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Eljaras sterilizalt 6sszenyomhaté csomagolas eléallitasara gyégyaszati termékhez

Kivonat

A taldlmany téargya eljaras sterilizalt 5sszenyomhatd csomagolas eléallitasara gydgyaszati termékhez, ahol a csomagolas
egy polipropilén flakon szerkezet, ahol az eljaras soran egy lezart csomagolas egy autoklavozé kamraba helyeziink, a
kamréaban a h6mérsékletet és a nyomast megfeleléen beéllitjuk, majd a kamraban ellennyomast hozunk létre, és ezt
szamitogép segitségével elektronikusan vezéreljuk, amelynek kdvetkeztében a csomagolas nem deformalédik és nem

robban szét, és meghatarozott kdrilmények kdzétt nem deformalddik és a termék adagolasahoz kellben 6sszenyomhatd
marad. A flakon elrendezés egy sapkat tartalmaz, melynek rugalmassagi modulusa eltér a flakonétdl. A talalmany szerinti
elényds, csepegtetd feltéttel ellatott flakon folyadékok vagy aeroszolok, de jellemzden kilénféle folyadékok cseppenként
térténé adagoléasara alkalmazhatd. Az adagolas példaul laboratériumokban hasznélt folyékony reagensek, szemészeti
vagy fulészeti készitmények adagolaséra, orrba juttatandé készitmények és mas olyan készitmények adagolaséara
vonatkozik, ahol a folyadékot szabéalyozott csepegtetéssel kell adagolni.



TOBRTYSZE

Elidrds sterilizall Osszenyomhatd csomagolas sldalitasdra gydgydszati termekhes

A taldimany t@rgys ceomagolas gydgyaszall termekek szamdara, «ldnydeean tubus vagy
csepegietd feltéttel allatolt Rakon folyadékok vagy aeroseniok adegolasshoz.

Az lbnvde, csepeglield foltdtie! alidiolt fakon kildnléle folyadékok adagolasara, jellem-
séen cseppenként Biénd adagoldssra alkalmazheld. Az adagolds péiday laboratdriumokban
hasznall folydkony reagensek, sromsszetl vagy flildsrell készitmények adagoldsdra, onbs jut-
tatandd készitmények 85 mds olyan készitmények adagoldsara vonatkosik, ahol a folysdékat
szabdlyozoll csepegietésaat kell adagoini.

A technika alidsahoz tartozd, feitélte! olldlolt fakon egy dsszenyomhatd mignyag fa-
konbdl, sgy csdvéghS! vagy csepentett TeRSILY, amsly storosan Heazkedik a flakonba, &3 egy
sapkdbdl vagy z4ardvégbdt 8ll, amely a flakonra ceavarhald. A folvadék a flakon megnyomasaval
cseppenkant adagolhald, mivel igy a folyadék a csepegtetd felldten &t kinyomddik. A flakon, a
caepagietd feltdt és a sapka kis stirlsdgil polietiiénbdl készli{a tovdbblakban a polietién helyeit
a PE rbviditést s haszndljuk), mert snnek az anyagnak g rugalmassagl modulusza eiéy nagy
ahhoz, hogy ba a flakon hengeres oldalialdt Glisl megnyomiuk, sz edényban fevé folyadek atha-
fadion a feliét kifolydosdvén,

A gydgyaszall termékeknek, siénydsen a szemgyigyaszatl folyadékoknak meg kel fe-
felnilk a sterlitést kivelelményeknek, exért exakeat az oldatokat vagy folvadékokal a technis
slidsy seerint szdmi és autohldvozdssal slenlizdint kell ahhoz, hogy & flakonba Olthessiik. A
flakont, @ csspegiatd fokdlel &8 o sapkd! s sterllizaini kell, példayl stidnoxidos kezsldssel vagy
ultratbolva-, gamma- vagy slekironsugirzassal. A flakonok megidiidse asteptivus Wrben Krte-
nik, Azutén, hogy a Hakont megiohik, a csepentett feltdte! a2z edény nyakdba Hesztik, 85 2 sap-
kél az edényre csavaridk, mar nem végesnek tovabbi sterilizélast. A megiGliidt és lezart flako-
nokat elidvolitiak az aszeptikus 1&rbdl Az aszeptkus @r dlalaban olyan helyiség, amelyben
copkély lpvegdtiinyomds uratkodik, €3 & helyiség bamants és kimenete zsilipatve van.

Gydgyadszatl lermdken a fentiekben €5 az alabblakban eldnydsen olyan gyosgyaseati ké-
szitményt drtlink, amely vizes ésivagy nennizes gyvogyaszall keszitmany vagy nemvizes &3
vizes gySovd-szall készitmények slegye, amely sldnydsen folydkony oldat, gél vagy kendes,
ahol & "gydgvdszatl” megieltiss slényisen szemesszet], Tildészell dsivagy oron &t alkalmazhatd
készitményre vonatkozik,

A flakonok oydgyiszatl anyagokkal, kiltndsen sseméssatl aldatokkal & gélekke! vald
itdsének standard mdadszerel nem felanek mey a Buropsan Pharmacoposia (3. kiadds, 1087}
283, oldaldn taldthatd sibirdsoknak dsivagy az EU szabdlyordsoknak [Committes of Froprietory



Madivinal Products ({CPMP], Section & Manulastuing Process, Note for Guidence] Esey s
Balyoras sxerinl & szemypigvassatl folvadehol wagy g&i a Brdlasre szolgald eddnyvben slerils
zain! kel azert, hogy & lehetd legnagyobb foka steniidst Mztosiisuk, Ha azonban a sterilivalsst
aytokigvban vegassik sgaiabh 121°0Gon és legalibh 18 pardlg, & techniks dldss ssanintt ks
sliriisdqu polistian fakon deformaiddik, palddi zeugoradic vagy felilkeddik, &x o fakon sheset
rugalmassagdt, megsdrill, réashen megolvad, &3 Kibbé mir nent less Sssrenvamhald,

A EP-AQ 322 134 sz, kOzzStdiel ral sgy blisxter csomagolss vegsd, linyomasan vég-
et gldz-slenlizilasal, melynek sordn polipropiendd (3 ovabbiakban PP i) készilt Jssaze-
nyamhald, grogyszems! IBESY fakont skalmasnak. A dokumentuy s, hogy & sterizélandd
flakonok oly mdadon vannek megiditve, hogy @ gydgyszerkdszimsny snyhén Wialyik, asalial
magakadaiyozzak, hogy @ Hakonban levegbedrvany maradion visgza, mivel a2 nagyobb nyo-
radst okozmy, min smsnnyt @ gd-sterilizaldst cikius sordn sslethsans,

A GEA1 544,280 sr. szabadalmi loirds lezsd flexibilin lartdlyak, kKiltndsen gydgyaszat
fnlvadakok tarolisirs alkabimasotl zaoskok nyomas alalll sterilizalssdt ismerisll sufokifdan, iy
mddan seabdlyosva ax autokidvban a belsd himdrsdhlatel és nyomast, a flaxihills tantaly mére-
W & anyagdtd figgden,

Az US 4,150,744 sz, seabedaim hoirds polimer tartdhyt lsmertet oxigéredrsekeny folvée
kony gydgyszerek szdmdra, ahol @ polimer fartahd egy gézt és feny! & nem eresatd boritékba
Ak, amsly boriték gy hdram-rétegll, mylon-aluminiumfdlis & PP lamindlum, B2 & lolras nam
teez amiitéel sutokidvordardl

A taldimany odlia, hogy olyan gydgydszall csomagoidsl, sifnyisen cespegiald faltdtis!
sidgtolt Hakont vagy Wubust bocsdssunk rendeikazésre, amely gydgydszati fermekkel, sidnydssn
szemgszell pidaltal vagy gallel van Bitve, o5 amaly meglelel 3 Buwropean Fhamacopoeia -
jrasainak asfvagy az BU szabdivozasoknak, mivel az guloklavosds uldn 82 edény Bnyegaben
pam deformaiddiv s keliden Ssszenvombalt marad ghhoy, hogy a folvadal adagoainatd tegyen.

A faldlmany megoldia o foladatol az 1. igénypontban feltlinisiell ellemadkkel Tovabh
2idnyds kiglakitast jellomadkkel kaposolatban ax sligenypontokra utalunk,

Azzal, hogy & csomagolds anyagaként sgy specidts polipropiiént alkalmazunk, a cso-
magolds megfelel 8 Buropean Pharmacoposla glbintsaingk éshvagy ax BU szabdlvozdsoknak,
A potipropién o specialis fatdabd! kdssilt coomagoidsok hialidak és megladiak g formajukat
&z Ssszenvombatdsiguial a2 sulohByosas utdn, Ezéd a fogyassid « takon Hsszenyomasdval
2 gydgyaszatl termdket ar flakonbd! tudis cseppanként adagolnl. & taiaimdny allnydsen olyan
fubusra vagy csepegietd foltdtial sligfoll fakorra vonathozik, amely kellden Ssszenyvombistd
ahhoz, hogy 8 szemdszel oldalo! vagy oot & fubus vagy fakon Ssssepomasaval adagoihas.
Stk

A faldimdny palddie egy csepagiotd foltdial slidtoll Rokon amsly sgy Seszanyonhaid
flakonbdl, amelven sgy coepegietd Telildt van, S8 » follél Ggy van kialakitva, hogy ssarosan i



leszhedien az sdény nvakrészebe, &5 gy sapkabd! a8, amsly Ggy van kialakiba, hogy Heszs
kedien 3 csepegistd felisthez, &5 van sgy menatss része, amely a nyakrégere csavarhald A
ceapegistt faltdinek van egy kifolydosd régze, ameiyen & a folyadek kifolyhat & flakonbdt a nyks
iason keresstidl. & folyadék adagoldsa ugy Bridnik, hogy sitdvolifiuk a sapkat, uijel dsszenyam-
juk a flakon hengeres oidalfalal, aminek hatdsérs s folyadék dthalsd o kifolydesdviin, Bizlonsagi
colokbat 3 csepegletd foltétiel clidlolf edény of van Biva egy zsugoredd gallérral vagy hiallé
gyiirdvel.

A flakon specidlis polipropiiénbdl, eldrvésen Appryl 3020 M 3 tipusy polipropiiénbél
kéazill, A flakon alakiz hasonld a techntka diass srerintl flakon alakighoz, axzal 3z ellerdssel,
hogy @ fendk eifinydsen konkdy Kialakitast, sisbsorban ag aulokldvosas alattl deformalddas,
példaul zsugorodds vagy szdtrobbands slikeriisse célfabal A konkav KialakRasnak wigjdonitha-
{Gan az g nyomasériék, amelyndl a fengk deformaitdii, idhysgesen magasabb. Termaszetesan
masidle borddzas, bemeélyedes, horony vagy wijal & Kialakithatd a fendken vagy az 8 oidatfalen
annak érdekében, hogy 2 flakon az autokidvozast mivelst alall stabilabl legyen. A caepegietd
faltdt snyaga is specidlis polipropilén, eldnydsen Appryl 3020 SM 3. igy ez sutokidvozadsi milve~
let nem okoz olyan problémat, ami ssivirgashos vezeine, sdi, ha a Nakon és a csepegield felldt
anyags azonos, akkor ezek az aulckliavozas slall sgy Kicsl! dssze is lapadnak. A polipropiién
siégaé merev anyag, gy nehéz a csepegtatd feltdlet o Hakon nyakressabe szorosan Hleszieni,
prént a2 ceepagietd foliét kialakiidsa olyan, amely slfisegit, hogy az Hleszkedien a lflakonba, A
csapegtetd feltdt Meszhedd rdere, ami biztositia, hogy a csepeglietd feltét a flakon nyakl része-
be Hleszkedien, a felsd részén hengeres, az alst részén pedig kUpos kialakitast, A csepegletd
foltét Hleszkedd része zard fellietként & van idlva ogy galidmal. A sapka g fakon menettel slig-
fott nyakreszére psavarhatd. A csepegisld fellétel cldfolt flakon lezdrasara szolgald sapka
anyags eldnydsen nagy slriségd polistitén, kKildndsen HOPE GG 7260 tpust polietiién. A sap-
ka sidaliithate polipropiidnbdl is, de ebben az esetben eifforduthat, hogy a8 aulokidverast mi-
velet kdzben & csepegletd feltdt és a sapka annvira Dsszetapad, hogy wiadna nehés Kinyitnd a
flakord, vagy a8 csepegetd feliét megsérll a flakon kinyltidsa kdzben. Ha & sapka nem polipropl~
Wenb&l kész{d, hanem elibnydsen nagy stirdségl polisliénbdl, ar feszetapadas vagy sgyeh ka-
rosodds veszélye elikeriithetd, mert s k8t anyag rugsimasssgt modulusea eltérd

A polipropiién flakon falvasiagsiga jellemzden 0.3 mm &8 0.8 mm kOaBll, eldnydsen
045 mm. Ha a fal 1 vékony, akkor a flakon kevéebd stabil Ha fal {0 vastay, akker s flakon
fulsdgosan meray, $5 kevdshé nyomhatd desee. A falvasiagsiy eldnydsen kisebb, mint & tech-
mika alldsdhoz tartozd polistidn flakonoks, szsr joval kevessbb anyag kel a flakon Ontésshes,
amit eldnydean frdoosdnigs,

Az autokldvords miveisiet eldnyésan olvan kdriimenyek kzdl végezziik, hogy a pol
sropilén flakonok ne karosodiarak, gy ne zsugoradianak vagy robbanjanak fal. Miutdn a flakent
magtthottiik a gydgvassati folvadékkal vagy géliel, slényisen szemeszeti folyadéikkal vagy géi-



s

fal, & lozart flakort autolldvord kamraba hedvezzik. A jelen taldimadny sserintl fakonok megidi
tosen altaldban axt Stk hogy o takont 2 saokdsos médan, példaud ugy BRIGK meg, hogy 8
flakorn faisd rdszén marad valamennyt lovegd. Minthogy a2 sgdsz flakont sterlizdliuk, madr nincs
seiksly arra, hogy ax sdény HiSst & lepdrasd] aszeplikus krimanyey Izl végessilk
Amint az 2 lechnikg SHasabd! ismert, a2 autoklidvord kames glezs! mikédik, & kamwaban g hd-
marsakiel &g 3 nyomas idében valtozik, A karnrdban SUaiahan egy vagy kéf gisbaveratd el &8s
elemzden (Gbh hémérsdidetdozsheld van, igy & himéredkist viltnrdsa kdvethatd. & héméradhs
il sldnydoen nagyon gyarsan heasiiithatd, ha Romekitra van saiikssg,

& kanwa of van Biva olyan szerkezelis!, amsly slienmyomsst hoz létre 82 gulokisy kame
rdfatan, & ryomdy s nagyon gyorsan uldng SURhalg, ha korrekaidrs van seikssy. AL slien
nyomast slekironikusan, szamidgépss vazdridasel srabalvozaul, A nyomas bealitass sidmed-
sern arra szolgal, hogy ofsertlilk o Nakon sxatrobbandsst Miutan g fiskont 8 kamnaba helyeze
0k, & himérsékiet allaliban szobashdmersdkiptrd! 121%Cya, 8 nyomas pedyy dlislgban Bgkén
myomasrtdl & slerilizalds folvamatara jelsmzd maxdimdls srigkre smskedik, A nyomdssrisk
megvdiasiidse dltalaban s Nakon formaidtdl igy.

Az & mbas fakon esetdban 2700 mbar, 8 10 mibes fakon sssidben padig enmdl na-
gyobh, 3200 mbar nyomast slkabrazunk. Mivel az § mibes fakonok merevebbek mint ¢ 10 mib
ook, kisebh ryomaést kel alkalmarnt a flnkon sedtrobbandsénak slkherliéssrs, Az sulokidvorasi
miivelet sleién & hdmersdkie! mersdeken emelkedk, mig 8 nyamas gradiens kizel sllands ma-
radd & maximalin Sridk alérésdig. & starilizdias alall 5 nyomas & & hdmérsakisl alandd, A stenii-
28t8s befnjszddacdvel a himdrsdkie! &8 & nyomas is folyamatosan cedkken. Az autolkidvoras
mlveinte Ssszesen coaknem agy Srdt vesy igdnybe. Miutan o karmraban a nyomas elérts g g~
st nyomast, 8 himéradsiad palig & szobahdmeredidetet, 8 kanral Kinviljuk, &8 a slerilizalt fla-
sonckat kivesszix a Kamedbal

Tobh kisdrietl autokldvozast program mutatls, hogy 12170-on 20 peroly vegeeve 8 aur
tokidvozast o fentiekben el autokidvozast program sseriy, nem figyethatd meg s polipropdens
bél készOH, ceepegietd feltdts! alidtol! flakon deformdidddss, asar ssugornddsa vagy seelrobe
bandsa. Ahhor, hogy sy & mbes fiskon méarsle 8z eredell mdreingt 2 mmrsl Kisebb lagyen,
Altaldban O N erd seiksdges. 10 mi-es fakon eseidben ugvanshhes 14 N o8 s2ikséges. Qsz-
szehasoniids cdlidbdl mag kel emiiteniink, hogy & techniks 3ldsa seerintl polietiién flakonok
Seszenyonhatdsdgs kariibelll azonos, kdrelebbrdl az § mbes polistienfiakong valamivel ki
sebb, 8 10 mbeas fakond valantvel nagyehb @ ldimany ssaringt megfeiald mératl Sakonokénal
A fogyaszid srempontjabdl e gyakoriatiiag nam jelent Kildnbsegat.

A flakon drddasdt autokidvozds aiBl &5 wian vizggala azl IERKR. hogy & zarddas
dsszhanghan van & gydgyszerdszell sldinisokkal. A taldimdny szemnt fakont & hatan &1 807G
or Wroltud, 88 a8 Op 88 MOt vissgpdlate st mutalls, hogy 8 kapoll &rtdkek {a fakon vékee
nyabl fale sllendrg) nam kiénbicnek & tochrika aldsahoy tord pobstianfiskones Rapatt
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srickekitl A bakiénum toxicitdsra vonatkoed vizsgdlatok seerint & polipropiign fakongk ssetd-
ben nem mutathatd ki foxiciids. A technika alldsdhor tartoxd polietiidn flakonok falvastagsaga
jellemzden kétozarese o falfimany szenintl polipropiién csomagoldsénak {polipropiién Hakono-
kdnak)

Ezér a taldimany gydgyszersszell termékekheas, kidndsen szemgyogyaszatl oldalok-
hoz és galekhez olyan csomagoiast, kiiléndsen ubust vagy csepegletd falielial slidiolt fakont
hovsat rendetkesdsre, smely & lorméknek 3 csomageidsba vald Bitdse utan a Ridimany sserint
sgészeban autollavordssal slerilizdthatd, A csomagolds sz autoklavozds uldn is meglartia dsz-
szenyomhaldssgat, ami 8 fogyaszid szempontiabdl fontes, Rildndsen 8 Tolyadéknak vagy a
géinek a csomagolasbdl vald adagolasakor. A aldimadny szerintl auteldavozds utan nem figyel
hetd meg & csomagolds deformaciaia, Bz azt jelentl, hogy a taldimany sterinti csomagolads, ki-
andsen a stemgydgysSszall oldatial, géilel vagy kendccse! {BHBH, ceepegiatd Telldital elidtofl
flakon meglelel & Buropean Pharmacoposia {3, kiadas, 1087 és vagy a fent emiiteft EU rany-
slvek elbirdsainak, ami 2 bitlonsadg magasabb szintis! jelentl

A {aldimany szerintl csomagolds elbaliitdsdhor alkalmazolt polipropiién anyay fixikai &
kémiat tulajdonsagal megfslainek a European Pharmacoposia (3. kindas, 1987} 1988-ban ké-
st kiegészitdsdber taldthatd eldlrdsoknak. Ex kiltndsen vonatkozik 2 laldimany szerinti poli-
propilén anyaghan levd adalékanyagokrais.



SZABADALMIIGENYPONTOK

1. Elidras sterilizall Gsszenyomhald osomagolds siddiifidsdra gydgydszatl ermékhez,
ghol 3 csomagnlds egy polipropiién flakon szerkezel, muly a kKdvelkexd lapsseket foglalia ma-
gabam

lezart csomagolds behelyezése agy autokidvozsd kamraba,

a sanwdban 8 himérsékist &5 a nyomas idibell vallozdsanak beallilsse a csomagalds
anyags altal megszabot! eléfelidleloknelk megfelelden, ahot

a kamraban sllennvomast hozunk Blre, &s axt szamitégdp segitsdgével elskironikusan
vazdraliik, s

az edfernyomas kvetkeztsben s csomagolds nem deform&iddik 48 nem robban sz8t,

&g amsly 121°Ceon 20 percig aulokldvozdst végsave nem deformalodik, gy zsugoredik vagy
szétrobban, &s a termék adagoldsdhor kellden dsszenyonthatd marad,

axzal jpllemezve, hogy 2 flakon sirendezés egy sapkdt tariaimaz, melynek rugalmassagh madu-
husa altar a flakonstdl

2. Az 1. igénypont szennt elfdrds, ahal a poliproplién fizkat o9 kémist lulajdonsdgal
magfeleinek a Buropsan Pharmacopoaia (1897, 3. kiadds) 188&ban készllf kisgéseittes sze-
rinti elfirasciknak.

3 Az 1 vagy 2 wnypont szerintl aljdras, ahol a flakon egy mianyay csepegletd fandtst
artalmaz.

4. A S igdnypont szenintl elidrds, shol a flakonnak van egy nyakrésze, amshmek van egy
Kivii menstes része &9 gy kiled karimaja, ami meghatdrorza a flakon nyliasit. és egy csepey-
tetd folist saivdrgdsmentesen leszkedik az edény nylidsdhor, és rendelkezix egy adagolasra
srolgdld kifolydosdvel, amely lehatdvé teszl, hogy s flakonban evd folyadék athaladion & cse-
pagtetd feltét nylldsan, &s 2 sapka belll menetes, hogy a nyakrése kilsé menetes réssére csat-
lakoxtathatd legyen.

5 A 3. vagy 4. igénypont seerintl sligrds, ahol @ flakon Appnd 3020 SM 3-bdd, a csepeg-
tatd felidt Appryl 3030 8M  3-bd! késziil

8, A 35 igénypontok barmelyike szerintl ofdrds, ahol a3 flaken fenskének kinlakitasa
konkdy,

7. Az 18, igenyponiok barmelyike szerintl sfidrds, abol 8 csomagolds, kildndsen g fla-
kon falvastagsags 0,3 68 0,6 mm kdzotl.

8. Az -7, igénypontok barmelvike szerintl sligras, ahol 8 csomagolas falvastagsdga DA
T,

8. Az 18 igényponick bdrmelyike srerintl elidrds, ahol ax alialmazolt nyomast a steni-
zélandd csomagolisck mérsiének megfelelden Altljuk be.



10, Az 1-8. igénypantek barmelyike szerindi elidrds, ahol a flakon ofy mddan van itvs,
hogy - peliaul a flakon felad részén « valamennyt levegs marad.

A meghataimazott
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