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@ Resumen:

Céamara para didlisis de equilibrio de compuestos li-
posolubles.
Céamara para dialisis de equilibrio de compuestos li-
posolubles constituida por dos piezas huecas o celdi-
llas (A, B), de acero inoxidable o de cualquier otro
material inerte, separadas por una membrana semi-
ermeable (M) y una junta térica (J) que garantiza
Fa estanqueidad del conjunto; cada celdilla tiene una
oquedad interior de forma semiesférica (O), con dos
orificios (H) en la cara superior que confluyen hacia
el centro de la semiesfera, uno para llenar la camara
con las soluciones a dializar y tampén, y otro para la
salida del aire desplazado; la cdmara montada tiene
forma cilindrica, con la cara inferior achaflanada (Ch)
para poder apoyarla sobre una superficie lisa sin que
ruede, y se dispone horizontalmente en una plata-
forma cze sujeccidn que mantiene el conjunto unido.
Es de aplicacidon en la industria quimica y farmacéu-
tica, y en general para la separacién ci:e cualquier
soluto desde una solucién determinada, con especial
aplicacidon a aquéllos compuestos que presenten pro-
blemas de adherencia a otros materiales, por ejemplo
plésticos, como son las ciclosporinas y otros com-
puestos liposolubles.
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DESCRIPCION

Camara para dialisis de equilibrio de compues-
tos liposolubles.

Objeto de la invencion

La invencién se refiere a una cdmara de didlisis
de equilibrio, construida en acero inoxidable o
cualquier otro material inerte, que permite su uti-
lizacién con soluciones que contengan compues-
tos liposolubles, los cuales presentan problemas
de adhesién a las paredes de las células de dialisis
convencionales. Se puede utilizar, no obstante;
para la didlisis de cualquier soluto desde una so-
lucion determinada, independientemente del vo-
lumen de ésta.

Estado de la técnica

La dialisis de equilibrio entre dos soluciones
separadas por una membrana semipermeable es
un método altamente eficaz para igualar en ambas
la concentracién de moléculas con un tamano me-
nor que el limite de paso de la membrana. Se uti-
liza ampliamente en clinica, donde esta técnica es
la mejor para, una vez logrado el equilibrio, medir
la concentracion de farmaco libre que se encuen-
tra en una muestra de plasma. Esta es la razén
de que se use como referencia para compararla
con los otros métodos que persiguen el mismo fin:
ultrafiltracion, ultracentrifugacién, etc. (Lima,
Mackichan, Libertin y Sabino, 1983).

Los compuestos liposolubles, sean o no farma-
cos, se adhieren a las paredes de las camaras de
didlisis convencionales. La razén es que estan fa-
bricadas con materiales plasticos, y el resultado es
una “pérdida” de la sustancia a dializar y, en con-
secuencia, la obtencién de resultados falsos, con
valores inferiores a los reales (Awni y Sawchuk,
1985; Legg y Rowland, 1987). La utilizacién de
materiales inertes, como acero inoxidable, en la
fabricacion de estas camaras evitan el problema
de la adherencia y permite obtener resultados fia-
bles y reproducibles.

Otro inconveniente de las cimaras de dialisis
convencionales es que no pueden usarse para com-
puestos que sean agresivos para el plastico. Asi
pues, las ventajas de la camara de dialisis de acero
inoxidable descrita en esta Memoria son las si-
guientes: 1) Permite realizar didlisis de equilibrio
con sustancias muy liposolubles o agresivas para
el pldstico; 2) Es reutilizable indefinidamente, lo
que abarataria los costes si se necesita realizar un
nimero elevado de andlisis; y 3) Es posible su
construccién en el tamano que se desee, lo que
facilitaria su aplicacién industrial.

Descripcién general

La cdmara estd constituida por dos piezas hue-
cas, denominadas celdillas, de acero inoxidable
o de cualquier otro material inerte, cada una de
ellas con una cavidad interna de forma semiesfé-
rica y separadas por una membrana semipermea-
ble, adecuada para la separacién del soluto que se
desee. Cada celdilla dispone, en la cara superior,
de dos orificios para llenado de liquido y salida
de aire, y la cara inferior achaflanada para que
no ruede cuando se apoya en una superficie lisa.
Una de las celdillas se rellena con la solucién a
dializar, y la otra con una solucién tampén. Una
junta torica de goma garantiza la estanqueidad
del conjunto, que se coloca horizontalmente en
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una plataforma de sujecion mientras se produce
la didlisis.

Descripciéon detallada y modo de realiza-
cién

A continuacién se describe un modo de rea-
lizacién de la invencién, que debe entenderse no
tienen caracter limitativo de la misma.

1. La cdmara

Consta de dos celdillas (figura 1), A y B, dos
piezas cilindricas huecas de acero inoxidable de
las siguientes dimensiones exteriores: 15 mm x
28 mm O (celdilla A) y 20 mm x 28 mm @ (cel-
dilla B). Esta tltima posee un escalén interno o
rebaje, de 5 mm de profundidad, en el que se apo-
yan la membrana semipermeable (M) y la junta
térica (J) de goma maciza, de 22 mm ) exterior
v 2 mm de grosor, que garantiza la estanqueidad
al acoplar las dos celdillas. La celdilla A, por su
parte, posee un escalén externo o resalte, de las
mismas dimensiones que el anterior, de forma que
los escalones de ambas celdillas son complemen-
tarios y al enfrentarlas encajan perfectamente la
una en la otra.

La oquedad (O) de cada celdilla tiene forma
semiesférica, de 20 mm (), para facilitar el con-
tacto del liquido con la membrana semipermea-
ble, asi como su posterior vaciado.

La cara inferior de cada celdilla esta achafla-
nada (Ch) para poder apoyarla en cualquier su-
perficie lisa sin que ruede (figura 2). La cara su-
perior presenta dos orificios (H), de 3 mm @&, que
confluyen hacia el centro de la semiesfera: uno
para introducir el liquido correspondiente (so-
lucién a dializar, o solucién tampén), y el otro
para permitir la salida del aire que desplaza la
entrada de aquél.

Ambas celdillas son complementarias de ma-
nera que al acoplarlas forman una sola pieza, con
dos camaras separadas por la membrana semiper-
meable y la junta torica. La longitud total de la
camara montada es de 32 mm, que se reduce li-
geramente al aplicar una pequena presion por sus
extremos opuestos (figura 3). Esta reduccién se
debe a la deformacion por compresion de la junta
térica, lo que posibilita, por un lado, la adecuada
estanqueidad del conjunto, y por otro la fijacién
en el soporte de sujecién, cuyos huecos son ligera-
mente inferiores a la longitud total de la camara.
2. La plataforma de sujecion

Se trata de una placa rectangular de un ma-
terial duro pero de poco peso, por ejemplo meta-
crilato o similar, montada sobre cuatro soportes
colocados en sus esquinas. Presenta en su super-
ficie una serie de huecos, cada uno de los cuales
puede albergar una de las caAmaras de didlisis y
mantener unidas las dos piezas de las que éstas
constan (figura 4).

3. Funcionamiento

Preparacion para la didlisis: se sitia la mem-
brana semipermeable sobre el escalén o rebaje de
la celdilla B, y encima de aquélla se coloca la junta
térica de coaptacién; a continuacion se acoplan
ambas piezas de la caAmara, manteniendo una li-
gera presion con los dedos; por tultimo, la cdmara
se encaja en uno de los huecos de la plataforma.

Realizacién de la didlisis: se deposita la so-
lucién problema en una parte de la camara y la
solucién tampon en la otra; en ambas partes el
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acceso a su interior se efectiia a través de uno de
los orificios (H).
Campo de aplicacién de la invencion

La cdmara de didlisis descrita puede efectuar
la separacién de cualquier soluto desde una so-
lucién determinada, independientemente del vo-
lumen de ésta. Tal particularidad es interesante
para su aplicacién en la industria quimica, en la
farmacéutica, y en cualquier otra que manejara
grandes volimenes de cualquier solucion.

Especial interés tiene su aplicacion a la dialisis
de compuestos fiposolubles, de utilidad en inves-
tigacién clinica ya que, al estar la camara cons-
truida con una material inerte, se evitan los pro-
blemas de adherencia de aquéllos a las paredes
de la camara y, por tanto, la obtenciéon de fal-
sos resultados; también permite su utilizacién con
agentes agresivos para el plastico, lo cual no es
posible con las cdmaras de didlisis convenciona-
les, construidas de este material. Con la cdmara
de dialisis de acero inoxidable pueden obviarse las
dos limitaciones descritas.

10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

65

Descripcién de los dibujos
Figura 1: Seccién longitudinal de la camara des-
montada.
A, B: celdillas de acero inoxidable.
H: orificios.
J: junta térica de goma.
M: membrana semipermeable.

O: oquedades semiesféricas.

Figura 2: Seccién transversal.
Ch: base plana o chafldn (cara inferior).
H: orificios (cara superior).

Figura 3: Seccién longitudinal de la cdmara mon-
tada.

Figura 4: Plataforma de sujecién para diez ca-
maras, con una camara encajada en su po-
sicién.
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REIVINDICACIONES

1. Camara para didlisis de equilibrio de com-
puestos liposolubles constituida por dos piezas
huecas o celdillas, cada una de las cuales tiene una
oquedad interior de forma semiesférica, separa-
das por una membrana semipermeable de dialisis
y una junta toérica que garantiza la estanquei-
dad del conjunto, caracterizada por estar reali-
zada en acero inoxidable o cualquier otro material
inerte, lo que permite su utilizacién con solucio-
nes que contengan compuestos muy liposolubles,
sean farmacos o no, asi como con agentes agresi-
vos para el plastico.

2. Camara para didlisis de equilibrio de com-
puestos liposolubles, segin reivindicaciéon 1, ca-
racterizada porque cada celdilla presenta una
oquedad interna de forma semiesférica para fa-
cilitar el contacto del liquido con la membrana
semipermeable, asi como su posterior vaciado.

3. Camara para didlisis de equilibrio de com-
puestos liposolubles, segiin reivindicaciones 1y 2,
caracterizada porque cada celdilla presenta dos
orificios en la cara superior que confluyen hacia el
centro de la semiesfera, uno para llenar la cimara
con el liquido (solucién a dializar en una celdilla y
solucién tampdn en la otra), y otro para la salida
del aire desplazado por aquél.

4. Camara para didlisis de equilibrio de com-
puestos liposolubles, segiin reivindicaciones 1 a 3,
caracterizada porque una de las celdillas posee
un escalon interno o rebaje en el que se apoyan
la membrana semipermeable y la junta térica de
goma, mientras que la otra posee un escalén ex-
terno o resalte, de las mismas dimensiones que
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el anterior, de forma que los escalones de ambas
celdillas son complementarlos y al enfrentarlas en-
cajan perfectamente la una en la otra.

5. Camara para didlisis de equilibrio de com-
puestos liposolubles, segiin reivindicaciones 1 a 4,
caracterizada porque cada celdilla tiene la cara
inferior achaflanada, lo que permite apoyarla so-
bre una superficie lisa sin que ruede.

6. Camara para didlisis de equilibrio de com-
puestos liposolubles, segiin reivindicaciones 1 a 5,
caracterizada porque ambas celdillas; son com-
plementarias de manera que al acoplarlas forman
una sola pieza, con dos cdmaras separadas por la
membrana semipermeable y la junta térica.

7. Camara para didlisis de equilibrio de com-
puestos liposolubles, segin reivindicaciones 1 a
6, caracterizada porque la longitud total de la
camara montada es ligeramente mayor que la lon-
gitud de los huecos de la plataforma de sujecion
donde va ubicada, de tal forma que para encajarla
hay que ejercer una ligera presion que se traduce
en una deformacién por compresién de la junta
térica, lo que posibilita, por un lado, la adecuada
estanqueidad del conjunto, y por otro la fijacién
en el soporte de sujecion.

8. Uso de una camara para didlisis de equi-
librio de compuestos liposolubles, segtn reivindi-
caciones 1 a 7, para la separacion de cualquier so-
luto desde una solucién determinada, con especial
aplicacion a aquellos compuestos que presenten
problemas de adherencia a materiales plésticos,
como son las ciclosporinas y otros compuestos
muy liposolubles, asi como a compuestos agresi-
vos para el pldstico.
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