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(57) Rezumat: Inventia se refera la o compozitie
medicamentoasa, cu hormoni, pentru administrarea
percutana, destinata utilizarii in diverse maladii
cauzate de insuficienta in organism a respectivului
hormon. Compozitia este constituita din hormoni
steroizi lipofili, alesi dintre 1...1,5% progeste-
ron, 1% testosteron propionat sau 0,08 % estradiol,
incorporati intr-o baza hidrofila alcatuita din

Carbopol 940, propilenglicol, alcool etilic, tri-
etanolamina, solutie borat fenilmercuric si apa
distilata. Compozitia medicamentoasa cu hormoni,
permitand o buna absorbtie percutana, asigura atat
0 actiune terapeutica locala, cat si sistemica, a
hormonului, evitand efectele secundare ale admi-
nistrarii parenterale sau orale.
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Inventia se referd ja o compoziie
medicamentoasd cu hormoni steroizi,
peniru administrarea percuiana, desti-
pati utihizirii in diverse maladii cauzate
de insuficicnta in organism a respectivului
hormonr, avind efect locoregional, cit gi
sistemic.

Administrarea percutand a hormoni
ior steroizi prezinta o serie de avantaje
fa1d de administrarez parenterald sau
perorala.

Accste avantaje au fost pusc in cvi
denta in ulhimu ani, ceea ce a tacut sa
apard uncle formce farmaccutice care si
permiti acest mod de admimistrare: un-
gUCHLS, SISLCMC Wrapeution tausdeinile
et

Accst mod do adasinistiare prezinta
interes pentru substantele medicamen-
toasc Ccarc sunt inactivaic sal cal¢ picrinta
o viteza mare de metabolizare 1a admi-
nistrare perorala. Se icalizeaza astlel ©
eliherare treptatid a medicamentului, pre-
lungita in timp (piclea constituie un
rezervor), iar pentru substantele active
rivactivaic la nivelul ficatului (de exemplu,
hormonii) prezinti avantajul evitini ace-
stui organ §i reduceica in consecintd a
importantei efectului primului pasaj.

Feniry a asigura alsorbiia perculana
este importanti alegerea bavei de vehi-
culare a subsianjei aciive, modul de
incorporare a acesteia in bara {Pvei-
pient). caracierui lipoiii al substanies, cal
ot lacul de aplieare

De mai mult ump, au fost observate
ofectele friologics dupd aplicare pe piele
a unor hormonti (progesierond. esiradiol),
coca co o2 scos n oevidentd importanta
absorbpiei percuiane a acestor hormoni.

Sunt cuposcute preparate de acest
ecn, ca produsui: Propesiopei jiabora-
1orn} Roving Iscovesco-Paris), Mastopro-
ren (Brevet RO nr.34@79). inguent cu
progesteron i vitamina L (Brevet RO
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nr.83933]. Ultimele doud produse folo-
sesc un excipient gras.

Compozitia medicamentoasa, con-
form inventiei de fatd, largeste gama de
medicamente hormonale cu actiune per-
cutani, prin aceea c3 este constituita din
hormoni steroizi lipofili, alesi dintre:
1...1,5% progesterond, 1% testosteron
propionat sau 0,08% estradiol, incorpo-
rafi intr o baz3 hidrofila, alcdtuita din:
1% carbopol 940, 30...50% alcool etilic,
20% propilenglicol, 1,2...1,5% trietano-
lamina, 1% solupie 0,2% borattenilmer-
curic gi pand la 100% apd distilata.

Avantajele compozitiei medicamen-
toasc conform inventici sunt urmatoarcle:

- asigura o actiune terapeutica locala
sau sistcmici a hormonului, cvitind efec-
tele secundare ale administrarii paren-
tcrale sau orale;

- permite 0 buna resorbtie percutana,
asiguratd de excipientele folosite, cat si
de modul de incorporare a substantei
active in baza;

- arc o bunid aderenta la locul de
aplicare §i prezintd o buna tolerabilitate
locala.

Se dau mai jos 3 exemple de realizare
a preparatelor conform inventiei.

Exemplul 1. Compozitia medicamen-
toasd este constituita din: 1 g progeste-
rona, 1 g carbopol 940, 40 g alcool etilic,
™M o propilenglicol, 1 g boratfenilmercuric
solujie 0.2%. 1.5 g trictanolamina, i
pan3 12 100 g apa distilata.

Progesterona se dizolvi in alcool. La
aceastd soluie se adauga propilenglicolul,
solulia de boratfenilmercuric i 0 por{iu-
ne din ap3 (circa 20 g). Se prepara, sub
agitare, carbopolul 940 si se lasd in
repaus in vas acoperit 24 h. Se neutrali-
zeazi cu trietanolamina diluata cu restul
de apa. Se completeazi la greutate cu
apa distilata.

Daci se foloseste 1,5% progeste-
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rona, cantitatea de alcool etiiic intre-
buintatd este de 50%.

Xxemplul Z. Compozitia medicamen-
loacd este copstituiti din: 1 g testosteron
propionat, | g carbopol Y4, 40 g aicool
etilic, 20 g propilenglicol, 1 g boratfenil-
mercuric solune 0,2%. 1.2 g trietanoia-
mind, ¢i pind la 100 g apd distilati.

lehnologia de obtinere a preparatului
esie asemdndtoare ¢y cea expusd la
exempliul I, tolosind in acest caz ca
hormon testosteronul.

IXxemplul 3. Compozitia medicamen-
toasd oste constituitd din: 0,08 g estradiol,
1 g carbopol Y40, 30 ¢ alcool etilic, 20 ¢
propilenglicol, 1 g boratfenilmercuric
solutie U.2%. 1.4 g trietanolamina. §
pana la 100 g apa distilata.

‘I'ehnologia de preparare este ase-
manatoarc cu cca cxpusa la cxecmplul 1,
tfolosind n acest caz ca hormon estra-
Jiolul,

Precizam c¢i in toate cazurile s-a
stabilit diferengiat cantitatea Jde alcovl
atihe care s3 asigure dizolvarea hormo-
nului, dar aproape de conwentiatia de
saturarc, ceca ce favorizeazi absorbtia
jercitana. 'rezenta propaienghoolula i
formpld urmiireste acelagi scop, deci
tavorizeaza absotblia porcuiana a for-
monntui

Preparaiele astlel objinuie coniorm
inventici sunt folosite pentrn aplicarea
pe piele in difernite maladii cauzate de
insuficienta in organism a respectivnlui
normon. Asifei, gelul cu progesieroni
este indicat 52 se aplice pe pielen sdnuluj
in cazuri de: mastodimii, mastodimii
asociate cu sini granulogi, congestii
mamare premenstruale. masioze micro-
chistice simple sau insolite de fenomene
generaie de dezechilibru estrogeno- pro-
gesteronic, dupld punclit evacuatoarc a
chisturiior mamare san dupa interventii
chirurgicale pe sini. Profilactic, pentru
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prevenirea modificdrilor vasculare si
tisulare provocate de un deficit local de
progesterona la nivelul sanilor.

Aplicarea pe piele a progesteronei
la nivelul sanilor creeaza concentratii
mari sub zona de aplicare care asigura o
actiunc prelungitd (rezervor la nivelul
stratului comnos), fard a avea efecte si-
stematice.

Produsul este foarte bine tolerat,
usor de aplicat, da o senzatie de racorire
la aplicare, nu murdiregte lenjeria.

(relul de testosteron este indicat
pentru birbatt in tratamentul hipogona-
dismului functional. prin aplicarea pe
piclca coapsci, toracelui, abdomenului,
bratelor, cdnd are o acfiune sistemica.
DDc ascmenca, prin aplicare locald in
tratamentul deficitului androgenic local
in ginccomastii sau lichen scleroatrofic
balanopreputial.

Preparatul obtinut fara alcool etilic
(hormonul incorporat sub forma de sus-
pensie in gel) se poate folosi gi la femei
prin aplicari locale vulvovaginale in ca-
zuri de lichen scleroatrofic vulvar.

Gelul cu estradiol se foloseste pen-
tru acfiune sistemica, la aplicare pe piele
suportd un metabolism minim. Are o
serre de avantaje fala de administrarea
orala a estrogenilor. Se indici in estro-
genolerapia substitutiva in climacteriu,
cit si in tratamentnl cancerulni de
prostata, ciund se obin concentragii plas-
matice remarcabile de estradiol.

Revendicare

Compozitie medicamentoasi cu hor-
moni pentru administrare percutana, ca-
racterizatd prin aceea ca este constituita
din hormoni steroizi lipofili, alegi dintre
1..1,5% progesterona, 1% testosteron
propiouat sau 0,08% estradiol, incorpo-
rati intr-o baza hidrofila, alcatuita din
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1% carbopoi 941), 30..50% aicool etilie, lamina si pana la 100% apa distilata,
200, propilenglicol, 1.2, 157 trietano- procentele fiind exprimate in greutate.
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