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PROCEDIMIENTO Y DISPOSITIVO PARA FABRICAR PELETS

La invencidén se refiere a un procedimiento para fabricar

pelets a partir de un medio viscoso, asi como a un dispositi-
vo para la aplicacién de este procedimiento.

En la terapia con medicamentos se emplean frecuentemen-
te, como soporte de sustancias medicamentosas, pelets que se
fabrican segun procedimientos diferentes que en parte son muy
costosos. Segin uno de estos procedimientos, el 1llamado
procedimiento de solidificacidn por rociado, se impulsa
continuamente por una boquilla de rociado un medio liquido
enriguecido con las sustancias medicamentosas. A la salida de
la hoquilla de rociado se rompe aqui el chorro de quuido en
particulas de dimensiones diferentes que se solidifican en
caida libre.

Sin embargo, con este procedimiento no pueden producirse
pelets unitarios y, por tanto, del mismo tamano, que presen-
ten un comportamiento de liberacién reproducible y pronos-
ticable; por el contrario, las particulas existentes en un
amplio espectro tienen que clasificarse mediante tamizado en
otra operacién. Prescindiendo de que a veces tiene due
eliminarse como material de desecho una proporcidén grande del
medio elaborado, son necesarios, para producir pelets con

otros tamafios, un cambio de boquilla y una seleccidén subsi-~

guiente de los pelets deseados. Por consiguiente, el coste de

fabricacidén, incluso con este sencillo procedimiento de
solidificacion por rociado, es considerable.

Por tanto, el cometido de la invencién consiste en crear
un procedimiento para fabricar pelets a partir de un material
viscoso y un dispositivo para la aplicacidén de este procedi-

miento, gue hagan posible producir en una operacién pelets

. unitarios de tamafio y reproducibilidad constantemente casi

idénticos y que, por consiguiente, presenten el mismo
comportamiento de liberacidén. Ademds, deberd conseguirse que
el tamafo de los pelets pueda variarse con medios sencillos
Y que pueden procesarse medios de viscosidad diferente. E1
coste mediante el cual ha de conseguirse esto debera mante-

nerse pequeno, pero, no obstante, los pelets deberan poder

N
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fabricarse en breve tiempo y a bajo coste.

Segin la invencién, el procedimiento con el que se puede
conseguir esto se caracteriza porque el medio a procesar se
alimenta continuamente, a presién preferiblemente constante,
a un equipo dosificador accionable bajo control intermitente,
con ayuda del cual el medio se subdivide en segmentos indi-
viduales de longitud ajustable y estos se descargan a lo
largo de un trayecto seleccionable.

Es conveniente a este respecto que la temperatura del
medio a procesar, antes de la alimentacidn al equipo dosifi-
cador, se ajuste por calentamiento o enfriamiento de un
recipiente de almacenaje y/o una tuberia de transporte y/o
del equipo dosificador y que la temperatura de los segmentos
descargadds sea influenciada por medio de la temperatura
ambiente, durante la descarga, en toda la zona © en una o
varias zonas parciales de un trayecto.

Los distintos segmentos pueden ser descargados de forma
acelerada también con ayuda de un equipo de descarga, de-
biendo ser descargados lo segmentos en una trayectoria de
vuelo balistico y pudiendo ser provistos de un revestimiento
durante la descarga.

El dispositivo para aplicar este procedimiento se
caracteriza por un equipo dosificador accionable bajo control
intermitente al que puede alimentarse continuamente bajo
presién el medio a procesar y con ayuda del cual se puede
subdividir el medio en segmentos individuales de tamafio
ajustable que pueden descargarse preferiblemente de forma
acelerada y a lo largo de un trayecto seleccionable.

El equipo dosificador puede estar configurado como una

valvula de blogqueo accionable de forma intermitente por via

s

magnética, hidrdulica, neumatica, piezoeléctrica o mecdnica, -

pudiendo estar configurado el miembro de la vdalvula de
blogqueo como una bola o cono cooperante con una superficie de
valvula de forma cénica o como una compuerta provista de una
punta de forma triangular en seccidén transversal e introduci-
ble 'en la tuberia de transporte. '

Sin embargo, el equipo dosificador puede estar configu-
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rado también como una vdalvula de fluido configurada en forma
de un trozo de manguera conectado a la tuberia de transporte
y provista de un elemento de accionamiento del tipo de
pilezoactuador.

Segin otra forma de ejecucién, el equipo dosificador
puede estar configurado también como un vdastago de valvula
instalado de forma desplazable en una carcasa y accionable de
forma intermitente por via magnética, hidrédulica, neumatica,
piezoeléctrica o mecdnica, que presente una punta de forma
cénica o esférica y coopere con un recinto colector al que
pueda alimentarse el medio desde un recipiente de almacenaje
integrado preferiblemente en la carcasa.

Es apropiado a este respecto asociar al vdastago de
vdlvula una cdmara coénica adaptada a la punta del mismo y
practicar la cdmara y una abertura de salida adyacente a ésta
en una tapa unida de forma soltable con la carcasa.

Para asegurar una alimentacién uniforme del medio a
procesar, el recinto colector puede estar formado por dos o
mds canales de alimentacién que discurren radialmente con
respecto a la camara asociada al vdstago de valvula y que
preferiblemente estdn practicados en la tapa y conectados al
recipiente de almacenaje directamente a través de un espacio
anular o a través de canales de unidn.

Asimismo, el recipiente de almacenaje y/o la carcasa
deberdn estar equipados con cartuchos de calentamiento en la
zona del recinto colector, y para el accionamiento del
vastago de vdlvula deberd estar previsto un pistdén dispuesto
en un manguito de guia instalado de forma recambiable en 1la
carcasa.

Asimismo, es ventajoso montar a continuacidén del equipo
dosificador un equipo de descarga al que pueda alimentarse un
medio portador, por ejemplo aire comprimido, para acelerar
los segmentos a descargar.

Segun ensena la experiencia, en el equipo de descarga
existe la posibilidad de una obstruccién. Para contrarrestar
el riesgo de obstruccidén, se puede incorporar ventajosamente

un inductor de Vibraciones en el dispositivo. Este inductor
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de vibraciones se conecta directamente al equipo de descarga
Yy genera una vibracién de 20 Hz a 20 kHz, segun la naturaleza
del ensuciamiento, la cual se transmite al equipo de descar-
ga. Esta vibracidén se genera en el inductor de vibraciones
por medio de un generador. Debido a este efecto de vibracidn,
no queda ningun medio a procesar en la abertura y tiene lugar
un escurrido mds limpio.

Para conseguir una trayectoria de vuelo balistico, 1la
abertura de descarga del equipo dosificador o del equipo de
descarga deberd estar dispuesta con una inclinacidén hacia
arriba bajo un &4dngulo a de 25° a 35° con respecto a la
horizontal.

Asimismo, estd indicado gue se monte detras del equipo
dosificador o del equipo de descarga un tunel equipado con
elementos de refrigeracidén y/o provisto de una atmésfera de
gas, el cual deberd presentar una presién de funcionamiento
situada por debajo o por encima de la presidn atmosférica y
puede estar equipado con una o varias boquillas de rociado
para revestir los segmentos o los pelets. Ademds, detras del
equipo dosificador o del equipo de descarga puede estar
montado un recipiente de recogida.

Asimismo, el medio a procesar deberd estar incorporado
en un recipiente de almacenaje calentable o enfriable. El
equipo dosificador, preferiblemente junto con los miembros de
accionamiento, y eventualmente el equipo de descarga pueden
estar dispuestos también conjuntamente en una carcasa.

Con ayuda del procedimiento seqgin la invencidén y del
dispositivo para la aplicacién de este procedimiento es
posible de una manera extremadamente sencilla y econdmica
fabricar pelets previstos como soporte de sustancias
medicamentosas a partir de un medio viscoso con un tamafo
constantemente caso igual y, por tanto, con reproducibilidad
constante y eventualmente variar su tamafio sin dificultades.
En efecto, con ayuda del dispositivo dosificador se puede
subdividir el medio alimentado continuamente a presién en
segmentos individuales cuya longitud puede ajustarse de

conformidad con~la finalidad de aplicacién prevista, y estos
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segmentos pueden descargarse con alta velocidad, de modo que
los segmentos, debido a la tensidn superficial existente, se
transformen durante la trayectoria de vuelo en pelets dque
muestran entre si la misma configuracién, dado que 1los
segmentos alimentados presentan la misma forma y las con-
diciones de descarga para los segmentos son también iguales.
Por tanto, no es necesaria una clasificacién; tampoco hay gque
deshacerse de material de desecho.

Por consiguiente, dado que todos los pelets fabricados
en un sector del procedimiento presentan casi la misma forma
y también la misma superficie, se proporciona una relacién de
liberacién uniforme reproducible y pronosticable del grupo de
pelets correspondiente. Asimismo, durante la fabricacidn se
puede controlar sin dificultades el tamano de los pelets
producidos con ayuda del equipo dosificador, puesto que la
apertura y cierre intermitentes del equipo dosificador se
pueden llevar a cabo con facilidad, siendo posible sin
problemas la fabricacién de tamafios de pelet individuales
mediante una variacién de los tiempos de apertura y de
cierre. Por tanto, mediante una conexién en paralelo de
varios mecanismos de control con frecuencia de cadencia
correspondientemente elevada, se puede efectuar una fabrica-
cién extraordinariamente econdémica de recetas farmacéuticas
debido a la fabricacidén de pelets con un perfil de particula
homogéneo.

En el dibujo se han representado dos ejemplos de
ejecucién de un dispositivo configurado segin la invencidn
para fabricar pelets a partir de un medio viscoso, los cuales
se explican sequidamente con detalle. Muestran aqui, cada vez
en representacién esquematica:

la figura 1, un dispositivo provisto de un equipo
dosificador, en forma de un esquema de conexiones por
bloques,

la figura 2, el dispositivo seguin la figura 1 con un
equipo de descarga pospuesto,

" la figura 3, el dispositivo segun la figura 1 en una

ejecucidén modificada, .
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la figura 4, el equipo dosificador del dispositivo seguin
la figura 3 en una representacién a escala ampliada,

las figuras 5 y 6, otras ejecuciones del equipo dosifi-
cador utilizable en el dispositivo segun la figura 1,

la figura 7, un tunel utilizable en el dispositivo segin
la figura 1,

la figura 8, otra ejecucién de un dispositivo para
fabricar pelets, en una seccidn axial,

la figura 9, el dispositivo segin la figura 8, en alzado
lateral,

la figura 10, un fragmento de 1la figura 8 en una
representacién a escala ampliada, y

la figura 11, el equipo dosificador segun la figura 4,
pero con inductor de vibraciones, el cual impide la obstruc-
cién en el equipo de descarga.

El dispositivo representado en las figuras 1 a 3, 8 y 9
y designado con 1 y 51 sirve para fabricar pelets 4 de
configuracién idéntica a partir de un material viscoso 2 que,
en el dispositivo 1, estd contenido en un recipiente de
almacenaje 5 y que se alimenta continuamente a presién a
dicho dispositivo a través de una tuberia de transporte 6
provista de una bomba 7. Para transformar la corriente del
medio 2 en los pelets 4, el dispositivo 1 estd provisto de un
equipo dosificador 11 en el que el medio 4 es subdividido en
segmentos individuales 3 de igual longitud y desde el cual
los segmentos 3 son descargados en un recipiente de recogida
10 a lo largo de un trayecto seleccionable S. El equipo dosi-
ficador 11 estd dispuesto en una carcasa 8.

En el dispositivo 1 seguin la figura 1 el equipo dosifi-
cador 11 estd formado por una vdlvula de blogueo 12 que puede
ser accionada por via eléctrica, hidrdulica, neumdtica,
piezoeléctrica o mecdnica con ayuda de un miembro de acciona-
miento 13. Como se ha representado en las figuras 4, 5 y 6,
la vdlvula de blogueo 12 puede estar formada por una bola 14
O por un cono 15, tal como se ha dibujado con linea de trazos
y puntos en la figura 4, en calidad de cuerpo de vdlvula

regulable que cdopera _con un asiento de valvula 16 de forma
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cénica, o por una compuerta 17 que encaja en la tuberia de
transporte 6 y que estd configurada con una punta cdénica 18.

Segun la figura 6, el eguipo dosificador 11 estd confi-
gurado en forma de un trozo de manguera de fluido 19 conec-
tado a la tuberia de transporte 6, el cual estd rodeado por
un elemento de accionamiento 20 del tipo de piezoactuador. El
medio 2 es subdividido también en segmentos 3 por la presidn
que actuda desde fuera sobre el trozo de manguera 19.

Segin la figura 2, detrds del equipo dosificador 11 estd
montado un equipo de descarga 21 que estd conectado al equipo
dosificador 11 a través de una tuberia intermedia 9. Con
ayuda del equipo de descarga 11 se descargan los segmentos 3
de forma acelerada. Para efectuar esto, se alimenta al equipo
de descarga 21 a través de una tuberia 22 un medio portador,
por ejemplo aire comprimido, que actia sobre los segmentos 3
que han de descargarse.

Segin la figura 11, detréds de equipo dosificador 11 estd
montado un equipo de descarga 21 que va conectado al equipo
dosificador 11 a través de una tuberia intermedia 9. E1
inductor de vibraciones 40 estd conectado aqui directamente
al equipo de descarga 21. El inductor de vibraciones 40 es
hecho vibrar a través del generador 41. Con ayuda de este
sistema de vibracién se impide una obstruccién de la boqui-
lla.

Segin la figura 7, detréds del equipo de descarga 21 estd
montado un tunel 31 en el que pueden enfriarse los segmentos
descargados 3 con ayuda de una atmésfera gaseosa 35. Ademds,
el tuinel 31 puede equiparse con boquillas de inyeccidén 36 con
ayuda de las cuales puede rociarse una sustancia activa 37,
por ejemplo para revestir los segmentos 3 y/o los pelets 4.

Tal como se ha dibujado en la figura 3, el recipiente de
almacenaje 5 puede estar equipado eventualmente con elementos
de calentamiento 32 a fin de aumentar la viscosidad del medio
almacenado 2. Con el mismo fin, el equipo dosificador 11
puede mantenerse a una temperatura de funcionamiento uniforme
con ayuda de elementos de calentamiento 33. Y en el tunel 31

segun la figura3 estdn previstos elementos de refrigeracidn
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La fabricacidén de los pelets 4 se realiza con ayuda del
dispositivo 1 de tal manera que el medio 2 alimentado conti-
nuamente a presién constante, con ayuda de la bomba 7, al
equipo dosificador 11 es subdividido en segmentos indivi-
duales 3 por la vdlvula de bloqueo 12, que se abre y se
cierra intermitentemente; variando los tiempos de apertura y
de cierre de la véalvula de bloqueo 12, puede ajustarse
individualmente la longitud de los segmentos 3.

Debido al cierre de la vdlvula de bloqueo 12, los seg-
mentos 3 son acelerados adicionalmente por el cuerpo de la
vdlvula y descargados con velocidad incrementada directamente
o con ayuda del equipo de descarga 21. En la trayectoria de
vuelo a lo largo del trayecto S que sigue a dicho equipo, los
segmentos individuales 3, debido a la tensién superficial, se
transforman, tal como se ha representado en la figura 7, en
pelets esféricos 4 que presentan un tamafno y una reproduci-
bilidad casi exactamente iguales.

En el dispositivo 51 mostrado en las figuras 8 a 10 para
fabricar pelets, el equipo dosificador 61 estd formado por un
vastago de vdlvula 62 provisto de una punta 63 de forma
cénica que coopera con una cdmara adaptada 57. El véstago de
vdlvula 62 estd instalado de forma desplazable en una carcasa
52 que presenta un recipiente de almacenaje 54 para el medio
a procesar y unos canales de alimentacién 55 y 55’ por los
cuales el medio puede ser alimentado, a través de un espacio
anular 66, a un recinto colector 65 asociado al véastago de
vdlvula 62.

En el ejemplo de ejecucidén mostrado el recinto colector
65 estd formado por tres canales radiales 67 que van conecta-
dos al espacio anular 66 y que desembocan en la cdmara 57, la
cual estd limitada por una superficie antagonista 59 asociada
al vastago de valvula 62.

Los canales 67 y también la cdamara 57 estan practicados
en una tapa 56 que va atornillada sobre la carcasa 52. Ade-
nds, en prolongacién de la cdmara 57 se ha previsto en la

tapa 56 una abertura.de salida 58 por la cual se descargan
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los segmentos individualmente.

Un pistdn 64 accionable de forma intermitente, que esta
dispuesto de manera desplazable en un manguito 53 instalado
en la carcasa 52, sirve para accionar el vastago de valvula
62. El1 pasc del vdstago de vdlvula 62 a través de la carcasa
52 estd obturado con una membrana 68 atravesada por dicho
vastago. .Y para poder procesar el medio a una temperatura de
funcionamiento seleccionable, se han instalado varios cartu-
chos de calentamiento 69 y 70 en la carcasa 52 en la zona del
recipiente de almacenaje 54 y del vdstago de vdlvula 62, res-
pectivamente.

-El medio contenido en el recipiente de almacenaje 54 es
solicitado con gas comprimido a través de una acometida 66,
de modo que el medio es impulsado hacia la camara 57 a través
de los canales 55, 55’, el espacio anular 66 y los canales 67
gue forman el recinto colector 65. Si se acciona intermiten-
temente el vdstago de vdlvula 62 por medio del pistdn 64, se
descarga entonces por la abertura de salida 58, a cada
movimiento de carrera, un segmento que estd dimensionado de
conformidad con la capacidad de la cdmara 57 y qgue se

transforma después automdticamente en un pelet.
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REIVINDICACIONES
1.~ Procedimiento para fabricar pelets (4) a partir de

un medio viscoso (2), caracterizado porque el medio (2) a
procesar es alimentado continuamente, bajo una presién pre-
feriblemente constante, a un equipo dosificador (11, 61) que
puede ser accionado bajo control intermitente y con ayuda del
cual se subdivide el medio (2) en segmentos individuales (3)
de longitud ajustable y estos se descargan a lo largo de un
trayecto seleccionable (S).

2.- Procedimiento sequin la reivindicacién 1, caracteri-
zado porque la temperatura del medio (2) a procesar se
ajusta, antes de la alimentacidén al equipo dosificador (11,
61), por calentamiento o enfriamiento de un recipiente de
almacenaje (5, 54) y/o de una tuberia de transporte (6) y/o
del equipo dosificador (11, 61).

3.- Procedimiento segun la reivindicacién 1 6 2, carac-
terizado porque la temperatura de los segmentos descargados
(5) es influenciada durante la descarga, preferiblemente por
medio de la temperatura ambiente, en toda la zona del tra-
yecto (S) o en una o varias zonas parciales del nmismo.

4.- Procedimiento segun una o mds de las reivindicacio-
nes 1 a 3, caracterizado porque los segmentos individuales
(3) se descargan de forma acelerada, por ejemplo con ayuda de
un equipo de descarga (21).

5.- Procedimiento seguin una o mds de las reivindicacio-
nes 1 a 4, caracterizado porque los segmentos (3) son pro-
vistos de un revestimiento durante la descarga.

6.~ Procedimiento segin una o mds de las reivindicacio-
nes 1 a 5, caracterizado porque los segmentos (3) son descar-
gados en una trayectoria de vuelo balistico.

7.- Dispositivo (1, 61) para fabricar pelets (4) a par-
tir de un medio viscoso (2), caracterizado por un equipo
dosificador (11, 61) accionable bajo control intermitente, al
que puede alimentarse continuamente a presidén el medio (2) a
procesar y con ayuda del cual puede subdividirse el medio (2)
en segmentos individuales (3) de longitud ajustable, los cua-

les pueden ser déscargados, preferiblemente de forma acelera-
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da, a lo largo de un trayecto seleccionable (S).

8.~ Dispositivo segin la reivindicacién 7, caracterizado
porque el equipo dosificador (11) estd configurado como una
vdlvula de blogqueo (12) accionable de forma intermitente por
via magnética, hidrdulica, neumdtica, piezoeléctrica o meca-
nica.

9.- Dispositivo segun la reivindicacidn 8, caracterizado
porque el miembro valvular de la vdlvula de bloqueo (12) esta
configurado como una bola (14) cooperante con una superficie
de vdlvula (16) de forma cénica, como un cono (15) o como una
compuerta (17) provista de una punta (18) de forma triangular
en secciodén transversal e introducible en la tuberia de trans-
porte (6).

10.- Dispositivo segin la reivindicacién 7, caracteriza-
do porque el equipo dosificador (11) estd realizado como una
véalvula de fluido configurada en forma de un trozo de mangue-
ra (19) conectado a la tuberia de transporte (6) y provista
de un elemento de accionamiento (20) del tipo de piezoactua-
dor.

11.- Dispositivo seqgin la reivindicacién 7, caracteriza-
do porque el equipo dosificador (61) estd configurado como un
vastago de valvula (62) instalado de forma desplazable en una
carcasa (52) y accionable de forma intermitente por via
magnética, hidrdulica, neumdatica, piezoeléctrica o mecdnica,
el cual presenta una punta (62) de forma cénica o esférica y
coopera con un recinto colector (65) al que puede alimentarse
el medio (2) desde un recipiente de almacenaje (54) integrado
preferiblemente en la carcasa (52).

12.~- Dispositivo seqin la reivindicacién 11, caracteri-
zado porque el vdastago de vdlvula (62) lleva asociada una
cédmara (57) de forma cénica adaptada a la punta (63) de dicho
vdstago, con una abertura de salida (58) adyacente a dicha
céamara.

13.- Dispositivo seqgin una o mas de las reivindicaciones
7 a 12, caracterizado porque detrds del equipo dosificador
(11) estd montado un equipo de descarga (21).

1l4.- Dispositivo segin la reivindicacién 13, caracteri-
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zado porgque el equipo de descarga (21) lleva conectado un
inductor de vibraciones (40) en el que se produce por medio

de un generador (41) una vibracidén de 20 Hz a 20 kHz.
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RESUMEN

En un dispositivo (1) para fabricar pelets (4) a partir
de un medio viscoso (2) esta previsto un equipo dosificador
(11) accionable bajo control intermitente, al cual puede
alimentarse continuamente a presién el medio (2) a procesar
y con ayuda del cual puede subdividirse el medio (2) en
segmentos individuales (3) de longitud ajustable, los cuales
son descargados a lo largo de un trayecto (S).

Con ayuda del dispositivo (1) pueden fabricarse pelets
(4) previstos como soportes de sustancias medicamentosas en
un tamano permanentemente casi igual y con una reproducibili-
dad constante.

(Figura 3)
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' Dienstleistungsmarken, Handelsnamen
- Embleme. '

Fir Patente, Modelle, Muster, Warenzeichen,b
und

=

Para patentes, modelos y dibujos; marcas de fabrica
y de servicios; nombres comerdiales y ensefias.

VERTRETUNG UND VOLLMACHT

ICH (wir) Untemeiclmeltde (r) / Yo (nosotros), abajo firmado (s)

wohnhaft in/ domiciliado (s)e)=55216 Tndelheim am Rhein

Germany

or el presente nombramos a GERMAN CAVELIER, tpa. 832;
ONZALO PERDOMO, tpa. 831; EMILIO FERRERO, tpa.
31929; y LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, tpa. 23555; domiciliados
en la Carrera 4* N® 72-35, Bogot4, Colombia, en obedecimiento a
o dispuesto en el paragrafo 1° del Articulo 543 del Cédigo de
Tomercio, el primero como principal y los demis como
suplentes, en su orden, como mis (nuestros) representantes en
todos los asuntos de propiedad industrial con facultad para
recibir notificaciones 'y nombrar apoderados judiciales o
extrajugdiciales. El primer representante suplente reemplazari al
incépal";en caso de ausencia o impegimento temporal o
finlti¥o? de 2quél. La misma regla se aplicard cuando el

f‘ﬁ/ése;ﬁnd'p reﬁres’entante suplente haya de reemplazar al primero,

v&l-:tércero al segundo. En tales casos, el representante
it 'I’,‘o el primero, o segundo suplente, en su caso, o ambos,
: su jintencién de no ejercer la representacién
¥ £ 2. . . - N

rediatte; declaracién autenticada por Notario Piblico en
Colombis, opor Notario u otro Funcionario Piiblico, o Cénsul

ém‘?:t ;jde Coloml.)i_'aﬂ'en_el extranjero; y si se tratare de impedimento,
" jconjl cgﬁgxdado respectivo. Si alguno de los nombrados faltare

'definitivainente, el siguiente tomar4 su lugar. Cuando cesare la
‘ausencia o impedimento del representante principal, o de su
(primero o segundo suplentes, en su caso, podran ejercer la
‘representaciéon, en su orden, uno u otros segin el caso,
;asumiéndola por el solo hecho de ejercerla, cesando en ese
'momento el ejercicio de la representacién por el primero,
ésegundo o tercer suplente en su caso. )

! Ademas, confiero (conferimos) poder a los abogados arriba

‘nombrados, cs;ara obtener la proteccion de mi (nuestra)

ropiedad industrial y contra la competencia desleal, a cuyo
refecto autorizo s(amos{ a los dichos apoderados para que me
/(nos) representen ante cualesquiera entidades o rsonas,
lejerzan 0 no jurisdiccién, especialmente ante las del orden
tadministrativo, contencioso-administrativo y judicial, asi como
| los tribunales de arbitramento, en todo lo concerniente a los
Jsiguientes asuntos: a) Obtencién de patentes de invencidn,
{modelos de utilidad, y disefios industriales; el registro de
jmarcas de fabrica, colectivas, defensivas, de servicio, lemas
‘comerciales, nombres comerciales, ensefias, variedades
. vegetales y denominaciones de origen; su renovacién, traspaso,
‘ cambio de nombre o domicilio, cancelacién voluntaria; y el
: registro de licencias de uso de esos derechos; b) Las acciones de
competencia desleal, proteccién del consumidor, oposiciones u
observaciones, cancelacién administrativa y judicial, nulidad,
medida.s cautelares, concesién de licencias, la tutela y en general
los juicios civiles, penales, administrativos o
contencioso-administrativos relacionados con estos derechos;

: 'Y,
"©-CAVELIER ABOGADOS
WPPODERE-11 (MINUTA N2 12.1.1.4.1.2)

emenne(n) hiermit in Ubereinstimmung mit Abs. 1 des
Artikels 543 des Handelsgesetzbuches GERMAN CAVELIER
(Rechtsanwaltsausweis r.832), GONZALO PERDOMO
(Rechtsanwaltsausweis Nr. 831), EMILIO FERRERO
(Rechtsanwaltsauswels Nr.31929) und LUZ CLEMENCIA DE
PAEZ (Rechtsanwaltsausweis Nr. 23555), mit Geschiftssitz in
Bogota/Kolumbien, Carrera 4* N® 72-35 zu meinen (unseren)
Prozeflbevollmichtigten (Germéan CAVELIER zum
Hauptbevollmichtigten, die anderen - in der genannten
Reihenfolge - zu seinen  Stellvertretern) in allen
Angelegenheiten, die das Gewerbliche Eigentum betreffen. Sie
sing befugt, Zustellungen entgeqenzunehmen und
ProzeBbevollmachtigten und aufergerichtliche Bevollmichtiste
zu ernennen. Der erste Stellvertreter hat Herrn GERMAN
CAVELIER bei dessen Abwesenheit oder im Falle einer
voriibergehenden oder endgiiltigen  Verhinderung zu
vertreten. Dasselbe gilt, wenn der zweite Stellvertreter den
ersten, oder aber der dritte den zweiten, zu vertreten hat. In
diesen Fillen wird der Hauptvertreter, oder gegebenenfalls der
erste oder zweite Stellvertreter, oder beide, in Form einer durch
einen Notar (in Kolumbien) oder durch einen Notar oder
sonstigen o6ffentlichen Beamten oder Konsul von Kolumbien
(im usland) beglaubiitzn Erklarung seine Absicht, die
Vertretung nicht auszuitben, zum Ausdruck bringen. Sollte
eine Verhinderung der Grund dafiir sein, ist die emsErechende
Bescheinigung beizufiigen. Sollte einer der Ernannten
endgiiltig ausscheiden, nimmt der Nachfolgende seine Stelle
ein. Bei Beendigung der Abwesenheit oder Verhinderung des
Hauptvertreters oder seines ersten oder zweiten Stellvertreters,
kénnen GERMAN CAVELIER oder aber - je nach Fall die
entsprechenden Stellvertreter, die Vertretung ohne weiteres

" wieder libernehmen und die jeweilige Stellvertretung gilt als

T

aufgehoben.
Auflerdem erteile ich (erteilen wir) den oben genannten
Rechtsanwilten die Vollmacht, den Schutz meines (unseres)
Gewerblichen Eigentums und bei Unlauterem Wettbewerb zu
erlangen. Zu diesem Zweck ermichtigen wir die genannten-
Bevollmichtigten zur Vertretung vor samtlichen Stellen oder
Personen, gleichgiiltiz ob diese rechtsprechende Gewalt
ausiiben oder nicﬁ: vor allem vor den Verwaltungsbehorden,
vor der Verwaltungsgerichtsbarkeit und Gerichten, als auch vor
den Schiedsgerichten und zwar in allen Fragen, die sich auf.
folgende Angelegenheiten beziehen: a) Erlangung von Patenten
Gejfrauchsmustern, Industriezeichnungen,
_-,.»,*:‘)/x\{a,ggx}zeichen, . Verbandszeichen,
ehstleistyngsmarken,  Werbeslogans,
, " ~Gemiisearten und
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. 1' . . j‘/ " T ¥ = /
acciones y procesos que promovamos O Se nos promuevan. Y Herkunftsbezeichnungen, ihre Erneuerung, Ubertragun foa -
para que en todos los asuntos arriba determinados, puedan Anderung des® Namens oder des Geschaftssitzes,* den
sustituir este mandato, transigir, conciliar, admitir los hechos freiwilligen Verzicht und die Eintragung vor¥ Nutzq;fgslizeuze‘n
del proceso, desistir, cancelar, recibir, renunciar, y ratificar los fiir diese Rechte; b) Klagen wegen nlauterem Wettbewerb,
actos de agentes oficiosos. Verbraucherschutz,  Widerspriichen  uitd  Einspriicher,

verwaltungsrechtlicher un gerichtlicher Loschung, *,
Nichtigkeit, einstweiligen Verfiigungen Konzessionen von

Lizenzen, der "tutela” und allgemein fiir zivil-, straf- und

verwaltungsrechtlichen und verwaltungsgerichtlichen
Prozessen, die mit diesen Rechten in Verbindung stehen und
die wir betreiben oder die gegen uns anhéngig gemacht
werden. Wir ermichtigen sie ebenfalls dazu, in allen oben
genannten  Angelegenheiten  einen  Unterbeauftragten
einzusetzen, Vergleiche - abzuschlieBen, zu schlichten,
ProzeBsachverhalte anzuerkennen, zuriickzutreten,  zu
uittieren, in Empfang zu nehmen, Verzicht zu erkliren und die
echtsgeschifte  nicht  bevollméchtigter Personen  zu
genehmigen.

th
Geschehen und unterzeichnet am/Dado y firmado hoy February 25 , 1998

infen_JInaelheim am Rhein :
Boehringer Inaelhpim Pharma KG

ppa. ¥ ppa /
Unterschrift ‘( : / Firma
. = /.‘
- Dr. Laudien Dr. Klés ,.
LEGALIZACION ' BEGLAUBIGUNG
Es necesaria la legalizacién con certificado consular sobre la Es wird eine Beglaubigung und eine Konsularbescheinigung
existencia legal de la compaiiia, gue éste ejerce su objeto social dariiber benétigt, daB die Gesellschaft rechtlich besteht, daB sie
que la persona que gforea oder estd autorizada para ello. ilwren Gesellschaftszweck erfiillt und daB die Person, die die
uste efecto les soiiqff‘@""" g B s as pruebas| Vollmacht erteilt, dazu rechtlich befugt ist. Zu diesem Zweck

bitten wir Sie hoflich, dem Konsul die entsprechenden

L quesast
oF. 10 SEXTO DL ¢
Nachweise vorlegen zu wollen.

que acreditan estos I 2
CONSTAR QUE it

Shviki
COPIRFR 7S
ON EL ORIGINAL QUEYE ]

UR.NT.

Vorstehende, vor mir gefertigte Namensunterschriften

von:
1. Herrn Dr. Dieter L a u d i e n, Dipl. Chemiker, o | f‘,‘ S .
wohnhaft in 55127 Mainz, Carl- OrffL StraBe 11, c . ; .

2. Herrn Dr. Heinz Gerd K 1 & s, Dipl. Chemiker,
wohnhaft in 55599 Gau Bickelheim, |Ludwig- Jahn-Str.16,

mir bekannt,

beglaubige ich hiermit.

4]

Ingelheim am Rhein, den 25. Februar 1998/hd

— -

NOTA PARA EL SENOR CONSUL DE COLOMBIA: Segtin los articulos 65 del C. de P.C. jﬂlSO del C. de Co,,
si el poderdante es una sociedad, el Sefior Consul debe certificar que tuvo a la vista las pruebas de su
existencia, que ejerce su objeto social y que quign confiere el poder es su representante.
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Gabahr far Qa“&t
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(Wert: DM
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Die Echtheit vorstehender Unterschrift des
Notars Alfred Fuchs in Ingelheim am Rhein
und die Echtheit des beigedriickten Dienst-
stempels werden hierdurch bestatigt.
Zugleich wird bescheinigt, daB der Vor-
genannte zur Vornahme der Amtshandlung
gesetzlich befugt war.

Mainz, den sechsten Marz

neunzehnhundertachtundneunzig
Der Prasident des Landgerichts

(A%{;ﬁé%ﬁz;ééki {§%%£g§2%g

Bt ikl 2t B - g
COMO X OTAi‘!O SEXTO DEL CIRCUL(;!{SAN‘MFE
OEBQGOTA: HAEOCONSTAR QUE ESTA COPIA Fou

TOSTATICA CCINCIDE CON EL ORIGINAL QUE HE
NIDO AL AV!STA
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TRADUCCION OFICIAL No. 6543

de un documento escrito en Aleman, el cual para su
identificacién se sella con el sello de 1la traductora, 1lo
mismo que la presente

(A continuacién de un documento escrito en espafiol y alemén,
por medio del cual los sefiores Dr. Dieter Ludien y Dr. Heinz
Gerd Kl&s, obrando en nombre de la firma Boehringer Ingelheim
Pharma KG, domiciliada en 1Ingelheim am Rhein, Alemania,
nombran como representantes y otorgan poder a favor de GERMAN
CAVELIER, tpa 832, GONZALO PERDOMO, tpa 831, EMILIO FERRERO,
tpa 31929, y LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, tpa 23555, domiciliados en
la Carrera 4° No. 72-35, Bogota:}

Dado y firmado el 25 de febrero de 1998 en Ingelheim am Rhein,

RFA.

Protocolo notarial No. 891/98

Certifico 1la autenticidad de las firmas'anﬁmﬁeaeﬁtas puesta
ante mi por los sefiores
1. Dr. Dieter Laudien, Dipl. Quimico

domiciliado en 55127 Mainz, Carl-Orff-Strabe 11,

LUZ AFFANWGA DE

ERBER
TRADUCILRAK INT ETE OFICIAL

Resolucion No.589 Misjusticla

z >




2. Dr. Heinz Gerd Klas, , Dipl. Quimico

domiciliado en 55599 Gau Bickelheim,

Ludwig-Jahn-Str. 16

a quienes conozZco en persona.

Ingelheim am Rhein, 25 de febrero de 1998/j6

Fdo.: firma ilegible
Notario

(sello redondo en tinta:)

Alfred Fuche - Notario de Ingelheim am Rhein

Costas

Derechos de legalizacién
Valor: DM 5.000)

JVKostO de 26.7.1967
BGBl. I Pag. 861

DM 20, -

Mainz, 8 de marzo de 1998
Fdo.: firma ilegible

Inspector

WG
OSTANCA LoMD

NI twe .

OO IR rRCUD Dt s»mmﬂm

- MAGD CONSTAR QUEESKA Coom
DE TON EL DRBRL QW

CLELYTM

LUZ(AEWN;G.&. DE HF.RBER
TRADUCYORA E Ii\'”.-RPFET ‘OFICIAL
) ;
N FAVY.o4

Resolucién No.595 Minjusticia
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Se certifica la autenticidad de, la firma“ antecedente del
; e A L
notario Alfred Fuchs, de Ingelheim am Rhein, y la del sello
e @ % oo B "”' D LI o A sy T - e
oficial que 1la acompafia. ‘Igualmente "se certifica que elF —
P e R e - o T, =
mencionado notario -estaba facultado: para realizar ese acto:.l: |
. . :Lij;~k%7j é;f
oficial. v T . =
O - me b i~
R T R vy e
3 ; g o ui L= s
Mainz, 6 de marzo de mil novecientos noventa y ocho . = =
L . ey FOR
¥ =5
‘ El Presidente del Tribunal Regional
Fdo.: firma ilegible . ; -
1 e
(Dr. Hans Paul TOttenberg) s EIAC =
: T gy o Sz
3, €0 SEXTO DEL QIRCLLD OF SANTAFE ) D .Sx
Y+ DEBOGOTA. HAGD CONSTAR QUE ESTA COPIA ¥ ; g S
QSTRTICA GOINCIDE CON EL GRIGINAL QUE HE . E ;ég
VsTA ’ X o B e F
u§§
x

{sello redondo en tinta:)

Tribunal Regional de Mainz
_ . N MANUEL BOTERD 1
La legalizacién deﬁ&a5¢£&£m§§,@ggggg_entes por

EN ESPANOL:

el Consulado de Colombia en Frankfurt am Main bajo el No. 0276
del 30 de abril de 1998 y por el Ministerio de Relaciones
141058 del 14 de mayo de

Exteriores de Colombia bajo el No.

1998.
ES TRADUCCION FIEL Y COMPLETA, de la cual se deja copia en los

{AGA DE HERBER 7
E INTERPRETE OFICIAL {

o w«—/w

—Fesolucidm No.599 Nhjusticia

LUZ AFR

archivos de estas oficinas para su confrontacién.
TRADUCT,
]

Santafé de Bogota, 10 de julio de 1998.
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: VELIER
Coy CA
B ABOGADOS
-
EDIFICIO SISKI
WEB SITE: www.cavelier-abogados.com CARRERA 4 No. 72 - 35 TELEFONQ: (57) (1) 347-3611
E-MAIL: cavelier@colomsat.net.co BOGOTA 8, COLOMBIA TELEFAX: (57) (1) 217-9211 (57)(1)310-4995

Sefior Jefe de la

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
Superintendencia de Industria y Comercio
E. S. D.

Poderdante: BOEHRINGER INGELHEIM PHARMA KG

Poder conferido el: 25-02-98

Yo, GERMAN CAVELIER, obrando en mi calidad de apoderado
principal del poderdante arriba mencionado, atentamente
manifiesto a Usted que sustituyo el poder que me ha sido
confefido en la persona del doctor EMILIO FERRERO, Abogado con
Tarjeta Profesional No. 31.929, con todas las facultades que me

fueron conferidas.

Hago la anterior sustitucion conforme al articulo 66 del
Cédigo de Procedimiento Civil ya que 1los otros sustitutos

faltan en este momento.

Senor Jefe,

FeuNGya

© GERMAN CAVELIER
' T.P.A. No. 832
C.C. No. 2.877.924 de Bogota

R ol 2
CUOUE S J‘N?‘ﬁfw

RQUEESTA CoPia £
EL ORIGINAL Lyt HE

EMILIO FERRERO
T.P.A. Ne 31. 929 3
=
- C.C. No. 438. 019 de Usaquén

2e~-780-2

N 1T 860.041.367-3
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BUNDESREPUBLIK DEUTSCHLAND ~

Bescheinigung

Die Boehringer Ingelheim Pharma KG in Ingelheim/Deutschland hat eine Patentanmeldung

unter der Bezeichnung
"Verfahren und Vorrichtung zur Herstellung von Pellets"
" am 28. Juni 1999 beim Deutschen Patent- und Markenamt eingereicht.

Die angehefteten Stlicke sind eine richtige und genaue Wiedergabe der urspriing-

lichen Unterlagen dieser Patentanmeldung.

Die Anmeldung hat im Deutschen Patent- und Markenamt vorlaufig das Symbol
A 61 K 9/20 der Internationalen Patentkiassifikation erhalten.

Miinchen, den 13. April 2000
Deutsches Patent- und Markenamt
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Verfahren und Vorrichtung zur Herstellung von Pellets
20

Die Erfindung bezieht sich auf ein Verfahren zur Herstellung von Pellets aus einem

25 viskosen Medium sowie eine Vorrichtung zur Anwendung dieses Verfahrens.

In der Arzneimi&eltherapie werden als Trager von Arzneistoffen vielfach Pellets
‘ verwendet, die nach unterschiedlichen Verfahren, die teilweise sehr aufwendig sind,
@ hergestellt werden. Nach einem dieser Verfahren, dem sogenannten
30  Spruherstarrungsverfahren, wird ein mit den Arzneistoffen angereichertes fllissiges
Medium kontinuierlich durch eine Sprihdiise gedriickt. Bei Austritt aus der
Spriihdise wird hierbei der Fliissigkeitsstrahl in unterschiedlich grofs bemessene

Teilchen zerrissen, die im freien Fall erstarren.

35  Einheitliche und somit gleich grofie Pellets, die ein reproduzierbares und
prognostizierbares Freisetzungsverhalten aufweisen, konnen mit diesem Verfahren
jedoch nicht erzeugt werden, vielméhr mussen die in einem breiten Spektrum
vorhandenen Teilchen in einem weiteren Arbeitsgang durch Sieben sortiert werden.

Abgesehen davon, dall mitunter ein grofRer Anteil des verabeiteten Mediums als
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Ausschuflware zu entsorgen ist, ist, um Pellets in anderen Groen zu produzieren,
ein Disenwechsel sowie nachfolgendes Aussortieren der gewlinschten Pellets
erforderlich. Der Herstellungsaufwand, selbst bei diesem einfachen

Spriherstarrungsverfahren, ist demnach erheblich.

Aufgabe der Erfindung ist es daher, ein Verfahren zur Herstellung von Pellets aus
einem viskosem Medium sowie eine Vorrichtung zur Anwendung dieses Verfahrens zu
schaffen, die es erméglichen, in einem Arbeitsgang einheitliche Pellets stets nahezu
gleicher Grofle und Reproduzierbarkeit, die demnach das gleiche
Freisetzungsverhalten aufweisen, zu erzeugen. Aulerdem soll erreicht werden, dal
die GroRe der Pellets mit einfachen Mitteln zu verandern ist und dafd Medien
unterschiedlicher Viskositat verarbeitet werden kénnen. Der Aufwand, mittels dem
dies zu erreichen ist, soll gering gehalten werden, dennoch sollen die Pellets in

kurzer Zeit kostengiinstig herzustellen sein.

GemaR der Erfahrung ist das Verfahren, mit dem dies zu erreichen ist, dadurch
gekennzeichnet, daB das zu verarbeitende Medium unter vorzugsweise konstantem
Druck kontinuierlich einer taktweise gesteuert antreibbaren Dosiereinrichtung
zugefihrt wird, mittels der das Medium in einzeine Abschnitte einstellbarer Lange
unterteilt wird und diese tber eine wahlbare Wegstrecke ausgestolien werden.
ZweckmaRig ist es hierbei, die Temperatur des zu verarbeitenden Mediums vor der
Zufiihrung zu der Dosiereinrichtung durch Erwarmen oder Kiihlen eines
Vorratsbehalters und/oder einer Férderleitung und/oder der Dosiereinrichtung
einzustellen und die Temperatur der ausgestoRenen Abschnitte wahrend der
Ausbringung im gesamten Bereich oder in einem oder mehreren Teilbereichen einer

Wegstrecke Uber die Umgebungstemperatur zu beeinflussen.

Die einzeinen Abschnitte kénnen auch mit Hilfe einer Austrageinrichtung
beschieunigt ausgestoRen werden, wobei die Abschnitte in einer ballistischen
Flugbahn ausgestoRen werden sollten und wahrend der Ausbringung mit einem

Uberzug versehen werden koénnen.
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Die Vorrichtung zur Anwendung dieses Verfahrens ist gekennzeichnet durch eine
taktweise gesteuert antreibbaren Dosiereinrichtung, der das zu verarbeitende
Medium kontinuierlich unter Druck zuftthrbar und mittels der das Medium in einzelne
Abschnitte einstelibarer GrofRe unterteilbar ist, die vorzugsweise beschleunigt und

Uber eine wahlbare Wegstrecke ausstoRbar sind.

Die Dosiereinrichtung kann als magnetisch, hydraulisch,_pneumatisoh,
piezoelektronisch oder mechanisch, getaktet antreibbares Absperrventil ausgebildet
sein, wobei das Ventilglied des Absperrventils als mit einer kegelig ausgebildeten
Ventilflaiche zusammenwirkende Kugel oder Kegel oder als mit einer im Querschnitt
dreieckig gestalteten Spitze versehener in die Forderleitung einfihrbarer Schieber

gestaltet sein kann.

Die Dosiereinrichtung kann aber auch als fluidisches, in Form eines an die
Forderleitung angeschlossenen Schlauchstiickes gestaltetes Ventil ausgebildet sein,

das mit einem piezoaktuatorischen Antriebselement versehen ist.

Nach einer andersartigen Ausfiihrungsform kann die Dosiereinrichtung auch als
durch einen in einem Gehause verschiebbar eingesetzten magnetisch, hydraulisch,
pneumatisch, piezoelektronisch oder mechanisch, getaktet antreibbaren VentilstoRRel
gebildet sein, der eine kegelig oder kugelformig gestaltete Spitze aufweist und mit
einem Sammelraum zusammenwirkt, dem das Medium aus einem vorzugsweise in

das Gehause integrierten Vorratsbehaiter zufthrbar ist.

Hierbei ist es angebracht, dem VentilstoRel eine kegelig ausgebildete, dessen Spitze
angepafite Kammer zuzuordnen und die Kammer sowie eine sich an diese
anschlieBende Austrittséffnung in einem lésbar mit dem Gehause verbundenen

Deckel einzuarbeiten.

Der Sammelraum ist, um eine gleichméaRige Zufihrung des zu verarbeitenden
Mediums sicherzustellen, durch zwei oder mehrere radial zu der dem VentilstoRel

zugeordneten Kammer verlaufende, vorzugsweise in den Deckel eingearbeitete

2>
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Zufiihrungskanéle zu bilden, die tber einen Ringraum unmittelbar oder tber

Verbindungskanéle an den Vorratsbehalter angeschlossen sind.

Des weiteren sollte der Vorratsbehélter und oder das Geh&duse im Bereich des
Sammelraumes mit Heizpatronen bestlickt sein und zum Antrieb des VentilstoRels
sollte ein Kolben vorgesehen sein, der in einer auswechselbar in das Gehause

eingesetzten Flihrungsbuchse angeordnet ist.

Vorteilhaft ist es ferner, der Dosiereinrichtung eine Austrageinrichtung
nachzuschalten, der zur Beschleunigung der auszustof3enden Abschnitte ein

Tragermedium, beispielsweise Druckluft, zugefihrt werden kann.

Die Austrittséffnung der Dosiereinrichtung oder der Austrageinrichtung sollte, um
eine ballistische Flugbahn zu erhalten, unter einem Winkel ¢~ von 25 ° bis 35 °

gegenuber der Horizontalen nach oben geneigt angeordnet sein.

Ferner ist es angezeigt, der Dosiereinrichtung oder der Austrageinrichtung einen mit
Kihielementen bestlckten und/oder mit einer Gasatmosphére versehenen Tunnel
nachzuschalten, der einen unter oder iiber dem atmosphérische Druck liegenden
Betriebsdruck aufweisen solite und zum Beschichten der Abschnitte oder der Pellets
mit einer oder mehreren Spriihdiisen ausgestattet sein kann. Aussendem kann der
Dosiereinrichtung oder der Austrageinrichtung ein Auffangbehélter nachgeschaltet

sein.

Ferner sollte das zu verabeitende Medium in einem beheizbaren oder kiihlbaren
Vorratsbehélter eingelagert sein. Auch kann die Dosiereinrichtung, vorzugsweise
zusammen mit den Antriebsgliedern, und gegebenenfalls die Austrageinrichtung,

gemeinsam in einem Geh&use angeordnet sein.

Mittels des erfindungsgeméBen Verfahrens beziehungsweise der Vorrichtung zur
Anwendung dieses Verfahrens ist es auf duRerst einfache und wirtschaftliche Weise
moglich, als Trager von Arzneistoffen vorgesehene Pellets aus einem viskosen

Medium in stets nahezu gleicher GréRe und somit mit gleichbleibender
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Reproduzierbarkeit herzustellen und gegebenenfalls deren Gréfe ohne
Schwierigkeiten zu verandern. Mittels der Dosiervorrichtung kann némlich das unter
Druck kontinuierlich zugefiihrte Medium in einzelne Abschnitte, deren Lénge
entsprechend dem vorgesehenen Anwendungszweck eingestelit werden kann,
unterteilt und diese kénnen mit hoher Geschwindigkeit ausgestolten werden, so dal
die Abschnitte aufgrund der vorhandenen Oberflachenspannung wahrend der
Flugbahn in Pellets verformt werden, die untereinander, da die zugeflhrten
Abschnitte die gleiche Form aufweisen und die Austragsbedingungen fiir die
Abschnitte ebenfalls gleich sind, die gleiche Gestalt annehmen. Ein Aussortieren ist

somit nicht erforderlich; auch ist keine Ausschul3ware zu entsorgen.

Da alle in einem Verfahrensabschnitt hergestellten Pellets demnach die nahezu
gleiche Form und auch Oberflache aufweisen, ist ein reproduzierbares und
prognostizierbares gleichmaRiges Freisetzungsverhaltnis der jeweiligen Gruppe von
Pellets gegeben. Auch kann wahrend der Herstellung die Grof3e der erzeugten
Pellets mit Hilfe der Dosiereinrichtung ohne Schwierigkeiten gesteuert werden, da
das getaktete Offnen und SchlieBen der Dosiereinrichtung leicht zu bewerkstelligen
ist, wobei durch Verandern der Offnungs- und SchlieRzeiten die Herstellung
individueller PelletsgréRen problemlos mdéglich ist. Durch eine Parallelschaltung
mehrerer Steuermechanismen mit entsprechend hoher Taktfrequenz ist somit eine
AuBerst wirtschaftliche Herstellung von pharmazeutischen Rezepturen durch die

Herstellung von Pellets mit einem homogenen Teilchenprofil zu bewerkstelligen.

In der Zeichnung sind zwei Ausfithrungsbeispiele einer gemaf der Erfindung
ausgebildeten Vorrichtung zur Herstellung von Pellets aus einem viskosen Medium
dargestellt, die nachfolgend im einzelnen erlautert sind. Hierbei zeigt, jeweils in

schematischer Darstellung.

Figur 1 eine mit einer Dosiereinrichtung versehene Vorrichtung

in Form eines Blockschaltbildes,

Figur 2 die Vorrichtung nach Figur 1 mit einer nachgeschalteten

Austrageinrichtung,

Ve -
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Figur 3 die Vorrichtung nach Figur 1 in einer abgewandelten
Ausgestaltung,
5 Figur4 die Dosiereinrichtung der Vorrichtung nach Figur 3 in einer

vergrélRerten Wiedergabe,

Figuren5und 6  andersartige Ausgestaltungen der bei der Vorrichtung nach Figur
1 verwendbaren Dosiereinrichtung,
10

Figur 7 einen bei der Vorrichtung nach Figur 1 verwendbaren Tunnel,

Figur 8 eine andersartige Ausgestaltung einer Vorrichtung zur Her-
stellung von Pellets, in einem Axialschnitt,
15

Figur 9 die Vorrichtung nach Figur 8, in Seitenansicht, und
Figur 10 einen Ausschnitt aus Figur 8, in einer vergéRRerten Wiedergabe

20

Die in den Figuren 1 bis 3 sowie 8 und 9 dargestelite und mit 1 bzw. 51

bezeichneten Vorrichtung dient zur Herstellung von Pellets 4 gleicher Gestaltung aus
' einem viskosen Material 2, das bei der Vorrichtung 1 in einem Vorratsbehélter 5
gelagert und Uber eine mit einer Pumpe 7 versehenen Forderleitung 6 dieser
kontinuierlich unter Druck zugefthrt wird. Um den Strom des Mediums 2 in die
Pellets 4 Uberzufiihren, ist die Vorrichtung 1 mit einer Dosiereinrichtung 11, in der
das Medium 4 in einzelne Abschnitte 3 gleicher Lange unterteilt wird, versehen, aus
der die Abschnitte 3 Uiber eine wahlbare Wegstrecke S in einen Auffangbehélter 10

ausgestofen werden. Die Dosiereinrichtung 11 ist in einem Gehéuse 8 angeordnet.

Bei der Vorrichtung 1 nach Figur 1 ist die Dosiereinrichtung 11 durch ein
Absperrventil 12 gebildet, das mittels eines Antriebsgliedes 13 elektrisch,

ydraulisch, pneumatisch, piezoelektrisch oder mechanisch betétigbar ist. Das
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Absperrventil 12 kann, wie dies in den Figuren 4, 5 und 6 dargestellt ist, durch eine
Kugel 14 oder durch einen Kegel 15, wie dies strichpunktiert in Figur 4
eingezeichnet ist, als verstellbarer Ventilkorper, der mit einem kegelig ausgebildeten
Ventilsitz 16 zusammenwirkt, oder durch einen in die Forderleitung 6 eingreifenden

mit einer kegeligen Spitze 18 ausgebildeten Schieber 17 gebildet sein.

- GemaR Figur 6 ist die Dosiereinrichtung 11 als fluidisches in Form eines an die

Forderleitung 6 angeschlossenen Schlauchstiickes 19 gestaltet, das von einem
piezoaktuatorischen Antriebselement 20 umgeben ist. Das Medium 2 wird durch den
Druck, der von aulen auf das Schlauchstiick 19 einwirkt, ebenfalls in Abschnitte 3

uhterteilt.

Gemaf Figur 2 ist der Dosiereinrichtung 11 eine Austrageinrichtung 21
nachgeschaltet, die (iber eine Zwischenleitung 9 an die Dosiereinrichtung 11
angeschlossen ist. Mit Hilfe der Austrageinrichtung 11 werden die Abschnitte 3
beschleunigt ausgestolen. Um dies zu bewerkstelligen, wird der Austrageinrichtung
21 Uiber eine Leitung 22 ein Tragermedium, zum Beispiel Druckluft, zugefthrt, das

auf die auszustoRenden Abschnitte 3 einwirkt.

Der Austrageinrichtung 21 ist gemaR Figur 7 ein Tunnel 31 nachgeschaltet, in dem

die ausgestoflenen Abschnitte 3 mit Hilfe einer Gasatmosphéare 35 geklhit werden

konnen. AuRerdem kann der Tunnel 31 mit Spritzdiisen 36 bestiickt werden, mittels
denen zum Beispiel zur Beschichtung der Abschnitte 3 und/oder der Pellets 4 ein

Wirkstoff 37 verspriht werden kann.

Der Vorratsbehlter 5 kann, wie dies in Figur 3 eingezeichnet ist, gegebenenfalls mit
Heizelementen 32 bestiickt sein, um die Viskositat des eingelagerten Mediums 2 zu
erhdhen. Zu dem gleichen Zweck kann die Dosiereinrichtung 11 mittels
Heizelementen 33 auf einer gleichmaRigen Betriebstemperatur gehalten werden.
Und in dem Tunnel 31 nach Figur 3 sind Kuhlelemente 34 vorgesehen, um die

Pellets 4 abzukihlen.
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Die Herstellung der Pellets 4 erfolgt mittels der Vorrichtung 1 in der Weise, daf das
mit Hilfe der Pumpe 7 der Dosiereinrichtung 11 kontinuierlich mit konstantem Druck
zugeflihrte Medium 2 durch das sich taktweise éffnende und schlieRende
Absperrventil 12 in einzelne Abschnitte 3 unterteilt wird; durch Verdndern der
Offnungs- und SchlieRzeiten des Absperrventils 12 kann die Lénge der Abschnitte 3

individuell eingestelit werden.

Durch das SchlieRen des Absperrventils 12 werden die Abschnitte 3 durch dessen
Ventilkérper zusatzlich beschleunigt und mit erhéhter Geschwindigkeit unmittelbar
oder mit Hilfe der Austrageinrichtung 21 ausgestoflen. In der sich an diese
anschlieBende Flugbahn tber die Wegstrecke S verformen sich die einzeinen
Abschnitte 3 aufgrund der Oberflachenspannung, wie dies in Figur 7 dargestellt ist,
zu kugelférmigen Pellets 4, die eine nahezu exakt gleiche GréRe und

Reproduzierbarkeit aufweisen.

Bei der in den Figuren 8 bis 10 gezeigten Vorrichtung 51 zur Herstellung von Pellets
ist die Dosiereinrichtung 61 durch einen VentilstoRel 62 gebildet, der mit einer
kegelig gestalteten Spitze 63 versehen ist, die mit einer angepaliten Kammer 57
zusammenwirkt. Der VentilstéRel 62 ist verschiebbar in einem Gehéause 52
eingesetzt, das einen Vorratsbehalter 54 fur das zu verarbeitende Medium sowie
Zufithrungskanale 55 und 55' aufweist, tiber die das' Medium Uber einen Ringraum

66 einem dem Ventilstéel 62 zugeordneten Sammelraum 65 zufuhrbar ist.

Bei dem gezeigten Ausfiihrungsbeispiel ist der Sammeiraum 65 durch drei radial
gerichtete Kanale 67 gebildet, die an den Ringraum 66 angeschlossen sind und in
die Kammer 57 miinden, die durch eine mit dem Ventilstélel 62 zugeordnete

Gegenflache §9 begrenzt ist.

Die Kanale 67 wie auch die Kammer 57 sind in einem Deckel 56 eingearbeitet, der
auf das Gehause 52 aufgeschraubt ist. Auerdem ist in Verlangerung der Kammer
57 in dem Deckel 56 eine Austrittséffnung 58 vorgesehen, durch die die Abschnitte

einzeln ausgestof’en werden.
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Zum Antrieb des VentilstoRels 62 dient ein getaktet antreibbarer Kolben 64, der
verschiebbar in einer in das Gehiuse 52 eingesetzten Buchse 53 angeordnet ist.
Mittels einer Membran 68, die von dem VentilstoRel 62 durchgriffen wird, ist dessen
Durchfiihrung durch das Gehause 52 abgedichtet. Und um das Medium bei einer
wahlbaren Betriebstemperatur verarbeiten zu kénnen, sind im Bereich des
Vorratsbehélters 54 sowie des VentilstofRels 62 jeweils mehrere Heizpatronen 69

bzw. 70 in das Gehause 52 eingesetzt.

Uber einen Anschlu 60 wird das in dem Vorratsbehalter 54 befindliche Medium mit
Druckgas beaufschlagt, so daR das Medium Uber die Kanéle 55, 55', den Ringraum
66 und die den Sammelraum 65 bildenden Kanéle 67 in die Kammer 57 gedrickt
wird. Wird mittels des Kolbens 64 der VentilstéRel 62 getaktet angetrieben, so wird
bei jeder Hubbewegung jeweils ein, entsprechend dem Fassungsvermégen der
Kammer 57 bemessener Abschnitt aus der Austrittso6ffnung 58 ausgestoRen, der

sich anschjiellend selbsttatig zu einem Pellet formt.

07.06.199
AB804 ei
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Patentanspriche:

1. Verfahren zur Herstellung von Pellets (4) aus einem viskosen Medium (2),
dadurch gekennzeichnet,

daR das zu verarbeitende Medium (2) unter vorzugsweise konstantem Druck
kontinuierlich einer taktweise gesteuert antreibbaren Dosiereinrichtung (11, 61)
zugefuhrt wird, mittels der das Medium (2) in einzelne Abschnitte (3) einstellbarer
Lange unterteilt wird und diese ber eine wéhlbaF‘e Wegstrecke (S) ausgestoflen

werden.
2. Verfahren nach Anspruch 1,
dadurch gekennzeichnet,
daR die Temperatur des zu verarbeitenden Mediums (2) vor der Zufiihrung zu der
Dosiereinrichtung (11, 61) durch Erwarmen oder Kihlen eines Vorratsbehélters -

(5, 54) und/oder einer Férderleitung (6) und/oder der Dosiereinrichtung (11, 61)

eingestellt wird.

vy



3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2,

dadurch gekennzeichnet,

5 daB die Temperatur der ausgestoRenen Abschnitte (3) wahrend der Ausbringung
im gesamten Bereich oder in einem oder mehreren Teilbereichen der Wegstrecke

(8) vorzugsweise tber die Umgebungstemperatur beeinfluldt wird.

4. Verfahren nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis 3,
10

dadurch gekennzeichnet,

daB die einzelnen Abschnitte (3), z. B. mit Hilfe einer Austrageinrichtung (21),

beschleunigt ausgestofien werden.

15
5. Verfahren nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis 4,
dadurch gekennzeichnet,
20 daR die Abschnitte (3) wahrend der Ausbringung mit einem Uberzug versehen

werden. z

I "

® 6. Verfahren nach einem oder mehreren der
Anspriche 1 bis 5,
25

dadurch gekennzeichnet,
daf die Abschnitte (3) in einer ballistischen Flugbahn ausgestoen werden.

30 7. Vorrichtung (1, 61) zur Herstellung von Pellets (4) aus einem viskosen Medium

(2),
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gekennzeichnet durch
eine taktweise gesteuert antreibbare Dosiereinrichtung (11, 61), der das zu
verarbeitende Medium (2) kontinuierlich unter Druck zufithrbar und mittels der das
Medium (2) in einzelne Abschnitte (3) einstellbare Lange unterteilbar ist, die
vorzugsweise beschleunigt Gber eine wahlbare Wegstrecke (S) ausstoRbar sind.
8. Vorrichtung nach Anspruch 7,
dadurch gekennzeichnet,
daR die Dosierenrichtung (11) als magnetisch, hydraulisch, pneumatisch,
piezoelektrisch oder mechanisch, getaktet antreibbares Absperrventil (12)
ausgebildet ist.
9. Vorrichtung nach Anspruch 8,
dadurch gekennzeichnet,
daf das Ventilglied des Absperrventils (12) als mit einer kegelig ausgebildeten
Ventilflache (16) zusammenwirkende Kugel (14),-als Kegel (15) oder als mit einer
im Querschnitt dreieckig gestalteten Spitze (18) versehener in die Forderleitung
(6) einflihrbarer Schieber (17) ausgebildet ist.
10.Vorrichtung nach Anspruch 7,
dadurch gekennzeichnet,
daR die Dosiereinrichtung (11) als fluidisches in Form eines an die Férderleitung

(6) angeschlossenen Schlauchstiickes (19) gestaltetes Ventil ausgebildet ist, das

mit einem piezoaktuatorischen Antriebselement (20) versehen ist.



19. Vorrichtung nach einem oder mehreren der Ansprliche 7 bis18,

dadurch gekennzeichnet,

5 dal} die Austrittsdffnung der Dosiereinrichtung (11) oder der Austrageinrichtung
(21) unter einem Winkel von 25 ° bis 35 ° gegentiber der Horizontalen

nach oben geneigt angeordnet ist.

20. Vorrichtung nach einem oder mehreren der

10 Anspriche 7 bis 19,

9 dadurch gekennzeichnet,
daR der Dosiereinrichtung (11) oder der Austrageinrichtung (21) ein mit

15 Kuhlelementen (34) bestuckter und/oder mit einer Gasatmosphare (35)

versehener Tunnel (31) nachgeschaltet ist.
21. Vorrichtung nach Anspruch 20,
20 dadurch gekennzeichnet,

. daB der Tunnel (31) einen unter oder Uber dem atmosphéaren Druck liegenden

Betriebsdruck aufweist.
25  22. Vorrichtung nach einem oder mehreren der Anspriiche 7 bis 21,
dadurch gekennzeichnet,

daR zum Beschichten der Abschnitte (3) oder der Pellets (4) der Tunnel (31)

30 mit einer oder mehreren Spruhdqéen (36) ausgestattet ist.



23. Vorrichtung nach einem oder mehreren
der Ansprliche 7 bis 22,

dadurch gekennzeichnet,

5
daf der Dosiereinrichtung (11) oder der Austrageinrichtung (21) ein
Auffangbehalter (10) nachgeschaltet ist.
24. Vorrichtung nach einem oder mehreren der
10 Anspriche 7 bis 23,

® dadurch gekennzeichnet,

daB das zu verarbeitende Medium (2) in einem beheizbaren oder kiihibaren

15 Vorratsbehalter (5) eingelagert ist.

25. Vorrichtung nach einem oder mehreren der
Ansprliche 7 bis 24,

20 dadurch gekennzeichnet,

. daR die Dosiereinrichtung (11) vorzugsweise zusammen mit den
L 4 Antriebsgliedern (13) und gegebenenfalls der Austrageinrichtung (21)
gemeinsam in einem Gehause (8) angeordnet sind.

25

01. Juni 1989
A 6804 e
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Zusammenfassuhg

Bei einer Vorrichtung (1) zur HerStellung von Pellets (4) aus einem viskosem Medium
(2) ist eine taktweise gesteuert antreibbare Doéiervorrichtung (11) vorgesehen, der
das zu verarbeitende Medium (2) kontinuierlich unter Druck zufiihrbar und mittels der
das Medium (2) in einzelne Abschnitte (3) einstellbarer Lange unterteilbar ist, die

Uber eine Wegstrecke S ausgestoflen werden.

Mittels der Vorrichtung (1) kénnen als Tréager von Arzneistoffen vorgesehene Pellets
(4) in stets nahezu gleicher GréRRe und mit gleichbleibender Reproduzierbarkeit
hergestellt werden.

Figur 3.

25.06.1999
A 6804 e-ri
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TRADUCCION: Se traduce la cardtula 1la descripcidn vy las
reivindicaciones anexas a una copia de la solicitud de patente
Alemana No. 199 29 526.3 escrita en Alemdn: para el invento

denominado: PROCEDIMIENTO Y DISPOSITIVO PARA FABRICAR PELETS.

REPUBLICA FEDERAL DE ALEMANIA
(emblema)
CERTIFICACION

La Compafiia BOEHRINGER INGELHEIM PHARMA KG., domiciliada en
Ingelheim Alemania ha presentado wuna solicitud de patente

titulada:

PROCEDIMIENTO Y DISPOSITIVO PARA FABRICAR PELETS.

El dia 28 de Junio de 1999 en la Oficina de patentes de

Alemania.

El documento gue se acompafia es una copia fiel y exacta del

original de esta solicitud de patente.

En la oficina de patentes de Alemania se asignd provisionalmente
a la solicitud el nimero A61K 9/20 de la clasificacién

internacional de patentes.

Munich, el dia 13 de Abril de 2000.
EL PRESIDENTE DEL REGISTRO ALEMAN DE PATENTES
Por orden

(firma ilegible)

Agurks

((Al lado izgquierdo estampilla acufiada del
Registro Alemdn de Patentes y cinta
en los colores de la bandera nacicnal de
Alemania))
No. de expediente : 199 29 526.3
A 9161
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PROCEDIMIENTO Y DISPOSITIVO PARA FABRICAR PELETS

La invencidén se refiere a un procedimiento para fabricar

pelets a partir de un medio viscoso, asi como a un dispositi-
vo para la aplicacidén de este procedimiento.

En la terapia con medicamentos se emplean frecuentemen-
te, como soporte de sustancias medicamentosas, pelets que se
fabrican segin procedimientos diferentes que en parte son muy
costosos. Segin uno de estos procedimientos, el 1llamado
procedimiento de solidificacién por rociado, se impulsa
continuamente por una boquilla de rociado un medio liquido
enriquecido con las sustancias medicamentosas. A la salida de
la boquilla de rociado se rompe aqui el chorro de liquido en
particulas de dimensiones diferentes que se solidifican en
caida libre.

Sin embargo, con este procedimiento no pueden producirse
pelets unitarios y, por tanto, del mismo tamafio, que presen-
ten un comportamiento de liberacidn reproducible y pronos-*
ticable; por el contrario, las particulas existentes en un
amplio espectro tienen que clasificarse mediante tamizado en
otra operacidén. Prescindiendo de que a veces tiene que
eliminarse como material de desecho una proporcidn grande del
medio elaborado, son necesarios, para producir pelets con
otros tamafios, un cambio de boquilla y una seleccidn subsi-
guiente de los pelets deseados. Por consiguiente, el coste de
fabricacién, incluso con este sencillo procedimiento de
solidificacién por rociado, es considerable.

Por tanto, el cometido de la invencidn consiste en crear
un procedimiento para fabricar pelets a partir de un material
viscoso y un dispositivo para la aplicacidén de este procedi- -
miento, que hagan posible producir en una operacidn pelets
unitarios de tamafio y reproducibilidad constantemente casi
idénticos y que, por consiguiente, presenten el mismo
comportamiento de liberacidn. Ademds, deber& conseguirse que
el tamafio de los pelets pueda variarse con medios sencillos
Y que pueden procesarse medios de viscosidad diferente. El
coste mediante el cual ha de conseguirse esto debera mante-

nerse pequefio, pero, no obstante, los pelets deberan poder
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fabricarse en breve tiempo y a bajo coste.

Segin la experiencia, el procedimiento con el que se
puede conseguir esto se caracteriza porgue el medio a
procesar se alimenta continuamente, a presidn preferiblemente
constante, a un equipo dosificador accionable bajo control
intermitente, con ayuda del cual el medio se subdivide en
segmentos individuales de longitud ajustable y estos se
descargan a lo largo de un trayecto seleccionable.

Es conveniente a este respecto que la temperatura del
medioc a procesar, antes de la alimentacidn al equipo dosifi-
cador, se ajuste por calentamiento o enfriamiento de un
recipiente de almacenaje y/o una tuberia de transporte y/o
del equipo dosificador y que la temperatura de los segmentos
descargadoé sea influenciada por medio de la temperatura
ambiente, durante la descarga, en toda la zona o en una o
varias zonas parciales de un trayecto.

Los distintos segmentos pueden ser descargados de forma
acelerada también con ayuda de un equipo de descarga, de-
biendo ser descargados lo segmentos en una trayectoria de
vuelo balistico y pudiendo ser provistos de un revestimiento
durante la descarga.

El dispositivo para aplicar este procedimiento se
caracteriza por un equipo dosificador accionable bajo control
intermitente al que puede alimentarse continuamente bajo
presidn el medio a procesar y con ayuda del cual se puede
subdividir el medio en segmentos individuales de tamafio
ajustable gue pueden descargarse preferiblemente de forma
acelerada y a lo largo de un trayecto seleccionable.

El equipo dosificador puede estar configurado como una
valvula de blogueo accionable de forma intermitente por via
magnética, hidrdulica, neumdtica, piezoeléctrica o mecénica,
pudiendo estar configurado el miembro de la valvula de
bloqueo como una bola o cono cooperante con una superficie de
valvula de forma cénica o como una compuerta provista de una
punta de forma triangular en seccidn transversal e introduci-
ble en la tuberia de transporte.

Sin embargo,~el equipo dosificador puede estar configu-



10

15

20

25

30

35

- 3 -

rado también como una valvula de fluido configurada en forma
de un trozo de manguera conectado a la tuberia de transporte
y provista de un elemento de accionamiento del tipo de
piezoactuador.

Segin otra forma de ejecucidn, el equipo dosificador
puede estar configurado también como un vastago de valvula
instalado de forma desplazable en una carcasa y accionable de
forma intermitente por via magnética, hidréulica, neumitica,
piezoeléctrica o mec&nica, que presente una punta de forma
cénica o esférica y coopere con un recinto colector al gque
pueda alimentarse el medio desde un recipiente de almacenaje
integrado preferiblemente en la carcasa.

Es apropiado a este respecto asociar al vastago de
vadlvula una cémara cdnica adaptada a la punta del mismo y
practicar la cémara y una abertura de salida adyacente a ésta
en una tapa unida de forma soltable con la carcasa.

Para asegurar una alimentacidén uniforme del medio a
procesar, el recinto colector puede estar formado por dos o
mas canales de alimentacién que discurren radialmente con
respecto a la céamara asociada al vastago de valvula y que
preferiblemente esté&n practicados en la tapa y conectados al
recipiente de almacenaje directamente a través de un espacio
anular o a través de canales de unidn.

Asimismo, el recipiente de almacenaje y/o la carcasa
deberéan estar equipados con cartuchos de calentamiento en la
zona del recinto colector, y para el accionamiento del
vastago de valvula deberd estar previsto un pistdén dispuesto
en un manguito de guia instalado de forma recambiable en la
carcasa.

Asimismo, es ventajoso montar a continuacidn del equipo
dosificador un equipo de descarga al que pueda alimentarse un
medio portador, por ejemplo aire comprimido, para acelerar
los segmentos a descargar.

Para conseguir una trayectoria de vuelo balistico, la
abertura de descarga del equipo dosificador o del equipo de
descarga deberd estar dispuesta con una inclinacidn hacia

arriba bajo un dngulo de 25° a 35° con respecto a la horizon-
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Asimismo, estd indicado que se monte detrids del equipo
dosificador o del equipo de descarga un tdnel equipado con
elementos de refrigeracidén y/o provisto de una atmésfera de
gas, el cual deberd presentar una presidén de funcionamiento
situada por debajo o por encima de la presidén atmosférica y
puede estar eguipado con una o varias boquillas de rociado
para revestir los segmentos o los pelets. Ademds, detréas del
equipo dosificador o del equipo de descarga puede estar
montado un recipiente de recogida.

Asimismo, el medio a procesar deberd estar incorporado
en un recipiente de almacenaje calentable o enfriable. El
equipo dosificador, preferiblemente junto con los miembros de
accionamiento, y eventualmente el equipo de descarga pueden
estar dispuestos también conjuntamente en una carcasa.

Con ayuda del procedimiento segin la invencién y del
dispositivo para la aplicacidén de este procedimiento es

posible de una manera extremadamente sencilla y econdmica

‘fabricar pelets previstos como soporte de sustancias

medicamentosas a partir de un medio viscoso con un tamafno
constantemente caso igual y, por tanto, con reproducibilidad
constante y eventualmente variar su tamafo sin dificultades.
En efecto, con ayuda del dispositivo dosificador se puede
subdividir el medio alimentado continuamente a presidén en
segmentos individuales cuya longitud puede ajustarse de
conformidad con la finalidad de aplicacidn prevista, y estos
segmentos pueden descargarse con alta velocidad, de modo que
los segmentos, debido a la tensidén superficial existente, se
transformen durante la trayectoria de vuelo en pelets que
muestran entre si la misma configuracidn, dado gque los
segmentos alimentados presentan la misma forma y las con-
diciones de descarga para los segmentos son también iguales.
Por tanto, no es necesaria una clasificacidén; tampoco hay gue
deshacerse de material de desecho.

Por consiguiente, dado que todos los pelets fabricados
en un sector del procedimiento presentan casi la misma forma

y también la misma superficie, se proporciona una relacién de

ey
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liberacién uniforme reproducible y pronosticable del grupo de
pelets correspondiente. Asimismo, durante la fabricacidén se
puede controlar sin dificultades el tamafio de los pelets
producidos con ayuda del equipo dosificador, puesto que la
apertura y cierre intermitentes del equipo dosificador se
pueden llevar a cabo con facilidad, siendo posible sin
problemas la fabricacién de tamafios de pelet individuales
mediante una variacidén de los tiempos de apertura y de
cierre. Por tanto, mediante una conexidén en paralelo de
varios mecanismos de control con frecuencia de cadencia
correspondientemente elevada, se puede efectuar una fabrica-
cién extraordinariamente econdémica de recetas farmacéuticas
debido a la fabricacién de pelets con un perfil de particula
homogéneo.

En el dibujo se han representado dos ejemplos de
ejecucién de un dispositivo configurado segin la invencidn
para fabricar pelets a partir de un medio viscoso, los cuales
se explican seguidamente con detalle. Muestran agqui, cada vez
en representacidn esquemitica:

la figura 1, un dispositivo provisto de un equipo
dosificador, en forma de un esquema de conexiones por
bloques,

la figura 2, el dispositivo segin la figura 1 con un
equipo de descarga pospuesto,

la figura 3, el dispositivo segin la figura 1 en una
ejecucidédn modificada,

la figura 4, el equipo dosificador del dispositivo seglGn
la figura 3 en una representacidn a escala ampliada,

las figuras 5 y 6, otras ejecuciones del equipo dosifi-
cador utilizable en el dispositivo segin la figura 1,

la figura 7, un tinel utilizable en el dispositivo segin
la figura 1,

la figura 8, otra ejecucidén de un dispositivo para
fabricar pelets, en una seccidn axial,

la figura 9, el dispositivo segin la figura 8, en alzado
lateral, y

la figura 1.0, un fragmento de 1la figura 8 en una

g
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representacidén a escala ampliada.

El dispositivo representado en las figuras 1 a 3, 8 y 9
y designado con 1 y 51 sirve para fabricar pelets 4 de
configuracidén idéntica a partir de un material viscoso 2 que,
en el dispositivo 1, estd contenido en un recipiente de
almacenaje 5 y que se alimenta continuamente a presidén a
dicho dispositivo a través de una tuberia de transporte 6
provista de una bomba 7. Para transformar la corriente del
medio 2 en los pelets 4, el dispositivo 1 esté provisto de un
equipo dosificador 11 en el que el medio 4 es subdividido en

segmentos individuales 3 de igual longitud y desde el cual

- los segmentos 3 son descargados en un recipiente de recogida

10 a lo largo de un trayecto seleccionable S. El equipo dosi-
ficador 11 esta dispuesto en una carcasa 8.

En el dispositivo 1 segiin la figura 1 el equipo dosifi-
cador 11 estd formado por una valvula de bloqueo 12 que puede
ser accionada por via eléctrica, hidradulica, neumdtica,
piezoeléctrica o mecé&nica con ayuda de un miembro de acciona-
miento 13. Como se ha representado en las figuras 4, 5 y 6,
la valvula de bloqueo 12 puede estar formada por una bola 14
© por un cono 15, tal como se ha dibujado con linea de trazos
y puntos en la figura 4, en calidad de cuerpo de valvula
regulable gue coopera con un asiento de valvula 16 de forma
cdbnica, o por una compuerta 17 gue encaja en la tuberia de
transporte 6 y que estd configurada con una punta cénica 18.

Segtin la figura 6, el equipo dosificador 11 estd confi-
gurado en forma de un trozo de manguera de fluido 19 conec-
tado a la tuberia de transporte 6, el cual esté rodeado por
un elemento de accionamiento 20 del tipo de piezoactuador. El
medio 2 es subdividido también en segmentos 3 por la presidn
gue actda desde fuera sobre el trozo de manguera 19.

Segln la figura 2, detras del equipo dosificador 11 esta
montado un equipo de descarga 21 que estd conectado al equipo
dosificador 11 a través de una tuberia intermedia 9. Con
ayuda del equipo de descarga 11 se descargan los segmentos 3
de forma acelerada. Para efectuar esto, se alimenta al equipo

de descarga 21 a través. de una tuberia 22 un medio portador,
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por ejemplo aire comprimido, que actia sobre los segmentos 3
que han de descargarse.

Seglin la figura 7, detrés del equipo de descarga 21 esta
montado un tdnel 31 en el que pueden enfriarse los segmentos
descargados 3 con ayuda de una atmésfera gaseosa 35. Ademés,
el tdnel 31 puede equiparse con boquillas de inyeccidén 36 con
ayuda de las cuales puede rociarse una sustancia activa 37,
por ejemplo para revestir los segmentos 3 y/o los pelets 4.

Tal como se ha dibujado en la figura 3, el recipiente de
almacenaje 5 puede estar equipado eventualmente con elementos
de calentamiento 32 a fin de aumentar la viscosidad del medio
almacenado 2. Con el mismo fin, el equipo dosificador 11
puede mantenerse a una temperatura de funcionamiento uniforme

con ayuda de elementos de calentamiento 33. Y en el tidnel 31

. segln la figura 3 estan previstos elementos de refrigeracidn

34 para enfriar los pelets 4.

La fabricacién de los pelets 4 se realiza con ayuda del
dispositivo 1 de tal manera que el medio 2 alimentado conti-
nuamente a presidén constante, con ayuda de la bomba 7, al
equipo dosificador 11 es subdividido en segmentos indivi-
duales 3 por la valvula de blogqueo 12, que se abre y se
cierra intermitentemente; variando los tiempos de apertura y
de cierre de la valvula de blogueo 12, puede ajustarse
individualmente la longitud de los segmentos 3.

Debido al cierre de la valvula de bloqueo 12, los seg-
mentos 3 son acelerados adicionalmente por el cuerpo de la
valvula y descargados con velocidad incrementada directamente
o con ayuda del equipo de descarga 21. En la trayectoria de
vuelo a lo largo del trayecto S que sigue a dicho equipo, los
segmentos individuales 3, debido a la tensidn superficial, se
transforman, tal como se ha representado en la figura 7, en
pelets esféricos 4 que presentan un tamafio y una reproduci-
bilidad casi exactamente iguales.

En el dispositivo 51 mostrado en las figuras 8 a 10 para
fabricar pelets, el equipo dosificador 61 estd formado por un
vadstago de véalvula 62 provisto de una punta 63 de forma

cénica que coopera con una camara adaptada 57. El vastago de
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valvula 62 esta instalado de forma desplazable en una carcasa
52 gque presenta un recipiente de almacenaje 54 para el medio
a procesar y unos canales de alimentacidn 55 y 55’ por los
cuales el medio puede ser alimentado, a través de un espacio
anular 66, a un recinto colector 65 asociado al véastago de
valvula 62.

En el ejemplo de ejecucidén mostrado el recinto colector
65 esta formado por tres canales radiales 67 que van conecta-
dos al espacio anular 66 y que desembocan en la céamara 57, la
cual estd limitada por una superficie antagonista 59 asociada
al vastago de valvula 62.

Los canales 67 y también la cémara 57 estdn practicados
en una tapa 56 gue va atornillada sobre la carcasa 52. Ade-
mas, en prélongacién de la camara 57 se ha previsto en la
tapa 56 una abertura de salida 58 por la cual se descargan
los segmentos individualmente.

Un pistén 64 accionable de forma intermitente, que estéa
dispuesto de manera desplazable en un manguito 53 instalado
en la carcasa 52, sirve para accionar el vastago de valvula
62. El paso del vastago de valvula 62 a través de la carcasa
52 estd obturado con una membrana 68 atravesada por dicho
vastago. Y para poder procesar el medio a una temperatura de
funcionamiento seleccionable, se han instalado varios cartu-
chos de calentamiento €69 y 70 en la carcasa 52 en la zona del
recipiente de almacenaje 54 y del védstago de valvula 62, res-
pectivamente.

El medio contenido en el recipiente de almacenaje 54 es
solicitado con gas comprimido a través de una acometida 66,
de modo que el medio es impulsado hacia la cémara 57 a través
de los canales 55, 55’, el espacio anular 66 y los canales 67
que forman el recinto colector 65. Si se acciona intermiten-
temente el vastago de valvula 62 por medio del pistdén 64, se
descarga entonces por la abertura de salida 58, a cada
movimiento de carrera, un segmento que estd dimensionado de
conformidad con la capacidad de la cé&mara 57 y gue se

transforma después automdticamente en un pelet.

b

e
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REIVINDICACIONES

1l.- Procedimiento para fabricar pelets (4) a partir de

un medio viscoso (2),
caracterizado porque
el medio (2) a procesar es alimentado continuamente, bajo una
presién preferiblemente constante, a un equipo dosificador
(11, 61) gue puede ser accionado bajo control intermitente y
con ayuda del cual se subdivide el medio (2) en segmentos
individuales (3) de longitud ajustable y estos se descargan
a lo largo de un trayecto seleccionable (8).

2.- Procedimiento segin la reivindicacién 1,
caractgrizado porgque
la temperatura del medio (2) a procesar se ajusta, antes de
la alimentaéién al equipo dosificador (11, 61), por calenta-
miento o enfriamiento de un recipiente de almacenaje (5, 54)
y/o de una tuberia de transporte (6) y/o del eguipo dosifica-
dor (11, 61).

3.- Procedimiento segin la reivindicacidén 1 &6 2,
caracterizado porgue
la temperatura de los segmentos descargados (5) es influen-
ciada durante la descarga, preferiblemente por medio de la
temperatura ambiente, en toda la zona del trayecto (S) o en
una o varias zonas parciales del mismo.

4.- Procedimiento segin una o mas de las reivindicacio-
nes 1 a 3,
caracterizado porque
los segmentos individuales (3) se descargan de forma acelera-
da, por ejemplo con ayuda de un equipo de descarga (21).

5.- Procedimiento segin una o mas de las reivindicacio-
nes 1 a 4,
caracterizado porque
los segmentos (3) son provistos de un revestimiento durante
la descarga.

6.~ Procedimiento segln una o mads de las reivindicacio-
nes 1 a 5,
caracterizado porque

los segmentos (3)=son descargados en una trayectoria de vuelo
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7.~ Dispositivo (1, 61) para fabricar pelets (4) a par-
tir de un medio viscoso (2),
caracterizado por
un equipo dosificador (11, 61) accionable bajo control
intermitente, al que puede alimentarse continuamente a
presidn el medio (2) . a procesar y con ayuda del cual puede
subdividirse el medio (2) en segmentos individuales (3) de
longitud ajustable, 1los cuales pueden ser descargados,
preferiblemente de forma acelerada, a lo largo de un trayecto
seleccionable (S).

8.- Dispositivo segln la reivindicacién 7,
caracterizado porque
el equipo dosificador (11) estad configurado como una valvula
de blogueo (12) accionable de forma intermitente por via
magnética, hidraulica, neumdtica, piezoeléctrica o mecanica.

9.- Dispositivo segin la reivindicaciébén 8,
caracterizado porque
el miembro valvular de la valvula de Dblogueo (12) estéa
configurado como una bola (14) cooperante con una superficie
de valvula (16) de forma cdnica, como un conoc (15) o como una
compuerta (17) provista de una punta (18) de forma triangular
en seccidn transversal e introducible en la tuberia de trans-
porte (6).

10.- Dispositivo segln la reivindicacidén 7,
caracterizado porque
el equipo dosificador (11) estid realizado como una valvula de
fluido configurada en forma de un trozo de manguera (19)
conectado a la tuberia de transporte (6) y provista de un
elemento de accionamiento (20) del tipo de piezoactuador.

11.- Dispositivo segln la reivindicacidn 7,
caracterizado porgue
el equipo dosificador (61) estd configurado como un vastago
de valvula (62) instalado de forma desplazable en una carcasa
(52) y accionable de forma intermitente por via magnética,
hidr&ulica, neumética, piezoeléctrica o mecénica, el cual

presenta una punta (62) de forma cénica o esférica y coopera



HE

10

15

20

25

30

35

- 21 =

con un recinto colector (65) al que puede alimentarse el
medio (2) desde un recipiente de almacenaje (54) integrado
preferiblemente en la carcasa (52).

12.- Dispositivo segin la reivindicacidn 11,
caracterizado porque
el vastago de valvula (62) lleva asociada una camara (57) de
forma cénica adaptada a la punta (63) de dicho véastago.

13.- Dispositivo segin la reivindicacién 12,
caracterizado porgque
la camara (57) y una abertura de salida (58) adyacente a ésta
estadn practicadas en una tapa (56) unida de forma soltable
con la carcasa (52).

14.- Dispositivo segin una o mds de las reivindicaciones
11 a 13, |
caracterizado porque
el recinto colector (65) estd formado por dos o més canales
de alimentacidn (67) que discurren radialmente con respecto
a la cémara (57) asociada al vastago de valvula (62), que
estan practicados preferiblemente en la tapa (56) y que estén
conectados al recipiente de almacenaje (54) directamente a
través del espacio anular (66) o bien a través de canales de
unidén (55, 557).

15.- Dispositivo segiin una o mas de las reivindicaciones
11 a 14,
caracterizado porque
el recipiente de almacenaje (54) y/o la carcasa (52) estén
equipados con cartuchos de calentamiento (69 y 70) en la zona
del recinto colector (67).

16.- Dispositivo segln una o mds de las reivindicaciones
11 a 15,
caracterizado porque
estad previsto, para el accionamiento del vastago de valvula
(62), un pistdn (64) gue va dispuesto en un manguito de guia
(53) instalado de forma recambiable en la carcasa (52).

17.~ Dispositivo segln una o mids de las reivindicaciones
6 a 16,

caracterizado porgque
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detras del equipo dosificador (11) estd montado un equipo de
descarga (21).

18.- Dispositivo segin la reivindicacién 17,
caracterizado porgue
se puede alimentar al equipo de descarga (21) un medio
portador (22), por ejemplo aire comprimido, para acelerar los
segmentos (3) que han de descargarse.

19.- Dispositivo segln una o ma&s de las reivindicaciones
7 a 18,
caracterizado porque
la abertura de salida del equipo dosificador (11) o del
equipo de descarga (21) esta dispuesta con inclinacién hacia
arriba bajo un &ngulo de 25° a 35° con respecto a la horizon-
tal.

20.- Dispositivo seglin una o mas de las reivindicaciones
7 a 19,
caracterizado porqgue
detréds del equipo dosificador (11) o del equipo de descarga
(21) estéd montado un thnel (31) equipado con elementos de
refrigeracién (34) y/o provisto de una atmésfera gaseosa
(35) .

21.~ Dispositivo segin la reivindicacién 20,
caracterizado porqgue
el tinel (31) presenta una presién de funcionamiento situada
por debajo o por encima de la presidén atmosférica.

52, = Dispositivo segin una o mas de las reivindicaciones
7 a 21,
caracterizado porque
el tinel (31) estd equipado con una o mds boquillas rociado-
ras (36) para revestir los segmentos (3) o los pelets (4).

23.- Dispositivo segin una o mas de las reivindicaciones
7 a 22,
caracterizado porgue
detras del equipo dosificador (11) o del equipo de descarga
(21) est& montado un recipiente de recogida (10).

" 24.- Dispositivo seglin una o mas de las reivindicaciones

7 a 23, -
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caracterizado porque
el medio (2) a procesar estd contenido en un recipiente de
almacenaje calentable o refrigerable (5).

25.- Dispositivo segin una o mas de las reivindicacicnes
7 a 24,
caracterizado porgue
el equipo dosificador (11), preferiblemente junto con los
miembros de accionamiento (13) y eventualmente el equipo de
descarga (21), estéan dispuestos conjuntamente en una carcasa

(8) .
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RESUMEN

En un dispositivo (1) para fabricar pelets (4) a partir
de un medio viscoso (2) estd previsto un equipo dosificador
(11) accionable bajo control intermitente, al cual puede
alimentarse continuamente a presién el medio (2) a procesar
y con ayuda del cual puede subdividirse el medio (2) en
segmentos individuales (3) de longitud ajustable, los cuales
son descargados a lo largo de un trayecto (S).

Con ayuda del dispositivo (1) pueden fabricarse pelets
(4) previstos como soportes de sustancias medicamentosas en
un tamafio permanentemente casi igual y con una reproducibili-
dad constante.

Figura 3.
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