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OZET
BIR ILAC DAGITIM CIHAZINA YONELIK TAHRIK MEKANIZMASI

Bir ila¢ dagitim cihazina yénelik bir tahrik mekanizmasi (4) olup, asadidakileri icerir: -
bir aktarma vidasi (14), bir yuvaya (16) disli olarak baglanir, aktarma vidasi (14), bir
doz dagitim durumunda, yuvaya (16) gdre hareket edebilir, - bir kilitleme araci {8, 18),
aktarma vidasinin {14) yuvaya (18) gore donme hareketini bir doz ayarlama
durumunda engellenmeye yonelik uygundur, Kkilitteme araglan (8, 18), aktarma
vidasinin (14), yuvaya (16) gore hareket edebilecedi sekilde, aktarma vidasini (14) doz
dagitim durumunda serbest birakir, - bir tahrik elemani (22), aktarma vidasi (14) ile
baglanir, tahrik eleman (22), doz ayar durumu sirasinda yuvaya (16) gore eksenel
olarak hareket eder ve doz daditim durumu sirasinda yuvaya (16) gére sarmal sekilde

hareket eder, boylece aktarma vidasini (14) tahrik eder.
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iISTEMLER

. Asagidakileri iceren bir ila¢ dagitim cihazina yonelik bir tahrik mekanizmasi (4)

olup,

- bir aktarma vidasi (14), bir yuvaya (16) digli olarak baglanir, aktarma vidasi
(14), bir doz dagitim durumunda, yuvaya (16) gore hareket edebilir,

- bir kilitleme araci (8, 18), aktarma vidasinin {(14) yuvaya {16) gdre ddnme
hareketini bir doz ayarlama durumunda engellenmeye vyonelik uygundur,
kilitleme araclan (8, 18), aktarma vidasinin (14), yuvaya (16) gbre hareket
edebilecedi sekilde, aktarma vidasim (14) doz daditim durumunda serbest
birakir,

- bir tahrik elemanm (22), tahrik elemani (22) ve aktarma vidasinin (14)
arasindaki donme hareketinin engellenecedi sekilde aktarma vidasi {14) ile
birlestirilir, tahrik elemani (22), doz ayar durumu sirasinda yuvaya (16) gore
eksenel olarak proksimal yonde (2) hareket eder ve doz daditim durumu
sirasinda yuvaya (16) gore distal yonde (1) sarmal sekilde hareket eder,
bbylece aktarma vidasini (14) tahrik eder,

ozelligi

- bir ayar mansonunun (24), tahrik elemanina {22) digli olarak baglanmasi ve
doz ayar durumunda tahrik elemanina (22) gore dondiirilebilir olmasi ve

- bir yay elemaninin (20), bunun, mekanik enerjiyi depolayacadi ve en azindan
kismen doz dagitim durumu sirasinda gevseyecegi sekilde, doz ayar durumu
sirasinda deforme olmasi ile karakterize edilmesidir, yay eleman (20), ayar

mangonuna (24) ve tahrik elemanina (22) baglanir.

. Istem 1'e gére tahrik mekanizmasi (4) olup, ézelligi yay elemaninin (20), yay

elemaninin (20) bir yay kuvvetinin, doz dagitm durumu sirasinda tabhrik

elemanini (22) tahrik edecedi sekilde tahrik elemanina (22) baglanmasidir,

. Istem 1 veya 2'ye gére tahrik mekanizmasi (4) olup, 6zelligi yay elemaninin

(20), yay {20) elemaninin doz ayar durumu sirasinda sarildidi ve/veya
sikistinldigr sekilde tahrik elemanina (22) badli bir sarmal yay olarak

olusturulmasidir.
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4. Onceki istemlerden herhangi birine gére tahrik mekanizmasi (4) olup, dzelligi

tahrik elemaninin (22), aktarma vidasina (14) gore eksenel olarak hareket

etmesidir.

. Istemler 1 ila 4'ten herhangi birine gore tahrik mekanizmasi (4) olup, 6zelligi yay

elemanmin {20), yay elemaninin (20), tahrik elemanina (22) gdre ayar
mansonun (24) bir ddonme hareketi aracihgiyla doz ayar durumunda sarildigi
ve/veya sikistinldigr sekilde, ayar mansonu (24) ve tahrik elemani (22) ile
baglanmasidir, yay elemani (20), aktarma vidasinin (14) dénme hareketine doz
dagitim durumunda olanak saglandidinda, en azindan kismen gevser, bdylece

tahrik eleman (22), ayar mangonuna {24) gore déndralir.

. Istemler 1 ila 5'ten herhangi birine gére tahrik mekanizmasi (4) olup, dzelligi

ayrica, ilag dagitimindan énce yay elemanint (20) sarlmis ve/veya sikistirilmig

halde tutmaya yonelik uygun bir mandal araci (51, 53) icermesidir.

. istemler 1 ila 6°dan herhangi birine gore tahrik mekanizmasi (4) olup, 6zelligi

ayrica, yay elemaninin (20) gevsemesini baglatmaya ydnelik uygun bir tetik
butonu (10) igermesidir, tetik butonu (10) kilitteme araglarinin (8, 18) serbest

birakilmasini baslatir, boylece aktarma vidasinin (14) dénmesini sadlar.

. Onceki istemlerden herhangi birine gore tahrik mekanizmasi (4) olup, 6zelligi

kilitleme aracinin (8, 18) asagidakileri icermesidir;

- bir tetik somunu (18), aktarma vidasina (14) gdre eksenel olarak hareket
edebilir, tetik somunu (18), tetik somunu (18) ile aktarma vidasi (14) arasindaki
dénme hareketinin engellenecegdi sekilde aktarma vidasina (14) baglanir,

- bir tetik elemani (9), doz ayar durumunda tetik somunu (18) ile tetik eleman
(9) arasindaki dénme hareketinin engellenecegdi sekilde tetik somunu (18) ile
badlanir, tetik elemani (9), tetik elemaninin (9), doz dagitim durumunda tetik
somunundan (18) ayrilacadi sekilde elastik olarak deforme olabilir, boylece tetik

elemanina (9) gore tetik somununun (18) dénme hareketine olanak saglanir.

. Istem 8'e gore tahrik mekanizmasi {4) olup, dzelligi tetik butonunun (10) ve tetik

elemaninin (9) bir parca halinde uretilmesidir.
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10.istem 8 veya 9'a gére tahrik mekanizmasi (4) olup, 6zellidi tetik elemaninin (9)

ve tetik somununun (18), yuvaya (16) gore eksenel olarak sikistirlmasidir.
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TARIFNAME
BIR ILAC DAGITIM CIHAZINA YONELIK TAHRIK MEKANIZMASI

Bulus, bir ilag dagitim cihazina yénelik bir tahrik mekanizmasi ile ilgilidir.

Bir ilag dagitim cihazinda, bir ilag igeren bir kartus igindeki bir piston, bir piston gubugu
ile yer degistirebilir, bdylece bir doz dagitilir. llag dagitim cihazi, dozu piston gubugu
hareketi vasitasiyla ayarlamay! ve dagitmayi saglayan bir tahrik mekanizmasi igerir.
Doz ayar agsamasinda, piston cubudu distal olarak hareket ettiriimez; doz daditim

asamasinda, hareket ettirilebilir.

llag dagitim cihazlan, WO 2011/053225 A1, US 2008/0108953 A3 ve WO 2006/039930
A1 ve istem 1’in baslangi¢ kisminin o6zelliklerini aciklayan WO 02/053214 A1 savili
belgede tarif edilir.

Bulusun bir amaci, doz ayarlama ve dagitimina yonelik bir tahrik mekanizmasi
saglamaktir. Bu amaca, istem 1'e gdre bir ilag dagitim cihazina ydnelik bir tahrik

mekanizmasi ile ulasilir.

Kilitleme araglarinin ve tahrik elemaninin etkilesimi, daditim asamasindan énce bir
piston gubugu formunda olan aktarma vidasinin hareketini engeller ve dagitim agsamasi

sirasinda bunun eksenel hareketini saglar.

Bir ila¢ dagitim cihazi, bir kartusta bulunan bir veya daha fazla dozda ilacin
dagitimasina yonelik uygundur. Dozlar, sabit veya degisken olabilir. ilag dagitim
cihazi, enjekte etmeye ydnelik uygun enjektdr tipinde olabilir. ilag dagitim cihaz
yeniden kullanilabilir veya atilabilir. Bir diizenlemede, ilag dagitim cihazi, bir kalem tipi

ilag dagitim cihazidir.

Bir tahrik mekanizmasi, ilacin kartustan gikarnlmasi araciigiyla, bir dozun
ayarlanmasina ve ilacin daditilmasina olanak saglayan ilag dagitim cihazinin bir

parcasidir.

"Aktarma vidasi" terimi, tercihen, ilag dagitim cihazinin bir mahfazasi vasitasiyla/bunun

icinde ¢alismak (zere uyarlanmis bir bilesen anlamina gelir, bu, émegdin enjekte
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edilebilir bir Grinin bosalllmasi/daditimas) amaciyla, dénme hareketini dodrusal
harekete cevirmek ve ila¢c dagitim cihazi vasitasiyla/bunun icinde eksenel hareketi
tercihen aktarma vidasina aktarmak uUzere tasarlanabilir. "Aktarma vidasi”, ayrica,
dairesel veya dairesel olmayan bir enine kesite sahip bir bilesen anlamina gelir.
Teknikte uzman bir kisi tarafindan bilinen herhangi bir uygun materyalden uretilebilir ve

Uniter veya cok pargall yapida olabilir.

Tahrik elemani bir tahrik mansonu olarak tasarlanabilir, tahrik elemani, aktarma
vidasini, aktarma vidasina dénme veya sarmal hareketi iletecek sekilde tahrik eder,

bdylece aktarma vidasinin eksenel bir hareketine yol acar.

Kilitteme araci, aktarma vidasinin dénme hareketini kontrol etmeye yénelik bir
mekanizma olabilir. Bu tir bir hareket, doz daditim durumunda saglanir, bununla
birlikte, doz ayar durumunda engellenir. Kilitteme araci, serbest birakilabilir sekilde
aktarma vidasi ile baglanabilir, bu nedenle, bagh olmasi durumunda dénme hareketini

engelleyebilir veya baglantinin ayrilmasi durumunda, donme hareketi saglayabilir.

Bir hareketin engellenmesi, bu belirli hareketin engellenmesi anlamina gelir. Bununla
birlikte, bilesenlerin oynamasi veya gevsekligi nedeniyle ufak bir hareketin meydana

gelmesi mumkin clabilir.

Yuva, ilag daditim cihazinin mahfazasinin bir pargasidir. Mahfaza, tercihen, belirli
bilesenlerin proksimal hareketini dnlemek lzere tek yonli bir eksenel kuplaj icerebilen
herhangi bir dis mahfaza ("ana mahfaza", "gdvde", "dis kabuk") veya dahili mahfaza
("yuva", "dahili govde"™) anlamina gelir. Yuva, dis mahfazanin entegre bir par¢asi veya
buna sabitlenmis olabilir. Mahfaza, ila¢ dagitim cihazinin veya mekanizmalarinin
gavenli, dogru ve rahat hir sekilde kullanilmasini kolaylastirmak lzere tasarlanabilir.
Genellikle, bu, tercihen sivi, toz, kir vb. gibi kirletici maddelere maruziyetin
engellenmesi ile ilag dagitim cihazinin (Ornegin, tahrik mekanizmasi, kartus, aktarma
vidasi) dahili bilesenlerinden herhangi birini barindirmak, sabitlemek, korumak,
yonlendirmek vefveya bunlara baglanmak {lizere tasarlanir. Genel olarak, mahfaza
Uniter olabilir veya tUibller veya tibdler olmayan bir seklin cok pargali bir bileseni

olabilir.
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Tahrik elemani, doz ayar durumu sirasinda proksimal ydnde ve doz dagitim durumu
sirasinda distal yonde hareket edebilir. Tahrik elemaninin distal yondeki sarmal
hareketi, aktarma vidasinin distal hareketine yol acar, bdylece ilaci dagitir. ilag dagitim
cihazinin veya bunun bir bilegenin “distal ucu” terimi, cihazin bu ucuna veya cihazin
da@itma ucuna en yakin olan bileseni refere edebilir. llag dagitim cihazinin "proksimal
ucu" terimi veya bunun bir bileseni, cihazin bu ucuna veya cihazin dagitma ucundan en

uzakta bulunan bileseni refere edebilir.

Tahrik mekanizmasi, doz ayar durumu sirasinda mekanik enerjiyi depolayacak ve doz
dagitim durumu sirasinda en azindan kismen gevseyecek sekilde deforme olan,
bdylece bazi bilesenlere yay kuvveti uygulayan bir yay elemanini veya yayi icerir. Bu
yay yukll tahrik mekanizmasi, bir oto-enjektdriin tasarimina benzer olabilir, bununla
birlikte, tarif edildigi gibi ¢ok dozlu ilag dagitim cihazinin aksine sadece bir kez

kullanilabilir.

Yay elemani, drnegin, bir diizenlemede bulunan bikulebilir bir sarmal sikistirma yayi,
yay elemaninin yay kuvvetinin, doz dagitim durumu sirasinda tahrik elemanini tahrik
edecedi sekilde tahrik elemanina badlanir. Tahrik elemani ve aktarma vidasinin, yay
kuvveti tarafindan tahrik edilmesinden dolayi, hu tahrik mekanizmas ilag dagitiminin
kolay bir sekilde gerceklestiriimesini sadlar, burada yay yikli mekanizma, basit bir

anahtar mekanizmasi tarafindan tetiklenebilir.

Bir dizenlemede, yay elemani, yay elemaninin doz ayar durumu sirasinda sikistinldigi
sekilde tahrik elemanina badlanmig bir sarmal sikistirma yayi olarak olusturulur.
Sikistirma, mekanik enerjinin depolanmasina olanak saglar. Yay elemaninin
deformasyonu, bir yay ucunun, diger uca gdre sarmal bir yolda hareket etmesi

durumunu igerebilir,

Bir diizenlemede, yay elemani, yay elemaninin, doz ayar durumu sirasinda sarildigi
sekilde tahrik elemanina baglanmis sarmal bir burulma yayl olarak olusturulur.

Burulma, mekanik enerjinin depolanmasina olanak saglar.

Bir dizenlemede, yay elemani, yay elemaninin doz ayar durumu sirasinda sarildigi ve
sikigtinldigr sekilde tahrik elemanina baglanmig bir sarmal yay olarak olugturulur.

Mekanik enerji, yay icinde burulma ve sikistirma yoluyla depolanir.
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Tahrik elemani, aktarma vidasina gore eksenel olarak hareketlidir, tahrik eleman,
tahrik elemani ile aktarma vidasi arasindaki donme hareketinin engellenecedi sekilde
aktarma vidasina baglanir. Tahrik elemani, doz ayar durumunda kilitli olan aktarma
vidasina ve yuvaya gore yalnizca eksenel olarak proksimal yonde hareket eder.
Aktarma vidasi serbest birakildidinda, doz dagitim durumunda, sarmal ve distal olarak
hareket eden tahrik elemani, donme hareketini aktarma vidasina aktarir, bdylece

aktarma vidasini yuvaya gore distal ve sarmal olarak hareket ettirir.

Yukarida bahsedilen kuplaj, tahrik elemani ile aktarma vidasi arasinda digli bir baglant

ile saglanir.

Tahrik mekanizmasi, ayrica, tahrik elemanina digli olarak badlanmis bir ayar mangonu
icerir. Yay elemani, yay elemaninin, doz ayar durumunda, tahrik elemanina gbre ayar
mansonun bir donme hareketi ile sikistirildidi sekilde ayar mansonu ve tahrik elemani
ile baglanir; yay elemani, aktarma vidasinin donme hareketine, doz dagitim
durumunda olanak saglandiginda en azindan kismen gevser, bdylece tahrik elemani,
ayar mansonuna gdre ddbner. Ayar mangonu, doz ayarini tahrik elemanina ayar
mansonu vasitasiyla kullanici tarafindan aktanr, bu, ayarlanan dozun, doz dagitim

durumu sirasinda dagditilacagi sekilde hareket eder.

Ayar mansonu ve tahrik elemani, doz ayar durumu sirasinda ayar mansonunun tahrik

mansonuna gdre dénebilmesinin bir sonucu olarak disli olarak baglanir.

Bir duzenleme, ayrica, ilag dagitiimindan dnce yay elemanini sikigtirlmig halde
tutmaya ydnelik uygun hir mandal araci igerir, bu, tahrik mangonunun ¢ézulmesini dnler
ve ilag daditimini baglatmaya yonelik tetiklenene kadar mekanik enerjinin
depolanmasina olanak saglar. Yayin gevsemesini baslatmaya yonelik uygun bir tetik
butonu saglanabilir, tetik butonu, kilitleme araglarinin serbest birakiimasini baslatir,

boylece aktarma vidasinin ddnmesini kolaylastirir.

Bir dizenlemede Kkilitteme araci, aktarma vidasina gbre eksenel olarak hareket
edebilen bir tetik somunu igerir, tetik somunu, tetik somunu ile aktarma vidasi arasinda
dénme hareketinin engellenecedi sekilde aktarma vidasina baglanir. Bir tetik elemani,

tetik somunu ile tetik elemaninin arasindaki ddnme hareketinin doz ayarlama
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durumunda engellenecedi sekilde tetik somunu ile badlanir, tetik elemani, tetik
elemaninin, doz dagitim durumunda tetik somunundan ayrilacagi sekilde elastik olarak
deforme olur, bdylece, tetik elemanina gore tetik somununun dénme hareketine olanak

sadlanir. Tetik elemani ve tetik somunu, yuvaya gore eksenel olarak engellenebilir.

Bir somun, genellikle bir delie sahip bir sahitleme araci veya tutma araci olabilir.
Somun iginden gegen bir bileseni sabitlemeye veya tutmaya yonelik baska araglar,

delik, 6rnegin delikler iginde saglanabilir.

"Elastik olarak", bunun deformasyonuna neden olan Kkuvvetin, bundan bdyle
uygulanmamasi durumunda, orijinal sekline geri dénen bir elemanin ézelligine kargihk

gelir. Elastiklik, bunun gibi elementi olugturan bir materyalin fiziksel bir 6zelligi olabilir.

Aktarma vidasinin donmesine olanak saglamak amaciyla tetik elemaninin elastik
olarak deforme olmasi ve daha sonra, elastik olarak deforme olabilen tetik elemaninin,
aktarma vidasini dondirmek Uzere sikistiriimis oldugu egimli durumuna geri donmesi,
normal ¢aligma sirasinda cihazin durumlari olan dagitim ve doz ayarlama durumu
arasinda gegis yapmanin kolay bir yolunu olusturur. Ayrica, elastiklik, tetik butonuna

artik basiimadiginda tahrik mekanizmasinin tanimlanmisg bir duruma dénmesini sadlar.

Bir diizenlemede, tetik butonu ve tetik elemani, glclii bir tetik olusturan yuva halinde

Uretilir.

Diger &zellikler, ekteki cizimler ile birlikte dederlendirildiinde asa§idaki detayli

aciklamadan acik¢a anlasilacaktir.

Burada kullamlan "ilag" veya "ilag maddesi" terimi, tercihen, en az bir farmasotik olarak

aktif bilesik iceren farmasétik bir formiilasyon anlamina gelir,

burada bir diizenlemede, farmasotik olarak aktif bilesik, 1500 Da'ya kadar bir molekiiler
agirhga sahiptir ve/veya bir peptit, bir protein, bir polisakkarit, bir asi, bir DNA, bir RNA,
bir enzim, bir antikor veya bunun bir fragmani, bir hormon veya bir oligonikleotid veya

yukarida bahsedilen farmasotik olarak aktif bilegigin bir karisimidir,
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burada bir bagka dizenlemede, farmasétik olarak aktif bilesik diabetes mellitusun veya
diabetik retinopati gibi diabetes mellitus ile iliskili komplikasyonlarin, derin ven veya
pulmoner tromboembolizm gibi tromboembolizm bozukluklannin, akut koroner sendrom
(ACS), anjina, miyokard enfarktisii, kanser, makiila dejenerasyonu, inflamasyon,
saman nezlesi, ateroskleroz ve/veya romatoid artritin tedavisi ve/veya profilaksisi igin

faydalidir,

burada bir baska dizenlemede, farmasotik olarak aktif bilesik, diyabet mellitusun veya
diabetik retinopati gibi diabetes mellitus ile iligkili komplikasyonlarin tedavisi ve/veya

profilaksisi icin en az bir peptit icerir,

burada bir bagska dluzenlemede, farmasotik olarak aktif bilesik, en az bir insan inslini
veya bir insan insulin analodu veya turevi, glukagon benzeri peptit (GLP-1) veya bunun
bir analogu veya tirevi veya eksedin-3 veya eksedin-4 veya eksedin-3 veya eksedin-

4'Un bir analodu veya tlrevini igerir.

insiilin analoglar érnedin Gly (A21), Arg (B31), Arg (B32) insan insiilini; Lys (B3), Glu
(B29) insan insulini; Lys {B28), Pro {B29) insan instlini; Asp (B28) insan insilini; insan
insulinidir, burada B28 konumundaki prolin, Asp, Lys, Leu, Val veya Ala ile yer
degistirilir ve burada B29 Lys konumunda Pro; Ala (B26) insan insilini; Des (B28-B30)

insan ins(lini; Des(B27) insan instlini ve Des (B30) insan instlini ile yer degistirilebilir.

insiilin tirevleri drnegin, B29-N-miristoil-des(B30) insan insilini; B29-N-palmitoil-
des(B30) insan insilini; B29-N-miristoil insan insdlini; B29-N-palmitoil insan insiilini;
B28-N-miristoil LysB28ProB29 insan insulini; B28-N-palmitoil-LysB28ProB29 insan
insulini; B30-N-miristoil-ThrB29LysB30 insan insulini; B30-N-palmitoil-ThrB29LysB30
insan insdlini; B29-N-(N-palmitoil-Y-glutamil)-des(B30) insan insulini; B29-N-(N-litokolil-
Y-glutamil}-des(B30) insan insilini; B29-N-{w-karboksiheptadekanoil)-des(B30) insan

insulini ve B29-N-(w-karboksiheptadekanoil) insan insilinidir.
Eksendin-4 6érmegin H-His-Gly-Glu-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Leu-Ser-Lys-GIn-Met-Glu-
Glu-Glu-Ala-Val-Arg-Leu-Phe-lle-Glu-Trp-Leu-Lys-Asn-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly-Ala-

Pro-Pro-Pro-Ser-NH2 dizisinin bir peptidi olan Eksendin-4(1-39) anlamina gelir.

Eksendin-4 tirevleri drnedin, bilesiklerin asadidaki listesinden segilir:
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H-(Lys)4-des Pro36, des Pro37 Eksendin-4(1-39)-NH2,
H-(Lys)5-des Pra36, des Pro37 Eksendin-4(1-39)-NH2,
des Pro36 Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Asp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [IsoAsp28] Eksendin-4{1-39),

des Pro36 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Met(O)14, IsoAsp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Trp(C2)25, Asp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Trp(02)25, IsoAsp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Met(O)14 Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39),
des Pro36 [Met(O)14 Trp(02)25, IsoAsp28] Eksendin-4{1-39); veya

des Pro36 [Asp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [IsoAsp28] Eksendin-4{1-39),

des Pro36 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Met(O)14, 1soAsp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Trp(02)25, IsoAsp28] Eksendin-4(1-39),

des Pro36 [Met(O)14 Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39),
des Pro36 [Met(O)14 Trp(02)25, IsoAsp28] Eksendin-4{1-39),

burada -Lys6-NH2 grubu, Eksendin-4 tlirevinin C-terminaline;

veya asagidaki dizinin bir Eksendin-4 tirevine

des Pro36 Eksendin-4(1-39)-Lys6-NH2 {AVE0010),
H-(Lys)6-des Pro36 [Asp28] Eksendin-4(1-39)-Lys6-NH2,
des Asp28 Pro36, Pro37, Pro38 Eksendin-4(1-39)-NH2,
H-(Lys)6-des Pro36, Pro38 [Asp28] Eksendin-4(1-32)-NH2,

H-Asn-(Glu)5odes Pro36, Pro37, Pro38 [AspZ8] Eksendin-4(1-39)-NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-NH2,

H-(Lys)6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-NH2,
H-Asn-(Glu)5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-NH2,
H-(Lys)6-des Pro36 [Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39)-Lys6-NH2,

H-des Asp28 Pro36, Pro37, Pro38 [Trp(02)25] Eksendin-4(1-39)-NH2,
H-{Lys)6-des Pra36, Pro37, Pro38 [Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39)-NH2,
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H-Asn-(Glu)5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4{1-39)-NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-NH2,
H-(Lys)6-des Pra36, Pro37, Pro38 [Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-NH2,
H-Asn-(Glu)5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-
NHZ,

H-(Lys)6-des Pro36 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39)-Lys6-NH2,

des Met(O)14 AspZ28 Pro38, Pro37, Pro38 Eksendin-4(1-39)-NH2,

H-(Lys)6-desPro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4{1-39)-NH2,
H-Asn-(Glu)5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39)-NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-NH2,
H-(Lys)6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39)-{Lys)6-NH2,
H-Asn-(Glu)5 des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-
NHZ2,

H-Lys6-des Pro36 [Met(O)14, Trp(C2)25, Asp28] Eksendin-4(1-39)-Lys6-NH2,

H-des Asp28 Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Trp(02)25] Eksendin-4(1-39)-NH2,
H-{Lys)6-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(0O)14, Asp28] Eksendin-4(1-39)-NH2,
H-Asn-(Glu)5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-
39)-NH2,

des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-39)-(Lys)6-NH2,
H-(Lys)6-des Pro36, Pro3d7, Pro38 [Met(O)14, Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(51-39)-
(Lys)B-NH2,

H-Asn-(Glu)5-des Pro36, Pro37, Pro38 [Met(O)14, Trp(02)25, Asp28] Eksendin-4(1-
39)-(Lys)6-NH2z;

veya yukarida bahsedilen Eksendin-4 tdrevinden herhangi birinin farmasoétik olarak

kabul edilehilir bir tuzu veya solvatina baglanabilir.

Hormonlar émegin, hipofiz hormonlar veya hipotalamus hormonlan veya dizenleyici
aktif peptitler ve Gonadotropin (Follitropin, Lutropin, Koriongonadotropin, Menotropin),
Somatropin  (Somatropin}, Desmopressin, Terlipressin, Gonadorelin, Triptorelin,
Loprorelin, Buserelin, Nafarelin, Goserelin gibi Rote Liste, ed. 2008, Chapter 50’de

listelendidi Uzere bunlarin antagonistleridir.

Bir polisakkarit dmegin bir glukozaminoglikan, bir hiyallronik asit, bir heparin, digtk

molekiler adirhikli bir heparin veya ultra ddstk agdirhkh bir heparin veya bunun bir tlrevi
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veya yukarida bahsedilen polisakkaritlerin silfath, érnegdin poli-stlfath bir formu ve/veya
bunun farmasétik olarak kabul edilebilir bir tuzudur. Bir poli-salfaltlanmis  distk
molekuler agirikli heparinin farmasétik olarak kabul edilen bir tuzunun bir drnedgi,

enoksaparin sodyumdur.

Antikorlar, bazik bir yapiyl paylasan immuinoglobulinler olarak da bilinen globiler
plazma proteinleridir (~150 kDa). Amino asit kalintilarina eklenen seker zincirleri
oldugundan, bunlar glikoproteinlerdir. Her antikorun temel islevsel birimi bir
immunoglobulin {Ig) monomeridir (sadece bir Ig birimi icerir); salgilanan antikorlar
ayrica IgA ile oldugu gibi iki Ig birimi, teleost balik IgM gibi dért Ig birimi olan tetramerik

veya memeli IgM'si gibi besg Ig birimi ile pentamerik ile dimerik olabilir.

Ig manomeri, ddrt polipeptit zincirinden olusan "Y" seklinde bir molekilddr; iki 6zdes
agir zincir ve sistein kalintilan arasindaki disilfid baglan ile birbirine baglanmig iki
Ozdes hafif zincirdir. Her agir zincir yaklagik 440 amino asit uzunlugundadir; her hafif
zincir yaklasik 220 amino asit uzunlugundadir. A§ir ve hafif zincirlerin her bir,
katlanmalarini stabilize eden zincir-ici disllfid badlarn igerir. Her zincir Ig domenleri
olarak adlandirilan yapisal domenlerden olusur. Bu domenler yaklasik 70-110 aming
asit igerir ve boyutlanna ve islevlerine gore farkli kategorilere (6rnegin degisken veya V
ve sabit veya C) siniflandirilir. Bunlar, iki B tabakanin, korunmus sisteinler ve diger
yukli amino asitler arasindaki etkilesimlerle bir arada tutulan bir "sandvi¢" sekili

olusturdudu karakteristik bir imminoglobulin katina sahiptir.

a, §, g, y ve [ ile gdsterilen bes tip memeli Ig adir zinciri vardir. Meveut adir zincirin tipi,
antikorun izotipini tanimlar; bu zincirler sirasiyla IgA, IgD, IgE, IgG ve IgM

antikordarinda bulunur.

Farkli agir zincirler boyut ve bilesim bakimindan degisiklik gosterir; p ve € yaklasik
olarak 550 amino aside sahipken, a ve y yaklasik olarak 450 amino asit ve & yaklasik
olarak 500 amino asit igerir. Her bir agir zincir iki bdlgeye, sabit bdlge (Ch) ve dedisken
bolge (V) sahiptir. Bazi turlerde, sabit bolge ayni izotipin butlin antikorlarinda temelde
ozdestir ancak farkl izotiplerin antikorlaninda degiskenlik gésterir. Agir zincirler (y, a ve
d), ardisik Ug Ig domeninden olusan sabit bir bélgeye ve eklenen esneklige yonelik bir
mentese bolgesine sahiptir; adir zincirler (u ve €), dort immunoglobilin domeninden

olusan sabit bir bolgeye sahiptir. Agir zincirlerin degisken bolgesi, farkli B hiicrelerinden
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dretilen antikorlarda degdiskenlik gosterir ancak tek bir B hiicresi veya B hiicre klonu
aracihgiyla Uretilen butin antikorlara yénelik aymidir. Her bir agir zincirin degisken
bblgesi, yaklagik olarak 110 amino asit uzunlugundadir ve tek bir Ig domeninden

olusur.

Memelilerde A ve K ile ifade edilen iki tip immunoglobllin hafif zinciri vardir. Bir hafif
zincir iki ardisik domene sahiptir: bir sabit domen (CL) ve bir dedisken domen (VL). Bir
hafif zincirin yaklasik uzunlugu, 211 ila 217 amino asittir. Her bir antikor, her zaman
dzdes olan iki hafif zincir igerir; hafif zincirlerin sadece tek tipi (k veya A), memelilerde

antikor basina mevcuttur.

Batln antikorlarin genel yapilari olduk¢a benzer olmasina radmen, belirli bir antikorun
essiz ozelligi, yukarida detaylandinldig) (zere dedisken (V) bolgeler ile belirlenir. Daha
spesifik olarak, her hir (¢l hafif (VL) ve lgl adir (VH) zincirdeki degisken ddngiiler,
antijene baglanmaktan dider bir deyisle antijen spesifikliinden sorumludur. Bu
dongiler, Tamamlayici Belirleme Bélgeleri (CDR’ler) olarak refere edilir. VH ve VL
domenlerinden olugan CDR’ler, antijen-badlayan alana katki saglamasi nedeniyle, agir
ve hafif zincirlerin bir kombinasyonudur ve tek bagina dedildir, bu, nihai antijen

spesifikligini belirler.

Bir “antikor pargas!”, yukarnda tanimlandi§i lizere en az bir antijen bagdlayici pargayi
igerir ve temelde parganin tiretildigi tam antikor ile ayni islevi ve spesifikligi gOsterir.
Papain ile sinirh proteolitik sindirim Ig prototipini Gg pargaya klevaj eder. Her biri batin
bir L zinciri ve yaklagik yarim hir H zinciri iceren iki 6zdeg amino terminal pargasi,
antijen baglayici parcalardir (Fab). Boyut olarak benzer olan ancak zincirler arasi
disulfid bagi ile her iki adir zincirin karboksil terminal yansini igeren Gg¢uncl parga,
kristallesebilir pargadir {Fc). Fc, karbonhidratlar, tamamlayici baglama ve FcR-
baglayici alanlari igerir. Sinirl pepsin sindirimi, H-H zincirler arasi disilfid bagi da
kapsayarak, Fab pargalanini ve mentese bdlgesini igeren tek bir F(ab')2 pargasini
saglar. F{ab)2, antijen baglanmasina yodnelik divalenttir. F(ab")2'nin disulfid bagi, Fab'
elde etmek amaciyla klevaj edilebilir. Ayrica agir ve hafif zincirlerin degisken bdlgeleri,

tek bir zincir dedisken parcasi {scFv) olusturmak Uzere kaynastirilabilir.

Farmasotik olarak kabul edilebilir tuzlar érnegin ilave asit tuzlar ve bazik tuzlardir. ilave

asit tuzlan éredin HCI veya HBr tuzlandir. Bazik tuzlar érnegin, alkali veya alkalinden
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secilen bir katyon, &rmedin Na+ veya K+ veya Ca2+ veya bir amonyum iyonu
N+(R1)}{R2)}R3)(R4)e sahip tuzlardir, burada R1 ila R4 birbirlerinden bagimsiz olarak:
hidrojen, istege bagh olarak siubstitie edilmig C1-Cé-alkil grubu, istege bagl olarak
substitlie edilmis bir C2-C6-alkenil grubu, istede bagh olarak slibstitite edilmis bir C6-
C10-aril grubu veya istede badl olarak substitle edilmis bir C6-C10-heteroaril grubu
anlamina gelir. Farmasétik olarak kabul edilebilir tuzlann diger érnekleri, "Remington's
Pharmaceutical Sciences" 17. ed. Alfonso R. Gennaro (Ed.), Mark Publishing
Company, Easton, Pa., U.S.A., 1985 ve Encyclopedia of Pharmaceutical Technology
icinde agiklanir.

Farmasotik olarak kabul edilebilir solvatlar drnegin hidratlardir.

Sekil 1, ornek bir ilag dagitim cihazina dahil edilmis bir tahrik mekanizmasinin bir

dizenlemesini gdsterir.

Sekil 2, ilag dagitim cihazinin tahrik mekanizmasinin bir enine kesit géruntsini

gosterir.

Sekiller 3 ve 4, tahrik mekanizmasini gosterir, burada bazi bilesenler, anlasilabilirlik

adina gizlenir,

Sekil 5, tahrik mekanizmasinin bir aktarma vidasini gosterir.

Sekil 6, tahrik mekanizmasinin distal kisminin bir kesit goériinlgind gésterir.

Sekil 7, ilag¢ dagitim cihazinin proksimal kisminin bir enine kesit gdrunusini gdsterir.

Sekil 8 ve 9, ilag dagitim cihazinin proksimal ucunu gosterir.

Sekil 10, bir tetik somunun bir dlizenlemesini ve bir tetigin bir diizenlemesini gdsterir.

Sekil 11, ilag dagitim cihazinin bir orta béIimunin bir enine kesit gdrindsiind gdsterir.

Sekil 12, ilag dagitim cihazinin proksimal kismini gosterir.
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Sekil 13, bir doz gbstergesine sahip olan ilag dagitim cihazinin bir kisminin bir enine

kesit goranasund gosterir.

Sekil 14, bir numara mangonunun bir diizenlemesini gdsterir.

Sekil 15, ilag dagitim cihazinin proksimal kisminin bir yan gériiniisiini gosterir.

Sekil 16, birinci dozu ayarlamaya yOnelik hazir bir durumda bulunan ilag dagitim
cihazinin tahrik mekanizmasinin bir enine kesit gdérunisind ve dahili bilesenleri

gobsterir.

Sekil 17, maksimum dozun ayarlandidl bir durumda ila¢ daditim cihazinin tahrik

mekanizmasinin bir enine kesit gdrundsini ve dahili bilesenlerini gbsterir.

Sekil 18, tetik butonuna basildidr bir durumda ilag daditim cihazinin tahrik

mekanizmasinin bir enine kesit goriinlslini ve ig bilesenlerini gdsterir.

Sekil 19, daditimin  sonundaki bir durumda ilag daditim cihazinin  tahrik

mekanizmasinin bir enine kesit gdrundsini ve dahili bilesenlerini gbsterir.

Sekil 1, ilag dagitim cihazinin bir kesiti gorlinislt vasitasiyla, drnek teskil eden bir
diizenleme olarak bir kalem enjektori olabilen bir ilag dagitim cihazina dahil edilmis bir
tahrik mekanizmasini gosterir. $Sekil 1, ana bilesenleri, 6rmedin govde (3), kartug

tutucusu (5), tetik (8), ayar elemani {11), kartus (6) ve tapay (7) gbsterir.

llag dagitim cihazi, karsi tarafta bulunan bir proksimal uca ve ilag dagitma ucu olan bir
distal uca sahiptir. ilag dagitim cihazinin veya bunun bir bilesenin "distal ucu” terimi,
cihazin dagitma ucuna en yakin olan bileseni veya cihazin bu ucunu refere edebilir.
llag dagitim cihazinin veya bunun bir bileseninin "proksimal ucu” terimi, cihazin
daditma ucundan en uzakta bulunan bileseni veya cihazin bu ucunu refere edebilir. Ok

(1), ilgili distal yonu gdsterir. Ok (2}, proksimal yonil gosterir.

llag dagitim cihazi, bir tahrik mekanizmasini (4) tutmaya ve korumaya yonelik uygun
olan bir mahfazanin proksimal bir kismini olusturan bir gdvde (3) icerir. Govde (3),

uzun mangon seklinde bir kisim olabilir. Bir kartus tutucu (5), bir kartusu (6) tutmaya ve
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korumaya yoénelik uygun olan mahfazanin distal bir kismini olusturur. Kartus tutucu (5)
daralmakta olan bir distal bélime sahip uzun mangon seklinde bir kisim olabilir. Gévde
(3) ve kartusg tutucusu (5) birbirine baglanir. Baglanti, serbest birakilabilir olabilir veya

olmayabilir.

"Mahfaza" terimi, tercihen, belidi bilesenlerin proksimal hareketini énlemek iizere tek
yonll bir eksenel kuplaj icerebilen dahili mahfaza ("yuva", "dahili gévde") veya herhangi
bir harici mahfaza ("ana mahfaza", "gévde", "dis kabuk") anlamina gelir. Mahfaza, ilag
dagitim cihazinin veya bunun mekanizmalarinin herhangi birinin glvenli, dodru ve
rahat bir sekilde kullaniimasini kolaylastirmak Uzere tasarlanabilir. Genellikle, bu,
tercihen sivi, toz, kir ve benzerleri gibi kirletici maddelere maruziyetin engellenmesi ile
ilag daditim cihazinin dahili bilesenlerinden herhangi birini  (drnegin  tahrik
mekanizmasi, kartus, piston, piston kolu, aktarma vidasi) yerlestirmek, sabitlemek,
korumak, yonlendirmek ve/veya bunlara badlanmak Uzere tasarlanir. Genel olarak,
mahfaza, Uniter olabilir veya tibiler veya tiibiler olmayan bir seklin ¢ok pargal bir

bileseni olabilir.

Kartug {B), ilag veya ilag maddesini icerir. llag dagditimina yénelik bir igne
(gOsterilmemistir) ile delinebilen bir membran ile kaplanmis bir distal uca sahiptir.
Kartusun (8) proksimal ucunda bir tapa {7) bulunur, tapa (7) kartusun (6) dahili yan
duvan boyunca distal olarak hareket edebilir, boylece, ilacin ignenin icinden disar

bosaltiimasi amaciyla, kartusun {6) haznesini iceren ilacin hacmi azaltir.

Tahrik mekanizmasi (4), gbvde (3) icine yerlestirilir, tahrik mekanizmasi (4), tapanin (7)
distal yonde (1) hareket ettiriimesine yonelik uygundur, boylece ilaci dagitir. Tahrik
mekanizmasi (4), daha sonra, tanf edildigi gibi ila¢ dagitimini baglatmaya yonelik bir

tetik elemani (9) ve bir tetik butonuna (10) sahip bir tetik (8) igerir.

llag dagitim cihazi, ayrica, ilag dagitim cihazinin proksimal ucunda bulunan bir ayar
elemani (11) igerir. Ayar elemani {11}, bu diizenlemede saat yon( (12) olan bir biringi
yonde ve bu dlizenlemede saat yoninin tersi (13) olan ikinci bir yonde, gdvdeye (3)

gére ddnebilir sekilde hareket eder.

llag dagitim cihazi, bir igne (gdsteriimemistir) vasitasiyla kartustan (6) bir ilaca ait bir

dizi kullaniciya gdre degisen dozu dagitmak (zere calistirilabilir. llag dagitim cihazi, tek
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kullanimliktir ve kullanima hazir olarak tamamen monte edilmis bir durumda kullaniciya

aktarilir.

Sekil 2, tahrik mekanizmasini (4) daha detayli olarak gdsteren ilag dagitim cihazinin bir

enine kesit gorindsuni gdsterir.

Tahrik mekanizmasi {4), bir digse (30) sahip olan bir aktarma vidasi (14) olarak
dizenlenmis bir piston cubugunu icerir ve bu nedenle, asadidakilerde aktarma vidasi
(14) olarak refere edilir. Aktarma vidasi (14), tapaya (7) dayanan bir yatak (15) icerir.
Aktarma vidasi (14), mahfazanin entegre bir parcasi olabilen veya érnegin gévdeye (3)
veya kartug tutucusuna (5) siki bir sekilde sikistirlan mahfazaya baglanabilen bir dig
yuvasina (16) baglanir. Bu, gévdede (3) siki bir sekilde sikistirihr. Alternatif bir
dizenlemede, gbvde (3) ve kartus (5), serbest birakilabilir sekilde baglanir. Dis yuvasi
(16) ile aktarma vidasi (14) arasinda bulunan disli kuplaja badh olarak, dis yuvasina
(16) gore aktarma vidasinin {14} ddnme hareketi, dis yuvasina (18) ve govdeye (3)

gore aktarma vidasinin (14) eksenel hareketine yol agar.

Dis yuvasina {16) gére proksimal olarak bir tetik somunu (18) yerlestirilir, tetik somunu
(18), aktarma vidasinin (14) eksenel olarak hareket edebildidi ve donme hareketinin
tetik somununa (18) gore engellenecedi sekilde aktarma vidasina (14) baglanir. Tetik
somunu (18), dis yuvasi (16) ile gdvdenin (3) dahili duvari arasina yerlestirilir, duvar, on
disin (14) ilerledigi bir soket (62) gorevi gorir. Soket {62), tetik somununun (18), dis
yuvasl (16) ile soket (62) arasindaki eksenel konumunda tutulacadi sekilde tetik

somununa (18) proksimal olarak yerlestirilir.

Tetik somunu (18), tetik somunu (18) ve tetik elemaninin (2), bir doz ayar ¢alismasi
durumu olan birinci durumda baglanaca@i sekilde serbest birakilabilir olarak baglanmis
manson seklindeki tetik elemaninin {9) deligine yerlegtirilir. Bunlar, bir ilag dagitim
durumu veya doz dagitim durumu olan ikinci bir durumda aynhrlar. Birinci durumda,
tetik somunu {18) ve tetik elemani (9) arasindaki ddnme hareketi engellenir. ikinci
durumda, dénme hareketi mumkinddr. Tetik (8), 6zellikle tetik elemani (9), elastik
olarak deforme olabilir, burada tetik elemani (9), birinci durumda tetik somunu (18) ile
temas edecek sekilde birlestirilir. Tetik butonu (10), tetik elemanina (9) dogru
bastinldiginda, bu, deforme olur, bdylece tetik elemanini (9) ve tetik somununu (18)

ayinr.
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Tetik ve tetik somunu dizenegi (8, 18), aktarma vidasinin (14) dénme hareketini dig
yuvasina (16) ve doz ayar durumundaki mahfazaya gore engellenmeye yonelik uygun
olan bir kilitleme araci olarak iglev gérir. Bir kilitleme araci olarak gérev yapan tetik ve
tetik somunu dizenlemesi {8, 18), bu sekilde, aktarma vidasinin {14) dis yuvasina (16)
gore hareket edebilecedi sekilde, aktarma vidasini (14}, doz dagditim durumunda, diger
bir deyisle ilag dagitim durumunda serbest birakir, bu durum, aktarma vidasinin {(14),
dis yuvasina (16) ve mahfazaya gdre distal olarak hareket etmesini saglar, boylece
ilaci dagitir. Alternatif bir dlzenlemede (gosteriimemistir) kilitteme araci, doz ayar
durumunda, aktarma vidasi (14) ile baglanan ve béylece bilegsenler arasindaki dénme
hareketini engelleyen tek bir bilesen olarak dizenlenir. Bunun gibi bir kilitleme araci,
doz dagitim durumunda deforme oldugunda ayrilan, elastik olarak deforme olabilen bir

manson olusturulabilir,

Tahrik mekanizmasi (4), ayrica, aktarma vidasini (14) distal bir sekilde tahrik eden bir
tahrik mansonu (22) olarak olusturulabilen bir tahrik elemani igerir. Aktarma vidasi (14),
tetik elemani (9) ve sokete (62) gbre proksimal olarak yerlestiriimis tahrik mansonu (22)
boyunca ilerler. Tahrik mangonu (22), akiarma vidasi {14) boyunca hareket eder,
bununla birlikte, bilesenler arasindaki donme hareketi engellenir. Tahrik mansonu (22),
aktarma vidasi (14) ile birlestirilebilir. Aktarma vidasinin {14) kilitlenmesi durumunda,
tahrik elemani (22) mahfazaya ve aktarma vidasina (14) gore eksenel olarak hareket
edebilir. Aktarma vidasi (14) serbest birakildiginda, tahrik elemaninin (22), ilag dagitim
durumu sirasinda mahfazaya gore sarmal hareketi, aktarma vidasini (14) dis yuvasi

(16) boyunca sarmal bicimde tahrik eder.

Tahrik mangonu (22), harici duvan Gzerinde bulunan bir dis (23) igerir, dig (23), ayar
mansonunun {24) dahili duvar tUzerinde bulunan bir dis (25) ile baglanmaya uygundur.
Ayar mansonu (24), en azindan tahrik mangonunun (22) proksimal kKisminin ayar
mansonuna (24) vidalanabilecegi sekilde disli olarak tahrik mansonuna (22) baglanir.
Ayar mansonu (24), bilesenler arasindaki donme hareketinin mimkiin olacadi sekilde
govdenin (3) proksimal ucuna baglanir. Ayar mansonu (24), ayar elemanmna (11)
badlanir, bu, kullanici tarafindan gévdeye (3) gére manuel olarak ddndirulebilir,

boylece ayni zamanda, ayar mansonu {24) dénduralir.
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Govde (3) ve ayar mansonu ve tahrik mangonu dizenegi (22, 24) arasina bir ana yay
(20) yerlestirilir. Yay, mekanik enerjiyi depolamak Gzere kullanilan elastik bir nesnedir.
Ana yay (20), sanldiginda ve sikistinldiginda, enerji depolayan sikigtirilabilir bir
burulma yayidir. Bunun gibi bir yayin deformasyonu, bir yayin ucunun diger ucuna gore
sarmal bir hareketi vasitasiyla saglanabilir. Ana yay, sarmal bir yay olarak oclugturulur.
Ana yayin (20) bir ucu (66) {sekil 3'te gésterilmigtir), ayar mangonuna (24) baglanir.
Diger ug (64) (sekil 3'te gosterilmistir) tahrik mansonuna (22) haghdir. Ayar mansonuna
(24) gore tahrik mansonunun (22) proksimal bir hareketi, ana vayi (20) sikistirir ve
sarar, boylece bunu ylkler. Ayni zamanda, tahrik mangonunun (22) ayar mansonuna
(24) gore ddnme hareketi ana yayi (20) sikistinir, béylece bunu ylkler. Ana yay (20)
serbest birakildiginda, tahrik mangonu (22) geriye dogru hareket eder ve bunun tersi

gecerlidir.

Tahrik mansonunun (22) distal ucu ile baglanan bir numara mansgonu (26), ana yayin
(20) tahrik mansonu (22) ile numara mansonu (26) arasina yerlestirilecedi sekilde
tahrik mansonu {22) boyunca uzanir. Numara mansonu (26), tahrik mansonu (22} ile
eksenel olarak hareket eder. Numara mangonunun (26) hareketi, érnedin gdvdede (3)
bulunan bir aciklik gibi bir pencere (28) boyunca gorilebilir, béylece daha sonra tarif

edilecegi gibi ayarlanmis dozun dederini gbsterir.

Sekil 3, ana yay Uzerinde yodunlagan tahrik mekanizmasini gosterir, burada govde (3)
ve numara mansgonu {16) anlagilabilirlik adina gizlenir. Bu sekil, ayar elemani {11) ve

ana vay {20) arasindaki etkilesimi g&sterir.

Tahrik mekanizmasi (4), tahrik mangonunun (22), kismi olarak, sarmal bir hareket
vasitasiyla ayar mangonu (24) igine hareket edebilecegi sekilde digli olarak baglanmig
olan tahrik mansonu (22) ve ayar mansonu (24) icerir. Digli olarak baglanmis, bir
bilesenin, diger bilesenin bir disi ile baglanan bir dise sahip olmasi anlamina gelir,

baglanti, bir bilesenin digerine gore olan sarmal hareketine olanak saglar.

Ana yay (20), tahrik mansonunun (22) distal kismindan tahrik ve ayar mansonlar
duzenedinin {22, 24) harici kismi bayunca, ayar mangonunun (24) proksimal ucuna
dogru sarmal bicimde uzanir. Ana yay {20), ayar mansonunda {24) bulunan bir u¢ta
(66) ve tahrik mangonunda (22) bulunan diger ucta (64) ddner sekilde sikigtinlmig bir

burulma yayidir. Ayar mangonuna {(24) baglanan u¢ (66), proksimal ydnde (2) uzanir ve
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ayar mangonunun (24) cikintili bir kisminda bulunan bir oyuda yerlestirilir. Yay
uzamasi, ucu {66) yerinde iter, hdylece ana yay (20) sabitlenir. Ana yayin (20) diger

ucu {64}, ayni sekilde tahrik mangonuna (22) sabitlenir.

Montaj sirasinda, ana yay (20), bunun, ila¢g dagitim cihazinin galismasi sirasinda,
tahrik ve ayar mansonlarn (22, 24) i¢cinde bulunan doéner engeller ile bagh kalmasini
saglamak (izere hafifge sikistirihr. Ayni zamanda, yayin montajl sirasinda, bunun on
yiklemesini gergeklestirmek ve en rahat durumda dahi, diger bir deyisle dozun
bitiminden dnce bir birim kalmasi durumunda dahi ana yayin (20) doz dagitimini
tamamlamak Uzere yeterli bir tork uygulamasinin sadlanmasi amaciyla ana yaya (20)
bir dizi dénug uygulanir. Baska bir deyigle, ana yay (20), cihazin ¢alismasi sirasinda

sikisma ve burulma halindedir.

Ana yay (20), tahrik mansonu (22) ile ayar mansonu (24) arasina bir tork uygular., Séz
konusu "pasif' durumda, tetik {8), serbest birakilir ve sifir Uniteleri ayarlanir, tahrik
mansonuna (22) uygulanan tork, tepki gosterir, bu durum, ana yayin (20) tork
uygulamasina karsin, higbir harekete veya ilag dagitimina yol agmadigi anlamina gelir.
Bu tepki, tahrik mangsonunun (22) ve ayar mangonunun (24) dénme hareketini

engelleyen ézelliklerden kaynaklanir.

Tahrik mangsonuna (22) uygulanan tork, aktarma vidasi (14) ve tetik somunu (18)
vasitasiyla tetik (8) tarafindan tepki verilir. Ayar mansonuna (24) uygulanan tork, daha
sonra aglklanacag! gibi, ayar mansonunun (24) proksimal ucunda bulunan mandal

araclari (53) vasitasiyla gévde (3) aracihdiyla tepki verilir.

Sekil 4, tahrik mansonunun, ayar mangonu (24) ve numara mangonu (26) ile
baglantilarini gosteren tahrik mekanizmasini (4) gosterir. Govde (3), anlasilabilirlik

adina gizlenir,

Tahrik mansonu {22), ayar mansonuna (24) digli sekilde baglanir. Tahrik mansonunun
proksimal ucunda bulunan tahrik mansonunun (22) disi (23), ayar mansonun (24) dahili
duvarinda bulunan dis (25) ile badlanir. Tahrik mansonunun (22) disi (23), ayar
mangonu duzeneginin (22, 24) ve tahrik mangonunun harici kisminin puarizsiz

olmasini saglayan, tahrik mangonunun herhangi bir konumunda ayar mansonunun (24)
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dahili kismina yerlestirilir, béylece, harici tarafta bulunan cikintilar tarafindan ana yayin

(20) (gosteriimemistir) hareketinin aksatilmasi engellenir.

Numara mansonu (26), bilesenler arasinda eksenel bir sinirlamanin meydana gelecedi
sekilde tahrik mansonu (22) ile baglanir, bu, numara mangonunun (26) tahrik

mangonuna (22) gore eksenel olarak hareket etmedigi anlamina gelir.

Tahrik mansonu (22), torku, ana yaydan (20) (gosteriimemistir), yivler vasitasiyla

(gosteriimemigtir) aktarma vidasina (14) aktarabilir.

llag dagitim cihazi, ¢oklu, kullanmici degdisken doz uygulamalarina yénelik tek kullanimiik
bir kalem enjektérl olabilir. Bir dozu ayarlamak ve dagitmak (zere gereken kuvvet
sureklidir ve tapayi (7) kartus (6) iginde hareket ettirmek Uzere gereken kuvvetten
bagimsizdir. Tetigi {8) tahrik etmek Uzere gereken kuvvet ve bunun hareket
ettiriimesinin gerekli oldugu mesafe kiiclktlr, &zellikle elinde kusura sahip olan
kullanicilara yodnelik énemli bir ergonomik avantaj saglar. Bu durum, herhangi bir
dozun, sifir ila dnceden tanimlanmis bir maksimum araliyinda secilmesine olanak
saflar. Nispeten diOstk parca sayisina sahiptir ve maliyete duyarll cihaz

uygulamalarina ydnelik dzellikle tercih edilir.

Asagidaki sekiller, ilag dagditim cihazinin farkh pargalarini daha detayl sekilde gdsterir.

Sekil 5, aktarma vidasinin (14) distal ucunu olusturan yatagdi (15) iceren aktarma
vidasini {14) gésterir. Yatak (15), aktarma vidasinin (14) bir saftina (31) gbre déner
olarak hareket eder. Aktarma vidasinin (14) parcgalar arasindaki eksenel hareket
engellenir. Aktarma vidasinin (14} safti (31), uzunlugunun bir kismi boyunca saftin (31)
distal ucundan ilerleyen bir disi (30) igerir. Dis, saftin (31) bir kismi boyunca taban
tabana zit ve sarmal sekilde ilerleyen iki oluktan olusan cift-agizh hir dis olabilir.

Alternatif bir diizenlemede, dis, tek bir agizli dis olabilir.

Ayrica, saftin (31) karsi taraflarinda bulunan ve aktarma vidasinin (14) eksenel
dogrultusu boyunca uzanan iki oluk (32) mevcuttur. Oluklar (32), tetik somunun (18) ve
tahrik mangonunun (22) digleri veya c¢ikintilar gibi yivler ile digli bir baglanti olusturur.
Alternatif bir diizenlemede, aktarma vidasi (14) diger bilesenlerde oluklara baglanabilen

yivlere sahiptir.
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Yatagin (15) distal yuzd, kartusun (6) (gosterilmemigtir) tapasina (7) dayanir. Aktarma
vidasi (14), ilaci daditmak amaciyla tapay: (7) distal bir sekilde tahrik eder. Aktarma
vidasinin (14) bu distal hareketi, ayni zamanda, saftin (31) yatak (15) ile baglantisini
kesen bir donme hareketini igerir. Bagka bir deyisle, yatak (15), kendisi dénmeden

tapay {7) distal olarak iter.

Sekil 6, disli yuvasi (16), tetik somunu (18) ve tahrik mansonu (22) tarafindan tutulan
aktarma vidasini (14) gdsteren tahrik mekanizmasinin (4) distal bolimunin bir kesit
gbérinisinu gdbsterir. Diger bilegenler, anlasilabilirlik adina gizlenir. Aktarma vidasinin
(14) ve yataginin (15) tek bir bilesen olarak gdésterildigi belirtiimelidir, bununla birlikte,

yukarida aciklandigi gibi aslinda iki bilegen mevcuttur.

Bardak seklindeki dis yuvasi (16), kartusun (6) proksimal ucunu tutar (gosterilmemistir).
Dis yuvasinin (16) alt kisminda, aktarma vidasinin {14) ilerledigi bir delik mevcuttur.
Delidin yan duvarlarinda bulunan bir dis (34), akiarma vidasinin {14) disi (30) ile
baglanir. Dis yuvasinin (16) disi (34), aktarma vidasi diginin (30) oluklari ile baglanan
¢ikintilar tarafindan olusturulabilir. Alternatif olarak, aktarma vidasinin (14) disi (30),
gikintilar tarafindan olusturulabilir ve dis yuvasinin {16) disi (34), oluklar tarafindan
olusturulabilir. Dis yuvasina (18) gére aktarma vidasinin (14) dénme hareketi, aktarma

vidasinin (14) dis yuvasina (16) gore eksenel hareketine neden olur.

Tetik somunu {18), dis yuvasinin {18) proksimal ucunda konumlandiriir. Tetik
somununun {(18) yan duvar tarafindan olusturulan radyal olarak uzanan pek ¢ok dig
(38) mevcuttur, disler (38), bir digli cark seklinde dizenlenir. Aktarma vidasi (16), tetik
somunundan (18) ilerler, her iki bilegen, birbirlerine gbre eksenel hareketin mumkiin
olmamasi ile birlikte, birbirlerine gdre dénme hareketinin mimkin olacagl sekilde
birlestirilir. Bilegsenler hirlestirilir, bu durum, radyal olarak igeri dogru uzanan ¢ikintilarin
veya tetik somununun (18) yivlerinin (36), aktarma vidasinin (14) oluklari (32) ile
baglandigi anlamina gelir. Bu etki, tetik somununda {18) bulunan deligin doner-simetrik
olmayan enine kesitine karsilik gelen aktarma vidasinin (14) herhangi bir déner-

simetrik olmayan enine kesiti ile elde edilebilir.

Aktarma vidasi (14), aymi zamanda, tetik somununa (18) gdre proksimal olarak

yerlestirilmis tahrik mansonundan (22) ilerler. Aktarma vidasi (14) ve tahrik mangonu
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(22), birbirlerine gére eksenel hareketin mimkin olmamasi ile birlikte, birbirlerine gbre
dénme hareketinin mdmkun olacadr sekilde birestirilir. Ayni zamanda, bilesenler

birlestirilir.

Sekil 7, ayar mekanizmasini gosterir ve ayar elemanini (11) iceren ila¢g dagitim
cihazinin proksimal kisminin bir enine kesit gorindisin( gosterir. Ayar elemani (11),
proksimal ucu kapah olan bir mansondur. Bu, ilag dagitim cihazinin oldukga proksimal
ucunda bulunur. Ayar elemaninin (11) yan kisimlari, govdenin (3) proksimal ucu
boyunca uzanir. Ayar elemam (11), gbvdeye (3) gdre donme hareketini
gerceklestirebilir. Uggen bir enine kesite sahip olan ve yan parganin dahili duvarina
yerlestirilen dairesel olarak ¢ikinti yapan hir basamak (40), u¢gen bir enine kesite sahip
olan ve gbvdenin (3) harici duvarina yerlestirilmis olan dairesel olarak ¢ikinti yapan bir
basamak (42) lGzerine geger. Ayar elemani (11), govdeye (3) gore eksenel olarak
hareket ettirilemez, bununla birlikie serbestge doner. Ayar elemani {11) ve gdvde (3)
arasindaki baglantiya ait alternatif dlizenlemelerin, ornegin, dairesel bir oluga baglanan
bir dikdortgen veya yarim daire enine kesiti olabilen birgok gikinti veya dairesel bir

gikinti olmasi mumkin olabilir.

Ayar mansonu {24), govdenin (3) igine yerlestirilir. Ayar mansonunun {24) proksimal
ucu, gévde duvarinin proksimal yizl( boyunca radyal olarak uzanan bir flans (486)
olarak olusturulur, bdylece ayar mansonunun (24) distal hareketini engeller. Flansin
(46) proksimal yuzl ile ayar elemaninin (11} dahili kapali yizi arasina bir yay diski (44)
yerlestirilir. Yay diski (44), ayar mansonun (24) gbvdeye (3) dogru itilmesini ve
basamaklar (40, 42) birbirleri ile birlesene kadar ayar elemanindan (11} uzada itilmesini
saglar. Boylece, yay diski (44), ayar elemani (11), ayar mangonu (24) ve gdvde (3)

arasindaki eksenel hoslukian uzakta kalir.

Kullanici, ayar elemanini (11) govdeye {3) gére dondlrerek bir dozu ayarlar ve geri alir.
Ayar elemaninin (11) saat yoninde donmesi {(12) ayarlanan dozu arttirir. Ayar

elemaninin (11) saatin tersi ydninde donmesi (13), ayarlanan dozu azaltir.

Sekil 8, ilag daditim cihazinin proksimal ucunun bir gérinidsind sadlar. Ayar
elemaninin (11) dahili tabanina yerlestiriimis ve distal dogrultuda (1) uzanan yivler (48)

mevcuttur, yivler (48), ayar mangonuna (24) dénme hareketi ve ayar mangonu (24)
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Uzerinden ana yaya (20) (g6sterilmemigtir) kullanici tarafindan uygulanan torku

aktarmak Uzere ayar mansonunun (24) karsilik gelen bir kavitesine baglanir.

Sekil 9, ilag dagitim cihazinin praksimal ucunun yar saydam bir yan gérindsgind
gOsterir. Ayar mansonunun (24) flansinin {46) distal yuza, girintilidir ve gdvdenin (3)
karsihk gelen girintili proksimal ylzl ile birdesir, bdylece bir araya gelerek ayar mandali
aracini (51, 53) olustururlar. Distal ylz, ayar mandali araci olarak gdrev yapan
donisimld, derin olmayan yukar ayar rampalarini (50) ve dik asadi ayar rampalarini

(52) icerir. Govdenin (3) proksimal yizl, karsilik gelen diglere sahiptir.

Sikistirmali bir dalga yayr olan yay diski (44), ayar mandah araclarinin (51, 53)
badlantisini muhafaza etmek (zere ayar elemani (11) ve ayar mangonu (24) arasinda

hareket eden hir mandal yayi olarak gbrev yapar.

Yay diski kuvveti, mandal diginin rampa agilari ve surtinme katsayisi, mandali hareket
ettirmek Uzere gereken torku tanimlar. Mandalin saat yoniinlin tersine (13) dodru olan
rampa agisi, saat ydéninde (12) olandan daha diktir, bu nedenle, ana yayin (20) torkuna
karsi ayarlanirken mandali asmak Gzere gerekli olan tork, bir dozu asad ayarlarken

oldugundan daha dasOktur.

Saat yoninde yukari dogru ayarlanirken (12}, gerekli olan kullanici torku, ana yayi (20)
yiuklemek (izere olan tork ve mandal dislerini hareket ettirmek Uzere olan torkun
toplamidir. Saat yoninin tersi {13) yoninde asagi dogru ayarlanirken, ana yay (20),
mandal digleri hareket ettirilirken kullaniciya yardimer olur. Asadi ayar rampasi (52)
acilar, yalnizca ana yaydan (20) elde edilen torkun, herhangi bir ayar durumunda
mandal diglerini hareket ettirmek Uzere yeterli olmamasini saglamak lUzere tasarlanir.
Bununla birlikte, kullanici tarafindan uygulanan torkun, asagi ayar yonunde eklenmesi
ana yay torkunu destekler ve cihazi ayarlamak tzere yeterlidir. Bagil rampa acilari, ana
yaydan (20) elde edilen tork hesaba katildiginda, yukan ayarlamak ve asad ayarlamak
Uzere benzer kullanici giris torklari gerektirecek sekilde tasarlanir. Ana yay torkunun
ayar ile degismesi nedeniyle, kullanici torku sifir Unitelerinde eslestirilebilir, bu durum,
ayarlanan dozun maksimum oldudu anlamina gelir, ana yay torku daha buyiiktir ve bu
nedenle, yukar ayar torku, asagr ayar torkundan daha buaylktir. Alternatif bir
duzenleme, sifir Uniteleri ve maksimum doz ayar konumlan arasinda, ayarlanan diger

bir doz konumunda bulunan ayarlama torklari ile eslesebilir.
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Ayar mandali arag¢lan (51, 53) bir geri besleme fonksiyonuna sahip olabilir, bu durum,
omegin calistirma sirasinda bir tikirti sesi ¢ikarir, bdylece sesli geri bildirim saglar.
Alternatif olarak veya buna ek olarak, gorsel veya dokunsal geri bildirim mevcut olabilir.

Bu geri bildirim fonksiyonlar, cihazin diger bilesenlerinin etkilesimi ile saglanabilir.

Sekil 10, | ile gosterilen bir hirinci durumda ve |l ile gdsterilen ikingi bir durumda tetik

elemanini (9) ve tetik butonunu (10} igeren tetik somununu (18) ve tetigi (8) gosterir:

Tetik elemani (9), tetik butonu (10) ve tetik elemani {(9) ve tetik butonunu (10) baglayan
bir baglk (58) ile yuva halinde olugturulan manson seklinde bir elemandir. Tetik (8),
tamamen veya kismen elastik olarak deforme olabilen bir materyalden, drnedin
plastiklerden uretilir. Bu nedenle, tetik elemani {9), elastik olarak deforme olabilir, bu
durum, tetik elemaninin (2) bir kuvvet uygulanarak deforme olabilecedi ve
deformasyona neden olan kuvvetin daha fazla uygulanmamasi durumunda, orijinal
sekline geri donecedi anlamina gelir. Tetik elemani (9), dis yuvasina (16)
(gbsterilmemistir) gdre bir doz ayarlama durumunda aktarma vidasinin (14)
(gosterilmemistir) dénme hareketinin engellenmesine ydnelik uygun olan bir kilitleme

aracli olarak gdrev yapar.

Tetik (8), radyal olarak disa dogru uzanan cikintilar olabilen basliklar (58, 60) igerir.
Birinci baslik (58), tetik elemanini (9) ve tetik butonunu (10) hirlestirir. Birinci baslik (58)
mahfaza boyunca (gosteriimemistir) mahfazanin dahili kisminda vyer alan tetik
elemanindan (9) mahfazanin harici kisminda yer alan tetik butonuna (10) uzanir. Tetik
elemaninin (60) karsi tarafinda ikinci bir bashk {60} bulunur, ikinci baglik, mahfazanin
bir kavitesine bastirildiginda, ikinci baglik (60), drnegin bir kuvvetle yerlestirilen baglanti

aracihigiyla mahfaza ile baglanmaya ydnelik uygundur.

Tetik elemani (9), kullanici tarafindan tetik butonuna (10) uygulanan kuvvet ve itilecek
olan tetik elemaninin (9) mahfazasina bagh olan ikinci baslik (60) tarafindan uygulanan
tepki veya karsi-etki kuvveti ile deforme olur. Alternatif bir dizenleme
(gosterilmemistir), yalnizca, tetik elemani {9) ile tetik butonu (10) arasinda yer alan
birinci bashga (58) sahip olabilir. Bu durumda, tetik elemani (9), tetik butonuna (10)

basildiginda mahfazaya dogru itilir ve bdylece deformasyon kuvvetleri uygulanir. Baska
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bir diizenlemede (gdsterilmemistir), tetik elemaninin (9) harici tarafinda yer alan ikiden

fazla baslik bulunabilir.

Cikintilar veya yivler {54), tetik elemaninin (2) dahili tarafina yerlegtirilir. Tercihen,
bunlar, basglklarin (58, 60) bulundudu bu kisimda degil, ancak basliklar {58, 60)
arasindaki alanda bulunurlar. Dider bir deyisle, gikintilar (54), baglklardan (58, 60)
ilerleyen, kullanici tarafindan uygulanan deforme kuvvetinin yonunin Otesine
yerlestirilir. Bir dizenlemede (gosteriimemistir), birinci ve ikinci baslklarin (58, 60)
arasinda bir ¢ikinti (54) merkezlenir. Bu dizenlemede, her iki ¢ikinti {54), ikinci bagliga
(60) birinciye (58) oldugundan daha yakin sekilde yerlestirilir.

Tetik somunu (18), aktarma vidasinin (14) (gdsteriimemistir) eksenel hareketine olanak
saglamaya, bununla birlikte aktarma vidasinin (14) donme hareketini engellemeye
yonelik uygun bir aciklida sahiptir. Aktarma vidasinda (14) bulunan cluklar (32) ile
baglanan yivler (36) mevcuttur. Tetik somununun (18) radyal harici kismi, ¢ok sayida
disi (38) igeren disli bir tekerlek seklindedir. Disler (38), tetik elemaninin (9)
gikintilarinin (54), bunlar ile baglanabilecegi sekilde bigimlendirilir, bdylece tetik

somununun {18) dénme hareketi, tetik elemanina (9) gére engellenir.

Tetik somunu (18), gdvdenin (3) bir flansi, diger bir deyisle soket (62) (gdsterilmemistir)
ve dis yuvasl (16) (gosteriimemistir) arasinda eksenel olarak sikistiriir. Tetik
somununun (18) donmesi, aktarma vidasinin {14) ddonmesini ve bu nedenle, bu
bilesenler (14, 16) arasinda bulunan digli baglantiya badl olarak, dis yuvasina (16)

gbre aktarma vidasinin (14) eksenel kenumunu kontrol eder.

Tetik elemani ve tetik butonu dizenegdi {9, 10), govde (3) ve/veya kartus tutucusunda
(5) eksenel ve doner sekilde sikistinhr. Tetik elemani ve tetik butonu duzenegi (9, 10),
aktarma vidasi eksenine dik olan ve sadece sikigtirma halinde ok (56) ile gdsterilen
tetik aktivasyon yoni olan bir ydnde uyumludur. Tetik elemani {9), bunu sikistirmak
tzere kullanici tarafindan bir kuvvet uygulanmadidinda sikistirlmamis durumuna geri

donecek sekilde egilir.

| ile belirtildigi gibi, sikistinlmamis durumda, tetik elemaninin (9) cikintilarn (54), tetik
somunu {18} ile baglanir, tetik somunu (18) déner sekilde sikistinhir. Tetik elemaninin

(9), déner ve eksenel olarak sikistirilimis olmasi nedeniyle, sikistinlan tetik somunu
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(18), ayn1 zamanda, aktarma vidasinin {12) dénme hareketini engeller, bu durum, ayni

zamanda, bunun eksenel hareketini engeller.

Sikistirimamig durumda, tetik elemani (9}, dairesel veya eliptik bir enine kesite sahip
olabilir. ikinci durumda, elipsin ana veya daha uzun ekseni, baslklar (58, 60) boyunca
uzanir veya ana eksen, bunlara, kiglk eksenden daha yakindir. Orta noktasi elipsin
merkezinde bulunan noktalar arasindaki mesafe, ana eksen boyunca maksimumdur ve

dikey kigik eksen boyunca minimumdur.

Sekil 10, bdlim 11, deforme olmus tetik elemanini (9) gdsterir. Tetik butonuna (10) bir
kuvvet uygulandiginda, bu, radyal olarak i¢eri dogru itilir, bdylece tetik elemani (9), tetik
elemaninin (9) eliptik bir enine Kkesiti, dairesel olacak sekilde veya elipsin kiguk
ekseninin bagliklardan (58, 60) gegecegdi veya kuguk eksenin, bunlara, ana eksenden
daha yakin clacag sekilde deforme olur. Tetik elemaninin {9) dairesel hir enine kesiti,
elipsin kigik ekseninin bagliklarin (58, 60) iginden ilerleyecedi veya klglk eksenin
bunlara ana eksenden daha yakin olacagi sekilde eliptik hale gelir. Bu deformasyon,
yivlerin (54), tetik somununun diglerinden (38) uzaklagmasina neden olur, bdylece tetik
somunundan (18} ayrilir ve tetik somununun (18), aktarma vidasinin (14) ve tahrik

mansonunun (22) donmesine olanak sagdlar.

Sekil 11, tetik somunu (18) ve tahrik mangonunun (22) distal kismi dahil olmak Uzere,
ilag dagitim cihazinin bir orta bélimiinin bir enine kesit goériinisiini gdsterir. ilag
dagitim cihazi, doz sonu durumunda, diger bir deyisle, doz daditiminin son
durumundadir. Gévdenin (3) entegre bir pargasi olabilecek mahfazanin bir kismi,
aktarma vidasinin (14) ilerledigi soket (62) olarak gorev yapan dahili duvan olugturur.
Soket (62), tetik somununa {18) proksimal olarak vyerlestirilir ve bunun eksenel
konumunu korur. Soketin (62) proksimal yuzinde, dairesel olarak diuzenlenmis gok
saylda dis {84) iceren mandal araci bulunur. Digler (84), tahrik mansonunun (22) distal
yiiziinde yer alan ¢ok sayida dis (86) igeren bir mandal araci (85) ile badlanir. Mandal
araci (85), ilag dagitimindan sonra tahrik mansonunun (22) hareketini engelleyen bir
doz sonu durdurucusu olarak gorev yapar. Digler {84, 86) tek bigimli fakat asimetriktir,
her dis bir kenar Uzerinde orta bir efime ve diger kenar Uzerinde, ¢ok daha dik,
tercihen eksenel olarak ilerleyen bir egime sahiptir. Baglanti, sadece, orta egimli
kenarlarin birbireri boyunca kaydigi tek ydndeki donme hareketine olanak saglarken,

dik edimli kenarlarin birbirlerine karsi itildigi ters yonde hareketi énler.



10

15

20

25

30

35

25

Bir doz ayarlandiginda, tahrik mansonu {22) proksimal olarak hareket ettirilir. Doz
dagitildiginda, tahrik mangonu (22), mandal araclannin digleri (84, 86) birbirine
gecinceye kadar saat yoniinde (12) distal olarak geriye dogru hareket eder. Bu "pasif”
durumda, tahrik mansonunun (22) distal yuzinde bulunan mandal araci (85), tahrik
mansgonunun (22) daha fazla hareket etmesini 6nleyen soket (62) (izerindeki diglere

(84) temas eder. Bu, doz sonu durumudur.

Sekil 11, ayni zamanda, tahrik mangonu (22) ve numara mansonu {26) arasindaki
badlantiyr gdsterir, bu, bunun distal ucunda yer alan i¢eri dodru uzanan bir flang (68)
icenir. Flang (68), tahrik mangonunun {22) distal kisminin harici duvarinda bulunan bir
dairesel oluk (70) ile baglanir. Bu badlanti, numara mansonunun (26} tahrik

mansonuna (22) gore eksenel hareketini engeller.

Sekil 12, ayar elemaninin (11) anlasilabilirik adina gizlendidi ilag dagitim cihazinin

proksimal kismini gosterir. $ekil 12, maksimum doz durumunu gosterir.

Ayar mansgonu (24) boyunca tahrik elemaninin (22) proksimal hareketini durdurmaya
yonelik araclar mevcuttur. Tahrik mangsonunun (22) eksenel hareketini ve tahrik
mangonunun donlisind engellemek (zere tahrik mansonu (22) (zerinde bulunan
dislerin (23) uglarina dayanan ayar mansonunun (24) icerisinde hir durdurma araci (68)
bulunur. Proksimal hareketi durdurmaya yonelik araglar, tahrik mansonunun (22)
maksimum eksenel hareketine ulasildiinda, diger bir deyigle, maksimum doz
ayarlandiyinda, birbirlerine dayanan radyal c¢ikintilar veya flanslar geklinde
olusturulabilen ayar mangonunu (24) vel/veya tahrik mangonunun {22) durdurma

yuzlerini icerebilir.

Bir radyal durdurma aracinin faydasi, bodyle bir durdurma aracinin bir eksenel
durdurmadan daha dogru, daha gugli ve daha sert olmasidir. Kilitlenmeye bagl olarak,

kendiliginden kKilittenme etkisi mevecut degdildir.

Sekil 13, ilag dagitim cihazinin bir bélimdndn bir enine kesit gdranusind gosterir. Sekil
13, drnegin, gdvde (3) ve numara mansonunda (26) bulunan bir aciklik gibi bir pencere
(28) tarafindan olusturulan doz gbstergesini gosterir, pencere (28) numara mansgonun

(26) bir kKisminin gbrilmesine olanak sadlar. Numara mangonu (26), gdvdenin (3) dahili
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duvarinda bulunan bir dig (74) ile badlanan bir dis (76) icerir. Numara mangonu (26)
govdeye (3) digli sekilde baglanir ve tahrik mansonu {22) ile eksenel olarak birlestirilir,
bdylece tahrik mangonun (22) eksenel olarak yer dedigtirmesi, mangonun (26) eksenel

yer dedistirmesine ve bir dénlse yol agar.

Numara mangonunun (26} konumu, tahrik mansonunun (22) konumuna baglidir, bu,
ayarlanan doza hadhdir. Bu nedenle, numara mansonunun (26) pencereye (28) gore
konumu, ayarlanan doza baglidir, numara mangonunun (26) gorindr kismi, ayarlanan

dozu gdsterir.

Sekil 14, bir sarmal oluk tarafindan olugturulan disi (76) iceren numara mangonunu (26)
gosterir. Ayarlanan dozun olasi dederlerini gdsteren sarmal olarak ilerleyen bir numara
(78) yolu, numara mansonunun {26) Uzerinde saglanir. Minimum doz "0", proksimal

ucta bulunur. Bu diizenlemede, maksimum doz, "80", distal ucta yer alir.

Maksimum deger, baska bir deger olabilir. Deder, 80’den daha kiigiik veya daha bly(k

olabilir. Alternatif olarak, bir sembol yolu saglanabilir.

Numaralarin (76) yolunun sarmalina ait aralik, numara mansonunu (26) ve govdeyi (3)
birlestiren disin (76) arahgi ile eslesir. Bir doz ayarlandiginda, numara manscnu (26),
govde (3) boyunca sarmal sekilde hareket eder, burada ayarlanan dozun degeri, diger

bir deyisle, numara mansonu (26) Uzerindeki ilgili numara, pencerede (28) goruliir.

Sekil 15, gbvdede (3) bulunan pencereye (28) sahip olan ilag dagitim cihazinin
proksimal ucunu ve gévdede (3) bulunan hir pencere acikligindan gérilebilen numara
mansonunu (26) gdsterir. Ornegin, kirlerin girmesini engellemeye yénelik bir pencere
kapadi saglanabilir. Bir dlizenlemede, pencere kapagi, numara mansonunun (26)
tutulmasini destekleyebilir. Bunun gibi bir pencere kapagdi, numara mansonu (26)
Uzerindeki gorindr sayilan biyiltmeye yoOnelik bir mercek olarak olusturulabilir.
Pencerenin (28) merkezinde, isaretler (80) arasinda bulunan gévdede (3) gorilebilen
numara, ayarlanan doza karsilik gelir. Doz ayar gostergesinin her iki tarafinda bulunan
tek bir numara, ayni zamanda, bir sonraki dozu beliflemede yardimel olmak Gzere
gordlebilir. Doz ayarn sirasinda, kullanici, istenen doz pencerenin (28) merkezinde

goérulene kadar ayar elemanini {11) dénddirir.
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Asadida bulunan gekiller, bir dozu ayarlamayi ve daditmayi gdsterir.

Sekil 16, birinci dozu ayarlamaya yodnelik hazir bir durumda ila¢ dagiiim cihazinin tahrik

mekanizmasinin bir gdrindsint (Ust) ve enine kesitsel bir gdruntisunil (alt) gdsterir.

Birinci dozun ayarlanmasi ve dagitlmasindan dnce, tapa (7), kartusun (6) proksimal
ucunda bulunur. Yatak (15), tapaya (7) dayanir. Bir diizenlemede, birinci kullanimdan
Once yatak (15) ile tapa (7) arasinda kiiglk bir mesafe olabilir. Bdyle bir diizenlemede,
yatak (15), bir guvenli vurug veya ilk galistirmadan sonra tapaya (7) dayanir. Tetik
somunu (18), tetik elemani (9) aracihidiyla sabitlenir, béylece tetik somunu (18) ve
aktarma vidasinin (14) déndsu engellenir, bu, tetik somunu (18) ile digli bir baglant
halindedir. Tahrik mangonu (22), gdvdeye (3) gdre olduk¢a distal bir konumunda
bulunur, burada tahrik mansonunun (22) disleri (84, 86) ve doz sonu durdurucusu
olarak gdrev yapan soket (26) birbirine gecger. Numara mansonu (26), oldukga distal bir
konumunda bulunur. Dozun ayarlanmadigini beliten "0" numarasi, gdvdede (3)
bulunan doz penceresinden goriilebilir. Bir dozu ayarlarken, kullanici tarafindan, ayar
eleman (11), ayar mansonunu (24) ayni ydnde dondiren gdvdeye (3) gbre saat
yéninde (12) ddnduralir. Tahrik mangonu {22), dis vasitasiyla ayar mansonuna (24)
dogru proksimal yonde cekilir. Tetik elemaninin (9) sikistinilmamis olmasi nedeniyle,
tetik somununu (18) kilitler ve tetik somununun {18) ddénme hareketini engeller.
Aktarma vidasi {14) ile birlestirilen tahrik mangonu (22), aktarma vidasi (14) ile tetik
somunu (18) arasindaki digli baglanti vasitasiyla tetik somunu (18) araciidiyla déner
sekilde sabitlenir. Ayar mangonun (24), tahrik mansonuna (22) gore dondirtlmesinden
dolayi, tahrik mangonu (22}, ok (90) ile gésterildigi gibi aktarma vidasi (14) boyunca
mahfazaya gbre, donmeden sadece eksenel olarak hareket eder, boylece, ana yay

(20), burulma ve sikisma halinde yuklenir.

Ayar mansonu (22) ile gdvde (3) arasinda bulunan mandal araclan (51, 53), ayar
elemani (11) kullanici tarafindan serbest hirakildiginda ana yayin (20) ayar
mansonundan (24} ¢bzilmesini engeller. Ayrica, mandal araglar (51, 53), ayarlanan
doz arttikga, her bir ayar birimine yonelik geri bildirim saglar. Mandal araglarinin
diglerinin (51, 53) 0st kisimlarindan kaymasi durumunda, kullanici, hafif bir tork

degisimini algilar. Bir tikirti sesi ile sesli geri bildirim saglanabilir.
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Numara mangonu (26), tahrik mansonu (22) proksimal yonde (2) ¢evrilirken, gévdeye
(3) dogru dis vasitasiyla ¢evrilir ve donduralir, bdylece, numara mansonu (26), doz
ayarl sirasinda sarmal olarak proksimal yonde hareket eder. Goévdede (3) bulunan
pencereden (28) gdrilebilen numara mansonu (26), ayarlanan dozu kullaniciya
gosterir. Kullanici, istenen doz ayarina ulasillana ve ilgili deder, pencerede (28)

gosterilene kadar ayar elemanini (11) dondurebilir.

Kullanicinin, segilen dozu maksimum doz limitine ulasana kadar arttirmaya devam
etmesi durumunda, tahrik mansonu (22), ayar mangonu (24) ile dis (23) tzerine bunun
maksimum doz dayanag ile baglanir, ayrica, ayar mansonu (24) ve ayar elemaninin

(11) saat yonunde dénmesi (12) engellenir.

Sekil 17, maksimum dozun ayarlandigi bir durumda ilag dagitim cihazinin distal

balomanin bir gdriinisini ve bir enine kesit gérinisinl gosterir,

Bu durumda, tahrik mansonu (22), ayar mansonu (24) ile dis (23) Uzerine bunun
maksimum doz dayanadi ile baglanir, bdylece tahrik mangonu (22), numara
mangonunun {26) yani sira bunun en proksimal konumuna ulasir. Bu noktada, numara
mansonu (26) Uzerindeki maksimum doz isareti ("80"), kullaniciya maksimum dozun
ayarlandifini gosteren gdévdenin (3) penceresinde (23) gdriinur. Ana yay (20) tam
olarak yiiklenir ve ayar mansonu (24) ile gévde {3) arasindaki mandal aracinin {51, 53)
yani sira, tetik somununa (18) baglanan tetik elemani (2) araciligiyla bulundugu
durumda tutulur, bu, aktarma vidasinin (14) ve tahrik mangonunun (22) dénme
hareketini engeller, bu, ayar mansonuna (24) gére aktarma vidasi (14) ile birlestirilir,
boylece ana yayin (20) ¢cézulmesini dnler. Diger bir deyisle, ana yay (20) tarafindan
uygulanan tork, tahrik mekanizmasinin {(4) proksimal ucunda, ayar mangonu {24) ile
govde (3) arasinda bulunan mandal araglarn (51, 53) vasitasiyla ve tahrik
mekanizmasinin (4) distal ucunda, tahrik mansonu (22) ve tetik somunu (18)

vasitasiyla tahrik elemani (9) araciidiyla tepki verilir.

Ayar mangonunun (11) saatin tersi yonunde (13) ddndirilmesi araciligiyla bir dozu
iptal edilmesi sadlanabilir. Kullanici tarafindan uygulanan tork, ana yay torku ile birlikte,
ayar mansonu (24) ile gévde (3) arasindaki mandal diglerini hareket ettirmek lizere

yeterlidir. Bu, tahrik mangonunu {22) ve numara mangonunu (26), doz sonu
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durdurucusuna dodru ddéndarir ve ana yayin burulmasini ve sikismasini kademeli

olarak serbest birakir.

istenen doz ayarlandiktan sonra, ilag dagitimi, Sekil 17'deki ok (92) ile gésterildidi gibi
tetik butonuna (10) basilarak baglatilir.

Sekil 18, tetik butonunun (10) itildigi ve tetik elemanin (9) sikistirildigi bir durumda ilag
dagitim cihazinin distal boliminin bir gérindsind ve bir enine kesit goriintsini

gosterir.

llag dagitim cihazi, aktarma vidasi eksenine dik bir yénde tetik butonuna {10) bir kuvvet
uygulanmasi araciligiyla kullanici tarafindan tetiklenir. Tetik butonunun (10) tetik
elemanina (9) dodru hareketi, tetik somununun (18) mahfazaya gére donusunu serbest
birakir. Tetik elemaninin (9) deforme olmasindan dolayl, tetik somunu (18) ile
badlanmis yivler (54) serbest birakilir, tetik somununun {18}, aktarma vidasinin (14) ve
tahrik mansonunun (22), ok (96) ile gosterildigi gibi ana yay (20) tarafindan uygulanan
tork altinda dénmesi saglanir. Donen aktarma vidasi (14), ok {94) ile gosterildigi gibi,
dis yuvasina (16) gore distal olarak hareket eder. Mandal araglarnin (51, 53), ayar
mansonunu (24) gdvdeye (3) sabitlemesi ve boylece, konumunda ayar mansonu (24)
ile ana yayin (20) bir ucu bhaglanmasindan dolayi, tahrik mangonunun (22) ayar
mansonuna (24) gire donme hareketi, ok (98) ile gbsterildigi gibi, tahrik mansonunun
(22) ve numara mangonunun (26) eksenel hareketi ile birlikte ilerler. Baska bir deyisle,
aktarma vidasi (14) ve tahrik mangonu {22), ilag dagitimi sirasinda mahfazaya gore

sarmal sekilde hareket eder.

Ayar elemani {11) ve ayar mangonu (24), dagitim sirasinda dénmez, mandal araglarn
(51, 53) vasitasiyla govdeye (3) tutturulur. Tahrik mansonu (22), dagitim sirasinda saat
yonliinde {12) dénmesi nedeniyle eksenel olarak doz sonu durdurucusuna dogru
cevrilir. Numara mansonu (26}, eksenel olarak tahrik mansonu (22) ile gevrilir, govde
(3) ile dise bagh olarak ddner ve gdvdede (3) bulunan pencereden (23} azalan bir doz

numarasi gosterir.

Aktarma vidasinin (14), tahrik mansonu (22) tarafindan doéndurilmesi nedeniyle, bu,
distal yonde, dis (34) vasitasiyla dis yuvasina (16) cevrilir. Aktarma vidasi (14), ilacin

yerini degistiren ve dozu dagitan tapay (7) tahrik eder.
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Sekil 19, ila¢ dagitim cihazinin distal bdlimunun, dagitimin sonunda bir durumdaki bir

gorunisunu ve bir enine kesit gérinusuni gosterir.

Tetik somununun (18), aktarma vidasinin (11) ve tahrik mangonunun (22) donmesi,
tahrik mansonu (22) doz sonu durdurucusu ile temas edinceye veya kullanici tetik
butonunu (10) serbest birakana kadar devam eder. Doz sonu durdurucusuna
ulasildiginda, doz tamamlanir. Bu durumda, mahfaza ve tahrik mangsonunun {22) doz
sonu durdurucu araglari, birbirine baglanir. Tahrik mansonu (22), numara mansonu

(26) ve ana yay (20), "pasif" durumlarina dénmislerdir. Sayi gbstergesi "0"a geri déner.

Doz dagitimi tamamlandiktan sonra, kullanici, yivleri tetik somununa (18) tekrar
baglayan ve ilag dagitim cihazini, sonraki dozu ayarlamaya yonelik hazir olan "pasif”
durumuna geri getiren tetik butonunu (20) serbest birakir, Tetik elemaninin (9)
sikistirilmamasi durumunda, ilag dagitim cihazi, bir sonraki dozun ayarina yonelik

hazirdir.

Kullanici tarafindan secilebilen sivi ilag dozlarinin enjeksiyonuna yénelik tek kullanimlik
ilag dagitim cihaz) mekanizmasi, enjeksiyon sirasinda, kullanicidan gelen dusik bir
giris kuvveti gerektirir. Agiklandigi gibi kavramsal mekanizma, nispeten disik kullanici
girisi enjeksiyon kuvveti ile kullanici dedisken bir ilag dozunun dagitimini saglayan bir
dizi kalem enjektor ilag dagitim cihazinin gelistirimesine yonelik bir platform saglar.
Degisken dozun, en yakin 0.01 ml veya daha buyik bir ¢ézinarlige sahip dnceden

tanimlanmig herhangi bir maksimum doza sahip olma potansiyeli vardir.

Yukarida tarif edildigi gibi bir tahrik mekanizmasinin (4) tasarimi, bir igne araciligiyla bir
kartustan (6) ilag maddesinin bir dizi kullanici tarafindan degistirilebilen dozlarini
dagitmak Uzere calistirilabilen bir tibbi ilag dagitim cihazinda kullanilabilir. llag dagitim
cihazi tek kullanimliktir ve kullanima hazir olarak tamamen monte edilmis bir durumda

kullaniciya dagitilir.

Tahrik mekanizmasi (4), kullanicinin gereken dozu se¢mesi ile yiklenen enerjiyi
depolamak Gzere bir burulma yayi (20) kullanir. Bu yay enerjisi, ila¢ dagitim cihazi,
dagitima yonelik olarak tetiklenene kadar depolanir, bu noktada, depolanan enerji, ilag

maddesini Kartustan {6) kullaniciya iletmek tGzere kullanilir.
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Sifir ile dnceden tanimlanmig bir maksimum arasindaki herhangi bir doz buyaklaga,
ilaca ve kullanici profiline uyacak sekilde artirarak secilebilir. Tahrik mekanizmasi (4),
herhangi bir ilacin, bir doz segilirken, karg1 yénde bulunan doz se¢imi ayar elemaninin

(11) déndiralmesi aracihgiyla dagitiimadan bir dozun iptal edilmesine olanak saglar.

Aktivasyon lzerine, segilen dozun sifirdan biylk olmasi durumunda, tetik (8), ilag

dagitim cihazinin ilaci dagitmasina yol agar.

Yukarida belirtilen dizenlemelerin 6zellikleri, ekteki istemlerin kapsami dahilinde

birlestirilebilir.
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Referans Numaralan

1 distal yon

2 proksimal yon
3 govde

4 tahrik mekanizmasi
5 kartus tutucu

6 kartus

7 tapa

8 tetik

9 tetik eleman
10 tetik butonu

11 ayar elemani
12 saat yoni

13 saat yondnadn tersi
14 aktarma vidasi
15 yatak

16 dis yuvasi

18 tetik somunu
20 ana yay

22 tahrik mansonu
23 dis

24 ayar mansonu
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36
38
40
42
44
46
48
50
51
52
53
54
56
58
80
62
B4
66
68
70
72
74
76
78
80
84
85
86

dis

numara mansonu

pencere
dis

saft

yiv

dis

cikinti

disler
basamak
basamak
yay diski
flang

yivler

yukari rampa
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