a
17, caracterizado pelo fato da composigao bucal se apresentar na forma de
uma espuma.

26. PACK, que compreende pelo menos uma composi¢ao

nasal e pelo menos uma composigéo bucal, para o tratamento ou a prevengao



dos roncos em um sujeito, mais particularmente um roncador intenso, bem
como uma bula.

27. PACK, de acordo com a reivindicagdo 26, caracterizado
pelo fato de compreender pelo menos .uma composigado nasal como definida
em qualquer uma das reivindicagées 2 a 9 e pelo menos uma COmMpOSi¢ao

bucal como definida em qualquer uma das reivindicagées 10 a 25.
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RESUMO
“USO DE UMA COMPOSIGAO NASAL E DE UMA COMPOSIGZ\O BUCAL E

PACK"”
A presente invengao trata do uso de uma composigao nasal e de
uma composigao bucal para a preparagio de uma composigdo combinada para
um uso simultaneo, seqtiencial ou separado para o tratamento ou a prevengao

dos roncos em um sujeito, particularmente em um roncador intenso.
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