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(57) Resumen

La presente invencién se refiere a una bomba magnéticamente controlada implantada en el cerebro de un paciente y
que suministra una pluralidad de agentes de medicacion a una velocidad controlada que corresponde a las necesidades
especificas del paciente. La invencidn actual comprende una bolsa de doble pared flexible que se forma a partir de dos
capas de polimero. La bolsa es alternativamente expandida y contraida por solenoide magnético. Cuando se contrae, un
agente de medicacion se empuja de la bolsa a través de una pluralidad de agujas. Cuando la bolsa se expande, el fluido
cerebral circundante se extrae en el espacio entre las paredes dobles de la bolsa a partir de las cuales se extrae a través
de un catéter a un analizador. El fluido cerebral extraido del paciente es analizado. La operacion del aparato y por lo tanto,
el tratamiento, es remotamente controlado basado en estas mediciones y exhibidos a través de un controlador externo.

(57) Abstract

A magnetically controlled pump is implanted into the brain of a patient and delivers a plurality of medicating agents
at a controlled rate corresponding to the specific needs of the patient. The current invention comprises a flexible double
walled pouch that is formed from two layers of polymer. The pouch is alternately expanded and contracting by magnetic
solenoid. When contracted, a medicating agentis pushed out of the pouch through a plurality of needles. When the pouch is
expanded, surrounding cerebral fluid is drawn into the space between the double walls of the pouch from which itis drawn
through a catheter to an analyzer. Cerebral fluid drawn from the patient is analyzed. The operation of the apparatus and
hence the treatment is remotely controlled based on these measurements and displayed through an external controller.



3A RESPIRADORA MAGNETICA Y UN METODO PARA TRATAR UN TUM

CEREBRAL USANDO LA MISMA

CAMPO DE LA INVENCION

La 1nvencidn se refiere al campo de sistemas
nistro de farmaco implantable, especificamente una bol
radora controlada magnéticamente y a un método p:

ar un tumor cerebral usando la misma.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Cuando tumores se desarrocllan dentro del cue
no, las opciones para el tratamiento disponible
ante estrechas. Esto es aun mas cuando el tumor
.rrolla'dentro de un dé6rgano vital tal comé el cerebro.
rmedades tales como cancer cerebral, es decir, glio

gnos, Yy otros males que se desarrollan en o alrededor

Jrhrms ot At ameante [QAiFi~ilee de Fratar v Ae ecste mo



na forma de éxito en el pasado, sin embargo cada uno
s también contiene varias deficiencias y dificultades ¢
hacen menos ideales cuando se trata un paciente. Lo ¢
ecesita es un proceso mas confiable, mas facil y efect:
tratar un tumor cerebral maligno.

El més antiguo y mas directo método de tratamie:
n tumor cerebral es removerio quirﬁrgicamente. La ciruc
fectiva en obtener diagndéstico de tejido y remover
to de masa del tumor a partir del cerebro nor
cente. Sin embargo, es 1nvasiva, costosa y ©po
licaciones quirurgicas potenciales para el paclente. ]
rtantemente, la cirugia no puede curar un tumor cereb:
gno, ya que las células cancerigenas a menudo
dido el cerebro normal en la medida en que el diagﬁést
primero confirmado. Adicionalmente, la cirugia e

amente disponible cuando el tumor estad en una ubicac

TN Aamea o Aiennnihle TAe Frmores localiza



abarca el tumor, durante un periodo de seis meses: Forr
ntaneamente localizadas de radiacién, que inclu:
rknife y GammaKnife se han usado con niveles variados
0. A pesar que la radiacidn es aun ampliamente reconoc]

la maxima forma efectiva de tratamiento complementasl

un tumor cerebral maligno, se sufre de la desventaja
ciones y aplicaciones limitadas, como el cerebro pue
amente ser irradiado tanto que no desarrolle sevel
elas.

El tercer método usado para combatir tumo:
brales es quimioterapia sistémica. La quimloteraj
émica eé.una opcidén disponible como un complemento a
diacién y cirugia. Sin embargo, es limitada en efical
~anceres cerebrales por: 1) éuministro a través de

era de sangre del cerebro, 2) desarrollo de resistenci:

acos por las células cancerigenas, y 3) efec

mldawmd o ma ot atAmemrne a2 rnarteir Aol amente Mmiimioterandtiti



po completo. Debido a que el cuerpo completo del pacied
somete al tratamiento (no solo el tumor vy el A&
cionada al tumor), .pueden ocurrir efectos secundar:
seables como nauseas, diarrea, pérdida de cabello
ida de apetito y energia. Algunos de -los efec
ndarios ~son tan fuertes en algunoé pacientes que
ioterapia es inevitable para estos como un tratamientc
esta forma reducir sus oportunidades completas
rvivencia.

El udltimo método principal para tratar tume
brales ha sido la aplicacién de varias terap
atumorales locales. Estas terapias incluyen obleas
ioterapia, inyecciones estereotécticas y suminist
nsificados por convencién. Todas estas terapias
amiento involucran directamente infundiendo el tumor
régimen de farmaco aprobiado; sin embargo este mét

2 i v~ Aata Aa toner <tie l1imitacrinnes T,ae obleas



nsién de la quimlioterapla es limitada al sitio
ccidén y algo del cerebro normal adyacente. Por ultimo,
nistro intensificado por conveccién via una microbor
rna Se ha usado para incrementar la circunferencia
nistro del farmaco. Usualmente proporcionado por
ter externalizado, y el féfmaco se suministra por
0 de 4-6 dias. El final de este tiempo, el catéter tex
ser removido. S1 el farmaco se va- a suminist:
amente, se tendrd que realizar otro procedimies
urgico para suministro‘intensificado por conveccidén. E
e ser muy costoso y doloroso como algunas terap:
atumorales que involucran la exposicidn del cerebro a
ter externalizado por periodos prolongados de tiempc
antaciones compiicadas' de catéteres temporales y ot
ositivos médicos. Adicionalmente, muchas de las terap

atumorales previas son inefectivas y significativame:

A AT A YAl AaTran 13 vrida Ae 17h nacienta mile recibe e



ente en una manera que permite a los agentes cltotoxic
distribuidos mas o0 menos globalmente a través del cue:
paclente. Se requieren dosis relativamente grandes de .
acos ya que Unicamente una ffacciép pequena de las do:
nistradas podra estar presente en el sitio del tumor
gquier tiempo dado. El resto de la dosis podrad estar
s partes del cuerpo. Sin embargo, un problema princijp
quimioterapia conveﬁcional es la carencia de orientac:
cificada a la célula cancerigena.

El uso de grandes dosis de agentes tdéxicos a men
uce a serios y debilitantes efectos secundarios. 5
rgo, la administracién global de farmacos es a menudo
atible con'terapias de combinacidén en donde un nﬁmero
tes de medicacién son usados sinergisticamente p
ar tumores u otras condiciones. De esta forma,

nistracién global de agentes de medicacidén para tra

mna 5 Akrac Aa setac ~randiciares mAddicaes ee utna técon



la técnica anterior son similares a 1las 1invencior
ritas en las Patentes Estadounidenses 6,852,
onquist”) vy 6,659,978 (“Kasuga”). Ambas invencior
renden un tanque pedqueflo para alojar un régimen
aco, una bomba para bombear el régimen del farmaco en
po de un paciente, y algin tipo de sistema de cont:
tréonico gque permite al usuario programar la cantic
cifica y en qué tiempo se administra un cierto régimen
aco. Mientras estos aparatos pueden ser ideales pi
nistrar ciertos farmacos tales como insulina a pacien
cuales son diabéticos, estos no son disefiados
uados para directamente tratar un tumor dentro «
bro de un paciente.
Otros ejemplos de la técnica anterior tal ¢
ntes Estadounidenses 5,242,406 (“Gross”) vy 6,371,

ompson”} ofrecen alternativas menores, mas convenlen

mrdrns Attt A Ao FArmarnae o111 oamhbaroaa <11 devrendanc



aciones dentro del paciente. Esta configuracidén no
amente 1ncoémodo para el pacilente, pero también increme
osibilidad de infeccidn y complica innecesariamente
edimiento de implante. Adicionalmente, cada vez que
ente necesite rellenar el reservorio del farmaco
plazar la bateria de la bomba, el médico d
sivamente volver entrar al paciente. Finalmente, ningm
stos métodos anteriores descritos por esta forma de me
valvula del factor de crecimiento endotelial wvascu
F) de formé que permite la adaptacidén del agente méd
nistrado, la toxicidad cubre 1las necesidades de
ente individual especifico.
Lo que se necesita es un dispositivo y un mét
es capaz de suministrar agentes de - medicac
ctamente a un tumor localizédo en el cerebrol de

ente que es facil de operar y relativamente simple

arntar mientrac al miema Ftiemna. o fAcil mantenerl:



tes de medicaclidén a una velocidad controlada ¢
esponde a las necesidades especificas del paciente.
al 1nvencidn comprende una bolsa de pared doble flexil
estd formada de dos capas de polimero. La bolsa
rnativamente expandida y <contraida por soleno:
ética. Cuando se contrae, un agente de medicaciédn
jado fuera de la bolsa a través de una pluralidad
)
as. Cuando la bolsa se expande, el fluido cereb:
undante es atraido al espacio entre las paredes dobles
olsa a partir de la cual se extrae a través de un cate
analizador. El fluido cerebral extraido del paciente
izado. La dperacién de los aparatos y por 1lo tanto
amiento es remotamente controlado en base a es
ciones y exhibido a través de un controlador externo.

La modalidad ilustrada de 1la invencidn resue

limitaciones anteriores en la técnica anterior y ot

i [P At AmtFtirameants FratandAAa Fiimoares roatrtohralee 113
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esponde a las necesildades especificas del paciente.

La bomba de microsuministro tiene tres éompénente
cabeza proxima implantada en el tumor, un catéter que
ende de la cabeza préxima, vy una unidad analizad:
ctada al catéter. La cabeza préxima es ya sea comprend:
n catéter insertado en el tumor o una bomba respiracd:
ética. Cuyo tipo de —cabeza prdéxima es emple:
ndiendo de si una cavidad de tumor estd disponible. Si
r es considerado inoperable o si el paciente no quiere
gia abierta, solo se puede implantar unicamente
ter. Sin embargo, si se realiza una reseccidn, enton
bombas respiradoras magnéticas de diferentes tamanos
en insertar en la cavidad tumoral, dependiendo de'
men. La ﬁnidad'completa es independiente e internaliz

Jletamente.

Brevemente, la modalidad ilustrada de la invenc

A 11 AL el F T A Ra ertminiecetrra BrAYIMA &1 ~11al »u
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olsa se contralga y expanda. La capa interna del nmater:
merico actla como un reservorio para un agente
cacidtn O una mezcla de varios agentes de medicacidn.
interna también contiene una pluralidad de agu
méricas en. su superficie que permite que el agente
cacidn pase a través de la capa polimérica externa y b:
tejido circundante del paciente, .cuando la bolsa
rae por los carretes electiomagnéticos. La cC:
mérica externa es porosa, lo cual permite al flu
bral circundante ser extraido en la bolsa a partir de
i6én que se crea cuando la bolsa se expande por
etes electromagnéticos. Esta aspiracidén mecanica
rcambio de fluidos por la bolsa es después repetida ha
la cantidad completa del agente de medicacidn se
nistrado, 0 hasta que el periodo de tie

eleccionado ha terminado.

Ta +ara Ae rrabhera A 13 balea +ambiédn contiene
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ncién que 1nvolucra un catéfer de multi-suministro. 1
teres convencionales usados para suministro intensific:
conveccidn para tumores cerebrales consisten ya sea de
to unico en la punta del entubamiento peritoneal us:
derivaciones ventriculoperitoneales, © un catéter
vacién préximo con miltiples agujeros con 1 c¢cm de pul
la punta del catéter. El1 catéter de multi-suminist
ritc en la presente es comprendido de una punta
tef a partir del cual emerge un bald con espil
iples bajo presidn positiva de la bomba.

La linea de entrada de medicacion y la linea
rno del fluido cerebroespinal acoplado a la tapa
za .del aparato son alojados dentro de un catéter
cona. El catéter pasa por debajo del cuero cabelludo .
ente, ‘alrédedor de la parte posterior de la cabeza,

ge del paciente en una ubicacidn facilmente accesible

AdAsatiaa~Nn Aa 1a ~abke7ra AHde l1a ef~lavicula como en
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ular (VEGF) para indicar'el progresc o regresibn‘de
) tumoral del papiénte. El usuario o médico que opera
ato puede entonces ajustar o cambiar el régimen
aco al paciente recibido en base a estas medicions
ién acoplados. a la unidad estda cuatro bombas
oeléctrico que envia hasta cuatro agentes de medicac:
rentes a través del catéter y en el reservorio de
a implantada. Un chip BlueTooth® también permite a
ad ser controlada por un médico de una ubicacién lejal
chips de memoria instantdnea y un procesador
ligencia artificial completan los circultos necesar:
proporcionar al paciente con un aparato efectivo, fa
1sar que suministra agentes de medicacidn a un set
cidad controlada. Finalmente, la unidad analizadora

ositivo de bombeo de quimioterapia (CPD) que 1incluye !

ria de hierro de litio de larga duracidén que energiza

N I I |
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antaneo del paciente y retroalimentacién de var:
metros del tumor para que el tratamiento del paciente
1ado o ajustado en consecuencia.

Es un objetivo adicional de la invenc:
orcionar a pacientes con tumores cerebrales una fo:
tiva para tratar su afliccidén mientras se minimizan
tos secundarios de quimioterapia.

Otro objetivo de la invencién es para mejorar
nismo de cambio vectorial del mécanismo de escape ¢
r introduciendo un suficiente antigeno de tumor P
mular el sistema inmune del paciente.

Otro objetivo de la invencidn es para ayudar
gar el tumor soélido incrementando 1las moléculas
sién celular las cuales se usan para la adherencia
las citotdxicas a células objetivo antes que suceda

s. Las células malignas no pueden unirse a célu

T 1 11en Ae 1A “rvaratae Pliede meiorar



15

ugar de la dosis maxima tolerada (MTD) por el uso de 1
a de control del aparato definido por su capacidad de :
ramable y su l6gica, el cual es incrustado en tablas
acién de busqueda del microcontrolador.

Otro objetivo de la i1nvencidén es 1ncorporar
metros de farmacocinética y farmacodindmicos asociac
agentes quimioterapéuticos de forma que se logren .
ltados deseados son los efectos secundarios toxic
cidés por aquellos familiarizados con la técnica.

Otro objetivo de la invencidén es modular
ficar la salida de los agentes de medicacidon durante
amiento cambiando el procedimiento en tiempo real
és del uso de la estructura de comando de las tablas
acién de busqueda del microcontrolador con el uso de
ce de comunicacién integrado en el aparato.

Otro objetivo de la invencién es regular

et Al A~ A armorol AN Ao 1Ac “ontac Aa medicac
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Otro objetivo de 1la invencién es controlar

lar las capacidades para proporcionar accior
cificas en un dominio de tiempo tal como la introducc:

1fa interferdn al sitio del tumor (INF) cuyos efectos

laciébn inmune y/en efectos anti-proliferativos

ficacidén pueden ser muy diferentes dependiendo de ¢
to es estimulado al méximo.

Otro objetivo de ‘la invencién es proporcio:
ficacidén maxima de ‘agentes quimioterapéuticos al s1
tumor usando la dosis tolerada maxima (MTD) en un domi
iempo el cual no interfiere con la actividad de BRMs
é4s del uso del control selectivo del mecanismo

acién de la valvula incorporada en el aparato.

Otro objetivo de la invencidn es proporcionar

co una forma para permitir la expresidén de efectos

-l ODMe (Aakh-AA 2 1a ~remiinhicacidcnr de oitocinas
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Otro objétivo de la invencidn es hacer frente a
rencias individuales de varios tumores en base a la et:
enfermedad, factores inmunes, peso corporal, edad
obiologia a través de la capacidad del aparato ps
lmente administrar los agentes, dosificacidn
ematizacién,

O£ro objetivo de la invencidén es mitigar .
ores conocidos tales como concentracién de suero max:
eralmente asociado con 1la aparicidén maxima de efec
ndarios en interferonas (IFN) intravenosamel
ctadas, las cuales sirven como un modelo tipico) con e.
oncentracién méxima de IFN se correlaciona clinicame:
los efectos secundarios maximos.

Otro objetivo de la invencidén es soportar estud
icos y demostrar que las respuestas a BRMs tal como I

permite una curva de respuesta en forma de canmp.

AA 12 rAancantracriican dAel Fivrmara <o Thereamenta también
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oslis del tumor (TENs) y esquematizacidn para el uso de
nciéon bajo régimen metromdénico.

Otro objetivo de la invencidn es para permitir
fabricantes de farmaco evaluar la' efectividad de
aco durante estudios animales j clinicos proporcional
detalles y retroalimentacidn en el uso, dosis, cic.
tos de tiempo clrcadiano Y el comportamier
acocinética y farmacodinamico completo de los agentes
cacién no como reportes verbales de crdénicas
omatologia por el ©paciente, pero comec una mnmedic:
bgica de respuestas del tumor a los agentes.

Otro objetivo de la invencidén es proporcionar
do y aparato para administracidn local de BRMs y agen
ioterapéuticos, para mecanismos mejorados dJue sSOpPoOr
efectos de superposicién reduciendo la carga tumoral

inacién de tumores. Para inducir una respuesta mejor.

m~1l e~ A Rt Ameadi1l adAaraces fatmentanda 1a reenliecsta An
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Las caracteristicas anteriores son  elemen!
bles yva que la dosificacidén y esguematizacidn mejoran
tividad de quimlioterapia en celulas malignas y reducen
sicién de las toxinas a tejidos normales. Una modali¢
orciona una inmunomodulacién mejorada con relativamer

inmuno-supresion,

Otro objetivo de la invencidn se puede usar por 1
edad de técnicas clinicas tal como técnica de Creech
usién de miembro regional o aislado para administ:
s dosis de gquimioterapia a un sitio ailslado de melanom
oma. Esta técnica se usa por BRMs y TNF-a tiene efec
-tumorales daflando la circulacién neovascular al rgda
0s tumores sin destruir el tejido. E1 hecho que el °
tivo de TNF-o no pueda ser administrado sistémicame
do a sus efectos téxicos (choque séptico) es un éjem

muchos que podrian serl citados de 1la variedad

AU Ao mnald ramA acaentoe Aanlimiotrterarnduticos.  Por
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cifico es uno de los beneficios de la invencidn.

Finalmente, es aun otro objetivo de la .invenc:
orcionar a meédicos opérantes un metodo para trat
res cerebrales sin tener que preocuparse acerca de
tes de medicagién a ser diluidos u obstaculizados por
era hematoencefalica (es decir, inyeccidn de anticue:
cta en el tumor).

Mientras el aparato y método se ha o sera descr:

el motivo de fluidez gramatical con explicacio:

ionales; sera eXpresamente entendido que
indicaciones, a menos que expresamente se formulen b
SC 112, no deben ser construidas necesariamente limitac
cualquier forma por la construccién de limitacio

rr

ias” o “etapas”, pero deben ser de conformidad con
nce completo del significado y equivalentes de
nicién proporcionada por las reivindicaciones bajo

vt 211Ad a1l Aa amituvalentes. v aen el cacso en donde
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In - CUerpo del. paclente después que la unidad de bor
antables se ha implantado exitosamente en la cavidad ¢
r y colocada bajo el craneo del paciente y Dura y el (
an lmplantado bajo la piel de la cavidad del téfax.

La figura 1b es un diagrama en bloque de
itectura de la unidad de control externa la cual
nica con el aparato implantado.

La fiqgura lc. es un diagrama el cual ilustra
a implantable y su controlador de comunicacio:
iado.

La figura 2 es una vista isométrica de la CPD.

La figura 3a es una vista frontal de la CPD.

La figura 3b es una vista lateral izquiérda de

La figura 3c es una vista lateral derecha de

T Fimira A ac 11ma viera del fondo de la CPD.
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La figura 5 es una vista parcialmente explotada
PD.

La figura 6 es una vista completamente explotada
PD., |

La figura 7a es una vista en perspectiva de
e superior del montaje del bargador por induccidn
aje electrdnico de bomba acoplados juntos.

La figura 7b es ﬁna vista en perspectiva del for
montaje del cargador por inducciédn y montaje electrédn
omba acoplados juntos.

La figura 8a es una vista en perspectiva de
e superior del montaje electrdnico de bomba.

La figura 8b es una vista en perspectiva del foi
montaje electrénico de bomba.

La figura 9a es una vista en perspectiva de

e superior del montaje del cargador por induccidn.

Ta f£41~q1rva 9Ok oc 1118 vietra arnm veraeneactiva del fo
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a craneal ilmplantable.

La figura lla es una vista isométrica de la bor
cal implaﬁtable con la bomba para sellar la interconex:
onectada.

La figura 11b es una vista amplificada del mont:

abeza de la bomba.

La figura 12 es una vista transversal de la bor
cal implantable.

La figura 13a es una vista transversal parcialme:
ada de la bomba craneal implantable con una polaridad
nas inyectoras resaltada. |

La figura 13b es una vista amplificada de

nas inyectoras en la regién del circulo 13a de la fig

La figura 13c es una vista transversal amplific
las membranas internas vy externas de la bomba cran

antable.
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La figura 1l6a es una vista del fondo explotado ¢
aje accionados de la bomba.

La figura 16b es una vista de la parte .super:
otada del montaje accilionador de la bomba.

La figura 17 es un diagrama de bloque funcional
aje accionador de la bomba.

La invencidn y sus variadas modalidades puede ah«
mejor entendida volteando a 1la siguiente descripc:
llada de las modalidades preferidas las cuales
entan como ejemplos iluétrados de la invencidén defin
las reivindicaciones. Expresamente se entendera que
ncién como se define por las reivindicaciones puede

amplia que las modalidades 1lustradas descritas

inuacién.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

Ta 11m-aAdAad Aa heambha ~rrarneal imrliantable 100 de
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za de la bomba 103, proporcionan un medio para contrae:
ndir la bomba craneal 100 y son de este modo discutic
4s detalle abajo. Tanto la membrana interna 107 como
rana externa 106, se elabofén de un material polimér:
lar a la piel. Este material permite a la bomba 100 :
mente flexible durante el proceso de suministro y redus
oportunidades para inyeccidén o rechazo del cuerpo de
ente.

El espacio encerrado por la membrana interna 107
reservorio de medicacién 129 usado para almacenar
te de medicacidén o una mezcla de égentes de medicac:

se muestra en la Fig. 12. El tamano y volumen «
rvorio de medicacién 129 y de este modo la bomba cran
misma, pueden ser variados de paciente a pacilente.
cialista hard una determinacién de cuanta medicac
sitard un paciente particular y después el tamafio

rvarin de medicacidn 129 serd por consiguiente elabora
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en las Fiquras 1l4a y 1l4b, las espinaé inyectoras
en estar comprendidas de tubos huecos 109 o un disefio
ral 133 con una entrada plisada llo‘en su base en dor
spina 108 cubre la membrana interna 107 (Fig. 13c).
rana interna 107 tiene una memoria de forma la c
tivamente causa que acfﬁe como resortes telescdpicos p:
damente extenderse y retraer las espinas inyectoras 10¢
és de la superficie de la membrana externa 106, |
nas inyectoras 108 también son suficientemente lar
penetrar la membrana externa 106 cuando la bomba cran
estd en su estado mas expandido como se muestra en

10a. Las espinas inyectoras 108 son ahusadas en
as de manera que el fluido fluye sustancialmente
mente una. direccién, es decir, desde el :reserﬁorio
cacién 129 al tejido circundante del paclente.

Cuando la bomba craneal 100 estad siendo contralds

A 11 rearcarricda Ao erminietrra. 1a membrana interna
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da por la bomba craneal que se contrae 100 empuja
te de mediéacién a través de las espinas inyectoras
1 punto de extensidn mas extremo.

Cuando la bomba craneal 100 se expande 0 estd en
rrido de admisidon, la membrana - interna 107 cola]
amente a su forma original y de este modo retrae
nas inyectoras 108 a su posicidédn original solo hac
a de la membrana externa 106. Cuando las espir
ctoras 108 se retraen, la presidn diferencial de la bor
eal 100 necesariamente extraerd en una pequefia canti
luido cerebral circulante en una cavidad de muestreo 1.

se considera benéfico-sin embargo, puesto que el flu
bral eventualmente se mezclard <con el agente
cacién y de este modo incrementard la velocidad
sién del agente de medicacién cuando es empujado fuera

espinas inyectoras 108 en cualquiera de los recorridos

-t a cithaarmiianto Faba ot aatel=-Y-Te Ade avtension
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rior de la bomba y el Area circundante hacia afuera de
a 100. La cantidad de fluido cerebral que se extrae
és de los microporos 112 se mantiene separada <
rvorio de medicacidn 129 por la membrana interna 107
porciones inferiores de las espinas de inyeccidén 108.
meh de fluido cerebral que es entonces contenido entre
rana interna 107 y la membrana externa 106 entonces fo:
cavidad de muestreo 111. Los componentes de la bor
eal 100 son preferiblemente compuestos de silicona,
este es el material actualmente wusado para

vaciones ventriculoperitoneales. Sin embargo, materila.
ionales tales <como material biodegradable u ot
uestos, pueden ser usados si1n apartarsee del alcance
o original de la invenciodn.

Las partes detalladas de los montajes de la cab.

a bomba 103 y solenocide de la bomba 104 se muestran

T mrimme 1harT et Tmn 1a TWimira 1%3. o1 montale e
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bobina 120 j se construye de una pluralidad de bobinac
efios (40AWG). La bobina 120 estd compuesta de var:
s de arandelas de bobina 121. Debido a que la bobina .
ne al material flexible similar a la piel de la membr:
rna 107, el movimiento del carrete 119 se traduce en
emenfo o redﬁccién. de la presidén en el reservorio
cacién 129.
Controlar la cantidad de corriente eléctrica ¢

a través del carrete 119 produce presién de medicac
able y regulada la cual en cémbio, ajusta la cantidad
te de medicacién que'pasa a través de una pluralidad
nas inyectoras 108 descritas anteriormen
rariamente, el movimiento controlado del carrete
a como una funcidén de bombeo que sirve para pProporcio
ién a la membrana externa 106 de la bomba y de este

xtrae en el fluido cerebral circundante del paciente.

1 mrmmrat~ 119 1117 mAatAadAa cimilar a la reenirac



ora de una goma de silicio de durra mas rigida que
rana interna 107. Cuando la presién es invertida por
noide de la bomba 104, debido a que la membrana intel
es mas suave dJue l.a. membrana externa 106, la apertt
e las membranas incrementa y la presidn negativa succie
los fluidos <cerebrales a través de los micropo:
radores 112 élrededor de las espinas 108 en la membr:
rna 106. Cambiando nuevamente a las Figuras 15a y 1!
fluido de muestra entonces se remueve entre una arand:
uestreo 115 a través de los conductos de recoleccidn
treo 128 en una cabeza de muestreo/suministro 114 vy
és de una placa conectora 113.
La placa conectora 113 tiene una entrada de farm
y una conexidétn de tubo de muestreo 123. La pl
ctora 113 también comprende todas las conexlo:

tricas para el carrete 119, el sensor de presidn

o rdm A 1A TiAiras 172Y v 1nhe emoncentrec de Draeian
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Xiones de carrefe 125 en el reservorilio 1interno
cacién 129. Las conexiones al carrete 119 se hacen «
bre flexible aislado 130 (mostrado en la Figura 12).
Cambiando nuevamente a las Figquras 16a y 16b,
ranas interna vy externé 107, 106, son unidas
rimidas por arandelas 121 a la bobina 120. La bobina
a libremente sobre el imadn de NdFeB permanente 118.
118 es permanentemente 'acoplado a la cabeza
treo/suministro 114. Las membranas interna y externa 1
también son acopladas directamente a la cabeza
treo/éuministro 114. La arandela de muestreo 115 y
na 120 también proporcionan la apertura necesarila
0 pulgadas (0.058 cms) para el reservorio de medicac
Una tuerca de compresiédn 117 comprime l‘a arandela
rana interna 116 para fijar la membrana interna

ra la cabeza de muestreo/suministrc 114. Como se pu

m~r 1a Tiriva 1B 1a ~abhera de miiectren/siiministro
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rradas en una pomba para sellar la interconexidn 101.

ctor de sello 102 es esencialmente una valvula ¢
rola la cantidad de fluido que se permite 1ngresar
r la bomba 100. Cuando més agente de medicacidn

sario, el conector de sello 102 se abre y deja que

te de medicacién viaje a través de la bomba para sel.
nterconexién 101 e ingresa al reservorio de medicac:
por debajo. Cuando la cantidad correcta de agente

cacién ha sido aplicada, el conector de sello 102 cie:
todo el flujo del fluido entrante se detiel
ionalmente, el conector de sello 102 aloja una boqui.
uccién (no mostrada) que aplica succién a la cavidad
treo 111 y extrae ascendentemente el fluido cereb:
entemente adquirido hacia arfiba y afuera de la bomba |
través del.conector de sello 102.

Las Figuras 10b y 10c ademds representan modo

- 1A% 7 mAadA Ae cilmmindicerra 144 ~como s empnlea por
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tomando lugar. El1 incrementc en el volumen df la came
a que el flujo 130 de la entrada 136 ingrese'a la céme
y al mismo tiempo, existe una pequefia cantidad de £flui
ual fluye desde la salida 137 én la camara 142 tambié
embargo, debido a la accidén venturi de la entrada 13¢
alida 137, el flujo neto total es desde la bomba crans
en la camara 142. En este caso, la entrada 136 exhibe 1
5n difusor‘a 143 y la salida 147 exhibe una accidn
illa 140.
La Figura 10c exhibe el'mﬂsculo electrostatico
u estado abierto 135, el cual es también el modo de bor
En este caso, existe una reduccidn en el volumen de
ra 151, lo cual causa que un flujo puro tome lugar
ir de la cémara 150 al sitio del tumor 41 a traves de
da 148. Aunque existe una pegqueila cantidad de flujo

e la camara 150 a la entrada, el flujo neto es sustanc

C dmeda 1a ~Aamara 150 Al aei+16 Adel H1imotr 41 Fn este mo
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as conexiones electrdnicas para varios sensores y
na 119.
Después que el créaneo del paciente ha sido oper:
crdneo y duramadre han sido exitosamente derivados,
r, o tanto comoc sea posible del tumor, se remueve.
a craneal suave 100 es entonces colocada en la cavice
ltante, y la tapa del créaneo se vuelve a unir. Como
e ver claramente, la bomba 100 es posicionada eﬁ
bro del paclente _detrés de tanto la duramadre como
eo del paciente. El conector de sello 102 se acoplia a
a 100 y es firmemente incrustado dentro de la durama
paclente con la porcidédn superior de la derivacidn
esale del craneo. La manguera de suministro 200 se aco
onector de sello 102 y se deja lejos de la bomba 100 y
arte baja del cuello del paciente por detras del cran

manguera de suministro 200 cae por detras del «cu

11114~ Aol rnariente nar 1a dieyrancia compDleta entre
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rno 300 por el uso de -transmisor RF 304 vy su ante
iada 302 y receptor RF 303 con su antena asociada 3
ués del implante del CPD 1 subcutaneamente dentro ¢
ente 39, el sistema permite la capacidad dé programac:
dispositivo para dispensar el agente de medicacidn
rvalos apropiados <con el tiempo y en las  do:
critas. Una vez que el CPD 1 y la bomba craneal 100
antan y estadn en operacidn, el especialista puede decic
iar los parametros de la operacidén tales como la cantic
nedicacidén dispensada sobre el sitio del tumor o

rvalos de tiempo asociados con el proceso de dispensi
linico se comunica con los electrdnicos internos de CP!
do un dispositivo de programacién externa 300 mostrado
Figura 1b, el cual puede estar en la forma ‘de

utadora de escritorio o <cualquier otro disposit

piado similar. El dispositivo 300 es capaz de comuni

1 vt mrAamrAarntFraladar an CPD 1 a +rvravéde de <11 Dro
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a serie de instrucciédn.

El microcontrolador localizado en CPD 1
antado dentro del cuerpo del pacignte 39, se comunica <
ontrol externo 300 via el transmisor RF 304 y el recept

con ello enviando sus datos recolectados al tabulador
s externo 300. Esta caracteristica permite al clin:
lectar datos y determinar el estado del pacilente a tras
periodo de tratamiento. Estos datos son almacenat
ro del controlador externo 300 proporcionado un histor.
ico del estadd de tratamiento de los parémetros asocia
el sitio del tumor. El CPD 1 transmite datos para
leccién y almacenaje. E1 tabulador de datos 300
rolado por el usuario via los ajustes en el control 30
ién exhibe la cantidad de agente de medicacién dispens.
el tiempo por la bomba craneal 100 en su pantalla 3

datos recolectados de esta manera pueden ser usados p

AT amtArmar a1l natrran AdAe combpartamients de un  pacile
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1tio de tumor huésped. Tales datos en la forma de tr:
5rico de causa y efecto benefician al paciente 39
an en la investigacidén futura. La unidad entera como

tra en la figura se corre por energia obtenida de

te de energla 300,

La Figura lc es una 1ilustracién de un paciente
tumor de forma de glioma con la bomba impiantada 100.
rolador 300 coﬁ su puerto serial asociado 307 y la ante
smisora y receptora 303 y 304 respectivamente, se muesl
su modelo de comunicacién bidireccional con el CDP
antado via la trayectoria de RF 310.

Cambiando a la Figura 4a, el CPD 1 comprende
ctor de suministro 7 en donde la manguera de suminis
se acopla con el CPD 1. El conector de suministro
iéne una salida de farmaco 4, un retorno de muestra 5,

pluralidad de conexiones de sensor 6 para controlar

ad Aa heamha 100 v vara anzalizar el Tluido de muestra
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be muestra de fluido obtenida a partir del paciente
és de la manguera de suministro 200, se explica en 1
lle abajo.
Hasta' cuatro ampolletas de farmaco 2 (Figura
en ser depositadas en la porcidn inférior 10 del CPL
rno en cuatro compartimientos de ampolletas separados
se representa en la Figura 3d. Sé entiende expresamer
algunos compartimientos de ampolletas o adiciona.
en ser presentados sin apartarse del alcance y espir:
inal de la invencidén. Para introducir un agente
cacién en el CPD 1, una ampolleta de farmaco 2 se 1inse:
1 compartimiento de ampolleta 8. Las agujas de farmaco
se extienden desde el interior del CPD 1 mostrado en
ra 7a, penetran las aﬁpolletas'Z vy llevan el agente
cacién. E1 CPD 1 entoﬁces extrae el agente de medicac

na serie de etapas que son descritas abajo.

Aamhiand~ a 1a Fimiira 6 o)l interior del CPD 1 e
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ra 8b, el montaje electrdénico de la bomba 12 contiene
nistro de farmaco CPU 27 que almacena su programa y daf
dos memorias INSTANTANEAS 28. La informacidén pi
cenada tal como tablas de Iagendas y similares
cenada eﬁ las memorias INSTANTANEAS 28. La CPU
nistro de farmaco 27 corre un programa de software
io suministro inteligente pre-instalado y contrcla
uito integrado de bomba de ampolleta 20, un circu:
grado de bomba de retorno 19, y un circuito integrado
io de vélvula de suministro 22 como se observa en
ra 8a. La CPU .de suministro de farmaco 27 también
nica con un laboratorio en un chip 21 y recibe datos
amiento importantes tales como datos de temperatura
tra a través de las entradas del sensor .6 y en

ctor de suministro 7 como se observa mejor en la Fig

Ta CPUU 27 de suministro de farmaco es D
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do 1la CPU de suministro de farmaco 27 .recupera
rmacién a partir de los chips de memoria INSTANTANERA :
ta el régimen de farmaco (dosis, programacidén, etc.),
ormidad con las instrucciones de datos del usuario.

El CPD 1 externo es capaz de suministrar ha:
ro farmacos diferentes simulténeamepte con alta exacti
a siguiente manera: El montaje electrdnico de la bomba
a Figura 8a comprende hasta cuatro bombas piezoeléctric
ccionadas por un circuito‘integrado de bomba de ampolle
espondiente 20 que en conjunto bombea el agente
cacién fuera de la ampolleta 2. El1 uso y manufactura
piezo bombas son bien conocidos por aquellos en
ica. Algunas o adicionales piezo bombas 17 que
esentan en la Figura B8a, pueden ser usadas sin aparta
espiritu y campo original de la invencidén. Las agujas

omba 18 son suficientemente largas de manera . que cua

mmne]l Tara Aa FRAvrmarn 2 o 111 23 132 niezo bomba 17 como
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nistro 22 el cual es controlado por la CPU de suminist
farmaco 27. El agente de medicacidédn, después de :
cadc a través del conector de suministro 7, entonc
esa en el conector de manguera de suminiétro 37 (Figw
ia la salida del farmaco 4 en el conector de suministre
esentado en la Figura 4b. El1 agente de medicacién
nces bombeado a través de la manguera de suministro 20(
a unidad de bombeo éraneal 100 via el conector de se.
En la Figura 5, la manguera de suministro 200 se aco]
CPD 1 via un conector de manguera de suministro.37.
El CPD 1 externo es completamente programable
e el software inteligente para determinar qué y cual
aco se requiere. El bucle de regulacidn del sistema
nistro de farmaco inteligente usa una muestra de reto:
luidos a partir del “area de suministro” para determi:

espuesta necesaria. En la Figura 5, el fluido de mues

rafArarnes ohFenida Ael Pacienta wiada Aa - través de
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uito 1ntegrado de accionador de bomba de retorno 19.
tra de fluido entonces viaja desde .la valvula
nistro 15 en un tubo de entrada de bomba de retorno 285
n laboratorio en un chip 21 que percibe la composici
ica de la muestra. La bomba piezoeléctrica de retorno
inda bombeando el fluido de muestra a través del mismc
amente en un tubo de bomba de salida de retorno 23.
do de muestra es entonces mezclado en conjunto con
aco de suministro en la véalvula de suministro 15, p
inuar un ciclo de bucle cerrado a ser regresado al sif
ecoleccidn

El  segundo montaje principal, el montaje cargac
induccién 11, es representado en mayor detalle en
ras 9a y 9b. El montaje cargador de induccidén 11
orciona con un medio para cargar una bateria de idn

o 14 (mostrada en la Figura 5). Un carrete de inducc:

]l ad~ 21 mantacde aelectrrAnico caradador de induccldn



43

ador 36 es tanto para energizar 1los electrdnicos cc
ién para cargar la bateria de i6n de liti§ 14. La bate:
s apropladamente clasificadé para proporcicnar suficiler
gia por dias de servicio sin la necesidad de cargarla.
La bateria de iones de litio 14 preferiblenet
e una forma de “L” como se muestra en la Figura 6,
ra que deja suficiente espacio disponible que las agu:
.a bomba 18 y las ampolletas de farmaco 2 dentro ¢
amiento del CPD 1 vy se clasifica para proporciol
ciente energia por dias de servicio sin la necesidad
argar. Sin embargo, se entiende expresamente que ot
edades de Dbaterias con esperanzas de Gida \y forn
rentes también pueden ser usadas sin apartarse
nce y espiritu original de la invencién, La bateria
de litio 14 se acopla directamente al alojamiento del !
es removible de manera que cuando la energia almacen

<idn consumida de la bateria 14, puede ser facilme
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trada ha- sido expuesta éolamente para los propbdsitos
plo vy que no debe ser tomada como limitante de

ncién como se define por la siguiente invencidn y
as modalidades.

Por ejemplo, un experto en la técnica pu
ucir un dispositivo con algunos o) adiciona.
artimientos para ampolletas de farmacos o bom
oeléctricas sin apartarse del alcance original y esplr:
a invencidn. |

Por lo tanto, se debe entender que la modali
trada ha sido éxpuesta solamente para los propdsitos
plo y que no se debe tomar como limitante la invenc:
 se define por ias siguientes reivindicaciones.
plo, no obstante el hecho de cjue los elementos de
indicacién son expuestos abajo en cierta combinacion,

entender expresamente que la invencién incluye ot

et mrmee Ra alMminAcre ma2e Al Ferentees alementos.
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emplada como dentro del alcance de la ilnvencidn.

Las palabras usadas en esta especificacién ps
ribir la invencién y sus varias modalidades, estan sier
ndidas no solamente en el sentido de sus significac
nménte definidos, sino incluir cualduier definic:
cial en esta estructura de especificacién, material
s mas alld del alcance de los significados comOnmer
nidos. De este modo, si un elemento se puede entender
“ontexto de esta especificacién por incluir mas de
ificado, entonces su uso en una reivindicacidn debe .
ndido por ser genérico para todos los significac
bles soportados por la especificacidén y por las palab:
as.

Las definiciones de las palabras 5 elementos de
ientes reivindicaciones son, por lo tanto, definidas

especificacién para incluir no solamente la combinac

T omrmmrntme 1me Mialece cqn 1iteralmente evdilestos. sino ¢
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entos pueden ser descritos anteriormente como actuant
~iertas combinaciones y aun 1ihicialmente reivindicac

tal, se entiende expresamente que uno o mas elementos
ir de una combinaciodn reivin@icada puede en algur
s, ser escindida de la combinacidén y que la combinac:
indicada puede ser dirigida a una subcombinacidn
acidn de una subcombinaciodn.

Cambios no sustanciales a partir de la matel
to reivindicada como se revisa por una persona
lidad ordinaria en la técnica, ahora conocida
emplada después, soh expresamente contemplados por es!
valentemente dentro del alcance de las reivindicacion
lo tanto, sustituciones obvias ahora o después conocCix
uno con habilidad ordinaria en la técniéa se definen |
r dentro del alcance de los elementos definidos.

Las reivindicaciones estédn de este modo sie:

S Ao P Tre 1111 v 1A 11 a [ 1lTustra 7 descr
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REIVINDICACIONES

Habiéndose descrito la invencidn como antecede,
ama como  propiedad lo contenido en las siguient

indicaciones:

1. Un aparato para suministrar agentes
cacidn directamente al cerebro de un pacier
cterizado porque comprende;

una bomba de suministro al craneo magnéticamer
ada dispuesta en el cerebrc a un sitio
amiento;

un catéter de intercambio de fluido acoplado a
a de suministro al craneo;

vy un CPD acoplado al catéter de intercambio
do implantado fuera del cerebro,

2. El aparato de conformidad con la reivindicac.

rcmvamtbtarioada rAaTrdlie 1a homba Ade euministro al o cora
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orcionar un ciclo de bomba.

4. E1l aparato de conformidgd con la reivindicac:
caracterizado porque ei accionador magnético aden
rende un solenoide electromagnetico oscilante.

5. El1 aparato de conformidad con la reivindicac:
aracterizado porque la bomba de suministro al créneo es
rendida de una membrana interna que define un reservo:
gente de medicacién y una membrana externa que encile:
embrana interna para definir Un reservorio intra-menbr:
e la membrana interna y externa, y en donde el reservo:
gente de medicacidén y el reservorio intra-membrana esi

igurados de manera que no estan en comunicacidn flu.

F

e S1l.

6. E1l aparato de conformidad con la reivindicac
aracterizado porque la membrana interna ademas comprel

pluralidad de agujas huecas acopladas a la capa inter!

P =) hitarma o an aviiondan a t+traves de 1la membr
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8. El aparato de conformidad Con la reivindicac:
caracterizado porque ademas comprende una derivac:
lada a la porcién de cabeza de la bomba de suminist
crdneo, la " derivacidén incluye una linea de rellenc
~linea de retorno acoplada al reservorio de ager

medicacidn y el reservorio intra-membr:
ectivamente.

9. El aparato de conformidad con la reivindicac:
caracterizado porque el CPD comprende: un mont:
trénico de bomba;

al menos una ampolleta de agente de medicac:
damente comunicado con el montaje electrdnico
a;

un montaje electrénico cargador de induccidn; y

al menos un cable interconectado electrdnico -

la el montaje electrénico de bomba y exhibe el mont

b= am At o~ AT A1 A
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un chip controlador de bomba de retorno acoplado
de suministro de farmaco;

un circuito integrado de valvula de suminist
lado al CPU de suministro de farmaco;

y al menos dos chips de memoria 1nstantar
lados al CPU de suministro de farmaco.

11. E1 aparato de conformidad con la reivindicac:
caracterizado porque ademas comprende una pluralidad
as piezoeléctricas y una valvula de suministro, y
e cada uno de los chips accionadores de bomba
lleta estdn acoplados a una bomba piezoeléctr:
espondiente, la cual esta fluidamente acoplada a
ula de suministro.

12, El aparato de conformidad con la reivindicac:

caracterizado porque ademas comprende ﬁna bor

coeléctrica de retorno y en donde el chip controlador

T . o - A aA A~ 0 1o he~rmbha rieoevoel dctvrieos
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15. El aparato de conformidad con la reivindicac:
~aracterizado porque ademas comprende al mencs, cual
lletas de agente de medicacién diferentés.

16. Un método para tratar un tumor cerebral en
ente, caracterizado porqué comprende:

“implantar quirlrgicamente una bomba craneal det:
craneo y duramadre del cerebro del paciente en un sil
ratamiento;

acoplar la bomba craneal una unidad analizad:
un catéter de intercambio de fluido; |

operaf la bomba craneal dentro del cerebro
ente para dispensar un agente de medicacién al sitio
amiento;

succionar en una muestra de fluido cerebral -
o de tratamiento y transferirla a la unic

izadora;

vractraar v mAanstarezar ol nrodrecsn del tratramie
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3 craneal por oscilacidn de un solenoide magnéetico.

18. El método de conformidad con la reivindicaci
caracterizado porque la muestra del fluido cerebral ¢
ente ademas comprende succlonar el fluido cerebral
fra en un reservorio intra-membrana definido entre 1
rana eXterna e 1nterna en 1la bomba craneal . por
lacidén de un solenoide magnético.

19. El método de conformidad con la'reivindicacj
caracterizado porque rastrear y monitorear el progre
tratamiento del paciente ademds comprende pasar
tra del fluido cerebral través de un medio para analic
fluido cerebral en la unidad analizadora.

20. El método de conformidad con la reivindicac.
caracterizado porque pasar la muestra del'fluido cereb:
avés de un medio de andlisis ademas comprende exhibir

ltados obtenidos de medios para analisis de flu

maprml A 11 HAarntall o
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ente controlando la unidad anallzadora ademas CcoOmprend
ar funciones de comando y datos a la unidad analizadc
nedio de una antena y transceptor de Bluetooth®.

23, El método de conformidad con la reivindicac:
caracterizado porque rellenar y recolocar el reservo:
gente de medicacién localizado en la unidad analizade
ds comprende, rellenar y recolocar al menos cual

lletas de farmaco acopladas a la unidad analizadora.
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RESUMEN DE LA INVENCION

La presente 1nvencidn se refiere é una bor
éticamente controlada implantada en el cerebro de
ente y que suministra una pluralidad de agentes
cacibn a una velocidad controlada gque corresponde a
sidades especificas del paciente. La invencidn acti
rende una bolsa de doble pared flexible que se forme
ir 'de dos capas de polimero. La bolsa es alternativames
ndida y contraida por solenoide magnéetico. Cuando
rae, un agente de medicacién se empuja de la bolsa
és de wuna pluralidad de agujas. Cuando 1la bolsa
nde, el fluido cerebral circundante se extrae en
cio entre las paredes dobles de la bolsa a pértir de
es se extrae a través de un catéter a un analizador.
do cerebral extraido del paciente es analizado.

2ri6dn del aparato v por lo tanto, el tratamiento,



1/20

FIG. 1a



2/20

— JOUINOD 33 “ ﬁ
SIUOLINHUILNI
EOE

— 300V 10
~0dO
. ™,

L0E

. L
wmwmmzmmo B
| 3INaNA

90¢
|




3/20




4/20




5/20

i Ol ¥YIv2s83
SE ITwi3a

- T =

RS e T

R Ry m.nmmwuﬂmmr :
A% 1..»4...Mu w,.\.\‘v..t .

0L ¥V1VOs3
28 37T1V13Q




6/20




720

el

(3

5 7.,
T

Kfe ™
o =i,




8/20




9/20




10/20




11/20




12/20

. el e T R I M i s b LT

o i VY
. [ e —p—— mazﬁouq

05 |

g:«%nmm _ rcr
v73d 0401 ]
NIWNTOA =

B

. I s e, e f— i ATy i, * et 1 2 —— P —— e —— —— ——

ZME:....Q>

va(\ T

Il.l.:ii:illll\?.i
I.A.f % _. .QM.N. _ SQSK;

T 1 OYLSINIANS 90 OGON ;

CF

) - | vaviHyo v1
- . _ 30 OQYINIWFHONI




13/20




14/20

Ly et W

. ..._._
f ~1n 3 Y e

T ot §
= == =




15/20

i e

r i 7l



16/20

R
”ﬂwm gl T j:-up\'ﬂu?’:g
L. |‘ ‘z

LT
T

-

SECCION 15b-15b

ESCALA 2.5

FIG, 14b

o VA P m-wxm. 7““‘5“'
&

A

-tg'r-aq@
-lv'u"..
fApE AL

‘f'ﬁf"h&;ﬁ w.u.l.«'h 3

T g ‘.3.‘-.\

15b

: : g
2 fol S R b R AR £
wmuwrummcnmywzmymmmwwmwmmm B T e

SECCION 14a-14a
ESCALA 2.5

- 14a



17/20




18/20




Mareplg 0

19/20




20/20

¥ vomwogmozals (B s WRSIBOZA vanos 2
s 8 VWA iormoreteerendt] | eotsuertrmene . (Dpmemsggionnad®

T AW ICINEMOC 2T WIIAATWA  ARMMNO TSI TR 2 Y31 I0A Yy 4 Y13 11048Y



	Bibliography
	Description
	Claims
	Drawings

