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DESCRIPCION
Dispositivo para administrar medicamentos al cerebro por via nasal
Campo de la invencion

La presente invencion se refiere a un dispositivo para administrar sustancias al cerebro, sin pasar por la barrera
hematoencefalica y reducir picos de concentracion sistémica no deseados de las sustancias.

Antecedentes de la invencion

La mayoria de los farmacos no entran en el cerebro a través de la corriente sanguinea debido al mecanismo
neuroprotector conocido como la barrera hematoencefalica [The Merck Manual of Diagnosis and Therapy, 1999, 172
Ed., pagina 2562]. Se sabe que los farmacos administrados en forma de gotas nasales pueden entrar directamente
al cerebro sin entrar al torrente sanguineo; sin embargo, ninguna de las estrategias consideradas dirigidas a
farmacos para evitar la barrera hematoencefalica (BBB) ha demostrado ser lo suficientemente efectiva, y los
peligrosos efectos secundarios debidos a una sobredosis sistémica son dificiles de controlar [por ejemplo, véase
Miyake M.M. y Bleier B.S.: Am. J. Rhinol. Allergy, 2015, 29 (2), 124- 7]. La ruta directa desde la cavidad nasal al
cerebro a lo largo de los nervios olfativos se considerd, por ejemplo, para la administracion intranasal de insulina
para los pacientes que padecen la enfermedad de Alzheimer, ya que se sabia que la insulina intranasal mejora la
memoria, la atencion y el estado funcional en pacientes que se encuentran en las primeras etapas de la enfermedad
de Alzheimer y aquellos con deterioro cognitivo leve; sin embargo, cualquier aumento sistémico de insulina puede
tener efectos graves y, por lo tanto, debe evitarse estrictamente [Hanson L.R. y Frey W.H.: BMC Neurosci. 2008, 9
(supl. 3): S5]. Se siente la necesidad de sistemas de administracion de farmacos para administrar medicamentos al
cerebro sin cambios peligrosos en los niveles sistémicos de farmacos. El documento WO 2013/128447 describe un
mecanismo de dos etapas para la administracion nasal de una sustancia fluida. EI documento US 2014/0014104
describe un dispositivo para la administracién nasal de un farmaco con un propelente. Especificamente, se siente la
necesidad de sistemas de administracion de farmacos para pacientes que sufren trastornos asociados con el
sistema nervioso central (SNC), en los que los trastornos limitan las capacidades de los pacientes para cooperar
completamente durante el proceso de administracion de los farmacos. Solo en los Estados Unidos hay mas de cinco
millones de personas que padecen la enfermedad de Alzheimer. Por lo tanto, un objeto de la invencion es
proporcionar un sistema para administrar medicamentos al cerebro de un sujeto humano que padece un trastorno
del SNC.

Es otro objeto de la invenciéon proporcionar un sistema de administracion de farmacos para administrar un
medicamento a un sujeto sin pasar por la BBB.

Es un objeto adicional de la invencion proporcionar un dispositivo para administrar un medicamento a un sujeto,
mientras que se opone a concentraciones sistémicas peligrosas de dicho medicamento.

Es un objeto adicional mas de la invencién proporcionar un dispositivo para administrar una sustancia al cerebro de
un sujeto, mientras que se opone a los aumentos no deseados de las concentraciones de la sustancia en la sangre o
el plasma de dicho sujeto.

También es un objeto de la invencién proporcionar un dispositivo para administrar un medicamento a un sujeto que
padece una afeccién seleccionada de entre trastornos neuroldgicos y trastornos psiquiatricos, mientras que se
opone a la sobredosis sistémica de dicho medicamento.

Es otro objeto mas de la invencién proporcionar un dispositivo para administrar un medicamento a un sujeto con un
nivel rebajado de lucidez o capacidades cognitivas reducidas.

Es un objeto adicional de la invencion proporcionar un sistema de administraciéon de farmacos para administrar un
medicamento a un sujeto que comprende parametros de procesamiento asociados con el nivel de lucidez o las
capacidades cognitivas de dicho sujeto. Otros objetos y ventajas de la presente invencién apareceran a medida que
avance la descripcion.

Sumario de la invencion

La presente invencion proporciona un dispositivo para administrar una dosis de una sustancia al cerebro de un
sujeto sin pasar por la barrera hematoencefalica como se define en la reivindicacion 1. Algunas realizaciones de la
misma se definen en las reivindicaciones dependientes 2 a 12.

La presente divulgacion también describe un dispositivo que comprende i) un cartucho para contener un liquido que
comprende dicha sustancia; ii) un sensor de voz configurado para generar una sefial eléctrica dentro de una parte
del dispositivo en respuesta a una sefial vocal; iii) un procesador configurado para recibir dicha sefial eléctrica como
una orden para arrancar o bloquear el motor; iv) una valvula asociada con dicho motor y configurada para liberar una
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parte de dicha dosis en las cavidades nasales de dicho sujeto cuando se arranca el motor, en el que la sustancia se
bombea desde dicho cartucho en forma de solucidon o suspension y se libera en dichas cavidades en la forma de
aerosol; v) un integrador para registrar la cantidad total de la sustancia liberada; en el que dicha sustancia pasa a
través de dichas cavidades nasales a través del hueso etmoideo hasta el cerebro del sujeto, y en el que dicha dosis
se divide en una pluralidad de dichas partes predeterminadas para reducir las concentraciones tisulares pico y/o las
concentraciones sistémicas pico de dicha sustancia. En algunos ejemplos, dicho integrador puede incorporarse
dentro de dicho procesador. Dicha sefial vocal puede ser la voz de dicho sujeto o del personal de asistencia. Dicha
sefial vocal puede ser una palabra determinada o una secuencia de palabras determinada. En un ejemplo, dicha
sefial vocal es la voz de dicho sujeto que arranca el motor e inicia la liberacion de una parte de dicha dosis en sus
fosas nasales cuando se requiere dicha liberacién. En otro ejemplo, dicha sefal vocal es la voz de dicho personal
que, o arranca el motor cuando se requiere la liberacién del medicamento o bloquea el motor cuando no se requiere
la liberacion del medicamento o no es deseable. La presente divulgacion también describe un dispositivo para
administrar una dosis diaria de un medicamento al cerebro de un sujeto mientras pasa por alto la barrera
hematoencefalica, que comprende i) un cartucho para contener una solucién o suspension de dicho medicamento; ii)
un sensor de voz configurado para generar una sefal eléctrica dentro de una parte del dispositivo en respuesta a la
voz del sujeto; iii) un procesador configurado para recibir dicha sefial eléctrica como una orden para arrancar un
motor; iv) una valvula asociada con dicho motor y configurada para liberar una parte de dicha dosis en forma de
medicamento en aerosol en las cavidades nasales de dicho sujeto cuando se arranca el motor; v) un integrador para
registrar la cantidad total del medicamento liberado; en el que dicho medicamento pasa a través de dichas cavidades
nasales a través del hueso etmoideo hasta el cerebro del sujeto, y en el que dicha dosis diaria se divide en una
pluralidad de dichas partes predeterminadas para reducir las concentraciones tisulares pico y/o las concentraciones
sistémicas pico de dicho medicamento. El dispositivo comprende preferentemente un altavoz que permite al sujeto
escuchar al personal de asistencia o a miembros de su familia que pueden afectar al sujeto o dar 6rdenes vocales.
El procesador en un ejemplo del dispositivo registra ademas la voz de dicho sujeto cuando dicho sujeto responde a
preguntas dirigidas a caracterizar el nivel de lucidez o las habilidades cognitivas del sujeto. Dicho procesador puede
proporcionar ademas parametros cognitivos correspondientes a las reacciones de dicho sujeto a las preguntas. En
un ejemplo preferido, el tamafio de la dosis o de una parte de la misma en dicho dispositivo se ve afectado por los
parametros cognitivos proporcionados por dicho procesador. Dicho sensor en el dispositivo puede comprender un
teléfono inteligente, o puede estar asociado con un teléfono inteligente, que conecta al sujeto con el personal de
asistencia o con los miembros de su familia. Dicho teléfono inteligente comprende preferentemente un GPS y
permite localizar al sujeto.

La sustancia administrada por el dispositivo es preferentemente un medicamento para tratar o prevenir una afeccion
seleccionada de entre trastornos neurolégicos o psiquiatricos. Ejemplos de trastornos neurolégicos son el dolor,
dolor de cabeza, demencia, trastornos convulsivos y otros, tal como migrafia, enfermedades de Alzheimer,
enfermedades de Parkinson, epilepsia y otros. Ejemplos de trastornos psiquiatricos incluyen trastornos de ansiedad,
trastornos del estado de animo, esquizofrenia, dependencia de farmacos y otros. El dispositivo para administrar una
dosis del medicamento para tratar o prevenir dicha afeccién al cerebro del sujeto mientras pasa por alto la barrera
hematoencefalica comprende en general i) un cartucho para contener una solucion o suspension de dicho
medicamento; ii) un sensor de voz configurado para generar una sefial eléctrica dentro de una parte del dispositivo
en respuesta a la voz del sujeto; iii) un procesador configurado para recibir dicha sefal eléctrica como una orden
para arrancar un motor; iv) una valvula asociada con dicho motor y configurada para liberar una parte de dicha dosis
en forma de aerosol en las cavidades nasales de dicho sujeto cuando se arranca el motor; y v) un integrador para
registrar la cantidad total del medicamento liberado; en el que dicha voz da como resultado mover el paladar blando
del sujeto y separar de forma natural las cavidades nasales de las vias respiratorias y limitar la cantidad de
medicamento que se introduce en el sistema sanguineo. En un ejemplo preferido, el dispositivo libera una sustancia
que es un medicamento para tratar un trastorno neurodegenerativo. En un ejemplo preferido, dicha sustancia es
insulina y dicho trastorno neurodegenerativo es la enfermedad de Alzheimer.

También se describe un método para administrar una dosis de una sustancia al cerebro de un sujeto sin pasar por la
barrera hematoencefalica, que comprende i) generar una sefial eléctrica en respuesta a una sefial vocal por un
sensor de voz; procesar dicha sefal eléctrica mediante un procesador; ii) activar mediante dicho procesador un
motor asociado con una valvula configurada para liberar una parte de dicha dosis de dicha sustancia en las
cavidades nasales de dicho sujeto cuando se arranca el motor; iii) liberar dicha parte de la dosis en forma de
aerosol, en el que dicha sustancia se bombea desde un cartucho donde esta en forma de solucién o suspension; y
iv) registrar la cantidad total de la sustancia liberada durante cierto periodo; en el que dicha sustancia pasa a través
de dichas cavidades nasales a través del hueso etmoideo hasta el cerebro del sujeto, y en el que dicha dosis se
divide en una pluralidad de dichas partes predeterminadas para reducir las concentraciones tisulares pico y/o las
concentraciones sistémicas pico de dicha sustancia. Dicha sefal vocal es preferentemente la voz de dicho sujeto o
del personal de asistencia. El método comprende preferentemente ademas grabar la voz de dicho sujeto cuando
responde a preguntas dirigidas a caracterizar el nivel de lucidez o las habilidades cognitivas del sujeto. En un
ejemplo preferido, el método comprende una etapa para caracterizar el nivel de lucidez o las capacidades cognitivas
del sujeto. El método comprende preferentemente proporcionar parametros cognitivos de dicho sujeto. En un
ejemplo preferido, el sensor en el método comprende un teléfono inteligente que conecta al sujeto con el personal de
asistencia o con los miembros de su familia. El método comprende preferentemente localizar al sujeto mediante un
GPS asociado con el teléfono inteligente. Dicha sustancia en el método es preferentemente un medicamento para
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tratar o prevenir una afeccion seleccionada de entre trastornos neuroldgicos o psiquiatricos. En un ejemplo preferido
del método, dicha voz da como resultado mover el paladar blando del sujeto, separando de este modo de forma
natural las cavidades nasales de las vias respiratorias y limitando la cantidad de medicamento que se introduce en el
sistema sanguineo del sujeto. Dicha sustancia es preferentemente un medicamento para tratar la enfermedad de
Alzheimer, tal como la insulina.

La presente divulgacion también describe un sistema para administrar una dosis de una sustancia al cerebro de un
sujeto sin pasar por la barrera hematoencefalica, que comprende i) un cartucho para contener un liquido que
comprende dicha sustancia; ii) un sensor de voz configurado para generar una sefial eléctrica dentro de una parte
del dispositivo en respuesta a una sefial vocal; iii) un procesador configurado para recibir dicha sefial eléctrica como
una orden para arrancar un motor o bloquear el motor; iv) una valvula asociada con dicho motor y configurada para
liberar una parte de dicha dosis en las cavidades nasales de dicho sujeto cuando se arranca el motor, en el que la
sustancia se bombea desde dicho cartucho en forma de solucién o suspension y se libera en dichas cavidades en la
forma de aerosol; y v) un integrador para registrar la cantidad total de la sustancia liberada; en el que dicha
sustancia pasa a través de dichas cavidades nasales a través del hueso etmoideo hasta el cerebro del sujeto, y en el
que dicha dosis se divide en una pluralidad de dichas partes predeterminadas para reducir las concentraciones
tisulares pico y/o las concentraciones sistémicas pico de dicha sustancia. El sistema comprende preferentemente
también un altavoz que permite al sujeto escuchar al personal de asistencia o a los miembros de su familia que
pueden afectar al sujeto o dar érdenes vocales. En un ejemplo preferido, el sistema comprende ademas un teléfono
inteligente que conecta al sujeto con el personal de asistencia o con los miembros de su familia. El sistema
comprende preferentemente ademas un GPS para localizar a dicho sujeto. En un ejemplo preferido, el sistema
administra un medicamento para tratar o prevenir una afeccién seleccionada de entre trastornos neurolégicos o
psiquiatricos.

Breve descripcion de los dibujos

Las caracteristicas y ventajas anteriores y otras de la invencidén seran mas faciimente evidentes a través de los
siguientes ejemplos, y haciendo referencia a los dibujos adjuntos, en los que:

la figura 1 es un dibujo conceptual que ilustra un sistema de acuerdo con una realizacion de la
invencion que incluye un dispositivo de administracion de medicamentos intranasal
(IMDD) y un dispositivo informatico en relacién con un usuario;

la figura 2 es un dibujo conceptual que ilustra un dispositivo de acuerdo con la figura 1 con una
puerta de mantenimiento en la parte trasera;

la figura 3 es un dibujo conceptual que ilustra un IMDD de acuerdo con una realizacién de la
invencion;

la figura 4 es otro dibujo conceptual que ilustra un ejemplo de IMDD de acuerdo con una realizacion
de la invencion;

la figura 5 es otro dibujo conceptual que ilustra un ejemplo de IMDD de acuerdo con una realizacion
de la invencion;

la figura 6 a la figura 8 son un flujo de pantallas de dispositivos informaticos que representan un

ejemplo de un proceso para administrar una subdosis (pulsos) de medicacion de acuerdo
con una realizacion de la invencion, que comprende el IMDD que detecta la voz a través
de un sensor de voz (micréfono);

la figura 9 a la figura 11 son unos dibujos conceptuales que ilustran una valvula de ejemplo dentro de un
compartimiento de dosis medida de un IMDD de acuerdo con una realizacion de la
invencioén; el cierre de la valvula del dispositivo, seguido de la apertura y el cierre
nuevamente, se visualizan en los dibujos;

la figura 12 es un esquema que ilustra un dispositivo de pulverizacion en aerosol fabricado existente
(MDl-activado con sensor de flujo), y un dispositivo de administracion olfativa de precision
(POD) o un inhalador de dosis medida nasal (MDI), para incorporarse en un dispositivo
(complemento) en una realizacién de la invencion; y

la figura 13 es un dibujo conceptual que ilustra un sistema que incluye el motor, el BT + procesador +
sensor y la bateria, de acuerdo con una realizaciéon de la invencién, que incluye el
dispositivo de aerosol comercial como se muestra en la figura 12 y un dispositivo
informatico en relacion con un usuario.

Descripcion detallada de la invenciéon

Se ha proporcionado un sistema de administracién de farmacos, que permite administrar una sustancia al cerebro de
un sujeto mientras se mantiene una concentracion sistémica relativamente baja de dicha sustancia. La invencién se
refiere a dispositivos médicos y, mas especificamente, a la administracion del contenido intranasal por los
dispositivos médicos. La invencién también se refiere a un sistema de administracién de farmacos que comprende la
recopilacion de datos clinicos y/o cognitivos del usuario. Ya que los farmacos administrados como aerosoles nasales
pueden introducirse ventajosamente en el cerebro directamente sin que entren en el torrente sanguineo, a través de
los nervios olfativos que pasan desde la cavidad nasal al cerebro a través del hueso etmoideo, aparecen soluciones
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potencialmente nuevas para el viejo problema de evitar el BBB; sin embargo, existen factores que limitan la
utilizacion simple de este fendmeno, que incluye el escape del medicamento administrado a otras partes del cuerpo,
lo que resulta en una concentracion sistémica no deseada del medicamento. Por ejemplo, se sabe que es dificil
tratar a los pacientes con insulina sin provocar efectos secundarios. La presente invencion aborda este problema
mediante la dosificaciéon eficaz del farmaco en aerosol al paciente que padece enfermedades de Alzheimer en
ciertos intervalos de tiempo, de acuerdo con el estado instantaneo del paciente, caracterizado, en una realizacion,
también por medio de los parametros cognitivos recogidos en el sistema. El sistema de la invencién puede
comprender y emplear pruebas cognitivas. En un sistema de acuerdo con la invencion, los farmacos se administran
desde el cartucho a la nariz y al cerebro mientras se usan aerosoles o esprais nasales. En una realizacion preferida
de la invencidn, el sistema de administraciéon nasal comprende una bomba atomizada. En una realizacién preferida,
el sistema de la invencion administra insulina intranasal al cerebro sin provocar los efectos secundarios no deseados
en unas subdosis determinadas por el sistema de acuerdo con los parametros que comprenden el estado
instantaneo del paciente, el estado mental del paciente, el nivel de lucidez del paciente, las capacidades cognitivas
instantdneas del paciente y la dosis diaria predeterminada total. El sistema de acuerdo con la invencion puede
emplearse para administrar medicamentos a pacientes que padecen otras afecciones de SNC, que incluyen
trastornos neurodegenerativos, a través de sistemas de administracion nasal de farmacos sin pérdida de la dosis en
otras partes del cuerpo, tal como en el tracto respiratorio, incluidos los pulmones; por ejemplo, el sistema de la
invencion puede emplearse para administrar factores de crecimiento o factores de crecimiento nervioso al cerebro
afectado por la enfermedad de Parkinson.

En general, la invencion se refiere a técnicas y sistemas para controlar la liberacién de una sustancia en las fosas
nasales del paciente. Por ejemplo, un dispositivo de dosificacion de medicamentos intranasal (IMDD) puede
configurarse para desencadenar la liberacion de al menos una parte de una dosis de medicamento en respuesta a
las palabras habladas por un paciente. EI IMDD puede incluir un sensor vocal (micréfono) que genera una sefial; la
sefial puede comprender un flujo de aire a través de un elemento procesador provocado por una accién de la voz del
paciente. En respuesta a una orden basada en la sefal indicativa de la voz, el IMDD puede controlar un motor que
empuja un cartucho que afecta a la valvula para que abra y libere al menos una parte de una dosis del medicamento
almacenado en el cartucho acoplado al PMDD. En algunos ejemplos, el IMDD puede incluir procesadores y/o
moédulos para generar la orden de tal manera que el IMDD se configure para operar individualmente. En otros
ejemplos, un dispositivo informatico (por ejemplo, un dispositivo informatico mévil como un teléfono inteligente, una
tableta, un ordenador portatil o un dispositivo médico portatil) puede generar la orden para controlar los motores
eléctricos para empuijar el cartucho y dejar que la valvula libere la medicacioén. El teléfono inteligente también permite
una linea de comunicacién constante entre el paciente y el personal de enfermeria, en el que la linea puede estar
siempre abierta y usarse por cualquiera de ellos. La comunicacién puede iniciarse presionando simplemente un
botén o emitiendo/generando una sefal de voz. EI IMDD puede transmitir la sefial indicativa de la voz del paciente al
dispositivo informatico, el dispositivo informatico puede generar la orden para controlar el empuje del motor y la
valvula, y el dispositivo informatico puede transmitir posteriormente la orden al IMDD para controlar la administracién
del medicamento desde un cartucho acoplado al IMDD. Al descargar al menos algunas de las funciones de
procesamiento al dispositivo informatico, el IMDD puede beneficiarse de la funcionalidad adicional del dispositivo
informatico y fabricarse a un coste reducido. En otro ejemplo, la acumulacion de respuestas/resultados de examen
de estado minimental (MMSE)/Mini-cog, o la acumulacion de datos clinicos pueden analizarse y transferirse al
sistema central de recopilacion de datos. Pueden emplearse ventajosamente cuestionarios para evaluar el estado
mental o el grado de demencia y diarios que incluyen cantidades/tiempos, asi como programas detallados para la
administracion de farmacos. También se desvela un método que incluye generar una sefial indicativa de la voz
dentro de un dispositivo procesador, recibir, mediante un procesador, una orden basada en la sefial y asociada a un
motor que empuja la valvula de cartucho configurada para controlar al menos parcialmente la liberacion de un
medicamento a través de las fosas nasales del dispositivo (0 puntas de fosas nasales o inserciones de fosas
nasales), y controlar, mediante el procesador y basandose en la orden recibida, el empuje del motor y liberar la
valvula de cartucho para liberar al menos una parte de una dosis del medicamento en el fosas nasales. En otro
ejemplo, la divulgacion describe un dispositivo de dosificacion de medicamentos intranasal que incluye una valvula
configurada para controlar al menos parcialmente la liberaciéon de medicamentos, un sensor vocal configurado para
generar una sefial indicativa de la voz dentro de un procesador y el procesador configurado para recibir una orden
basada en la sefial y asociada con la valvula y el control, basandose en la orden recibida, la valvula libera al menos
una parte de una dosis del medicamento en las fosas nasales. En otro ejemplo, la divulgacion describe un sistema
que incluye un alojamiento configurado para aceptar un cartucho de medicamento que contiene un medicamento,
una parte de suministro acoplada al alojamiento, una valvula configurada para controlar al menos parcialmente la
liberacion de medicamento del cartucho de medicamento, un sensor de inhalaciéon configurado para generar una
sefial indicativa del flujo de aire inhalado dentro del sistema respiratorio, y un procesador configurado para recibir
una orden basada en la sefal y asociada con la valvula, y controlar, basandose en la orden recibida, la valvula para
liberar al menos una parte de una dosis del medicamento en las fosas nasales dentro del dispositivo dispensador.
En otro ejemplo, la divulgacién describe un medio de almacenamiento legible por ordenador que comprende
instrucciones que, cuando se ejecutan por uno o mas procesadores de un dispositivo informatico, hacen que el uno
0 mas procesadores reciban datos indicativos del flujo de aire inhalado dentro del sistema respiratorio del usuario,
receptivo a la recepcion de los datos, generen, basandose en los datos recibidos, una orden asociada con una
valvula configurada para controlar al menos parcialmente la liberacion de un medicamento a través del dispositivo de
dosificacion de medicamentos intranasal, y en el que la orden indica una de entre una configuracion abierta o una
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configuracion cerrada de la valvula, y transmitir la orden a una unidad de comunicacion asociada con el dispositivo
de dosificacion de medicacion intranasal. Ejemplos de varios aspectos de la invencion se exponen en los dibujos
adjuntos y en la siguiente descripcidon. Otras caracteristicas, objetos y ventajas seran evidentes a partir de la
descripcién y los dibujos, y de las reivindicaciones.

Esta invencién proporciona diversas técnicas y sistemas para controlar la liberacién de una sustancia en las fosas
nasales del paciente, especificamente un paciente que padece unas enfermedades neuroldgicas o psiquiatricas, por
ejemplo, una enfermedad neurodegenerativa. Normalmente, los pacientes que requieren medicamentos nasales
para tratar diversos trastornos y afecciones pueden depender de los dispositivos de administracién nasal para
obtener el medicamento recetado. En una realizacion, el paciente intenta coordinar una respiracion inhalada con el
manejo manual de un recipiente de medicamento o un dispositivo nasal. La invencién se dirige especificamente a
administrar una sustancia en respuesta a la deteccién de una sefal vocal, tal como la voz. Por ejemplo, un paciente
puede usar un IMDD para recibir una sustancia dirigida a la mucosa olfativa.

Algunas realizaciones de la invencién estan relacionadas de manera esquematica en los dibujos adjuntos. La figura
1 es un dibujo conceptual que ilustra un sistema de ejemplo 10 que incluye el dispositivo de administracion de
medicamentos intranasal (IMDD) 14 y el dispositivo informatico 22 en relacion con el usuario 12. El IMDD 14 puede
incluir unas puntas de boquilla 18 y un alojamiento 16, y un asa para una operacion manual 15, y un interruptor para
la operacién manual/eléctrica 23, y un indicador para la alimentacion 24, y un indicador para la comunicacion 25. Las
puntas de boquilla 18 pueden unirse de manera extraible al alojamiento 16, acoplarse permanentemente al
alojamiento 16, o formarse con el alojamiento 16. La figura 2 es un dibujo conceptual que ilustra un ejemplo de la
parte trasera del dispositivo de administracion de medicamentos intranasal (IMDD) 14 que incluye un panel
deslizante 19. La figura 3 es la carcasa que puede configurarse para aceptar el cartucho 20 en la que el cartucho
incluye la vélvula de dosis medida 31, un orificio 32 y una punta de boquilla 18 en el extremo, en el otro extremo esté
el motor electromecanico 35 conectado al cartucho, y un circuito de comunicacion y control 36. La figura 4 es la
carcasa que puede configurarse para aceptar el cartucho 20 en la que el cartucho incluye la valvula de dosis medida
31, un orificio 32 y la punta de la boquilla 18 en el extremo, en el otro extremo esta el motor electromecanico 35
conectado al cartucho, y un circuito de comunicacion y control 36, y un depdsito de suministro de energia 37 y un
cargador de energia 38. La figura 5 es un dibujo que ilustra el alojamiento 16 que puede configurarse para aceptar el
cartucho 20, en el que el cartucho 20 incluye un medicamento a dispensar a través del IMDD 14. El cartucho 20
puede ser reemplazable o intercambiable de tal manera que el IMDD 14 puede aceptar una variedad de cartuchos
diferentes que contengan cualquier niumero de medicamentos diferentes. La figura 6 a la figura 8 muestran un flujo
de pantallas de dispositivos informaticos que representan el ejemplo del proceso para administrar una subdosis
(pulsos) de medicamento desde un IMDD basandose en la voz detectada dentro del sensor de voz (micréfono). La
figura 9 es un dibujo conceptual que ilustra una valvula de ejemplo dentro de un compartimento de dosis medida del
IMDD, en una posiciéon de estado estacionario cuando la dosis del contenido 100 es liquida y esta sellada en el
cartucho cuando el tunel de liberacion 111 no esta conectado al contenido 100, manteniendo vacio el tubo de
liberacion 101. La figura 10 es un dibujo conceptual que ilustra una valvula de ejemplo dentro de un compartimiento
de dosis medida del IMDD, cuando el cartucho se empuja hacia abajo, en posiciéon de apertura cuando se libera la
dosis del contenido liquido 100 a través del tunel de liberacidon 111 que se conecta al contenido 100, manteniendo el
tubo de liberacion 101 lleno del contenido liberado 100. La figura 11 es un dibujo conceptual que ilustra un ejemplo
cuando la valvula dentro de un compartimiento de dosis medida del IMDD esta en la posicion cerrada, el cartucho se
levanta y cuando el resto de la dosis del contenido liquido 100 se sella de nuevo, el tunel de liberacién 111 se
desconecta del contenido 100, manteniendo nuevamente vacio el tubo de liberacion 101.

En un método de uso del dispositivo de la invencion, un farmaco se transfiere casi directamente al cerebro, de tal
manera que pueden usarse dosis mas pequefias, minimizando la potencial toxicidad sistémica y oponiéndose a
grandes gradientes no deseados de la sustancia terapéutica en el interior del cuerpo.

Debido a la limitacién conocida, la via olfativa como un conducto para la transmision de farmacos en el SNC no se
ha usado plenamente hasta el momento. La invencién proporciona en una realizacion un nuevo medio para manejar
uno de los problemas médicos mas dolorosos del mundo occidental, las enfermedades de Alzheimer que afectan a
casi todos a cierta edad, apareciendo, en general, a la edad de aproximadamente 60 afos y, en una extrapolacion,
afectando a casi todos alrededor de la edad de 120 afios, apareciendo practicamente en mas del 10 % de las
personas de 65 afios o mayores en los Estados Unidos. El sistema de la invencion puede emplearse para
administrar medicamentos en afecciones adicionales que afectan al SNC, incluidas las demencias, la depresion, la
esquizofrenia y los dolores de cabeza tales como la migrafa o el dolor de cabeza en racimo, y otras afecciones que
pueden tratarse o prevenirse con un espray nasal.

Aunque la invencion se ha descrito usando algunos ejemplos especificos, son posibles muchas modificaciones y
variaciones. Por lo tanto, se entiende que la invencién no pretende limitarse de ninguna manera, excepto por el
alcance de las reivindicaciones adjuntas.
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REIVINDICACIONES

1. Un dispositivo (14) para administrar una dosis de un medicamento al cerebro a través del hueso etmoideo de un
sujeto mientras se pasa por alto la barrera hematoencefalica, que comprende

i) un cartucho (20) para contener una solucién o suspension de dicho medicamento;

ii) un sensor de voz configurado para generar una sefial eléctrica dentro de una parte del dispositivo en
respuesta a una sefal vocal, en el que dicha sefial vocal se selecciona del grupo que consiste en una palabra
determinada, una secuencia de palabras determinada, la voz de dicho sujeto, y una voz de dicho personal de
asistencia;

ii) un procesador configurado para recibir dicha sefial eléctrica como una orden para arrancar o bloquear un
motor (35) y para dividir dicha dosis en una pluralidad de partes predeterminadas para reducir la concentracion
sistémica pico de dicho medicamento;

iv) una valvula (31) asociada con dicho motor y configurada para liberar una parte de dicha dosis en las
cavidades nasales de dicho sujeto;

V) unas puntas de boquilla (18) para recibir desde dicha vélvula dicha parte de la dosis y administrar dicho
medicamento, cuando se arranca dicho motor, en dichas cavidades en forma de aerosol; y

vi) un integrador para registrar la cantidad total del medicamento liberado.

2. El dispositivo de la reivindicacion 1, en el que dicha sefial vocal es la voz de dicho sujeto que arranca el motor e
inicia la liberacion de una parte de dicha dosis en sus fosas nasales cuando se requiere dicha liberacion.

3. El dispositivo de la reivindicacién 1, en el que dicha sefal vocal es una voz de dicho personal que, o arranca el
motor cuando se requiere la liberacidon del medicamento o bloquea el motor cuando no se requiere la liberacién del
medicamento.

4. El dispositivo de la reivindicacion 1, que comprende ademas un altavoz que permite al sujeto escuchar al personal
de asistencia o a los miembros de su familia que pueden afectar al sujeto o dar 6rdenes vocales.

5. El dispositivo de la reivindicacion 1, en el que dicho procesador registra ademas la voz de dicho sujeto que
responde a preguntas dirigidas a caracterizar el nivel de lucidez o las habilidades cognitivas del sujeto.

6. El dispositivo de la reivindicacion 5, en el que dicho procesador proporciona unos parametros cognitivos
correspondientes a las reacciones de dicho sujeto.

7. El dispositivo de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en el que el tamafo de dicha dosis o sus partes se
ven afectadas por los parametros cognitivos proporcionados por dicho procesador.

8. El dispositivo de acuerdo con la reivindicacion 1, en el que dicho sensor comprende un teléfono inteligente que
conecta al sujeto con el personal de asistencia o los miembros de su familia.

9. El dispositivo de la reivindicacion 8, en el que dicho teléfono inteligente comprende un GPS y permite localizar al
sujeto.

10. El dispositivo de la reivindicacion 1, en el que dicho medicamento se selecciona de los medicamentos para tratar
o prevenir una afeccion seleccionada del grupo que consiste en trastornos neuroldgicos, trastornos psiquiatricos y
trastornos neurodegenerativos.

11. El dispositivo de la reivindicacion 10, en el que durante su uso, dicha valvula (31) libera dicha parte de la dosis
en las cavidades nasales separadas de forma natural de las vias respiratorias por el paladar blando, movida por
dicha voz del sujeto y limitando la cantidad de medicamento que entra en el sistema sanguineo.

12. El dispositivo de la reivindicacion 11, en el que dicho medicamento es insulina y dicho trastorno
neurodegenerativo es la enfermedad de Alzheimer.
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