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(57) Resumo: "DISPOSITIVOS DE SERINGA E METODOS PARA MISTURA E ADMINISTRACAO DE MEDICACAQ". A
invengao inclui um dispositivo tendo uma camara dentro de uma seringa. Uma passagem de fluido se estende através do pistdo
da seringa. Uma valvula esta associada com a passagem controlando a passagem do fluido através do pistdo. A invengéo inclui
uma estrutura de perfurardo tendo um segmento de cabega e uma por¢éo de corpo, com um canal através da por¢éo de corpo e
através de pelo menos uma superficie da cabeca sem passar através da ponta. Em um outro aspecto, a invengéo abrange um
método de preparacdo de um agente para a administragdo em um individuo. Um primeiro componente é provido dentro de uma
seringa e um segundo componente é provido dentro de um frasco. Uma vélvula fechada é associada com uma passagem de
fluido entre o frasco e o cilindro da seringa através de um pistéo. O reposicionamento da valvula permite a passagem do fluido e o
deslizamento do pistdo une o primeiro e o segundo componentes. O deslizamento repetido do pistdo mistura os componentes
para produzir o agente de medicacgéo.



“DISPOSITIVO DE SERINGA E METODO PARA USAR O
MESMO”

CAMPO TECNICO

O método pertence a dispositivos de seringa, es-
5 truturas de perfuracao, sistemas de preparacao de agente de
medicacdo, sistemas de mistura e administracao, métodos de
mistura de componentes e métodos de preparacao de um agente

de medicagao para administracao em um individuo.

ANTECEDENTES DA INVENGCAO

10 A preparacao de medicamento ou agentes de medica-
cao e a administracao de tais agentes em um individuo fre-
gientemente envolvem a mistura de dois ou mais componentes
para formar o agente e a aplicacao subseqgiiente do medicamen-
to misturado no individuo. A mistura dos componentes pode

15 envolver tipicamente a extracao de um componente na forma
fluida de um frasco ou outro recipiente e a transferéncia de
tais componentes para um recipiente separado gque mantém um
outro componente. Em casos particulares, somente uma porgao
dos conteudos de um frasco ou recipiente é para ser utiliza-

20 da para a preparacgcao de uma mistura antes da administracao.
Dessa maneira, a extracao e a transferéncia podem envolver a
medicao precisa de um ou mais componentes a serem mistura-
dos.

Uma variedade de problemas pode ocorrer quando

25 utilizando metodologia e dispositivos convencionais para a
mistura e/ou a administracdo de medicamentos em um indivi-
duo. Por exemplo, onde multiplos componentes devem ser mis-—

turados, a extracao e a transferéncia de um componente e a
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introducdo de tal componente em um outro componente pode ex-
por‘potencialmente um ou ambos os componéentes a um ambiente
nido estéril ou contaminado levando a contaminacdo do medica-
mento resultante. Adicionalmente, a extra¢do incompleta ou a
medicdo improépria de um ou mais componentes pode resultar na
preparacdoc e/ou na administracdo de uma dosagem imprépria.
Em casos particulares, depois que o medicamento € misturado,
a mistura deve novamente ser extraida de um frasco ou reci-
piénte para dentro de uma seringa antes da administfagéo em
um individuo. Tal transferéncia adicional pode levar a opor-
tunidades adicionais de contaminacgdo, extracdo incompleta
dos contetdos e/ou medicgdo imprecisa de um componente do me-
dicamento resultante. Na pratica, existe disponibilidade 1i-
mitada de ambientes estéreis para manter a esterilidade du-
rante a transferéncia e/ou mistura de componentes, ou prepa-
racioc e transferéncia de medicamentos. Erros adicionails po-
dem resultar do uso dd diluente errado para reconstituir a
medicagéoﬂ Finalmente, a preparagido dos medicamentos utili-
zando miltiplos componentes pode ser tediosa e longa devido
a fatores tal como a necessidade de acessar itens individu-
almente embalados tal como frascos separados e/ou dispoéiti—
vos.de transferéncia, ou medir um ou mais componentes a se-
rem combinados para formar ¢ medicamento.

Seria desejavel desenvolver metodoclogia e sistemas
alternativos para a preparagdo e a administragdo de medica-
mentos.

SUMARIO DA INVENCAQ

Em um aspecto, a invencgdo abrange um dispositivo

M
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de seringa. O dispositivo incluili um corpo de seringa tendo
um alojamento cilindrico e uma cémara dentro do alojamento.
O dispositivo adicionalmente inclui um pistdo tendo uma has-
te, uma primeira extremidade e uma segunda extremidade opos-
ta & primeira extremidade. A primeira extremidade € externa
4 clmara compreendida pelo corpo da seringa. Uma passagem de
fluido se estende através da primeira extremidade através da
haste e através da segunda extremidade do pistdoc. O disposi-
tivo de seringa também inclui uma valvula que estd associada
com a passagem de fluido através do pistdo tal gque a valvula
controla a passagem seletiva de fluido através do pistéo.
Uma tampa pode ser presa de modo reversivel no corpo da se-
ringa para prover uma vedagdo ao fluido.

Em um aspecto, a invencdo abrange uma estrutura
de perfuracdo tendo um segmento de cabega compreendendo uma
ponta disposta em uma primeira extremidade da estrutura. A
cabega tem uma superficie frontal e uma superficie posterior
oposta. A estrutura de perfuragio adicionalmente inclui uma

porgdo de corpo compreendendo uma superficie de base dispos-

‘ta em uma segunda extremidade oposta a primeira extremidade

da estrutura. Uma passagem de fluido passa através da segun-
da extremidade da estrutura através da porgcac de corpo e a-
través de pelo menos uma da superficie frontal e da superfi-
cie traseira da cabega sem passar através da ponta.

Em um aspecto, a invencdo abrange um sistema de
preparacdo do agente de medicacgdo. O sistema compreende uma
seringa tendo um tubo com uma cédmara interna, e um pistéo

tendo uma primeira extremidade, uma segunda extremidade e
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uma passagem de fluido passando longitudinalmente através do
pistdo. Pelo menos uma porgdc do pistdo compreendendo a pri-
meira extremidade é inserida na cémara. Uma estrutura de
perfuracdo tendo um canal de fluido esta associada com a se-
gunda extremidade do pistdo. Um frasco é disposto proximo e
mével em relacdo a ponta da estrutura de perfuracdo. Um pri-
meiro componente de um agente de medicag¢ido & disposto dentro
da camara interna do tubo da seringa e o segundo componente
do agente de medicacio é disposto dentro do frasco. Uma val-
vula estd associada com a passagem de fluido que passa atra-
vés do pistéo.

Em um outro aspecto, a inven¢do abrange um método
de preparacdo de um agente de medicagd@o para a administracgdo
em um individuo. O método inclui prover uma seringa tendo um
tubo de seringa e um pistdo disposto em uma posigdao inicial
em relacdo ao tubo de seringa. Um primeiro componente é pro-
vido dentro do tubo dé seringa e um segundc componente é
provido dentro de um frasco. Uma valvula esta associada com

uma passagem de fluido entre o frasco € o tubo da seringa

“&om a valvula inicialmente sendo disposta em uma posigdo fe-

chada, bloqueando a passagem de fluido através da passagem.
0 método inclui reposicionar a vélvula para permitir a pas-
sagem do fluido entre o frasco e o tubo da seringa. Depois
de reposiciénar a valvula, o pistédo é deslizado em uma pri-
meira direc¢do para unir o primeiro componente com o segundo
componente. O primeiro e o segundo componentes sdo mistura-
dos para produzir o agente de medicagdo. A mistura pode ser

facilitada pela agitagdo, inversdo do dispositivo e/ocu des-

£3
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lizamento repetido do pistdo em diregdes opostas. 0 método
também incluil puxar o agente de medicagdo para dentro do tu-
bo da seringa.

Em um aspecto adicional, a inven¢do inclui um mé-
todo de preparacgdc de uma composigdo. Um material de embala-
gem & provido contendo um dispositivo de mistura no qual o
dispositivo de mistura.inclui um alojamentoc tendo uma camara
nele contendo um primeiro material. O dispositivo também in-
clui um pistdo deslizavel dentro da cdmara com o pistdo ten-
do um comprimento que é maior do que o comprimento da cama-
ra. O dispositivo de mistura também inclui um recipiente

mantendo um segundo material. Uma passagem de fluido & dis-

posta longitudinalmente através do pistdo com uma valvula

sendo associada com a passagem de fluido. Sem expor ¢ dispo-
sitivo a um ambiente externo ao material de embalagem, a
valvula € reposicionada de uma posigdo fechada para uma po-
siééo aberta. Com a valvula na posigdo aberta o pistdo é
deslizado em uma primeira direg¢do a partir de uma primeira
posicao_dentro da c8mara para uma segunda posigao dentro da
gundo componentes através do pistdo. O primeiro e o segundo
materiais sdo entdo misturados para formar uma mistura onde
a mistura compreende deslizar o pist&o em uma segunda dire-
¢édo e subseqgientemente retornar ¢ pistdo na primeira dire-
cd0. A mistura é entdo puxada para dentro da camara através
do pistéo.

Em um aspecto, a invencdo abrange um dispositivo

de preparacdo de medicamento. O dispositivo inclui um tubo

I



10

15

20

25

de seringa que tem uma primeira extremidade, uma segunda ex-
tremidade e um eixo geométrico longitudinal entre eles. Um
pistdoc pode ser inserido com o tubo de seringa através da
segunda extremidade com ¢ pistdo sendo deslizavel dentro do
tubo. O dispositivo também inclui um frasco contendo um ma-
terial e um componente adaptador. O componente adaptador in-
clui uma porgdo de alojamento do frasco configurada para re-
ceber um frasco de maneira reversivel. O adaptador também
teﬁ'um encaixe configurado para prender na seringa na pri-
meira extremidade. Uma primeira passagem de fluido se esten-
de através do encaixe para uma valvula, e uma segunda passa-
gem de fluido se estende da valvula para o alojamento do
frasco. O dispositivo de preparagldo do medicamento adicio-
nalmente inclui a embalagem que é configurada para permitir
a manipulacdo da valvula e o deslizamento do pistdoc sem a
abertura do pacote. |

Em um aspecto geral, a invengdo inclui um disposi-
tivo compreendendo um alojamento ao redor de uma camara, um

pistdo tendo uma primeira extremidade, uma segunda extremi-

‘dade & uma passagem de fliido entre a primeira e a segunda

extremidades com o pistdo podendo ser inserido na camara. O
dispositivo também inclui uma valvula associada com a passa-
gem de fluido tal que o fluxo através da passagem de fluido
é seletivamente regulado pela valvula.

BREVE DESCRICAO DOS DESENHOS

Modalidades preferidas da invengdo sdo descritas
abaixo com referéncia aos desenhos acompanhantes seguintes.

A Fig. 1 é uma vista lateral e vista transversal



10

15

20

25

parcial de um conjunto de mistura de acordo com um aspecto
da invencéo.

A Fig. 2 & uma vista lateral explodida do conjunto
mostrado na Fig. 1.

A Fig. 3 é& uma vista lateral de uma porgdo de um
dispositivo de seringa de acordo com um aspecto da invengéao.

A Fig. 4 é uma vista lateral de um pistdio de se-
ringa de acordo com um aspectc da invengdo.

A Fig. 5 & uma vista em perspectiva de uma valvula
exemplar de acordo com um aspecto da invengé&o.

A Fig. 6 € uma vista em perspectiva fragmentada de
um pistdo de seringa de acordo com um aspecto da invengéao.

A Fig. 7 & uma vista em perspectiva de um disposi-
tivo de perfuracdo de acordo com um aspecto da invengéo.

A Fig. 8 é uma vista lateral de um recipiente que
pode ser utilizado em um aspecto da invengéo.

| A Fig. 9 é uma vista 1lateral fragmentar e vista
transversal parcial de uma porgdc de um conjunto de mistura
como ilustrado na Fig. 1.
‘ A Fig. 10 & uma vista em perspectivad fragmentair de
uma por@éo do conjunto de mistura ilustrado na Fig. 1.

A Fig. 11 & uma vista em perspectiva explodida de
um conjunto de mistura de acordo com um aspecto alternado da
presente invengao.

A Fig. 12 ¢é uma vista lateral e vista parcialmente
transversal de uma porc¢do de um conjunto de mistura de acor-
do com um outro aspecto alternado da invengdo.

A Fig. 13 & uma vista em perspectiva explodida de
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um conjunto de mistura alternado de acordo com um outro as-
pecto da invengao.

A Fig. 14 ilustra um alojamento de extensdc de uma
vista em perspectiva (painel A) e uma vista de extremidade
(painel B) de acordo com o aspecto mostrado na Fig. 13.

A Fig. 15A é uma vista lateral de uma modalidade
alternada de um pistdo de acordo com um aspecto'da invencdo.

A Fig. 15B é uma vista explodida da estrutura de
pistdo mostrada na Fig. 15A.

A Fig. 15C é uma vista fragmentar transversal ex-
plodida da estrutura de pistdo mostrada na Fig. 15A.

A Fig. 15D é uma vista lateral fragmentar trans-
versal da estrutura de pistdo mostrada na Fig. 15A.

A Fig. 16A é uma vista lateral e vista transversal
parcial de um conjunto de mistura de acordo com um aspecto
alternativo da invencgéo.

A Fig. 16B é uma vista lateral e parcialmente
transversal de uma porcdc adaptadora do conjunto mostrade na
Fig. 16A mostrado em associa¢do com um frasco exemplar.

A Fig. 17 é uma vista lateral de um conjunto de
mistura alternado de acordo com um aspecto da invencéo.

A Fig. 18A é uma vista explodida de uma outra mo-
dalidade alternada de um dispositivo de acordo com a inven-
¢ao.

A Fig. 18B é uma vista parcialmente transversal
fragmentar explodida do dispositivo mostrado na Fig. 18A.

A Fig. 18C é uma vista fragmentar parcialmente

transversal do dispositivd mostrado na Fig. 18A.
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A Fig. 19 é uma vista em perspectiva de um conjun-
to de mistura e embalagem exemplar de acordo com um aspecto
da invencgéo.

A Fig. 20 mostra aspectos adicionais de embalagem
e etiquetagem de acordo com a invengéo.

A Fig. 21 mostra um dispositivo e embalagem de a-
cordo com um aspecto alternado da inveng&o.

A Fig. 22 mostra uma configuragdo de embalagem pa-
ra um aspecto particular da invengdo.

DESCRICAO DETALHADA DAS MODALIDADES PREFERIDAS

Em geral, a invencdo prové metodologia para combi-
nar e misturar para produzir uma mistura e abrange configu-
racdes de dispositivo para permitir a combinacdo e a mistura
dos componentes. Em particular, a metodologia da invencgéao
envolve combinar e misturar componentes para produzir um a-
gente pronto para administrag@o tal como um medicamento e,
em aspectos particulares, inclui administrar tal agente em
um individuo. Dessa maneira, configura¢des do dispositivo da
invencéo permitem a combinagéo de componentes separados tal
que os componentes combinados e misturados ficam prontos pa-
ra a administracdo. Em aspectos particulares, os dispositi-
vos abrangidos s&o adicionalmente configurados para uso du-
rante a administracdoc do agente pronto para administragédo.
Os conceitos gerais e os dispositivos exemplares de acordo
com a invencdo sdo ilustrados nas figuras acompanhantes 1-
22.

Onde os dispositivos de acordo com a invengdo séo

usados para a prepara¢do de um medicamento, os dispositivos

/%
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sdo preferivelmente conjuntos de mistura com sistema fecha-
do. Um conjunto de mistura exemplar 10 de acordo com a in-
vencdo é ilustrado na Fig. 1. Os véarios componentes do con-
junto de mistura 10 s&o descritos de maneira geral com refe-
réncia & Fig. 1 e serdo descritos em maiores detalhes com
referéncia as figuras subseqlientes. E para ser entendido que
os aspectos gerais descritos com referéncia a Fig. 1l s&c e-
xemplares e a invencdo abrange modificag¢des, modalidades al-
tefnadas e adaptacgdes incluindo mas ndo limitadas a essas
especificamente ilustradas nos desenhos subseqiientes.

0 conjunto de mistura 10 pode compreender um reci-
piente tal como um corpo de seringa (ou tubo) 100 e um pis-~
tdo 200 que tem uma passagem de fluido gue passa inteiramen-
te através do comprimento do pistdo (discutido mais abaixo).
Em alguns casos, uma tampa presa de modo reversivel (n&o
mostrada) pode estar presente provendo uma vedagdo de fluido
emt uma extremidade dianteira do corpo da seringa. Uma valvu-
la 300 pode ser associada com o pistdo 200 e pode ser prefe-

rivelmente configurada para permitir a passagem seletiva de

fluido através da passagem do pistdo. O conjunto de mistura

pode ter uma extensdo 600 gue pode compreender um alojamento
cilindrico ou alternativamente formado configurado para re-
ceber um frasco 500 ou segundo recipiente alternativo dentro
de uma cadmara ou abertura dentro da extensdo. 0 conjunto 10
pode também compreender um dispositivo de perfuracgdc 400 as-
sociado com o pistdo 200. Embora a Fig. 1 e as figuras sub-
seqlientes representem conjuntos como compreendendo seringas

e a descricdoc apresente a metodcoclogia primariamente em ter-
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mos de preparagdo de um medicamento, é para ser entendido
gue a invengdo abrange formas de recipiente alternativas e
adaptacgdo de dispositivos para uso na mistura dos componen-
tes para formar misturas ou agentes diferentes de medicamen-
tos.

Como ilustrado na Fig. 1, um frasco 500 gque pode
ser, por exemplo, um frasco do tipo de medicamento padrio,
pode ser utilizado e o alojamento da extens&o 600 pode ser
preferivelmente configurado tal que o frasco 500 pode ser
inserido de modo deslizavel dentro da 4rea interna do aloja-
mento 600.

Um sistema de mistura e administrag¢do compreenden-
do o conjunto de mistura 10 como ilustrado na Fig. 1 pode
ser descrito como sendo um sistema fechado no gqual componen-
tes separados de um agente podem ser combinados e misturados
seim expor ©s componentes a um ambiente externo ao conjunto
de mistura. Por exemplo, um primeiroc componente pode ser
provido dentro do frasco 500 e um segundo componente pode
ser provido dentro da seringa 100. A 'seringa 100 pode ser
tampada para reter o segundo componente, com tal tampa sendo
presa de modo re#ersivel para permitir a remogdo quando a-
propriado (descrito abaixo).

Como descrito em mais detalhes abaixo, a passagem
de fluido através do pistdo 200 preferivelmente se estende
na longitudinal e mais preferivelmente ao longo do eixo geo-
métrico lengitudinal de uma primeira extremidade da haste do
pistdo através do pistdo e para fora de uma segunda extremi-

dade tal que a comunicacdo de fluido pode ser estabelecida
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entre o frasco 500 e a cédmara da seringa 100. Dessa maneira,
gquando a valvula 300 é posicionada em uma “configuragdo a-
berta”, o fluxo de fluido bidirecional através da passagem
do pistdo & estabelecido permitindo a comunicagdo de fluido
entre o tubo da seringa (preferivelmente tampado) e o frasco

500.

Com referéncia & Fig. 2, tal mostra uma vista ex-

plodida dos varios componentes gerais do conjunto de mistura
10. Tal vista ilustra a relagdo geral dos varios componen-
tes, cada um dos quais é descrito independentemente nas fi-
guras subseqientes. Primariamente, & observado com referén-
cia & Fig. 2 que o pistdo 200 pode compreender uma porcgao de
entrave ou vedacdo independentemente fabricada 208 e que ca-
da uma entre a valvula 300 e a estrutura de perfuracgio 400
pode ser fabricada independentemente da porgdo de vareta ou
haste do pistdo. Entretanto, é para ser observado que a in-
vencdo considera aspectos alternativos onde um ou mais do
entrave 208, valvula 300 e estrutura de perfuragidoc 400 sé&o
integrais com a porgdo de haste do pistédo. E para ser adi-
cionalmente observado dque a extensdo 600 como representada
na Fig. 2 tendo uma extremidade aberta para receber o frasco
500 pode ser fabricada para ser independente do pistdo 200
como ilustrado, ou pode ser fabricada para ser integral com
a porcdo da haste do pistdo (ndo mostrada).

Com referéncia a Fig. 3, o corpo da seringa 100
pode compreender um alojamento cilindrico 102 tendo uma re-
gi&o interior ou céamara 104 dentro do alojamento. A camara

pode ser descrita como tendo um eixo geométrico longitudinal
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se estendendo de uma primeira extremidade 105 do corpo da
seringa. Uma segunda extremidade 106 do corpo da seringa &
disposta oposta & primeira extremidade 105. Em casos parti-
culares, a seringa pode compreender um encaixe do tipo LUER-
LOK® (Becton, Dickinson and Company, Corp., Franklin Lakes,
NJ) 108 disposto prdéximo a segunda extremidade como ilustra-
do na Fig. 3. Embora um conector Luer-Lok seja ilustrado, &
para ser entendido que a invengdo considera configurag¢des
alternativas de conector/encaixe. De preferéncia, © conector
108 & capaz de receber e preferivelmente receber de maneira
reversivel uma agulha, cé&nula alternativa, tubulagdoc e/ou
adaptadores que podem ser utilizados, por exemplo, durante a
administracdo de um medicamento de dentro da camara 104 para
um indjviduo ou em casos particulares, para a transferéncia
para dentro de um recipiente distinto (ndo mostrado). Em a-
plicaéées particulares, pode ser preferivel que o corpo da
seringa 100 compreenda um encaixe do tipo Luer-Lok macho pa-

ra permitir a conexdo e preferivelmente a conexdo reversivel

. com um encaixe Luer-Lok fémea compreendido por uma agulha de

administracgéo.

| O alojamento da seringa 102 pode ter marcag¢gdes de
volume tal como essas ilustradas, ou pode ter indicadores de
volume alternativos para auxiliar na medicdo ou verificacéo
do volume. Embora ndo especificamente ilustrado na Fig. 3,
uma tampa pode ser provida para vedar a segunda extremidade
106 (ver Fig. 19). A tampa pode impedir a passagem do fluido
de déntro do tubo da seringa durante ¢ armazenamento, trans-

porte, mistura, etc., e pode impedir a exposigdo dos compo-
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nentes do medicamento a um ambiente externo ao dispositivo
da seringa. A tampa pode ser configuradé para ser presa de
modo reversivel pelo Luer-Lok ou outro mecanismo de encaixe,
para permitir a remogdo e a substituicdo por uma fixagdo de
administracdo ou transferéncia apropriada.

O corpo da seringa 100 pode ser um tubo de seringa
do tipo convencional ou pode ser fabricado para uma aplica-
cdo particular de acordo com a invengdo. O alcjamento pode
ser fabricado para compreender, por exemplo, materiais de
vidro ou pléstico aprovados/de qualidade médica. Materiais
exemplares gque podem ser utilizados para a formagdo do alo-
jamento da seringa incluem mas ndo sao limitados a polieti-
lenos, polipropilencs, policicloolefinas, cloreto de polivi-
nila (PVC), poliamidas (incluindo variagbes alifaticas e a-
romaticas), poliésteres, policarbbnatos, materiais de cope-
limero incluindo mas ndo limitado a esses contendo um mond-
mefo de etileno-dieno-propileno (EPDM), poliacrilatos, poli-
uretanos, compdsitos, misturas ou combinagdes de tais mate~
riais, ou materiais compdésitos alternativos,

0 volume da seringa (ou recipiente alternado) néao
¢ limitado a um valor particular e o corpo da seringa pode
ser configurado para conter um volume méximo, por exemplo,
de 1 mL a mais do que 10 mL. De preferéncia, o volume da se-
ringa serd menor do que ou igual a 10 mL. Para finalidades
da presente descricdo, o volume da seringa se refere ao vo-
lume do liquido que o alojamento da seringa é configurado
para reter e ndo o volume geral dentro da regido iﬁterna

104.
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Com referéncia a seguir a Fig. 4, um pistdo exem-
plar 200 é ilustrado tendo uma por¢do de haste 201, uma pri-
meira extremidade 204 e uma sequnda extremidade 202. O pis-
t3o pode ser descrito como tendo um comprimento representado
por d; se estendendo da primeira extremidade 204 para a se-
gunda extremidade 202. O comprimento d; ndaoc é limitado a um
valor particular e pode ser preferivelmente um valor maior
do que o comprimento do eixo geométrico longitudinal da ca-
mara da seringa interna 104.

Uma passagem de fluido 206 atravessa o comprimento
do pistdo como ilustrado pelas linhas tracejadas. O didmetro
da passagem de fluido 206 é representado na Fig. 4 por “dp”.
Em alguns casos, a passagem 206 pode ter um didmetro ndo u-
niforme, entretanto d, como usado aqui, indica o diametro
minime da passagem. Embora d; e dz ndo sejam limitados a va-
lores particulares, pode ser preferivel em alguns casos que
a razdo de d; para d; seja pelo mencs cerca de 10:1. A agédo
capilar pode ser estimulada pela maximizagdo da relagdo de
aspectos do comprimento da passagem em relagdo ao didmetro.
Tal acédo capilar pode éuxiliar na criagdo de um fecho de ar
dentro da passagem quando uma valvula associada fica em uma
posicdo fechada, dessa maneira evitando o contato de um com-
ponente liquido/diluente, com a valvula antes da abertura da
vdlvula na iniciac3o de um evento de mistura {discutido a=-
baixo). Entretanto, relag¢des menores podem permitir vantajo-
samente que toda a haste do pistéo Seja fabricada como uma
peca Unica, por exemplo, por técnicas de moldagem a injecgdo.

Dessa maneira, a invencdo considera relag¢des alternadas de
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d; para d; (isto é, menores do que cerca de 10:1).

Como ilustrado na Fig. 4, uma porgdo de entrave
208 pode ser provida para ser recebida sobre a segunda ex-
tremidade 202 do pistdc 201. Em contraste com émbolos de se-
ringa convencionais, a porgdo de entrave 208 pode ser confi-
gurada para ter uma abertura ou canal 210 passando inteira-
mente através do entrave permitindo a passagem de fluido de
dentro da passagem 206 através do entrave 208. Embora um u-
nico canal 210 seja representado, a invengdo considera con-
figuragdes de entrave tendo uma pluralidade de canais pro-
vendo passagem de fluido através do entrave para/da passagem
através da haste do pist@o. Como representado na Fig. 1, o
pistdo 200 é configurado tal que a segunda extremidade 202
pode ser recebida dentro da cémara da seringa tal que a co-
municacdo de fluido pode ser estabelecida entre a cémara da
seringa e a passagem do pistdo 206 através do entrave 208
via as abertura (s} 210 como ilustrado na Fig. 4.

Onde o entrave 208 é formado como uma estrutura

independente em relagdo & haste do pistdo, o entrave pode

‘preferiveéliénte compreender um material relativamenté macio

(com relacao ao pistéo, discutido abaixo}. Materiais exem-
plares que podem ser apropriados para a fabricagdo do entra;
ve com base na capacidade de fabricac¢3o, biocompatibilidade
e/ou compatibilidade quimica, e capacidade de produzir uma
vedacdo de fluido incluem materiais elastoméricos tais como
borracha, butila, silicones, silanoé, pelipropileno, poli-
propileno-EPDM, poliuretanas e outros pléasticos apropriados,

bem como varios copolimeros, misturas e combinag¢bes desses.
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Com referéncia novamente a Fig. 4, o pistdo 210
pode compreender adicionalmente varios anéis de sustentacgéo
212, 216 e 217. £ para ser entendido que tais anéis sd3o um
aspecto opcicnal e que a porgido de haste 201 pode ser fabri-
cada para compreender menos anéis do que esses representa-
dos, compreender nenhum dos anéls representados ou compreen-
der anéis adicionais em relagdo a esses representados. As
estruturas de anel podem ser adicionalmente posicionadas al-
ternadamente ao longo da haste do pistdo em relagdo ao posi-
cionamento mostrado. Nas modalidades onde © entrave 208 é
uma estrutura independentemente formada, pelo menos dois dos
anéis 212 s3o providos para montagem, posicionamento e re-
tencdo do entrave sobre o pist8o. Estruturas de anel 212,
216 e 217 podem ser vantajosas, por exemplo, para estabele-
cer e/ou manobrar o pistdo 200 e ajudar na reducgdo ou impe-
dimento da contaminacdo das superficies internas do corpo da
seringa durante a manipulacgdo da seringa, especlalmente para
modalidades onde a embalagem & removida antes da manipulagéo
do conjunto de mistura (discutido abaixo).

Como adicionalmente ilustrado na Fig. 4, o pistéo
200 pode compreender uma abertura 214 que se estende através
da haste do pistdo 201. Tal abertura pode preferivelmente
interceptar na ortogonal a passagem de fluido 206. Tal aber-
tura pode ser configurada para permitir a insercdo de uma
valvula tal como a valvula exemplar representada na Fig. 5.
O posicionamento representado da abertura 214 ao longo do
comprimento da haste do pist&o 201 da Fig. 4 € exemplar. O

posicionamento da abertura de valvula 214 ndo é limitado a
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qualquer localizagdo particular e pode ser em qualquer lugar
ao longo do comprimento da trajetdria de f£luido 206. Pode
ser preferivel em alguns casos que a abertura de inserc¢do da
vadlvula 214 seja posicionada no ponto intermediario ao longo
da distadncia d;, ou alternadamente fique mais prdéxima da ex-
tremidade 204 do que da extremidade 202. Esse posicionamento
pode vantajosamente permitir a facilidade de manipulagio da
valvula assoclada.

Como representado na Fig. 1, o conjunto 10 pode
ser configurado tal que a véalvula 300 possa ser, quando dis-
posta em associagdo com a abertura 214, pelo menos parcial-
mente inserida dentro do alojamento da seringa 100. Entre-
tanto, a invencdoc considera o posicilonamento da wvalvula 300
mais préximo da extremidade 204 do que essa representada,
especialmente para seringas de peQueno‘volume onde uma val-
vula tal como a valvula exemplar 300 mostrada é muito grande
para se ajustar de maneira a poder ser inserida dentro do
alojamento da seringa. E para ser entendido que tipos de
vélvularalternativos podem ser utilizados gque podem permitir
alinsergad'du inser¢do parcial da vélvula dentro do aloja-
mento da seringa mesmo para seringas de volume muito peque-
no.

A valvula exemplar 300 é mostrada em maiores deta-
lhes na Fig. 5. Como ilustrado, a valwvula 300 tem uma porgéo
de corpo 302 e uma porgédo de cabeg¢a 304. A porgdo de cabega
304 pode ser configurada para ter abas de extensado ou protu-
berancia 307 e 308. Embora a Fig. 5 represente duas abas de

extensdo, é para ser entendido que menos ou mais do que duas
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abas de extensdo podem ser utilizadas. As abas de extensio
307 e 308 podem auxiliar vantajosamente o posiciocnamento e o
alinhamento apropriados de uma passagem de fluido 306 que
passa através da porgdo de haste 302 da valvula 300. A in-
vengdo adicionalmente considera formas alternativas para a
pergado de cabegca 304 em reladéo a configuragdo arredondada
representada. Por exemplo, a porgdc de cabegca pode ser em

formato de seta para permitir a indicagdo visual e/ou tatil

da posigdo da valvula. A porgdo de cabega 304 pode também

ser configurada para ter indicadores visuais e/ou tateis al-
ternativos ou adiciocnais.

0O corpo de wvalvula 302 é preferivelmente configu-
rado para permitir a insercéo de tal porgio dentro, € em ca-
sos particulares inteiramente através da abertura 214 do
pistd3o 200 como ilustradoe na Fig. 4. Dessa maneira, e como
ilustrado na Fig. 5, uma ou mais vedagdes ou anéis em o 310
podem ser providos para prover uma vedagdo de fluido dentro
da abertura 214. Alternativamente,“uma vedagdo pode ser for-
mada como uma parte i1ntegral do corpo de valwvula 302 (ndo
mostrado). Embora a abertura 214 e a vdlvula associada 300
sejam ilustradas como sendo configuradas tal que a valvula
passa inteiramente através da haste do pistdo 201, é para
ser entendido que a inveng&o considera configuragdes alter-
nativas onde a abertura 214 e uma valvula associada, atra-
vessam menos do que a integridade da segdo transversal da
haste do pistdo 201 {ndo mostrado)}. Adiciconalmente, embora a
Fig. 5 mostre uma vélvula do tipo reguladora de duas vias

(ligada/desligada), a invengdoc considera tipos de valvula
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alternativos e configuragdes de abertura apropriadas. Por

exemplo, ao invés da abertura de vélvula cilindrica de dia-
metro uniforme representada, a abertura 214 pode ser confi-
gurada para ser cbnica, retangular ou outra forma. Em tais
casos, © corpo de valvula 302 pode ser apropriadamente for-
mado para ser recebido dentro da abertura. Tipos de véalvula
alternativos tal como valvulas de parada bidirecionais, val-
vulas do tipo corrediga, valvulas de bola, valvulas de pres-
sdo ou valvulas de comporta podem ser utilizadas e podem ser
apropriadamente configuradas com base nas dimensdes da aber-
tura 214. |

Além da haste de pistido de pega tnica 201 ilustra-
da na Fig. 4, a invengdo considera a utilizagdo de hastes de
pistdo de multiplas partes. Com referéncia a Fig. 6, uma
haste de pistdo de duas partes exemplar 201 é ilustrada ten-
do uma primeira porgdo 230 e uma segunda porgdo 232. Na has-
te de pistdc de duas partes exemplar ilustrada, as partes
230 e 232 fazem interface na posigdo longitudinal da abertu-
ra 214 ao longo do eixo geométrico do pist&o. As partes 230
e 232 podem Ser unidas, por exemplo, pela soldagem térmica,
soldagem ultra-sdnica, soldagem por radiofreqiiéncia, uniso
adesiva ou outras técnicas de unido apropriadas. Alternati-
vamente, as duas porgdes podem ser configuradas para encai-
xar juntas ou podem ser presas por varias estruturas de uni-
40 tal como pinos, forgquilhas, roscas ocu técnicas de fixagao
mecdnica alternativas conhecidas na técnica ou ainda a ser
desenvolvidas.

Embora a haste de pistdo de duas partes ilustrada
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represente uma interface entre as duas partes coincidindo
com a posigdo da abertura de recepgdo da valvula 214, é para
ser entendido que o posicionamento da interface ndo é limi-
tado a qualquer localizacdo particular e pode ser, por exem-
plo, em qualquer lugar ao longo do comprimento longitudinal
da haste do pistdo. O posicicnamento apropriado da interface
e o comprimento dos segmentos resultantes podem ser adapta-
dos como apropriados com base na facilidade de-fabricagéo de
uma valvula apropriada e segmentos de pistdo. A invengéo a-
dicionalmente considera hastes de pistdo de multiplas partes
tendo mais do que dois segmentos independentemente fabrica-
dos (ndc mostrados).

O pistdo e as porgdes do alojamento da seringa dos
dispositivos da invengdo podem tipicamente compreender mate-—
riais padrdes utilizados para formagdo convencional de se-
ringa e pist&o/émbolo. Tipicamente, o pistdo, exclusivo do
entrave, serd de um pléstico relativamente duro. Nas modali-
dades onde o entrave é integral com © pistdo, a pe¢a inte-

grada pode ser formada de um material plastico comum. Plas-

pist&c incluem mas n&c sdo limitados a polietilenos, poli-
propilenos, policicloolefinas, cloreto de polivinila (PVC),
poliamidas (incluindo variacdes alifaticas e aromaticas),
poliésteres, policarbonatos, poliacrilatos, poliuretanas,
copolimeros, misturas, compésitos e combina¢des desses.

A valvula 300 também ndoc é limitada a um material
particular e pode preferivelmente compreender pléstico e/ou

materiais elastoméricos. Em aplicag¢des particulares pode ser

ticos éxémplares que podeém SEr utilizZadds para a formagasé do-
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preferivel que a porgdo do corpo de valvula 302 (como ilus-
trado na Fig. 5) compreenda um material elastomérico para
permitir um melhor ajuste e/ou vedacdo dentro da abertura
214 da haste do pistdo 201, especialmente onde o pistdo 200
compreende um material plastico duro. Materiails elastomeéeri-
cos exemplares gue podem ser utilizados para a porgao de
corpo 302 incluem mas nio sao limitados a poliuretanas, po-
lipropileno-EPDM, outros polipropilenos, polisiloxano e/ou
materiais de silicone, materiais de butila, isoprenos, neo-
prenes, polietilencs e varios copolimeros, compdsitos, mis-
turas ou outros combinacdes de tais materiais. Materiais a-
propriados adicionais podem incluir borrachas naturais, bor-
rachas de nitrila e combinacdes desses. A valvula 300, ex-
clusivamente o anel em o 310, pode ser construida como uma
peca unica e, portanto, pode ser formada de um material par-
ticular ou tipo de material. Alternadamente, a porgdo de ca-
beca 304 pode ser formada independentemente e compreender um
material que difere da porgdo de corpo 302. Por exemplo, em

casos particulares a porgac de cabeca 304 pode ser formada

‘de um plastico duro tal como qualquer um desses listados a-

cima e a pdrgéo de €orpo 302 pode compreender ou um material
plastico duro distinto ou qualquer um dos materiais elasto-
méricos listados acima.

Com referéncia & Fig. 7, tal mostra uma estrutura
de perfuracdo exemplar 400 de acordo com a invengdo. A es-
trutura de perfuracdc 400 pode ser descrita como tendo um
segmento de cabega 401 compreendendo uma ponta 402 disposta

em uma primeira extremidade. A estrutura de perfuragdo 400
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adicionalmente tem uma porgdo de haste/corpo 403 que se es-
tende da porgdoc de cabega 401 para uma superficie de base
404 disposta em uma segunda extremidade da estrutura oposta
4 primeira extremidade. Um canal 406 ou outra passagem de
fluido se estende através da superficie de base e preferi-
velmente através da integridade da porgac de corpo 403.

A estrutura de perfuracgdo 400 mostrada em 406 1-
lJustra uma forma exemplar e forma de segmento de cabecga 401.
Como ilustrado, a porgdoc de cabeca 401 pode ter uma superfi-
cie externa compreendendo uma superficie frontal 414 (ou su-
perficie superior como ilustrada) e uma superficie posterior
oposta 415. Em um aspecto preferido da invengao, o canal 406
se estende por menos do que a integridade do comprimento in-
terno do segmento de cabega 401, tal que o canal ndo passa
através da ponta 402. Ao contrdrio, um ou mais furos de a-
cesso 408 sao providos, por exemplo, através de uma ou ambas
as.superficies 414 e 415. Tal configuragdo onde o canal né&o
passa através da ponta pode minimizar vantajosamente ou im-

pedir a retirada central do material do septo ou o entupi-

Furcs de acesso 108 podem ser dispostos ortogonais
em relacdo ao eixo geométrico longitudinal do canal 406 como
representado na Fig. 7 ou podem interceptar o canal 406 em
um angulo diferente de 90° (ndo mostrado). Adicionalmente, a
colocacdo dos furcs 408 ao longo do segmento de cabega 401
nao é.limitada a posicdo mostrada. Pode ser vantajoso gue os
furos 408 sejam dispostos préximos a porgédo de corpo do dis-

positivo de perfurag¢do para permitir que tais furos se situ-
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em logo dentro de um frasco com a perfuragdo. Tal pode mini-
mizar © acesso de fluido permitindo ektragéo eficiente e
completa dos conteddos do frasco sem reposicionamento da es-
trutura de perfuragido depois da perfura¢do do septo ou outro
material de barreira.

Para auxiliar na perfuragéo e passagem do segmento
de cabega 401 através de um material perfurado tal como, por
exemplo, um septo, a porgdoc de cabeca 401 pode ser configu-
rada para ter uma ou mais bordas 410 e 412 como bordas de
corte, onde o termo “borda de corte” se refere a uma borda
tendo um gume suficiente para cortar o material sendo perfu-
rado durante a operacado de perfuragido. Como ilustrado na
Fig. 7, bordas de corte 410 e 412 podem ser preferivelmente
dispostas nas bordas da porgdo de cabega 401 onde as super-
ficies 414 e 415 se encontram. Emboré a figura ilustre duas
bordas de corte, & para ser entendidc que a invengdo consi-
defa configuragdes de porgdes de cabegca 401 que n&o tenham
bordas de corte, tenham uma borda de corte ou mais do que
duas hordas de corte. Como também ilustrado, uma ou ambas as
superficies 414 ‘e 415 podem seir chanfradas. Tal chanfro de
superficie podé adicionalmente auxiliar na passagem do seg-
mento de cabeg¢a 401 através de um material perfurado.

A porgdo de corpo 403 da estrutura de perfuracgdo
400 pode ser, por exemplo, cilindrica como ilustrado na Fig.
7. A porgéo de corpc 403 pode ter uma circunferéncia unifor-
me por todo o seu comprimento (ndc mostrado) ou pode ter
segmentos que variam na circunferéncia em relagao um com o

outro. Por exemplo, como ilustrado na Fig. 7, a porgdo de
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corpo 403 pode ter um segmento de tubo 416 e um segmento de
base 418 onde o segmento de base 418 se estende da superfi-
cie de base 404 para o segmento de tubo 416. Os comprimentos
dos segmentos 418 e 416 ndc sio limitados a quaisquer valo-
res particulares. Nem a relagdo dos comprimentos de segmento
é limitada a um wvalor particular. De preferéncia, onde a
porgao de base 418 sera assentada dentro de um outro compo-
nente de um conjunto de mistura de acordo com a invengao
(tal como pistac 200), o comprimento do segmento 418 pode
ser tal para permitir a estabilizagdo e/ou a retencdo da es-
trutura de perfurac¢do 400 na. posicéo assentada.

A porcdo de base 418 & preferivelmente de compri-
mento suficiente e forma apropriada para ser assentada de
maneira segura dentro de uma abertura de assentamento com-
preendida pelo pistdo (ver abaixo). Um anel em o ou porgao
elevada da base 418 (n&o mostrada) pode ser provida para
permitir um ajuste firme. Dessa maneira, um entalhe apropri-
ado ou ranhura (ndo mostrado) pode ser provida dentro da a-
bertura de assento do pist&o. Em casos particulares, um a-
juste por pressdo ou ajuste por atrito serd utilizado para
prpver retengdo suficiente da estrutura de perfuracdo. A u-
niab segura pode opcionalmente ser utilizada utilizando por
exemplo, um adesivo, soldagem ou outra técnica de unido a-
propriada.

Com relagdo ao segmento 416, tal pode ser preferi-
velmente de comprimento suficiente para passar intelramente
através de um material perfurado para permitir a passagem de

fluido através do material perfurado via o furo de acesso
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408 e através da passagem 406. Dessa maneira, um comprimento
apropriado do segmento 416 pode ser determinado pela espes-
sura do septo ou outra barreira a ser perfurada, enquanto
posicionando o furo de acesso 408 tdo préximo do material
perfurado quanto possivel para permitir maximo acesso de
fluideo (discutido acima). Além disso, embora o© dispositivo
de perfuracdo ndo seja limitado a uma forma particular, a
configuragédc de forma de “cabega de seta” representada na
Fig. 7, onde o segmento de cabeca 401 tem superficies de
crista 409 gue se estendem lateralmente para fora em relagdo
ao segmento do tubo 416, pode ajudar na estabilizagdo e re-
tencio do dispositivo de perfuracdo através do septo depois
que a perfuragdo ocorreu. A retengdo do dispositivo de per-
furacdo através do septo pode evitar o contato inadvertido
do dispositivo por um individuo, o que poderia causar feri-
mento e/ou contaminacdoc do meio do medicamento.

Numerosos materiais apropriados estdo disponivels
para fabricagdo do dispositivo de perfuracdo 400. Tais mate-
riais incluem mas ndo séo limitadocs a metais, tais comoc ago
inoxidavel, e varios plasticos tais como poliamidas, polia-
crilatos, policarbonatos, epdxis, poliuretanas, polissulfo-
nas, poliéterimidas, polipropilenos, copolimeros, etc., em
quaisquer variedades termoplasticas ou de termocura.

Além da estrutura de perfuracdo representada na
Fig. 7, e variag¢des de tal configuragdo, a invengdo conside-
ra a utilizacgdo de estruturas alternadas para perfurar uma
barreira do recipiente. O pistdo 200 pode ser adaptado dessa

maneira. Estruturas alternadas podem incluir, por exemplo,
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uma agulha ou uma estrutura de perfuragédo sem retirada cen-
tral de forma alternativa em relagldo ao desenho de cabega de
seta representado. Tais configuragdes alternativas podem ser
especialmente Uteis onde maltiplos frascos devem ser acessa-
dos seqgliencialmente (isto é, durante a prepara¢do de um me-
dicamento compreendendo trés ou mais componentes).

Um frasco exemplar 500 que pode ser utilizado como
parte de um conjunto de mistura de acordeo com a invengéo é
ilustrado na Fig. 8. Para finalidades da invengdo, o termo
“frasco” ndc é limitado a uma estrutura de recipiente parti-
cular e pode ser usado para se referir a varios recipientes
incluindo recipientes utilizados para materiais parenterais
bem como nao parenterails. O frasco 500 pode ser, por exem-—
plo, uma garrafa tal como ilustrado na Fig. 8 tendo uma por-
c8o de tampa 504 e uma superficie superiocr 502, 0 frasce 500
pode ser uma garrafa de vidro ou alternativamente ser um re-
cipiente plédstico ou outro material utilizado convencional-
mente ou ainda a ser desenvolvido para reter e/ou acessar um
medicamento ou componente do mesmo.

Com referéncia a Fig. 9, tal mostra uma configura-
cdo de. engate exemplar da estrutura de perfuragdo 400 e
frasco 500. Na ilustracdo de engate, o dispositiveo 400 é& i-
lustrado como passando através do septo 506 dentro da porgao
de tampa 504 do frasco 500. Dessa maneira, o acesso de flui-
do é provido de dentro do frasco 500 através do furo de a-
cesso 408 para dentro e através da passagem de fluido 406.

Uma associacdo exemplar do dispositivo de perfura-

c&o 400 e um pist&do 200 de acordo com a invengdo é mostrada
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na Fig. 10. Como ilustrado, a porgdo de base 418 (mostrada

na Fig. 9) do dispositivo de perfuragdc é assentada dentro

de uma porgdo terminal da passagem 206 da haste do pistéo
201. Tal porgdo terminal pode ser, de preferéncia, diame-

tralmente ampliada em relagdo a outras porgdes da passagem

206 para permitir o assentamento da estrutura de perfuracgdo.

A Fig. 10 adicionalmente ilustra um encaixe exemplar 203 e a

N

crista 205 presentes na primeira extremidade 204 da estrutu-
ra de pistdo. Como ilustrado, o encaixe 203 pode ter uma a-
rea interior 207 tendo uma superficie de base 213 com dispo-
sitivo de perfurag¢do 400 passando através de tal &rea inte-
rior e a superficie de base. Embora a superficie de base 213
seja ilﬁstrada como sendo plana, a invencdo considera confi-
gura¢bes de assentamentc onde ﬁma porgdo central da superfi-
cie de base 213 é elevada dentro da 4rea 207 para formar um
pedestal ou ressalto (ndo mostrado), onde uma abertura cen-
tral dentro da porcgdo elevada & uma extensido da passagem de

fluido através do pistdo e é configurada para assentar o

dispesitivo de perfuragdo. Pode ser vantajoso prover uma .

‘elevada para prover um espago entre a‘éﬁperfiéie*de
base 213 e o topo do frasco 500. A configuragdo de ressalto
elevada pode ser ajustada para permitir o encéixe apropfiado
e/ou o posicionamento de um frasco particular dentro do alo-
jamento de recep¢do e a associagdo com o dispositivo de per-
furacéo.

A &rea interior 207 pode ser de tamanho suficiente
para permitir que uma porgdo de um frasco ou recipiente, tal

como a porgdo de tampa 504 ilustrada nas Figs. 8 e 9 seja
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pelo menos parcialmente capaz de ser inserida dentro do en-
caixe 203. Adicionalmente, o encaixe 203 pode ter um didme-
tro externo de um tamanho apropriado para permitir a inser-
c8o do encaixe 203 dentro de uma estrutura de extensio (tal
comc a estrutura de extensdo do alojamento cilindrico mos-—
trada nas Figs. 1 e 2). Onde o encaixe 203 é cocnfigurado pa-
ra insercdoc dentro de uma estrutura de extensdo, a crista
205 pode ser preferivelmente configurada para fazer interfa-
cercom a estrutura de extensdo para permitir um posicilona-
mento apropriado da estrutura de extensdo em relagdo ao pis-
t&o 200 como ilustrado na Fig. 1, por exemﬁlo.

Com referéncia novamente & Fig. 1, uma metodologia
geral de acordo com a invengdo para a modalidade ilustrada
pode compreender misturar um primeiro compeonente provido
dentro do frasco 500 com um segundo componente provido den-
tro do tubo da seringa 100. Em um estado inicial antes da
combinacdc dos deis componentes, cada componente fica isola-
do do outro. O pistao 200 é provido preferivelmente em uma

posicdo inicial em relagdo ao tubo da seringa com a valvula

3007 gends Thicidliente dispostd em uma posigdo “deégligada”,

bloqueando- a passagem de fluido através do pistdo.

No estado inicial, a seringa 100 esté& preferivel-
mente tampada ou de outra forma vedada (ndo mostrado) para
proibir a passagem do material para dentro ou para fora do
tubo da seringa 100 através da segunda extremidade da serin-
ga. O pistadc 200 é inicialmente disposto em uma posicgdo in-
serida através da primeira extremidade do tubo de seringa

100 e posicionado para permitir a contenglo do segundo com-
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ponente dentro do tubo da seringa. O entrave 208 (ilustrado
na Fig. 2) preferivelmente proibe a passagem do componente
de dentro do tubo da seringa entre as superficies internas
do alojamento e do entrave.

Enguanto a.vélvula 300 estd na posigdo desligada,
o frasco 500 é posicionado pela insergdo parcial dentro do
alojamento de extensdo 600. E para ser observado que tal in-
sercido pode ser executada, em aspectos alternados, por um
usuario final do conjunto de mistura ou pode ser executada
antes da embalagem do conjuntoc (discutido abaixo). A despei-
to disso, a tampa do frasco/septo é inicialmente provida pa-
ra ficar intacta e preferivelmente para estar espagada do
dispositivo de perfuragédo 400 tal que a ponta do dispositivo
de perfuragido ndo fique em contato fisico com qualquer por-
cdo do frasco 500 como inicialmente provido.

Uma vez que a combinagdo e a mistura dos componen-
teé separados é desejada, o frasco 500 pode ser reposiciona-
do, por exemplo, deslizando o frasco 500 mais para longe
dentro da extensdo 600 para permitir que o dispositivo 400
perfure. e seja parcialmente inserido através do septeo ou
porcdo de barreira alternada do frasco. _

Depois que a perfuracdo ocorreu, a valvula 300 po-
de ser girada ou de alguma outra maneira reposicionada den-
tro da posi¢do aberta permitinde a passagem de fluido atra-
vés do pistdo. Tal reposicionamento estabelece a comunicagdo
de fluido entre o interior do frasco 500 e o interior do tu-
bo de seringa 100 sem expor qualquer um dos dois componentes

a um ambiente externo ao conjunto de mistura. Um ou ambos o
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primeiro componente e o segundo componente podem estar pre-
ferivelmente na forma liquida. Tipicamente, pelc menos o
componente dentro do tubo da seringa estara na forma liqui-
da. Freqlientemente, o componente dentro do frasco 500 estara
em uma forma seca, pulverizada ou liofilizada, mas pode ser
alternativamente na forma de um liquido, sclucdo, suspensédo
ou outra mistura.

Onde o frasce 500 contém um componente nfoc fluido,
um.componente liquido contido dentro da seringa 100 pode ser
introduzido no frasco 500 e pode ser combinado com o compo-
nente dentro do frasco 500, por exemplo, deslizando o pistéo
200 de uma posi¢do inicial para uma segunda posigdaoc tal que

o entrave 208 fica reposicionado para ficar mais préximo da

- sequnda extremidade do corpo da seringa 100. Tal movimento

deslizante permite que o fluido flua de dentro da cémara de
seringa através do pistdo 200 e para dentro do frasco 500
através da valvula 300. Durante a passagem o fluido adicio~
nalmente passa através do dispositivo de perfuragao 400.

A mistura dos componentes combinados pode ser exe-

" ¢utada, por exemplo, por um movimento deslizanté para frénte

e reverso do pistdo 200 em relagdo ao tubo da seringa em um
movimento do tipo de “bombeamento”. O movimento de bombea-
mento & conduzido com a valvula 300 na posig¢do aberta permi-
tindo a comunicacdo de fluido entre o tubo da seringa e o
frasco 500, tipicamente com o frasco ficando em uma posigédo
invertida. Alternativamente, a mnistura pode ser conduzida
sacudindo ou agitando o frasco 500 e/ou todo o conjunto de

mistura, ou por uma combinacdo da agdo de bombeamento e sa-
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cudidela, agitacdo, etc. Depois que os componentes foram
misturados, o conjunto pode ser preparado para a transferén-
cia do agente misturado ou, onde a mistura é um agente pron-
to para a administracdo, o dispositivo pode ser preparado
para administrar o agente em um individuo. Alternativamente,
se componentes adicionais devem ser combinados com a mistu-
ra, tal pode ser introduzido, por exemplo, fluindo para den-
tro da seringa através da segunda extremidade, e misturando
como descrito acima.

De modo a preparar para a transferénciale/ou a ad-
ministracdo do agente, a mistura pode ser puxada para dentro
do corpo da seringa 100, por exemplo, pelo deslizamento do
pistdo 200 em um movimento para tras, tipicamente com o
frasco em uma posi¢doc invertida. Em outras palavras, o pis-
tdo 200 é parcialmente extraido movendo o entrave 208 para a
primeira extremidade do alojamento da seringa. Com a retira-
da de toda ou uma gquantidade medida apropriada da mistura
para dentro do tubo da seringa, a valvula 300 pode ser gira-
da ou de outra forma reposicionada na posigdo fechada blo-
queando a passagem do fluido do tibo da 'séringa através do
pistdo. O tubo da seringa pode entdc ser destampado, por e-
xemplo, pela remocgdoc de uma tampa tal como o encaixe de tam-
pa Luer-1lok. é para ser entendido que a invengdo também con-
sidera executar a mistura/preparagéo do medicamento com uma
agulha adaptada no encaixe Luer-lok durante o estagio de
preparagdo. Entretanto, a agulha fica preferivelmente tampa-
da e vedada durante tal operacdo ou de outra forma impedida

de permitir a passagem ou a exposi¢do do material do tubo da
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seringa para um ambiente externo ao conjunto.

Onde a tampa ¢é removida na preparagac para a
transferéncia ou a administracio do agente, um dispositivo
de transferéncia apropriado tal como uma agulha, canula, tu-
bo de transferéncia e/ou outroc encaixe apropriado pode ser
preso na conexd3o Luer-lok e a transferéncia/administracgéo
pode ocorrer deslizande para frente do pistdo dentro do tu-
bo, dessa maneira expelindo os conteudos do tubo através da
agulha ou estrutura de transferéncia alternada na extremida-
de Luer-lok da seringa. Tal transferéncia é executada com a
védlvula 3 permanecendo na posigédo fechada por toda ela. Al-
ternativamente, a transferéncia pode ser realizada provendo
o conjunto 10 em uma bomba de seringa apropriada, como sera
entendido por aqueles versados na técnica.

Com referéncia a sequir & Fig. 11, tal mostra as-
pectos alternados da inven¢&o tendo variagdo em relagdo ao
conjunto de mistura mostrado nas Figs. 1-10. Os componentes
gque variam em relacgdo a esses ilustrados nas figuras anteri-

ores sioc fornecidos com identificadores numéricos tendo um

apéndice “a” ou um identificador WUnico em relagdo a esses
P _ _

usados previamente. Na modalidade mostrada na Fig. 11, a
porcdo do pistdo 200a é mostrada como tendo estruturas de
nervura lateral 220a se estendendo longitudinalmente ao lon-
go da porcdc de haste 20la. Tais aspectos de nervura podem
ser similares ou idénticos a esses presentes nos dispositi-
vos de émbolo de seringa convencionais. A presenga das ner-
vuras 220a pode prover suporte adicional e dessa maneira

fortalecer o pistdo. Como ilustrade, as estruturas de anel
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212a, 216a estdo presentes em varias posigdes ao longo do
comprimento da porgao de haste. E para‘ser entendido que a
invencdo considera a colocagdo alternada e/ou numercs alter-
nados de ambas as estruturas de anel e as nervuras em rela-
cdo & configuragdo exemplar representada na Fig. 11.

Como mostrado na Fig. 11, uma ou mais das estrutu-
ras de nervura 220a podem ser providas pa:a serem formadas
com brecha na regido da abertura de recepgio da valvula
214a. A largura da brecha pode ser configurada para permitir
espaco suficiente para a inser¢do da valvula e para permitir
o posicionamento da porgdo de cabega da valvula dentro da
brecha. E observado que as abas de extensdo presentes na ca-
beca da védlvula podem ser especificamente configuradas para
entrar em contato com uma nervura com a rotagdo da cabega de
valvula. Tal pode vantajosamente permitir o posicionamento
aberto/fechado apropriado da valvula e o alinhamento da pas-
sagem de fluido através da valvula e haste de pistédo 20la.

0 conjunto de mistura 10a como mostrado na Fig. 11

utiliza uma porc¢dc de extensdo 600 tendo uma ranhura 602 que

se estende parcialmente ao longo do comprimentq do alojamen-
to da. extensso. A porcdo de extensdo 600 pode compreender
duas ranhuras como ilustrado ou pode compreender menos ou
mais numeros de ranhuras. Tais ranhuras podem permitir uma
expansdo ligeira na circunferéncia interior do alojamento da
extensdo. Esse aspecto pode permitir que um ajuste firme po-
rém reversivel seja estabelecido entre o alojamento da ex-
tensdo 600 e o frasco 500. Por exemplo, onde a area interna

604 da extensdo tem uma circunferéncia que ¢é ligeiramente
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menor do gue ou igual & circunferéncia maxima do frasco 500,
ranhuras 602 podem permitir uma leve expansdo do alojamento
para permitir a insergdo do frasco 500. Tal configuracgdo po-
de permitir adicionalmente a retengdo do frasco 500 dentro
da regido interna 604 até que forga seja aplicada para ex-
trair o frasco.

O comprimento da(s)} ranhura(s) 602 pode ser confi-
gurado para permitir o posicionamento e a estabilizagido do.
frasco 500 dentro do alojamento em uma posicdo gque dispde o
septo cu tampa do frasco 500 em uma relagdo espagada em re-
lacdo ao dispositivo de perfuracdo 400 (discutido abaixo). A
relacdo espacadda pode permitir a embalagem e/ou transporte
de um conjunto como um dispositivo linearmente montado onde
a tampa do frasco 500 permanece intacta antes da remogdo de
algum ou todos os materiais de embalagem e/ou engate inten-
cional. Dessa maneira, o comprimento das ranhuras 602 e o
éomprimento relativo das ranhuras e o comprimentc geral do
alojamento 600 podem variar com comprimentos apropriados e

razbes de comprimento dependendo do comprimentc relativeo e

"do posicionamento do dispositivo 400 dentro de tal alojamen-

to e do tamanho relativo do frasco 500.

Um aspecto alternativo adicional da invengéo ‘é
descritec com referéncia as Figs. 12-13. Com referéncia ini-
cialmente & Fig. 12, tal mostra a variacdo dos componentes
do conjunto de mistura 10b em relagdo aos conjuntos de mis-
tura descritos nas figuras prévias. Componentes que variam
em relacdc a esses ilustrados nas figuras anteriores sé&o

fornecidos com um identificador numérico tendc um apéndice
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“b”, ou um identificador tnico em relacidoc a esses previamen-—
te usados. Na modalidade representada na Fig. 12, a porg¢éo
do pistdo 200b é mostrada como tendo uma configurag¢do de en-
caixe alternativo 203b. Tal configurag¢do pode permitir que
uma porgdo do alojamento de extensdo 600b seja recebida den-
tro de uma Area interna do encaixe 203b. Como ilustrado pela
vista explodida, o dispositivo de perfuracdo 400 pode ser
acomodado dentro do pistdo 200b em uma maneira similar a es-
sa descrita acima com relagdo as modalidades anteriores. A-
dicionalmente os varios anéis e barbatanas representados na
Fig. 12 em associacdo com o pistédo 200b podem ser como ilus-
trados ou podem ter qualquer uma das configuragdes alterna-
tivas descritas acima. |

A valvula 300b como representada na Fig. 12 pode
compreender um ou mals marcadores de alinhamento 312 prefe-
rivelmente em uma superficie superior da cabe¢a de valwvula
304 para permitir o alinhamento visivel e/ou tétil da valvu-
la com a insergdc dentro da abertura 214b do pist&do 200b.
Embora representado como setas moldadas, & para ser éntendin
do qiie"d@ inveligdo considera marcadores de alinhamento alter-
nativos. |

A extensdo 600b mostrada na Fig. 12 ilustra aspec-
tos da invencd3o onde o alojamento da extensdo tem uma cir-
cunferéncia externa ndo uniforme. Como mostrado, o alojamen-
to de extensdo 600b pode compreender uma primeira porg¢do
605b tendo uma circunferéncia menor do que uma segunda por-
cdo 606b. Tal configurac¢do pode permitir a insergdo e o as-

sentamento da porcdo 605b dentro da configuracdo de encaixe
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do pistdo 203b como ilustrado.

Os aspectos da extensdo 600b sdo descritos e mais
totalmente ilustrados com referéncia as Figs. 13A e B. Como
mostrade na Fig. 13A, o alojamento da extensdo 600b tem uma
drea interna 604b configurada para receber um frasco tal co-
mo um frasco padrio ou um recipiente alternativo como des-
crito acima. Uma ou mais fendas 602b podem se estender lon;
gitudinalmente da extremidade de recepgdo do alojamento de
extensdo para permitir a leve expansfo do alcjamento. Em al-
guns casos, a extremidade de recepg¢do/abertura do alojamento

600b pode ter um didmetro internc igual & ou ligeiramente

menor do que o didmetro de um frasco antes da insercgdo do

frasco. A insercdo do frasco pode expandir o alojamento de-
vido & presenca das fendas 602b. Tal configuragdo pode per-
mitir um ajuste perfeito e a estabilizaglo do frasco inseri-
do. Em combinagdo com aspectos de embalagem particulares
(discutidos abaixo), as fendas 602b podem adicionalmente
permitir a estabilizagdo do posiciconamento do frasco durante

o0 armazenamento e/ou transporte.

de um éomprimento da &rea interior pode compreender nervuras
intericres 607b. De preferéncia, pelo menos um comprimento
interior associado com ¢ segmento 605b contém as nervuras
607b que podem auxiliar no posicionamento e retengdo do
frasco 500 (mostradec na Fig. 12) dentro do alojamento da ex-
tensdoc. Tals nervuras podem adicionalmente prover o suporte
para o frasco dentro do alojamentc com a perfuragao do'septo

ou material de barreira alternativo.

T ComTréferénéia a Fig. 13B, pelo menocs uma pOYGET
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Embora a Fig. 13 represente a extensdo 600b como
tendo nervuras 607 ao longo de somente uma por¢do das pare-
des laterais interiores da abertura 604b, & para ser enten-
dido que a invengdo considera aspectos alternativos onde as
nervuras sdo providas ao longo de uma porgédo ou a integrida-
de da superficie interior do segmento 606b. As paredes late-
rais interiores e/ou porg¢des de nervura dentro do alojamento
600b podem ser contornadas para corresponder com uma forma
externa do frasco 500 se o frasco ¢ da forma convencional
ilustrada ou tem uma forma alternativa de frasco ou recipi-
ente.

Embora as configuracgdes de alojamento tendo seg-
mentos de circunferéncia ndo equivalente sejam ilustradas na
Fig. 12 como sendo utilizadas com uma haste de pistdo de pe-
ca unica, é para ser entendido que a invencdo considera a
utilizacdo de tal configuracio de alojamento com gualquer
uma das configuragdes de pistdo alternativas descritas aqui.

Além das modalidades descritas acima onde o frasco
500 é provido independentemente da porgdo do pistdo do con-
junto, a invengdo adicionalmente abrange configurac¢des onde
um recipiente é integral com a porgio do pistdo como exem-
plificado na Fig. 14. O pistdo exemplar 200c tem aspectos
tendo identificadores numéricos com um apéndice ™“c” para
distinguir de modalidades anteriores. E para ser observado,
entretanto, que os conceitos gerais e as varia¢des das moda-
lidades anteriores podem se aplicar igualmente & modalidade
representada na Fig. 14. E para ser adicionalmente observado

gque no pistdo 200c, a porgdo de entrave pode ser provida co-
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mo um componente independente ou pode ser uma parte integral
do pistdo 200c. Dessa maneira, o entrave 208c pode compreen-
der um material que difere da haste do pistdo ou pode ser
formado de um material idéntico ao material utilizado para a
formag¢do da haste do pistdo 201c.

Os aspectos alternados da invencédo representadds
na Fig. 14 incluem a variagdo da porgéoide extensdo para

formar um recipiente 650c tende uma superficie de base 652Zc

que se opde a primeira extremidade 204c¢c do pist&o formando

um compartimento fechado. O recipiente 650c pode ser formado
para ser integral com o pistdo durante um evento de fabrica-
cdo comum {(tal como moldagem), ou pela fixacdo de uma estru-
tura de recipilente independentemente formada na porgado de
encaixe 203¢c do pistdo. Alternativamente, a porgdo do reci-
piente 650c pode ser presa de modo a poder ser reversivel no
pistdo. A fixagdo (quer permanente ou revefsivel) de um re-
cipiente independentemente formade na segunda extremidade
204c pode compreender a insergdo da porcdo de encaixe 203c

similar & fixagdo da porgdo de extensdo 600 descrita acima.

. A unido e a fiXagdo da porgdo do récipiente no pistdoc podem

compreehder; por exemplo, uma Jjunta do tipo de -encaixe ou
soldagem.

Configurac¢des alternativas de frasco—pistéo inte-
grais consideradas pela inveng¢do incluem, por exemplo, pro-
ver uma abertura através da porgdo do frasco, por exemplo
através da superficie de base 652c¢c (ndo mostrada), que pode
ser utilizada durante © provimento de um componente de medi-

camento para dentro do frasco e/ou durante a secagem ou lio-
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filizacdo do componente. Tal abertura pode ser subseqgiiente-
mente tampada ou de alguma forma vedada.

0 material utilizado para a construgdo do recipi-
ente 650c¢ ndo é limitado a um particular ou classe de mate-
riais. O recipiente 650c pode, em casos particulares, ser
formado de um material plastico que pode ser um material ri-
gido ou um material desmontéavel.

Umn componente de um medicamento cu outra mistura a
ser formada pode ser provido dentro do recipiente 650c e po-
de ser isolado de um tubo de sexinga associado (ndo mostra-
do) provendo uma valvula dentro da abertura de recepgédo de
valvula 2l4c. Uma valvula apropriada pode ser, por exemplo,
gualguer uma das valvulas descritas acima. O componente pro-
vido no recipiente 650c podé ser provido dentro do recipien-
te antes da fixagdoc do recipiente ou alternativamente pode
ser provido no recipiente integral ou preso via a passagem
de fluido 206 através da abertura do pistdo e entrave 210c.
A valvula associada pode ent@o ser fechada para impedir que
o componente contidoe flua para fora através do pistéo.

Onde o recipiente 650c é formado independéntemente
e & preso no pistdo de maneira reversivel ou permanente, um
anel em o 230c pode ser provido em associaclo com o© encaixe
203¢ para prover uma vedagido de fluido entre o pistdoc e as
superficies internas do recipiente 650c. Alternativamente,
outras técnicas de vedagdo apropriadas podem ser utilizadas.
E observado que o pistdo 200c carece de uma estrutura de
perfuracdc associada. Dessa maneira, a primeira extremidade

204c do pistdo pode ser modificada das configuragdes discu-
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tidas anteriores para carecer de aspectos de acomodagdo para
o dispositivo de perfuracgdo. Além do que, a fixacdo ilustra-
da do recipiente 650c no pist&oc 200c é uma configuragao e-
xemplar e formas e métodos de fixagldo alternativos sdo con-

siderados.

Embora a estrutura integral de recipilente/pistéao.

ilustrada seja mostrada como tendo anéis e nervuras 220c, é
para ser entendido que as nervuras e os anéis sao opcionais
como & o numero de tals nervuras e/ou anéis, como apresenta-
do acima com relacdoc aos aspectos descritos anteriores. Adi-
cionalmente, a haste do pistdo 201c, gue é mostrada-como uma
peca Unica, pode compreender alternativamente mialtiplos seg-
mentos como descrito acima (e/ou a configuragdo do tipo de
valvula rotacional descrita abéixo).

Uma outra configura¢doc de pistdo alternada envol-
vendo um pist3oc do tipo de valvula rotacional é exemplifica-
da e descrita com referéncia as Figs. 15A-D. Com referéncia
inicialmente & Fig. 15A, um pistdo 200d é representado o
qual pode ser utilizado em conjunto com componentes de con-
junto de mistura adicionais discutidos acima. O pistdo 200d
pode compreénder uma haste de pistd3o de duas partes 201d que
pode opcionalmente incluir nervuras 220d e/ou anéis 212d. A
haste 201d compreende uma primeira porcdo 230d e uma segunda
porgdo 232d. Os comprimentos do primeiro segmento 230d e do
segundo segmento 232d podem ser idénticos ou podem diferir.
O comprimento de cada segmento e seus comprimentos relativos
podem ser determinados pela capacidade de fabricagdo e com-

primento geral do pistdc. O pistio 200d & mostrado como ten-
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do um entrave independentemente formado 208d. Entretanto, é
para ser entendido que tal entrave pode ser integral com a
primeira porgdc 230d do pistédc 200d. Uma por¢ao de extensdo
exemplar 600d é ilustrada que pode ser configurada para re-
ceber um frasco como descrito acima. Como ilustrado na Fig.

15, a porc¢do de extensdo 600d pode ser integral com a segun-

da porgéo'232d. Tal configurac¢doc integral de pistéo/extenséb

pode ser adaptada para uso com qualquer um dos aspectos al-
tefnativos de haste de pistdo de parte uUnica descrita.

Com referéncia a seguir a Fig. 15B, tal figura
mostra um dispositivo de perfuragdo exemplar 400d que pode
ser disposto dentro de uma regido interna da extensdo 600d e
gue pode ser posicionado para permitir a comunicagdo entre
um frasco associado e trajeto de fluido 206d gque atravessa o
comprimento da haste do pistdo 201d. O primeiro segmentb
230d e o segundo segmento 232d podem ser configurados para
interagir para prover a agdo de valvula. Como ilustrado, o
primeirc segmento 230d pode compreender uma protuberdncia
tronco—cénica 226 tendo um par de aberturas 228 que passam
intéifamente através da protuberéncia tronco-cénica. A se-
gunda porc¢do 232d pode ser configurada para ter uma regido
de camara interior tronco-cdnica correspondente 227 configu-
rada para receber a protuberéncia 226. Embora uma forma
tronco-cénica seja illustrada, a inven¢do considera formas de
protuberdncia e formas de cémara de recepgldo correspondentes
diferentes da forma tronco-cdnica exemplar.

A passagem de fluido 206d é mostrada como se es-

tendendo parcialmente através da protuberdncia tronco-cdnica
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226 em uma maneira descontinua tal que a passagem de fluido
longitudinal direta é impedida. A passagem de fluido 20ed
retoma o seu progresso longitudinal em um lédo oposto de um
bloco sdélido de material 223. Uma ou mais ranhuras 229 podem
ser dispostas dentro de uma parede lateral interior do se-
gundo segmento 232d gque, quando alinhado com as aberturas
228 pode permitir a passagem dé fluido da passagem dé fluido

206d da primeira porcgdo 230d para dentro da porgdoc de tal

passagem de fluido que passa através da segunda porgdo 232d.

0 alinhamentoc das aberturas 228 com as ranhuras 229 pode ser
realizado pela rotacdo oposta da porgdc 230d em relagido a
porcdo 232d. Tal configuragdo de valvula/pistdc é também
descrita com referéncia a figura 15C. Como ilustrado, a pro-
tuberdncia 226 pode compreender um ou mais anéis em o 222
para permitir que a vedagdo de fluido seja formada com a in-
sercido da protuberéncia dentro da cémara de recepgdo 227.

| Com referéncia ao segundo segmento 232d do pistéo
2004, um par de ranhuras 229 ¢ ilﬁstrado como sendo ranhuras
em formato de arco formadas no material da parede lateral do
pistdo. E para ser entendido que ranhuras em formato alter-
nativo sio consideradas -e as ranhuras em formato de arco sdo
apenas uma configuragdo exemplar. Com referéncia a seguir a

Fig. 15D, com a inser¢do da protuberéncia dentro da cémara

de recepgdc do segundo segmento 232d, a rotagdo da parte

230d e 232d em relagdo uma a outra pode ser executada para
alinhar as aberturas de acesso de fluido 228 com as ranhuras
229 para permitir a conexdoc da passagem 206 via aberturas de

acesso 228 permitindo a passagem de fluido entre os segmen-
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tos 2304 e 232d. A rotacdo adicional ou a rotagdo inversa
pode ser utilizada para desalinhar as aberturas de acesso
228 e a ranhura 229 para novamente fechar ¢ acessc de fluido
entre as duas partes de pistéo.

Embora as aberturas de acesso de fluido 228 sejam

mostradas como se estendendo inteiramente através da protu-

beradncia 226 (ver Fig. 15C) é para ser entendido que tais
aberturas podem se estender por menos do gque a integridade
da'largura de tal protuberdncia. Alternativamente, as aber-
turas de acesso 228 podem ser providas em um uUnico lado de
tal protuberdncia. Em uma outra alternativa, aberturas de
acessc adicionais podem ser providas parcial ou inteiramente
através da protuberdncia 226. Similarmente, um menor ou mai-
or nimero do que as duas ranhuras de conexdo ilustradas pode
ser provido dentro do segundo segmento 232d.

Além dos aspectos mostrados e descritos acima, em
casos particulares, um ou mais filtros podem ser utilizadocs
para a remogdo de particulados antes da administracdo. Fil-

tro(s) apropriados podem ser incorporados dentro de qualquer

“um dos dispositivos acima, por éxemplo, dentro "da passagem

de fluido através do pistdo. Adicional ou alternativamente,
um ou mais -filtros podem ser providos em associacgdo com a
saida da seringa, tanto interna quanto externamente aoc tubo
da seringa.

A metodologia para misturar os componentes para
preparar uma mistura utilizando a ceonfiguracéo de valvula do
tipo de pistdo rotacional ilustrada nas Figs. 13A-D pode ser

conduzida em uma maneira similar a4 metodoleogia descrita com
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referéncia & Fig. 1. Usando o dispositivo do tipo de pistao
rotacional, ao invés de girar ou reposicionar o© componente
de valvula independente 300 ilustrado na Fig. 1, o primeiro
e o segundo segmentos do pistdo seriam opostamente girados
para abrir ou fechar a passagem de fluido através do pistéao
no estdgio apropriado do procedimento de mistura.

Uma outra modalidade alternada de 1nn.dispositivo
de mistura de acordo com a invengdo & descrita com réferén—
cié as Figs. 16A-B. Com referéncia & Fig. 16A, um sistema de
mistura 10e pode compreender uma seringa 100 e um adaptador
700 que pode ser presc de modo reversivel na seringa 100,
por exemplo, pelo provimento de um encaixe Luer-lok fémea ou
alternativo 708 em uma primeira extremidade deo adaptador
700. A seringa 100 pode ser, preferivelmente, uma seringa
convencional utilizando um pistdo/émbolo do tipo convencio-
nal 200e. O adaptador 700 pode ser provido para ter uma pri-
meira passagem de fluido 706 (representada com linhas trace-
jadas) que passa através do encaixe Luer-lok fémea 708 e a-
través de um segmento do alojamento do adaptador 704 para
ﬁmé”?éIvulé'SUO,'e'ﬁm”Séﬁﬁndo“§§§mentO”a€'pa§é§§éﬁ de fluido
707 {representado com linhas tracéjadas) que passé da valvu-
la 800 para uma area interior 703 de um alojamento do frascb
702. Embora representado  como passagens em linha, a invengéo
considera passagens 706 e 707 sendo inclinadas ou ortogonais
em relacdo uma a outra.

Como ilustrado na Fig. 163, a camara interna 703
pode ser configurada para receber um frasco 500 tal como,

por exemplo, um frasco padrdo. Tipos alternativos de frascos

5t
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ou recipientes podem ser utilizados como descrito acima. O

alojamento do frasco 702 pode ser configurado adicionalmente

para conter um dispositivo de perfuracdo associado 400e que

pode ser similar a ou idéntico aos dispositivos de perfura-
¢80 descritos acima. A insercdo do frasco 500 no alojamento
702 pode ser como descrita acima com relagdo ao alojamento
de extensdo 600 com referéncia as Figs. 1-10.

0 adaptader 700 pode ser formado de qualquer mate-
rial apropriadc e em casos particulares compreenderd um ma-
terial pléstico tal como qualquer um dos materiais plasticoes
discutidos acima com relacdco aos alojamentos de seringa e
pistdes. A véalvula 800 pode ser qualquer um dos tipos de
vidlvula discutidos acima com relacdo a valvula exemplar 300
e pode, dessa maneira, compreender gqualquer um dos materiais
descritos com referéncia a tal wvalvula exemplar. Alternati-
vamente, o adaptador 700 pode ser configurado para ter um
siétema de valvula do tipo rotativo como discutido com refe-
réncia as Figs. 15A-D.

A metodologia para misturar componentes indepen-
dentes para preparar uma mistura ou agente pronto para admi-
nistrac¢do utilizando o conjunto ilustrado nas Figs. 16A-B
pode compreender prover um primeiro compenente em um frasco
independente 500 e prover um segundo componente a ser combi-
nado e misturado com o primeiro componente dentro da seringa
100; A seringa 100 e o frasco 500 sdc entdo, cada um, presos
no ;daptador 700. A fixac8o e a perfuragdo do frasco 500 po-
dem ser executadas come descrito acima com relagdoc as moda-

lidades anteriores tendo o dispositivo de perfuracédo 400. A
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ordem de fixacdo do frasco 500 e seringa 100 n&oc é limitada
a uma seqiéncia particular. De preferéncia, a wvalvula 800
fica em uma posigdo fechada durante as fixagdes do frasco e
da seringa.

Com a montagem, a valvula 800 pode ser girada ou

de alguma outra forma reposicionada em uma posigdoc aberta

- para estabelecer a comunicag¢ac de fluido entre o primeiro

segmento da passagem 702 e o segundo segmento da passagem
707 permitindo a passagem de fluido através do adaptador.
Dessa maneira, a comunicacgdo de fluido é estabelecida entre
o frasco 500 e a seringa 100.

A combinagdo do primeiro e do segundo componentes
pode compreender puxar © primeiro componente do frasco 500
para dentro da seringa (tipicamente com o frasco em uma po-

sicdo invertida), ou pode compreender expelir o segundoc com-

ponente da seringa para dentro do frasco 500. A mistura dos

componentes pode compfeender uma ag¢do de bombeamento como
descrito acima com as modalidades anteriocores independente-
mente ou em combinagdo com a sacudidela ou-de outra forma
agitagddo dos componentes combinados. ‘A mistura resultante
pode ser puxada internamente dentro do alojamento da seringa
102e tipicamente enquanto o frasco é invertido, e a valvula
800 pode ser fechada. Onde a mistura é para ser subseqliente-
mente transferida ou administrada em um individuo, o adapta-
dor 700 pode ser removido da fixag¢do no encaixe Luer-lok
108e e um dispositivo de transferéncia tais como uma agulha,
céanula, tubo de transferéncia ou outra estrutura de transfe-

réncia pode ser preso no dispositivo Luer-lok 108e. A trans-

3
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feréncia ou a administragdo da mistura pode entédo ser reali-
zada expelindo a mistura da cé&mara interna dentro do aloja-
mento da seringa 102e.

Uma configurac¢dc alternativa de um adaptador com=-
preendido por um conjunto € ilustrada na Fig. 17. O conjunto
10e’ compreende uma configuragido de adaptador alternativa
700e’ em relacidoc a essa representada nas Figs. 16A e 16B. O
adaptador ilustrado é um adaptader de “trés vias” tendo um
primeiro segmento 710e’ que se estende de uma valvula de
trés vias 800e’ para um primeiro orificio 7l1le’ tendo um en-
caixe (por exemplo um encaixe do tipo Luer-lok) para conexdo
com a seringa 100e’. O adaptador 700e’ adicionalmente inclui
um segundo segmento 712e’ que se estende da posigdc da val-
vula 800e’ para um segundo orificio 713e’. O adaptador adi-
cionalmente tem um terceiro segmento 714e’ que se estende da
posigéo.da valvula 800e’ para um terceiro orificio 715e’ que
pode compreender um encaixe configurado para insergdo ou ou-
tré associacgdc com a extensdo do alojamento 600e’ como ilus-
trado. O orificioc 715e’ pode ser adicionalmente configurado
para incluir uma estrutura de perfurag&o (n&o mostiada) tal
como os vAarios dispositivos de perfuracdoc descritos acima. A
porgdco de extensdo 600e’ pode ter qualquer uma das configu-
racdes descritas acima para receber, estabilizar e/ou reter
o frasco 500 gue é mostrado em uma posigéo parcialmente in-
serida dentro da extensdo 600e’. A seringa 100e’ pode ser
uma seringa convencional padrdo com um pistdo do tipo padréo
associado 200e’ como ilustrado, ou pode ser uma configuragéo

de seringa alternativa, incluinde mas ndo limitado a essas
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descritas acima.

A configuracdo do adaptador de orificio triplo i-
lustrada na Fig. 17 pode permitir vantajosamente a introdu-
cdo e/ou remogdo do material para ou do sistema sem a disso-
ciacdo da seringa e/ou fFasco 500. Por exemplc, depois da
mistura ou preparacdo de um medicamento utilizando metodolo-
gia andloga a essa descrita acima, o medicamento preparado
pode ser transferideo ou de outra forma removido do disposi-
tivo de montagem 10e’ através do orificio 713e’. Tal trans-
feréncia ou remocdo pode ser realizada, por exemplo, pela
fixacdo de um frasco apropriado, tubulagdc de transferéncia
ou outro aparelho de transferéncia no orificio 713e’. Como
ilustrado, o orificio 713e’ tem um encaixe do tipo geral.
Entretanto, um encaixe Luer-lok ou outro alternativo pode
ser utilizado quando apropriado para a fixag¢doc em um recipi-
ente ou aparelho de transferéncia desejado.

A transferéncia do material do conjunto através do
orificio 713 pode ser Gtil para aplicac¢des tal como adminis-
tragao IV. Administragdo alternativa tal como injecdo intra-
muscular, pode utilizar a seringa 100e’ independentemente
depois da remog¢do do conjunte. Em gualquer caso, a depressédo
do pistdoc durante a inje¢do pode ser executada manualmente
ou utilizando uma bomba de seringa.

Onde um material tal como um material liquido por
exemplo é para ser introduzido no conjunto 10e’, tal intro-
ducdo pode ser realizada pela passagem através do orificio
713 e segmento do adaptador 712e’. O fluido introduzido pode

ser direcionado para dentro do frasco 500 ou para dentro da
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seringa 100e’ quando apropriado, pela manipulagio e posicio-
namento da valvula 800e’. A introdugdc de um fluido no con-
junto pode ser apropriada, por exemplo, onde cada um dos
primeiro e segundo componentes (dentro do frasco e seringa
respectivamente) é provido em uma forma seca ou concentrada.

A configuragdoe do adaptador 700e’ ilustrada na
Fig. 17 pode permitir o'alinhémento linear do alojamento da
seringa 102e’ e frasco 500. E para ser entendido que a in-
vencgdo adicionalmente considera configuragdes tendo as posi-
cdes dos segmentos 714e’ e 718e’ trocadas tal que o frasco
500 e o corpo da seringa 102e’ ficam posicionados em uma
disposicdo ortogonal. Além disso, o adaptador 700e’ pode ser
alternativamente configurade para prover o0s segmentos
710e’,712e’ e 71l4e’ em angulos alternativos em relagdo um ao
outro quando comparado com a disposigdo ortogonal mostrada.
0 adaptador 700e’ pode opcionalmente ter segmentos adicio-
nais e orificios e pode compreender uma valvula de ordem su-
perior relativa a vdlvula de trés vias representada.

Uma configuracioc de dispositiVo alternativo adi-

""zional de acordo com a invengdo é descrita com referéncia as

Figs. 18A-18C. Com referéncia & Fig. 18A, o conjunto 10f in-
clui um pistdo 200f tendo uma porgédc de valvula do tipo ro?
tacional disposta na segunda extremidade 204f. A porgdc de
valvula 226f é funcional e estruturalmente analoga a porgdo
de valwvula 226 como mostrada na Fig. 15B e como descrita a-
cima. Entretanto, ao invés de ser disposta em uma jungdo en-
tre duas porgSes de uma haste de pistdc como ilustrado na

Fig. 15B, a porgdoc de vélvula 226f ¢ disposta na extremidade

59



10

15

20

25

do pistdo e pode ser inserida dentro de uma abertura 557 de
uma tampa de frasco 550 de acordo com a invengdo. A tampa de
frasco 550 pode ser configurada para utilizagdo em conjunto
com um frasco tal como o frasco exemplar 500f representado
na Fig. 18A. O frasco 500f pode ser, por exemplo, um frasco
de medicamento padrdo ou recipiente alternativo. A tampa de
frasco 550 pode compreender uma porgdoc de base 552 e uma
por¢do elevada cilindrica ou alternativamente formada 554
tendo uma abertura 557 configurada para receber a porgéo de
vadlvula 226f da estrutura do pistéo.

Com a insergédo da porgdc de véalvula 226f do pistéo
na abertura de recepgdo 557 da tampa 550, a combinagdo de
tampa/pistdo pode funcionar como uma valvula rotacional como
descrito acima com relagdo & valvula rotacional representada
na Fig. 15.

Com referéncia a sequir & Fig. 18B, ranhuras 559
providas dentro das paredes laterais interiores da abertura
557 podem ser alinhadas com as passagéns_de fluido 228f da

porcio de valwvula 226f. O alinhamento pode prover passagem

deé"fluido entre a passagem 206f através do pistdo 200f e uma

passagemn de fluidp correspondente 560 que passa da abertura
557 através da porgdo de base 552 da tampa 550, dessa manei-
ra permitindo a passagem de fluido entre um tubo de seringa
associado com o pist&@o 200f e um frasco ou recipiente asso-
ciado com a tampa 552. O alinhamento do fluido e a passagem
contigua resultante sdo representados na Fig. 18C. A comuni-
cacdo seletiva de fluido pode ser descontinuada pela rotagéce

oposta do pistéo 200f em relagdo & tampa do frasco 550. Na
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configuragdo representada na Fig. 1BA-C, o acesso de fluido
é provido diretamente entre o pistdo 200f e um frasco tal
que a tampa 550 pode ser utilizada na auséncia de qualquer
estrutura de perfuracgdo tal como a estrutura de perfuragdo
exemplar descrita acima.

A invengdc também considera a utilizagdo de aspec-
tos do dispositivo mostrado na Fig. 18 em combinagdo com um
ou mails aspectos descritos nas modalidades alternadas acima.
Em aplica¢des particulares pode ser preferivel prover malti-
plas barreiras de fluido entre um tubo de seringa e um fras-
co. Dessa maneira, a configuracg¢do da valvula rotacional re-
presentada na Fig. 18 pode ser utilizada em combinagdo com
uma segunda valvula rotacional tal como representada na Fig.
15 ou uma vAlvula alternativa tal como descrito acima com
referéncia as figuras anteriores. Tais multiplas configura-
¢bes de valvula podem vantajosamente prover uma proteg¢do a-
didional contra o contato ou mistura inadvertida de compo-
nentes separados alojados dentro de um tubo de seringa_e o
frasco do medicamento. Filtros, tal como esses descritos a-
cima, podem ser adicionalmente utilizados com o dispositivo
da Fig. 18 e suas variagdes. R |

A metodologia para a utilizaglio da configuragéo do
conjunto representado nas Figs. 18A-C € analoga a metodolo-
gia descrita acima (na auséncia de etapas de execugdo para a
perfuracdoc de uma tampa de frasco). Onde multiplas vélvulas
sdo providas, a comunicagdo de fluido pode ser estabelecida
entre o tubo da seringa e o frasco do medicamento colocando

cada uma das valvulas na posigdo aberta. A mistura pode ser
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:ealizada, por exemplo, pela agitagdo e/ou utilizagdo de uma
aciao de bombeamento de pistdo. Uma ou ambas as valvulas po-
dem ser utilizadas'para descontinuar a passagem de fluido,
permitindo a transferéncia e/ou administragido do medicamento
preparado.

Embora varios dispositivos da invengdo sejam des-
critos como utilizando um frasco unico 500, & para ser en-
tendido que a inven¢do abrange aspectos onde multiplos fras-
cos sdc utilizadeos. Em tais casos, um primeiro frasco peode
ser removido do conjunto depois da retirada de toda ou uma
porcido desejada do contetdo do frasco original, e pode ser
substituido por um segundo frasco compreendendo material a-
dicional ou diferente. Dessa maneira, ©s sistemas de mistura

da invengdo podem ser utilizados para a preparagdo de medi-

‘camentos que s&o compostos de trés ou mals componentes. A

mistura do componente adicional pode ser realizada em uma
maneira andloga & metodologia de mistura discutido acima pa-
ra uma configuracgdo de conjunto correspondente.

Conjuntos de mistura/administragdo de acordo com a

“invencac podem ser deéspachados c¢omo uma iinidade Singular in-

CIUindd uma disposigdo linear do dispositivo de Seringa e
frasco. Onde um conjunto utiliza um frasco independente, o©
frasco pode ser provido dentrc ou fora de alinhamento com
relacdo ao dispositivo de mistura/administracgio. Alternati-
vamente, onde um frasco é independente, tal pode ser embala-
do separadamente do dispositivo de mistura. Embalagem exem-

plar de acordo com a invengdo que pode ser utilizada para

uma combinacdo de dispositivo de mistura e frasco linearmen-
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te alinhado é descrita com referéncia as Figs. 19 e 20.

Como ilustrado na Fig. 19, um sistema de prepara-
cdo de medicamento 20 de acordo com a invengdo pode compre-
ender um componente de embalagem 900 configurado para rece-
ber o conjunto 10 em alinhamento linear com um frasco 500. O
componente de embalagem 900 pode ser um componente do tipo
de bandeja como i1lustrado tendo uma cavidade de miltiplas
partes 901,902,903. A porcgado de cavidade 901 pode ser confi-
gufada para se aproximar da forma da seringa 100 e tampa as-
sociada 50. A porgdo de cavidade 902 pode ser formada para
se aproximar da forma da porgac do pistd@o 200. A porgédo de
cavidade 903 pode ser formada para corresponder com a forma
da porcdo de extensdo combinada (incluindo o encaixe no pis-
tido 200 na modalidade ilustrada) e um frasco associado 500
que pode ser parcialmente inserido dentro do alojamento 600.

Na maior parte das circunstancias pode ser prefe-
rivel que o frasco 500 seja somente parcialmente inserido
coﬁ o alojamento 600. Em casos particulares, pode ser alta-
mente preferido evitar o contato entre a estrutura de perfu-
racgdo compreendida pelo conjunto e a tampa ou septo compre-
endido pelo frasco 500. Dessa maneira, uma projegdc 904 pode
ser provida dentro da porgdo de cavidade.903 que pode ser
capaz de insergdo dentro da ranhura 602 do alojamentc de ex-—
tensdo 600. A projegdo 904 pode ser posicionada dentro da
ranhura para estabilizar uma relagdo espacgada entre o frasco
500 e o dispositivo de perfuragdo para evitar o contato com
a estrutura de perfuragdo antes da remogdo do conjunto da

cavidade de embalagem,
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As cavidades 901, 9502, 503 podem ser configuradas
para ser formadas rigorosamente com a forma do conjunto para
prover estabilidade para o conjunto, de preferéncia estabi-
lizando a posigdo do pistdo em relacdo ao tubo da seringa.
Embora as cavidades representadas na Fig. 19 reflitam a for-
ma geral do conjunto, €& para ser entendido que a cavidade
pode‘ser alternativamente formada para prover colocacdo de
posicdo e estabilidade.

0 componente de embalagem 900 pode ser formado,
por exemplo, por moldagem. Materiais apropriados para o com-
ponente de embalagem 900 incluem materiais plééticés, de
preferéncia plasticos que tém resisténcia adequada para pro-
ver o posicionamento e estabilidade do conjunto embalado.

Uma cobertura 905 pode ser opcicnalmente provida
que pode estar associada com o componente de embalagem 900.
A cobertura 905 pode ser provida para cobrir‘pelo menos a
potgéo superior/abertura da bandeja para proteger o conjunto
dentro da embalagem. Em casos particulares, a cobertura 900

pode ser utilizada para vedar a embalagem e pode permitir

baiagém. A cobértura pode compreender um material transiﬁci—
do ou opaco. Pode ser preferivel que pelo menos uma porgdo
da cobertura seja transparente para permitir a inspegdo vi-
sual dos contetdos (dispositivo e/ou etiquetas).

Como representado, a cobertura 905 é uma folha de
material que pode ser afixada no componente 900. Alternati-
vamente, a cobertura pode ser uma cobertura do tipo de.tampa

que pode ser configurada para se ajustar de modo a poder ser
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inserida dentro da abertura da bandeja ou ter pelo menos uma
por¢do superior da bandeja ajustada de modo a poder ser in-
serida em uma cavidade da tampa (ndao mostrada).

Como ilustrado na Fig. 19, uma ou mais etiquetas
910, 912 podem ser providas em associagdo com o conjunto 10.
Uma primeira etiqueta 910 pode ser utilizada em associagao
com a por¢do da seringa do dispositivo e pode prover infor-
macdo quanto aos conteldos da seringa. Uma segunda etiqueta
912 pode ser provida associada com o frasco 500 e pode ser
utilizada para identificar ou prover informagao quaﬁto ao
componente dentro do frasco. Onde o medicamento esta sendo
provide para um individuo particular, uma ou mais das eti-
quetas 910 e 912 podem conter indicios do paciente. Embora a
Fig. 19 represente duas etiquetas, um nimero alternativo de
etiquetas pode ser provide. O contetdo da informagic provida
na etigqueta também nio é limitado a qualquer conteudo parti-
cular e pode prover informacgdo adicional tal como, por exem-—
plo, instrucgdes, avisos, etc. Adicional ou alternativamente,
a étiquetagem pode ser provida em associagdo com o componen-

te de embalagem 900 e/ou 905 (ndoc mostrado).

o) tipo de etiqueta(s) utilizada em associagdo com.

o dispositivo de mistura 10 e/ou frasco associado 500 ndo é
limitado a um tipo de etiqueta particular. Etiquetas exem-—
plares podem incluir cédigos de barras como ilustrado. Al-
ternativa ou adicionalmente, uma ou ambas as etiquetas 910 e
912 podem ser uma etiqueta de identificaclo por radiofre-
gliéncia (RFID) (ndc mostrada). Cédigo de barra apropriado

e/ou etiguetagem com RFID pode ser particularmente Util para
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identificar e acompanhar lotes, para finalidades de manuten-

cdo de registro com relagdo aos medicamentos e/ocu informagéo

especifica do paciente. Tal etiquetagem pode prover uma me-
dida de seguranga adicional. Por exemplo, na eventualidade
de uma reac¢dc adversa com a administracdo do medicamento
préparado, a informacdo provida na etiqueta pode ser utili-
iada para identificar a fonte, o numerc de lote, etc., que
pode ser utilizado, por sua vez, para acompanhar outros dis-
positivos do conjunto ou matérial contendo o componente do
dispositive do lote identificado. Tal etiquetagem pode ser
adicionalmente utilizada para identificar outros gue podem
estar em risco e/ou prover informagdc gquanto & reagdo parti-
cular, etc.

Na eventualidade de reagdo adversa ou identifica-
cdo de defeito, a analise de qualquer material retido dentro
do dispositivo depoils da administracdo pode ser analisada,
por exemplo, por técnicas de andlise incluindo mas ndo limi-
tadas a espectrometria de massa e/ou cromatografia de géas-
liquido. Relafério apropriado para o FDA pode entdo ser exe-
cutado.

Com referéncia a Fig. 20, tal mostra um aspecto de
embalagem adicional da invengdo. O dispositivo do conjunto
10 pode ser provido dentro de um segundo componente de emba-
lagem 920 que pode ser um componente do tipo de bolsa vedada
como ilustrado. O componente de embalagem 920 pode preferi-
velmente prover um ambiente fechado ac redor do dispositivo
10 que protege o dispositivo e os componentes da exposigdc a

um ambiente externo ao componente de embalagem 920. Em casos

o
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particulares, pode ser preferivel que o ambiente interno se-

ja estéril, especialmente onde os componentes do medicamento

e/ou os componentes do sistema 10 sdo estéreis e devem ser
mantidos na condic¢do estéril antes da administracgéo.

O componente de embalagem 920 pode ser preferivel-
mente translicido e pode ser formado de um material plastico
translacido apropriado. O'material particular utilizado pode
ser preferivelmente selecionado para prover flexibilidade
pafa permitir a manipulag¢do do conjunto 10 sem a abertura do
componente de embalagem 920. Em particular, pode ser prefe-
rivel que o componente 920 seja provido para ter volume in-
terno suficiente e flexibilidade de material para permitir
que o frasco seja manipulado para engate e perfuracdo da
tampa/septo. O componente 920 pode também ser preferivelmen-
te retido na condic¢do vedada engquanto manipulando a valwvula
e o pist3o durante a combina¢do e a mistura dos componentes
do medicamentce (descrito acima). A capacidade de preparar o
medicamento para administragdo sem a abertura do componente
de embalagem 920 pode minimizar ou impedir a contaminagdo
evitando a exposigdo a um ambiente e#terno ao- componente de
embalagem. Com a\preparag&o'de um medicamento pronto para
administracdo, o componente de embalagem 920‘pode ser aber-
to, a tampa protetora sobre a extremidade dianteira da se-
ringa pode ser removida e a transferéncia e/ou a administra-
cdo pode ser executada utilizando métodos descritos acima.

Embora cada um possa ser utilizado independente-
mente, os componentes de embalagem 920 e 900 representados

nas Figs. 20 e 19 respectivamente, sdo configurados para
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permitir a utilizacdo de ambos os componentes para um dado
dispositivo. Por exemplo, um dispositivo de mistura pode ser
fechado dentro do componente de embalagem 920 e o componente
920 e seu dispositivo fechado podem ser inseridos na cavida-
de do componente 900. Dessa maneira, © componente 900 pode
ser utilizado para prover o posicionamento e a estabilizacgéo
durante o transporte e armazenamento. O sistema de mistura
pode ser removide do componente de embalagem 900 enquanto
sendo retido dentro do componente 920. O componente de bolsa
920 pode ser retido em uma condigdo vedada durante a combi-
nacdo e a mistura dos componentes independentes para prepa-

rar um medicamento pronto para administracdo. Onde cada um

dos compconentes 920 e 900 é utilizado, a cobertura 905 pode

ser opcionalmente provida.

Embora as Figs. 19 e 20 representem uma configura-
cdo de sistema de mistura particular, é para ser entendido
qué conceitos de embalagem similares podem ser utilizados e
adaptados para qualquer um dos sistemas de mistura alterna-
tivos'descritos aqui.

Cada uma das Figs. 19 e 20 representa etiquetas
associadas somente com componentes do dispositivo. Etiquetas
adicionais (ndoc mostradas) podem ser associadas com a emba-
lagem pela inclusdo dentro da embalagem ou pela fixagdo ex-
ternamente aos componente({s) da embalagem. A etigquetagem a-
dicional pode ser, por exemplo, qualgquer um dos tipos de e-
tigueta discutidos acima ou etiquetas alternativas conheci-
das para aqueles versados na técnica. |

Um aspectc de embalagem adicional de acordo com a

&8
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invencdo é ilustrado na Fig. 21. O conjunto 10 como ilustra-

do corresponde com a configuragidoc ilustrada na Fig. 17 e

descrita com referéncia a ela. O componente de embalagem 920
corresponde com o componente de embalagem 920 discutido aci-
ma com referéncia a Fig. 20. Como a Fig. 21 ilustra, o com-
ponente 920 pode ser configurado para prover acesso ao con-
junto 10 por uma tira de rasgar 921 ou abertura alternativa-
mente vedada. A configuragdo de embalagem ilustrada pode
pefmitir a mistura e a preparacdo de um medicamento em um
ambiente vedado seguide pela abertura do pacote ao longo da
tira de rasgar 921. Onde apropriado, o medicamento preparado
pode ser transferido do conjunto 10, por exemplo, pela fixa-
cdo de um aparelho de transferéncia apropriado no orificio
disponivel (orificioc 713 como descrito e ilustrado na Fig.
17). Tal fixacdo e transferéncia podem ser conduzidas en-
guanto todo ou uma porgdo do conjunto 10 permanece dentro do
invélucro do pacote.

Onde a preparagidc de um medicamento envolve a adi-

¢do de material no-conjunto 10 (descrito acima), tal materi-

‘41~ pode ser adicionado, por exemplo, pela abertura da tira

de rasgar 921 e conexdo de um dispositivo de transferéncia
apropriado no orificio disponivel (ndo ocupado) e posiciona-
mento da valvula para permitir a introdug¢do do material na
seringa ou frasco como apropriado. As etapas adicionais de
mistura e preparagdo podem ser executadas come descrito aci-
ma com ou sem a remogdo do conjunto 10 da embalagem 920. A
transferéncia ou a administrag¢do de um medicamento preparado

do conjuntc pode compreender a colocagdo de todo o conjunto
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em uma bomba de seringa, pode compreender a remogdo do fras-
co e/ou do adaptador do conjunto antes da colocagdo da se-
ringa em uma bomba de seringa ou pode compreender a manipu-
lacdo manual do pistdo da seringa.

Um componente alternativo de embalagem do tipo de

bandeja 900a é ilustrado na Fig. 22. Como ilustrado, uma ca-

vidade unica 913 pode ser provida tendo porgdes elevadas

914, 915, 916 e 917. As porg¢des elevadas 914-917 podem ser

estruturas do tipo de plataforma tendo forma apropriada‘e-

posicionamento para estabilizar um conjunto de mistura inse-
rido. Numeros e posicionamento alternativos de'porgées ele-
vadas sdo considerados em relagdc a configuragdo particular
mostrada na Fig. 22. A embalagem 900a pode adicionalmente
incluir uma protuberdncia ele#ada (ndo mostrada) similar em
forma e funcdo & protuberdncia 904 representada na Fig. 19 e
descrita acima. Tal protuberdncia pode ser configurada para
insefir em uma fenda presente no alojamento da extenséo comb
descrito acima para reter o frasgo 500 em uma posicgdo ndo

engatada em relagdo & estrutura de perfuragdo. Embora o com-

ponhente de embélagém'900§“ééja Yepreséfitads ¢omo sendo con-
figurado para o dispositivo ilustrado na Fig. 17, tal pode
ser adaptado para qualquer uma das modalidades alternativas
descritas acima. Adicionalmente, o© componente de embalagem
920 tal come ilustrado na Fig. 21 pode ser utilizado simul-
taneamente com o componente 900a, por exemplo, provendo um
conjunto dentro do componente de embalagem 920 antes da in-
sercido do conjunto no componente do tipo de bandeja da emba-

lagemn.
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0O componente de embalagem 900a pode compreender
uma porcdo de tampa 9052 andloga a essa mostrada e descrita
com referéncia a Fig. 19. Etiquetagem apropriada dos compo-
nentes do conjunto (isto é, frasco e/ou seringa) pode ser
utilizada independentemente ou além da etiquetagem de um ou
mais dos componentes de embalagem como descrito previamente.

Onde um material adicional & para ser adicionado
no conjunto exemplar representado na Fig. 22, a tampa 9055,
ou uma porc¢dc da mesma, pode ser removida do componente de
embalagem 900a seguido pela abertura de uma tira de rasgar
921 tal como essa representada na Fig. 21. Um dispositivo de
transferéncia apropriade pode ser conectado no orificio néao
ocupado antes da extragdo do conjunto da bandeja do pacote.
A introducido do material pode ser realizada pela manipulagao
da valvula e pistdo sem a remogdo adicional do conjunto do
componente de embalagem 920. Tal acessibilidade a valvula e
orificio pode permitir a introducdo de materiais adicionais
no conjunto enquanto limitando a exposigdo do conjunto e

componentes nele a um ambiente externo.
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REIVINDICACOES

1. Dispositivo de seringa (10b)compreendendo

um corpo de seringa (100b) tendo uma primeira ex-
tremidade e uma segunda extremidade, a segunda extremidade

5 sendo disposta no lado oposto ao da primeira extremidade e
configurada para receber um pistao; e

um pistdao (200b) se estendendo entre uma primeira
extremidade (202) e uma segunda extremidade (204), a primei-
ra extremidade sendo configurada para ser recebida no corpo

10 de seringa e a segunda extremidade definindo um alojamento
(600b) configurado para receber um frasco (500), o alojamen-
to definindo uma ou mais aberturas (602, 602b),
CARACTERIZADO pelo fato de que pelo menos uma porgaoc do com-—
primento da &rea interior (604b) do alojamento (600b) com-—

15 preende nervuras internas (607b).

2. Dispositivo de seringa, de acordo com a reivin-
dicacao 1, CARACTERIZADO pelo fato de que uma ou mais aber-—
turas (602, 602b) compreendem pelo menos duas ranhuras ou
fendas.

20 3. Dispositivo de seringa, de acordo com a reivin-
dicacao 2, CARACTERIZADO pelo fato de que compreende duas
ranhuras ou fendas fornecidas em lados opostos no dito alo-
jamento (600Db) .

4. Dispositivo de seringa, de acordo com qualquer

25 uma das reivindicacdes 1, 2 ou 3, CARACTERIZADO pelo fato de
que pelo menos uma das ranhuras ou fendas se estendem longi-
tudinalmente a partir da segunda extremidade, ao longo do

mesmo eixo como definido pelo pistéao.
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5. Dispositivo de seringa, de acordo com a reivin-
dicacao 4, CARACTERIZADO pelo fato de gue pelo menos uma das
ranhuras ou fendas se estendem parcialmente ao longo do com-—
primento do alojamento (600Db).

5 6. Dispositivo de seringa, de acordo com a reivin-
dicacao 5, CARACTERIZADO pelo fato de que o comprimento das
ranhuras ou fendas é configurado para permitir posicionamen-
to e estabilizacdo de um frasco guando recebido no alojamen-
to (600Db).

10 7. Dispositivo de seringa, de acordo com qualquer
uma das reivindicacdes 1 a 6, CARACTERIZADO pelo fato de que
as ranhuras e fendas sao configuradas para permitir expansao
da circunferéncia interior do alojamento (600Db).

8. Dispositivo de seringa, de acordo com qualquer

15 uma das reivindicacgdes 1 a 7, CARACTERIZADO pelo fato de que
as paredes 1internas e/ou ranhuras dentro do alojamento
(600b) sao contornados para corresponder a um formato exter-
no do dito frasco (500).

9. Dispositivo de seringa, de acordo com qualquer

20 uma das reivindicacdes 1 a 8, CARACTERIZADO pelo fato de que
o alojamento (600b) compreende uma primeira porcgaoc (605b)
tendo uma circunferéncia menor gue uma segunda pPOrgao
(606Db) .

10. Dispositivo de seringa, de acordo com a rei-

25 wvindicacao 9, CARACTERIZADO pelo fato de que um comprimento
interior associado com a dita porcgao (605b) compreende as
ditas nervuras (607b).

11. Método para usar um dispositivo de seringa de-—

Peticao 870170058648, de 14/08/2017, pag. 14/16



finido em qualquer uma das <reivindicagdes 1 a 10,
CARACTERIZADO pelo fato de gque compreende:

posicionar um frasco (500) no alojamento (600b),
estabilizar um frasco no alojamento (600b), ou remover um

5 frasco do alojamento (600b).
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