(1 P! 0621486-0 B1 MOED AV

(22) Data do Depésito: 04/08/2006

Replblica Federativa do Brasil (45) Data de Concesséo: 22/05/2018

Ministério da Industria, Comércio Exterior
e Servigos
Instituto Nacional da Propriedade Industrial

(54) Titulo: DISPOSITIVO E METODO PARA A DILUICAO E PREPARACAO DE FARMACOS
ANTIBLASTICOS

(51) Int.Cl.: A61J 3/00; B65B 3/00

(30) Prioridade Unionista: 24/03/2006 IT MO2006A000097
(73) Titular(es): BIODUCT S.R.L.

(72) Inventor(es): GUISEPPE ZUCCA; MICHELE DESOGUS; MARIA CRISTINA DEIDDA



10

15

20

25

30

1/21

DISPOSITIVO E METODO PARA A DILUICAO E PREPARACAO DE
FARMACOS ANTIBLASTICOS

A invencéao refere-se a um dispositivo para a diluicdo e preparacao de
farmacos antiblasticos, isto é, farmacos com um feito antineoplasico.

Nas técnicas anteriores, os farmacos antiblasticos sdo diluidos e
preparados por operadores especializados dentro de instalacbes denominadas
A.D.U’s (Unidades de Farmacos Antiblasticos) e A.D.U.H.’s (Unidades de
Farmacos Antiblasticos e Manuseio), que sempre devem estar presentes em
todos o0s departamentos oncolégicos que administram tratamentos
antiblasticos.

De fato, o manuseio de farmacos antiblasticos requer precaucdes
especificas da parte dos operadores, pois o contato, absorcdo ou qualquer
forma de contaminacdo por estes farmacos podem ter efeitos toxicos e
carcinogénicos sobre os operadores. Mesmo que estes efeitos nocivos nao
tenham sido realmente comprovados cientificamente, é, contudo, necessario
seguir as orientacées quanto a seguranca e manuseio correto destes farmacos.

Além disso, como os farmacos antiblasticos sédo fornecidos pelos
fabricantes em condicdes de esterilidade, tais condicbes devem ser mantidas
durante todas as etapas de manuseio e administracdo, seguindo a boa
orientacao pratica da farmacopéia oficial.

O operador encarregado da diluicdo e da preparacdo dos farmacos
antiblasticos recebe de um médico o plano de tratamento, que deve ser
individualizado para cada paciente individual: a individualizacdo deve levar em
conta as doses padronizadas dos protocolos com quimioterapicos e a
superficie corporal do paciente.

Os protocolos quimioterapicos sao constituidos genericamente por
varios farmacos antiblasticos (poliquimioterapia), cada um deles devendo ser
reconstituido em um anico frasco e nunca misturado com 0s outros frascos.

A diluicdo de um farmaco liofilizado ou liqguido com o solvente
(tipicamente uma solucéo fisioldgica ou de glicosato) é responsabilidade de
uma enfermeira especializada, que deve estar munida de equipamento de

protecéo individual (EPI) e deve operar dentro de uma sala de preparagcédo com
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cabines de seguranca com capelas com fluxo laminar vertical e filtros duplos de
emissao de ar, como ilustrado na Figura 1.

A manutencdo das cabines de seguranca com capelas de fluxo laminar
vertical tem de estar perfeita: a descontaminacdo é conduzida regularmente
pelos operadores.

Na sala de operacdo estdo estocados 0s equipamentos de protecao
individual (EPI) e os meios de seguranca a serem usados no caso de
emergéncia devido a exposi¢cdo aguda da pelo ou dos olhos.

Os operadores que vestem o equipamento de protecao individual (EPI)
enquanto trabalham ndo podem, além disso, ter contato com outras pessoas,
nao podem consumir alimentos ou beber e tém de seguir rigorosamente uma
série de precaucdes.

O equipamento de protecao individual (EPI) fornecido € descartavel: os
macacdes em panos nao-tecidos (NWF) e luvas sem talco de fato deixam
tracos nas maos e no equipamento que podem absorver os farmacos.

O equipamento de protecéo individual (EPI) é usado em dobre e tem de
ser trocado a cada 30 minutos em contato com os farmacos. Os operadores
devem também usar mascaras, gorros e botas de seguranca; as mascaras nao
impedem a absorcdo dos farmacos pelos operadores, mas sédo obrigatérias
para preparacfes assépticas, assim como Sao 0s gorros e botas de seguranca.

Para injetar a dose correta de farmaco dentro do recipiente com a
solucéo, sdo usadas seringas e tubos de infusdo com encaixe especiais, por
exemplo, encaixes do tipo Luer-Lock para impedir que a agulha fique
desconectada.

Cada frasco do tratamento € rotulado com o nome do paciente
pretendido, o nome do farmaco e a quantidade de farmaco que ele contém.
Como um tratamento, um plano de pré-medicacdo e um protocolo
guimioterapico requerem sempre mais do que um farmaco, é aconselhavel
numerar os frascos com os varios farmacos, na ordem da sequéncia de
administragéo indicada. Além disso, o recipiente com o farmaco tem de ser

protegido contra exposicéo a luz para impedir a deterioracdo do farmaco.
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Depois que os farmacos foram preparados na sequéncia e dosagem
requeridas, os farmacos podem ser administrados ao paciente por via
endovenosa, conectando o frasco com um meio apropriado para infusdo no
paciente, por exemplo, uma agulha de canula inserida na veia, ou um cateter
venoso central com tunel (abreviado para CVC) ou um Port-Cat.

Para transportar, embalar e estocar as preparacoes, sdo usados frascos
e dispositivos de plastico e ndo de vidro.

Além disso, os outros operadores (enfermeiras profissionais, pessoal
departamental auxiliar) que podem entrar em contato com substancias
biolégicas de pacientes que estdo sendo tratados devem usar 0 equipamento
de protecdo individual (EPI), e estdo sujeitos a check-ups semestrais.

A partir das observacBes precedentes, fica evidente que a diluicdo e
preparacdo dos farmacos antiblasticos sdo um tanto longas, laboriosas e
também sujeitas a possibilidade de erros e contaminacao.

Devem ser propostos, portanto, aparelhos para facilitar a diluicdo e
preparacao dos farmacos antiblasticos e/ou quimioterapicos.

Na patente alema n° DE-43 14 090 C2, é apresentado um Kkit, de
preferéncia um kit descartavel, para a preparacdo de uma solu¢cdo de um
remédio fornecido no estado solido para ser administrado através de um
cateter, por exemplo, para quimioterapia endovascular de cancer da bexiga.

O kit compreende um recipiente no qual um solvente esta estocado para
a diluicdo do farmaco sélido; um receptaculo para o farmaco diluido e um
elemento conector entre 0 recipiente e o0 receptaculo com uma valvula de
passagem atuavel e uma conexdo através da qual a solucédo preparada pode
ser fornecida a um cateter e similares.

O kit compreende um recipiente, um receptaculo e um elemento
conector, que sao acoplados diretamente entre si, de tal modo que o farmaco e
0 solvente possam ser misturados depois da atuacdo de uma valvula de
passagem.

E fornecido ainda um ponto de rompimento preestabelecido que permite
gue o elemento conector seja separado do recipiente e do receptaculo depois

da preparagdo da solucdo. Subsequentemente, o receptaculo e o elemento
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conector podem ser conectados no ponto de ruptura a um cateter dedicado a
administrar o farmaco a um paciente.

O recipiente e o elemento conector podem ser cobertos completamente
por um invoélucro, de preferéncia um involucro transparente ou translucido, que
tem uma linha separadora preestabelecida na regido do ponto de ruptura
preestabelecido.

O kit descrito no documento n°® DE-43 14 090 C2 € de uso limitado, pois
ele se baseia principalmente em um recipiente no formato de uma seringa e um
receptaculo para o farmaco diluido. Ele tem de ser ajustado cada vez para
cada uso Unico no paciente e ndo pode fornecer farmacos diluidos de uma
maneira individualizada para cada paciente. Além disso, ele ndo pode usar 0s
farmacos nas embalagens usuais fornecidas.

O pedido de patente n°® EP-1 563 819 apresenta um aparelho misturador
de gotejamento para infusdes, que constitui um sistema de seguranca para
pacientes e pessoal médico, com o qual os acidentes médicos podem ser
evitados na preparacdo de infusbes com farmacos, por exemplo, farmacos
antiblasticos.

O aparelho misturador para infusdes compreende uma unidade pra
alimentar dados preestabelecidos que se referem pelo menos a superficie do
corpo do paciente, ou a area sob a curva (AUC) da concentracdo plasmaética
com o tempo, ou ao peso corporal do paciente.

O aparelho compreende, ainda, uma unidade calculadora do liquido a
ser fornecido para determinar a quantidade de liquido ou do farmaco diluido
baseado nas entradas de dados; uma unidade-guia para inserir tubos
misturadores dotados de canais para o farmaco diluido e para a solucao
diluida; unidades fornecedoras do liquido, que ficam em contato
respectivamente com o canal através do qual o farmaco passa e com o canal
através do qual a solucao diluida entra no tubo misturador para ser inserido na
unidade-guia. O farmaco liquido ou a solucéo diluida sdo, assim, transportados
de acordo com as quantidades necessarias, determinadas pela unidade

calculadora.
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O aparelho descrito no pedido de patente n°® EP-1 563 819 € um tanto
complexo, a unidade calculadora que define a quantidade de farmaco a ser
administrada ao paciente baseado nos parametros corporais do paciente ndo
assegura sempre um calculo correto da quantidade de farmaco a ser
administrada. Além disso, os fluximetros para controlar as quantidades de
farmaco que estd sendo preparado nem sempre asseguram uma medicao
segura e precisa.

Os componentes de misturagcdo e substituicdo em contato com 0s
farmacos sao complicados e ndo ha possibilidade de usar embalagens normais
de farmacos tais como aquelas disponiveis comercialmente.

O documento n° US2005/0278066 Al descreve um sistema de
distribuicdo a granel e um método correspondente de uso, de preferéncia
pretendido para produtos farmacéuticos nucleares. O método compreende:
receber seletivamente uma quantidade predeterminada de liquido radioativo a
partir de um segundo recipiente para dentro de um terceiro recipiente, receber
seletivamente uma quantidade predeterminada de liquido n&o-radioativo a
partir de um primeiro recipiente para dentro de um quarto recipiente ou
diretamente para dentro do terceiro recipiente, dependendo de se os kits ou
recipientes com multiplas doses de medicamento sdo desejados. O sistema
compreende ainda: mecanismos de deslocamento para misturar e distribuir
liguido, que séo conectados ao terceiro recipiente e ao quarto recipiente; pelo
menos uma valvula de controle e, de preferéncia, trés valvulas de controle, que
sdo todas controladas por mecanismos de arraste; uma ventilacdo de gas e
detector de bolhas para eliminar bolhas; um processador utilizado para
controlar os mecanismos de deslocamento e os mecanismos de arraste.

Um objetivo da invencéo é assim aperfeicoar os dispositivos e métodos
conhecidos para a diluicdo e preparacao de farmacos antiblasticos.

Outro objetivo da invencdo é apresentar um método e um dispositivo
para a diluicdo e preparacado de farmacos antiblasticos, que sao simples de
fabricar.

Outro objetivo da invencdo é apresentar um método e um dispositivo

para a diluicdo e preparacdo de farmacos antiblasticos, nos quais 0s
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componentes em contato com os farmacos podem ser facilmente substituidos
el/ou esterelizados.

Ainda, outro objetivo da invencdo € apresentar um método e um
dispositivo que sdo exatos e precisos em diluir e preparar farmacos, e que
fornecem resultados repetiveis.

Em um primeiro aspecto da invencéo, fornece-se um dispositivo para a
diluicho e preparacdo de um farmaco antiblastico como definido na
reivindicacdo 1.

Em um segundo aspecto da invencédo, fornece-se um aparelho para a
diluicdo e preparacdo de um farmaco antiblastico, compreendendo pelo menos
uma unidade de preparacdo de farmaco dotada de um primeiro tanque central,
no qual ha um solvente, uma primeira bomba de deslocamento positivo, por
exemplo, uma bomba peristéltica, uma unidade de esvaziamento para pelo
menos um frasco de farmaco, sendo a primeira bomba de deslocamento
positivo apropriada para transferir de uma maneira dosada o solvente do
tanque central para o dito pelo menos um frasco de farmaco, um outro tanque
para o farmaco semi-acabado que ¢é envasado pela dita bomba de
deslocamento positivo subsequentemente ao frasco, caracterizado pelo fato de
que ele compreende uma primeira unidade ou kit principal substituivel que
compreende o meio de bico para ser encaixado no frasco de farmaco, no outro
tanque para farmaco semi-acabado e nas conexdes das varias pecas. A partir
do segundo tanque, através de uma segunda bomba de deslocamento positivo,
sera possivel remover a quantidade correta de farmaco diluido.

Devido ao primeiro e ao segundo aspectos da invencdo, é possivel
conseguir um controle mais simples de terapias antiblasticas. As solucdes de
farmacos diluidos podem ser obtidas para as terapias, usando diretamente os
frascos de farmaco nas varias formas e dimensdes disponiveis
comercialmente. E possivel, assim, administrar terapias, mesmo com pessoal
nao-especializado, depois de um treinamento inicial curto.

Aléem disso, todos os componentes em contato com os farmacos

antiblasticos podem ser substituidos e/ou esterilizados facilmente.
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A invengdo pode ser mais bem entendida e implementada fazendo
referéncia aos desenhos apensados, que ilustram uma modalidade da mesma,
fornecida a titulo de exemplo n&o-limitativo, nos quais:

A Figura 1 ilustra uma cabine com capela de fluxo laminar vertical classe
II, usada atualmente na diluicdo e preparacao de farmacos antiblasticos;

A Figura 2 € um diagrama de blocos do dispositivo de acordo com a
invencao;

A Figura 3 ilustra uma peca do dispositivo em uma modalidade da
invencao;

A Figura 4 ilustra uma peg¢a do dispositivo em outra modalidade da
invencao;

As Figuras 5 e 6 sdo diagramas de blocos que ilustram
esquematicamente as pecas do dispositivo, respectivamente, nas Figuras 3 e
4

As Figuras 7-11 ilustram componentes significativos do dispositivo de
acordo com a invencao.

Conceitualmente, a invengao fornece um dispositivo que compreende
pelo menos uma unidade para a diluicdo e preparacdo do farmaco antiblastico,
dotada de um primeiro tanque central, no qual ha um solvente, tipicamente uma
solucéo fisiolégica ou de glicosato, uma primeira bomba de deslocamento
positivo, por exemplo, uma bomba peristaltica, uma unidade de esvaziamento
para pelo menos um frasco de farmaco, e um outro tanque para coletar o
farmaco diluido, isto €, o farmaco semi-acabado.

A unidade de esvaziamento encaixa no frasco de farmaco com um
sistema de bico que é capaz de perfurar a tampa de plastico, tipicamente de
ABS (acrilonitrila-butadieno-estireno).

A primeira bomba de deslocamento positivo € usada para transferir de
uma maneira dosada o solvente do tanque central para pelo menos um frasco
de farmaco, por meio da unidade de esvaziamento.

O frasco de farmaco fica alojado em um sistema de posicionamento e
blogueamento que se distingue por ter um estojo capaz de receber as varias

dimensoes e os varios formatos do frasco.
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A unidade de esvaziamento, dotada de um canal de entrada e um canal
de saida, permite que seja enchido um outro tanque que contera a solugdo com
a diluicdo do farmaco; este tanque sera denominado tanque do farmaco semi-
acabado. O canal de entrada possui ainda duas entradas dotadas de valvulas
de retengéo.

Através de uma segunda bomba de deslocamento positivo, a dose
apropriada de farmaco diluido é transferida do tanque de farmaco semi-
acabado para o recipiente que contera a diluicdo final do farmaco antiblastico,
isto &, a preparacdo. Este recipiente € adaptado para insercao intravenosa.

Segue-se agora a uma descricdo detalhada do dispositivo e do método
objeto da presente invencao.

De acordo com o que foi ilustrado na Figura 2, esta indicado um
dispositivo para a diluicdo e preparacao de farmacos antiblasticos com niamero
1, e compreende um invélucro 2, que contém uma pluralidade de unidades de
preparacdo de farmaco 3 que sédo independentes e coordenadas pelo meio
controlador 4 através de uma interface eletrénica 5 conectada a um hardware
controlador 7 que guia as unidades 3 fisicamente.

As unidades de preparacdo de farmaco 3 sdo conectadas
eletronicamente ao controlador 7 por meio de um conector do tipo rapido.

Cada uma das unidades de preparacdo de farmaco 3 trata um tipo de
farmaco de cada vez individualmente e pode gerar o nimero de preparacdes
necessario para uma sessao de tratamento.

A presenca de varias unidades de preparacao de farmaco 3 permite que
o dispositivo 1 produza varias preparacdes simultaneamente, cada uma feita
com tipos diferentes de farmaco.

Todos os componentes que estdo dentro do invélucro 2 sdo submetidos
a uma succao de capela de fluxo laminar vertical 6 para evitar contaminacao.
Todo processamento da area dentro do dispositivo 1 estd sujeita a succao
continua dos vapores gerados, embora estes vapores sejam de qualquer forma
reduzidos ao minimo.

Na capela com fluxo laminar vertical 6, o ar é filtrado através de um filtro

hidrorrepelente do tipo HEPA, isto €, um filtro de particulados de alta eficiéncia

Petica0 870180010482, de 07/02/2018, pég. 14/27



10

15

20

25

30

9/21

que assegura um ambiente estéril que se move verticalmente do topo para o
fundo, isto é, para a area de trabalho a partir da qual ele € parcialmente
expelido e parcialmente recirculado.

O fluxo laminar vertical produz sucgdo de ar externo esterilizado, que
cria uma barreira protetora contra o ambiente externo e ao mesmo tempo
impede a contaminacéo da area.

Um meio de condicionamento 4 também pode ser instalado, que é
apropriado para manter uma temperatura constante dentro do dispositivo 1.

O meio controlador 4 pode ser concretizado com qualquer dispositivo
programavel, por exemplo, computadores pessoais, palmtops, etc., nos quais
os dados sdo controlados por um ou mais programas de computador
dedicados.

Através dos programas de computador sdo registrados todos os dados
necessarios para preparar o tratamento: registro médico do paciente, tipo de
protocolo usado, sequéncia e dosagem de farmacos, ciclos de administracao,
etc.

E possivel, também, quando necessario, solicitar modificacées de doses
(tipicamente, uma reducéo da dose).

Em geral, existem pelo menos dois tipo de programa, o primeiro controla
o dispositivo fisicamente nas suas pecas mecanicas, hidraulicas, pneumaticas
e eletrdnicas, e o segundo controla os dados e as fung¢des pretendidas para a
producéo da preparacgéao.

- controlar o registro médico dos pacientes dos planos de tratamento
(protocolos e terapias de suporte): desta maneira as operacdes geradoras do
cronograma de trabalho serao facilitadas. A aplicacdo, assim, tem de permitir a
individualizagdo para o paciente, automaticamente, calculando as doses
independentemente — e manualmente — caso 0 oncologista julgue que uma
modificacdo seja necessaria (tipicamente, uma reducdo da dose);

- gerar o cronograma de trabalho para os pacientes individuais, iniciando
com os dados na solicitacdo de tratamento: nesta etapa, a aplicacdo permitira

gue o paciente seja associado com um protocolo basico, adaptando o paciente

Petica0 870180010482, de 07/02/2018, pég. 15/27



10

15

20

25

30

10/21

a ele. Neste contexto, sera possivel adicionar terapias de suporte e fazer
mudancas percentuais ou numéricas nas doses do tratamento;

- modificar as informacfes no cronograma de trabalho do paciente
individual. A aplicagdo permite que as doses sejam modificadas como
percentagens ou atuando diretamente sobre a dose, permite que a forma
farmacéutica, o tipo de administracdo e o tempo de administracao, etc., sejam
modificados. Todas as modificagcbes podem ser feitas no farmaco individual, na
Gnica preparacao, para o dia selecionado ou para o protocolo inteiro;

- visualizar o estado do tratamento;

- dar entrada em notas pelo oncologista;

- dar entrada em notas para o pessoal administrativo e/ou visualizar a
entrada de notas feitas por eles durante a etapa de administracao;

- compilar as estatisticas sobre os protocolos de tratamento individuais
com o propésito de pesquisa e andlise, de acordo com diferentes critérios;

- compilar as estatisticas sobre consumo e custo com previsdo de
consumo;

- exportar dados para os formatos de dados mais comuns: Texto, Excel,
XML,

- realizar todas as impressdes necessarias, particularmente, o
cronograma do dia ou de varios dias e o detalhe de administracado, distribuido
pelo pessoal da enfermaria junto com a preparacdo: esta folha resume o
tratamento do paciente, enfatizando tempos e adverténcias (notas).

Todas as operacoes terdo niveis diferentes de seguranca e acesso, a
critério do chefe de departamento.

A unidade de preparacao 3 esté ilustrada detalhadamente nas Figuras 3,
4,5¢e6.

De acordo com as Figuras 3 e 4, a unidade de preparagdo 3
compreende um primeiro tanque central 8, no qual h4 um solvente, por
exemplo, uma solucao fisiologica e/ou de glicosato, uma primeira bomba de
deslocamento positivo 9, por exemplo, uma bomba peristaltica, apropriada para
transferir a solucdo do tanque central 8 para uma unidade de esvaziamento 10

inserida automaticamente dentro de um frasco de farmaco antiblastico 11.
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Os frascos de farmaco 11 ficam dentro de um meio de magazine (ndo
ilustrado) que pode compreender também uma zona de refrigeracao.

Os frascos de farmaco 11 sao transferidos usando o meio de
carregamento 12 que compreende um mecanismo de arraste 13 e um meio de
posicionamento e travamento 14 para o frasco 11.

O mecanismo de arraste 13 é feito de acordo com um dos muitos
meétodos disponiveis no campo industrial: por exemplo, por meio de uma
correia transportadora.

Como os farmacos disponiveis comercialmente sdo distribuidos em
varias embalagens e formatos, o0 meio de posicionamento e travamento 14 tem
um estojo para acomodar o gargalo do frasco 11; este estojo tem de ser
adaptavel de tal modo que ele possa receber os varios formatos de frascos.

Analisando as véarias embalagens atualmente disponiveis no mercado,
segue-se que o0s gargalos dos frascos 11 tém um diametro que varia entre
8mm e 18mm.

O estojo do meio de posicionamento e travamento permite que o frasco
seja arranjado com a cabeca apontando para baixo e é suficientemente grande
para conter os varios tamanhos dos diferentes formatos.

Cada estojo fica localizado no mecanismo de arraste 13.

Reconhecer o farmaco cobre um aspecto de seguranca importante, pois
ele impede que um farmaco seja usado em vez de outro. Além disso, por esta
razdo, é instalado um programa de computador dedicado que devera ter a
disponibilidade de um base de dados dos farmacos utilizaveis, registrando
também todas as caracteristicas de formatos e dimensoes.

Este reconhecimento, que pode correr indiferentemente durante a etapa
de carregamento e durante o movimento do frasco sobre o mecanismo de
transmissao 13, ocorre através do meio de reconhecimento 16 que identifica o
codigo de barras identificador do farmaco, e, portanto, também as informacdes
referentes ao farmaco.

O meio de reconhecimento 16 pode ser concretizado através de um
meio de reconhecimento Optico, tal como uma leitora de dispositivo para

acoplamento de carga (DDC), ou uma camera, ou outras tecnologias
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identificadoras disponiveis, tais como RFID — Elementos de Identificacdo de
Radiofrequéncias.

O frasco 11 é travado no gargalo por um sistema de travamento (nao
ilustrado) formado por dois garfos em “V” arranjados de uma maneira oposta.

O frasco 11 é transportado acima da unidade de esvaziamento 10, que
tem o meio de bico 15, e o dito meio de bico 15 é entédo inserido dentro do
frasco 11 e subsequentemente removido quando o frasco 11 foi esvaziado
completamente do farmaco, depois da passagem do solvente.

De acordo com o que estd mais bem ilustrado nas Figuras 7 e 8, a
unidade de esvaziamento 10 compreende o meio de bico 15, que compreende
um bico 17 feito de plastico. O material do bico 17 tem de ser suficientemente
duro para permitir que a tampa do frasco 11 seja perfurada, considerando que
esta tampa € feita genericamente de ABS (acrilonitrila-butadieno-estireno). O
bico 17 pode ser feito de varios materiais, por exemplo, qualquer material de
metal ou plastico. O material do bico 17 tem de ser apropriado e compativel
para entrar em contato com os farmacos e outras solucdes sem altera-los ou
criar reacfes com os farmacos.

Para encher e esvaziar o frasco de farmaco 11, o bico 17 compreende,
por sua vez, um primeiro tubo de entrada 18, um segundo tubo de saida 19,
uma valvula de retencao de efeito simples 202 para o solvente, uma valvula de
retencdo de efeito simples para ar filtrado, ficando ambas as valvulas na
entrada do frasco 11, e uma valvula de retencdo de efeito simples 21 na saida
do frasco 11. Através das valvulas 202 e 20b os varios fluidos podem escoar
dentro do frasco, isto é, o solvente por parte da valvula 202 e o ar filtrado por
parte da valvula 20b.

As vélvulas 202, 20b e 21 podem ser feitas por meio de um encaixe
rapido 28, que sera descrito detalhadamente abaixo.

O primeiro tubo 18 é conectado ao tanque central 8 que contém o
solvente.

O solvente é transfundido para dentro do frasco com uma valvula de
pressao apropriada por meio da primeira bomba de deslocamento positivo 9.

Depois que o frasco 11 foi cheio, 0 solvente misturado com o farmaco comeca
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a escoar para dentro do segundo tubo de saida 19 conectado a um tanque do
farmaco semi-acabado 22.

Suprindo uma quantidade apropriada de solvente, o frasco 11 sera
esvaziado completamente do farmaco: no final ele permanecera cheio apenas
com solvente (com pequenas margens de erro).

O meio distribuidor de ar 49 também pode ser instalado para os frascos
11, sendo que o dito meio 49 compreende um compressor, ou uma bomba de
deslocamento positivo, por exemplo, uma bomba peristaltica 46, um filtro 47 e
uma valvula de retencéo de efeito simples 20b.

Subsequentemente, o meio distribuidor de ar 49 distribui ar filtrado a
partir do filtro 47 através da valvula de retencao de efeito simples 20b no tubo
18 da unidade de esvaziamento 10; isto permite que o frasco 11 seja esvaziado
e, também, limpo, tirando o solvente remanescente. Esta operacdo pode ser
considerada como sendo opcional na modalidade da Figura 3.

Neste ponto, o frasco 11 é liberado em um recipiente de descarte
apropriado e um novo frasco é encaixado na unidade de esvaziamento 10.

Os farmacos antiblasticos sdo altamente pereciveis depois que eles
foram abertos, de modo que eles devem ser descartados ou usados
rapidamente (tipicamente, dentro de 24/48 horas).

Os farmacos séo distribuidos essencialmente em dois estados
diferentes: no estado liquido com varios graus de viscosidade, e no estado
liofilizado, isto €, em po.

O procedimento adotado para diluicAo e preparacdo significa que o
resultado é independente do estado fisico do farmaco.

Caso o farmaco esteja no estado liofilizado, a passagem do solvente
dentro do frasco proporciona sua solubilizacdo antes do seu uso.

Este procedimento é aplicado também nos casos nos quais € feito uso
de frascos que tém apenas 1ml de solucdo, uma quantidade que seria
inadequada para escoar através de um tubo do circuito hidraulico (por exemplo,
um tubo que tem um didmetro de 3,175mm (1/8 in), 1ml correspondente a

aproximadamente 3cm lineares): as perdas seriam inaceitaveis. O processo de
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diluicdo é, assim, uma etapa obrigatéria antes de proceder a sua transferéncia
definitiva.

Consequentemente, o tanque do farmaco semi-acabado 22 sera enchido
com farmaco diluido em propor¢des conhecidas.

Como vérias preparacdes sao produzidas a partir de um frasco, um para
cada paciente, varios frascos poderiam ser necessarios dentro da mesma
sessdo de tratamento (tipicamente, uma sessao diaria) para gerar todas as
preparacdes necessarias.

Por esta razdo, o enchimento e esvaziamento dos frascos de farmaco
tém de ser repetidos por inUmeras vezes, de tal modo que dentro do tanque do
farmaco semi-acabado 22 haja a disponibilidade de farmaco diluido, necesséria
para produzir todas as preparacdes que serdo usadas na sessdo de
tratamento.

O tanque do farmaco semi-acabado 22 est4d ilustrado mais
detalhadamente na Figura 9.

O tanque do farmaco semi-acabado 22 compreende um involucro 23 de
plastico ndo-transparente e tem um formato assimétrico que afunila na direcéo
do fundo 24.

Durante o esvaziamento do tanque 22, este formato faz com que todo
farmaco diluido convirja no fundo 24, de modo a evitar que hajam zonas de
estagnacédo dos farmacos e de modo a minimizar perdas.

Na parte superior do tanque 22 ha um tubo de entrada 25 conectado ao
segundo tubo de saida 19 da unidade de esvaziamento 10, e um filtro
hidrofébico 26 dotado de uma valvula abre/fecha 262 (Figura 4) que permite
que o tanque seja ventilado, filtrando particulas e microorganismos. No fundo
24 ha um tubo de saida 27 dotado de um meio de apoio 282 pretendido para
estar associado com o meio de encaixe rapido 28.

O meio de encaixe rapido 28 supramencionado é de um tipo especial
para impedir perdas de liquido durante o encaixe e desencaixe.

O tubo 27 é conectado atravessando a valvula de retencdo de efeito
simples 29 na saida do tanque 22 aos frascos 31 que conterdo o farmaco

preparado.
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A funcdo da valvula de retencdo de efeito simples pode ser
implementada no meio de encaixe rapido 28, que também compreende um
meio de valvula de efeito simples.

O farmaco antiblastico diluido €, assim, transferido do tanque do farmaco
semi-acabado 22 para um recipiente 31 de farmaco preparado.

Isto pode ocorrer de duas maneiras, de acordo com o que esta descrito
pelos diagramas das Figuras 3 e 4, e respectivamente, das Figuras 5 e 6.

Na verséo ilustrada nas Figuras 3 e 5, uma bomba de deslocamento
positivo 30 € inserida ente o tanque 22 e o recipiente 31 de farmaco preparado,
a bomba de deslocamento positivo 30 remove o farmaco semi-acabado
diretamente do tanque 22 e 0 envia para o recipiente 31 em uma quantidade
dosada. Na outra versdo ilustrada nas Figuras 4 e 6, 0 compressor, ou a
bomba de deslocamento positivo 46, bombeia ar para dentro do tanque 22
através de uma valvula de retencédo de efeito simples 20c, o ar empurrara o
contetudo do tanque 22 para fora do tubo 27.

Na outra versdo, o compressor, ou a valvula de deslocamento positivo
46, é conectada a um desviador de fluxo 48, de modo a enviar ar de uma
maneira exclusiva para a valvula 20b ou para a valvula 20c.

Um exemplo de modalidades para os compressores e para as bombas
de deslocamento positivo 9, 30 e 46 sao proporcionadas pela bomba
peristaltica.

As principais vantagens da bomba peristéltica podem ser resumidas
como: nenhuma desvantagem no caso de operacdo a seco; resisténcia da
tubulacdo a maioria dos produtos quimicos usados; nenhuma perda por
vedacgdo; uso de velocidades varidveis e de diferentes didmetros dos tubos;
possibilidade de operacdo em duas direcbes opostas; limpeza facilitada porque
o liquido ndo entra em contato com pecas mecanicas; a Unica peca que requer
manutencdo € a tubulagdo que neste caso € do tipo descartavel (usa e joga
fora); possibilidade de esterilizar e limpar dentro da bomba por meio de
desinfetantes e/ou esterilizantes.

Na verséao ilustrada na Figura 3, deve-se assinalar que as bombas de

deslocamento positivo 9 e 30, em virtude das suas caracteristicas de
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construcdo, permitem fornecer as quantidades exatamente dosadas de liquido
e nao requerem dispositivos adicionais para verificar a quantidade de liquido
distribuida.

E, contudo, necessario aplicar sensores de fluxo 15a fora dos tubos
conectores para indicar o inicio e o final da passagem do liquido dentro deles.

O meio controlador 4 calcula automaticamente a quantidade de farmaco
que tem de ser introduzida dentro do recipiente 31 de farmaco preparado,
removendo-o do tanque de farmaco semi-acabado, onde o farmaco ja foi
diluido previamente.

Na outra versao ilustrada na Figura 4, abaixo do primeiro tanque central,
do tanque de farmaco semi-acabado 22 e do recipiente de farmaco preparado,
€ colocado um meio de deteccdo de peso concretizado por meio dos
dispositivos eletronicos 43, 44 e 45.

Cada dispositivo eletronico 43, 44 e 45 compreende sensores € meios
transmissores para transmitir o sinal capaz de detectar e transmitir a
deformacéo a qual eles sdo submetidos durante a operacdo de pesagem na
forma de um pulso elétrico que pode ser lido por leitoras digitais em uma
resolucdo apropriada em termos de bits, e um exemplo de tal dispositivo é a
célula de carga.

A transferéncia do farmaco semi-acabado do tanque 22 para o recipiente
31 ocorre operando automaticamente o fechamento da valvula 262 e
bombeando ar filtrado do filtro 37 para o interior do tanque 22, que, através da
diferenca de presséo, sai do tubo 27, enchendo o recipiente 31. O meio
controlador 4 ¢é capaz, medindo as diferencas de peso, de -calcular
automaticamente a quantidade de farmaco que tem de ser introduzida dentro
do recipiente 31 do farmaco preparado.

Neste caso, os sensores de fluxo 15a podem ser supérfluos, mas
poderiam representar um outro dispositivo controlador. Por razdes de
seguranca, é necessario instalar o meio detector para proteger a pressao no
tanque do farmaco semi-acabado 22, que pode deter imediatamente o

processo no caso de erro.
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De acordo com o que foi ilustrado detalhadamente na Figura 10, o
recipiente 31 compreende um involucro 32 de plastico ndo-transparente e na
parte superior compreende um tubo de entrada 33 dotado de um encaixe
rapido 28, e um filtro hidrofébico 34 que permite que o recipiente 31 seja
ventilado, filtrando particulas e microorganismos.

O tubo de entrada 33 do recipiente 31 € conectado ao tubo de saida que
vem da segunda bomba de deslocamento positivo 30.

No final da etapa de processamento do farmaco preparado, a unidade
de preparacdo 3 pode emitir sinais acusticos e/ou visuais que indicam para o
operador que ele tem a possibilidade de extrair o recipiente 31 com o farmaco,
gue ja esta pronto para ser administrado ao paciente.,

Na modalidade ilustrada na Figura 3, as etapas de preparacdo do
farmaco semi-acabado e de transferéncia do farmaco para o recipiente 31
podem ocorrer também paralelamente.

O encaixe rapido 28, ilustrado detalhadamente na Figura 11, permite a
passagem de liquido em uma direcao indicada por F na figura, e compreende
um invélucro 35 pretendido para ser inserido dentro do meio de apoio 28a
apropriado, por exemplo, um apoio obtido no tanque 22, por meio de um anel
de travamento 38.

Dentro do invélucro 35 ha um émbolo 36 dotado de aberturas 37
apropriadas para permitir a passagem do liquido através do encaixe rapido. O
émbolo 36 tem uma cabeca vedante 39 que é normalmente mantida fechada
sobre um apoio 40 por meio de uma mola 41.

Todos os componentes (conectores, valvulas, tubos e recipientes) que
entram em contato com o farmaco ndo podem ser usados com qualquer outro
tipo de farmaco e, depois da preparacao, tém de ser substituidos e descartados
ou lavados e esterilizados.

Para facilitar a substituicdo ou a esterilizagdo dos componentes acima,
trés unidades ou kits descartaveis sdo usados, que estdo ilustrados nas
Figuras 5 e 6: um primeiro kit, o dito kit principal, um segundo kit, o dito kit

quimico e um terceiro kit, o dito kit de solvente.

Petica0 870180010482, de 07/02/2018, pég. 23/27



10

15

20

25

30

18/21

O primeiro kit ou kit principal compreende a unidade de esvaziamento 0
para ser encaixada no frasco 11 de farmaco, o tanque 22 para o farmaco semi-
acabado e todos os elementos de plastico para conectar as varias pecas.

A unidade de esvaziamento 10 é integral com o tanque do farmaco semi-
acabado 22 e é montada industrialmente.

O kit € montado dentro da area apropriada do dispositivo 3,
enganchando-o em encaixes de autotravamento apropriados (néo ilustrados) e
inserindo o tubo flexivel dentro de guias especificas e dentro do circuito da
bomba peristéltica.

O tanque do farmaco semi-acabado 22 € submetido a etapa de
carregamento e descarregamento, de modo que tenha de compreender
também uma valvula ventilada 26 dotada de um filtro hidrofébico, por exemplo,
um filtro hidrorrepelente de 0,22um, que permite que o0 tanque 22 seja
sangrado. Na modalidade ilustrada na Figura 4, a valvula 26 tem de ser dotada
de uma vedacéao de abrimento/fechamento.

O segundo kit quimico compreende o recipiente 31 para o farmaco
preparado.

O recipiente 31 é feito de plastico opaco a luz (por exemplo, polietileno),
pode ter qualquer formato, por exemplo, um formato paralelepipedal, e
compreende um tampa dotada de valvula ventilada (34) dotada de um filtro
hidrofébico, por exemplo, um filtro hidrorrepelente de 0,22um que permite que o
recipiente 31 seja sangrado.

Ele também esta sujeito a ambas as etapas de carregamento e
descarregamento do farmaco preparado.

O recipiente 31 é dotado de um encaixe rapido 28 que permite uma
conexao facil a uma parte correspondente do kit principal a um tubo flexivel que
subsequentemente tem de ser conectado, por exemplo, a tubulacdo de infusédo
usada na administragdo endovenosa.

Sobre as faces do recipiente 31 ha presente uma superficie sobre a qual
se pode escrever ou imprimir que sera usada para exibir no final da preparacéo

do farmaco os dados necessarios para identificar a preparacdo: o nome do
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farmaco, sua dosagem, nome do paciente e a data de producdo e/ou
administracao.

A terceira unidade ou kit de solvente compreende o recipiente central 8
que contém o solvente (tipicamente uma solucéo fisioldgica ou de glicosato).

O método para diluicdo e preparacdo de farmacos antiblasticos
compreende essencialmente as seguintes etapas:

- alimentar com informacdes o meio controlador (4) com as folhas de

protocolo quimioterapico, os dados referentes aos farmacos, os dados

referentes aos pacientes, etc;

- carregar e/ou substituir manualmente o tanque central (8), caso vazio

(kit de solvente);

- remover a unidade ou kit principal usado em qualquer etapa

precedente de transferéncia de farmaco;

- alojar uma nova unidade ou kit principal a ser usado em uma nova

etapa de transferéncia de farmaco;

- carregar manualmente ou automaticamente pelo menos um frasco de

farmaco (11) usando o meio de carregamento (12);

- transferir de uma maneira dosada a solu¢cdo que vem do tanque central

(8) para o frasco de farmaco (11), e depois para o tanque do farmaco

semi-acabado 22;

- transferir de uma maneira dosada o farmaco diluido removendo-o do

tanque do farmaco semi-acabado (22) enviando-o para o recipiente 31

do farmaco final preparado;

- remover o recipiente 31 do farmaco preparado, isto €, o produto final

pronto para ser inserido por via endovenosa em um paciente;

- remover os frascos e os recipientes 11, 22, 31 para descarte.

O dispositivo e 0 método de acordo com a invengdo permitem que
dispositivos e métodos conhecidos para a diluicdo e preparacdo de farmacos
antiblasticos sejam aperfeicoados.

Particularmente, o dispositivo e 0 método permitem:

- que as folhas do protocolo quimioterapico dos pacientes (CPS) sejam

controladas de uma maneira computadorizada;
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- que a base de dados dos farmacos nos protocolos, incluindo todos os
dados nelas sobre os tipos de embalagens disponiveis comercialmente,
seja controlada,;

- calcular automaticamente as doses para a produgéo dos frascos com o
farmaco em solucgéo;

- selecionar automaticamente os diferentes tipos de farmacos
necessarios para a producéo das preparacoes;

- receber automaticamente os diferentes formatos de frascos de
farmacos presentes;

- tratar indiferentemente os farmacos em diferentes estados fisicos ou
liquidos (mais ou menos viscosos) e em po (a ser solubilizado);

- tratar os farmacos que tém quantidades criticas, por exemplo,
guantidades até 1ml;

- produzir em doses individualizadas completamente seguras, evitando
manuseio direto dos farmacos antiblasticos por humanos;

- fabricar, nas condicfes corretas, varias preparacdes simultaneamente,
diferentemente do que acontece agora com o procedimento manual;

- imprimir no espago apropriado do recipiente de preparagédo os dados
identificadores essenciais, tais como o nome do farmaco, sua dosagem,
0 nome do paciente e a data de producao/administracao;

- apresentar uma série de procedimentos automaticos para controlar e
testar o tipo de farmaco usado e os frascos produzidos;

- otimizar a escolha de formatos dos frascos de farmaco, para minimizar
residuos;

- ter os componentes que entram em contato com os farmacos
antiblasticos do tipo facilmente substituivel e/ou lavavel/esterilizavel e/ou
descartavel,

- ser capaz de serem facilmente manuseados por pessoal nao-
especializado depois de um curto treinamento inicial;

- liberar o recipiente para descarte do refugo especial, automaticamente;

- manter, opcionalmente, uma temperatura constante dentro do

dispositivo;
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- que as pecas internas sejam facilmente acessiveis para lavagem e

manutencao;

- possuir, opcionalmente, uma zona de refrigeracdo para estocar

farmacos;

- fazer com que os sistema seja controlado inteiramente por eletronica e

software de controle dedicado;

- fazer com que o sistema de software seja facilmente atualizavel pelos

operadores;

Proporcionar resultados receptiveis.

O dispositivo de acordo com a invengdo € capaz de receber os Vvarios
formatos dos frascos de farmacos disponiveis comercialmente; ele tem
dimensdes e peso modestos, de modo a permitir que fique localizado em
qualquer lugar facilmente; ele tem uma série de procedimentos automaticos
para controlar e testar o tipo de farmaco usado e os frascos produzidos; ele é
capaz de liberar o recipiente para descarte do refugo especial,
automaticamente; devido as caracteristicas de construcdo, as pecas internas
sao facilmente acessiveis para lavagem e manutencédo. O dispositivo de acordo
com a invencdo pode fabricar nas condi¢des corretas varias preparacdes de
farmacos simultaneamente. De fato, o meio controlador 4 € capaz de controlar
as folhos de protocolos quimioterapicos dos pacientes, a base de dados dos
farmacos permitidos nos protocolos e consegue armazenar todos os dados
sobre as embalagens disponiveis comercialmente referentes a eles. O
dispositivo de acordo com a invenc¢éo calcula automaticamente as doses para a
producado dos frascos com o farmaco em solucédo; ele solicita os varios tipos de
farmacos necessarios e pode preparar, com completa seguranca, doses
individualizadas para cada paciente, evitando assim o manuseio direto dos

farmacos antiblasticos por humanos.
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REIVINDICACOES

1. Dispositivo (1) para a diluicdo e preparacdo de farmacos
antiblasticos, compreendendo pelo menos uma unidade de preparacdo de
farmacos (3) dotada de um primeiro tanque central (8), o dito primeiro tanque
central (8) contendo um solvente, uma primeira bomba de deslocamento
positivo (9), sendo que a dita primeira bomba de deslocamento positivo (9)
compreende uma bomba peristéltica, uma unidade de esvaziamento (10) para
pelo menos um frasco de farmaco (11), sendo que a dita primeira bomba de
deslocamento positivo (9) é apropriada para transferir de uma maneira dosada
o solvente do tanque central (8) para o dito pelo menos um frasco de farmaco
(11), a dita unidade de esvaziamento (10) compreendendo um meio de
posicionamento e travamento (14) que tem um alojamento apropriado para
receber varias dimensdes e formatos dos frascos (11), caracterizado pelo fato
de que o dito dispositivo compreende:

- um outro tanque (22) para o farmaco semi-acabado, sendo o dito outro
tanque (22) enchido pela dita primeira bomba de deslocamento positivo (9)
depois do dito pelo menos um frasco de farmaco (11);

- uma segunda bomba de deslocamento positivo (30), sendo que a dita
segunda bomba de deslocamento positivo (30) compreende uma bomba
peristaltica para transferir de uma maneira dosada o farmaco diluido do dito
outro tanque (22) do farmaco semi-acabado para um recipiente (31) de farmaco
preparado;

- um meio distribuidor de ar (49) apropriado para fornecer ar comprimido
para dentro do dito pelo menos um frasco de farmaco (11);

- um mecanismo de arraste (13), o qual é compreendido na dentro da dita
unidade de preparacao de farmacos (3), para transferir pelo menos um frasco
de farmaco (11).

2. Dispositivo, de acordo com a reivindicacdo 1, caracterizado pelo
fato de que o dito alojamento é apropriado para receber dimensdes e formatos
de frascos disponiveis no mercado que contém farmacos antiblasticos.

3. Dispositivo, de acordo com a reivindicagdo 1 ou 2, caracterizado

pelo fato de que a unidade de esvaziamento (10) compreende uma primeira
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unidade ou kit principal substituivel que compreende um meio de bico (15) a
ser encaixado no frasco (11) de farmaco, um tanque (22) para o farmaco
semiprocessado e tubos para conectar as varias pecas (8, 9, 11, 15, 22).

4. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicagcbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende o dito recipiente (31)
de farmaco preparado para um paciente.

5. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que o dito meio distribuidor de ar (49)
compreende um compressor ou uma bomba de deslocamento positivo (46).

6. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacdes
precedentes, caracterizado pelo fato de que o dito meio distribuidor de ar (49)
compreende um filtro (47) apropriado para filtrar o ar a ser distribuido para
dentro do frasco de farmaco (11).

7. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacoes
precedentes, caracterizado pelo fato de que o dito meio distribuidor de ar (49)
compreende uma valvula de retencdo de acao unica (20b) que é apropriada
para permitir um fluxo de ar para o frasco de farmaco (11).

8. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicagbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende um desviador de
fluxo (48) apropriado para desviar o fluxo de ar vindo do meio distribuidor de ar
(49) de uma maneira exclusiva e alternativa para o dito frasco de farmaco (11)
ou para o dito tanque de farmaco semi-acabado (22).

9. Dispositivo, de acordo com a reivindicacdo 8, caracterizado pelo
fato de que compreende um duto de suprimento de ar para o dito tanque de
farmaco semi-acabado (22) dotado de uma vélvula de contrapressédo de acao
Unica (20c) apropriada para permitir um fluxo de ar para o dito tanque de
farmaco semi-acabado (22).

10. Dispositivo, de acordo com a reivindicacao 8 ou 9, caracterizado
pelo fato de que compreende um meio detector de peso (42) apropriado para
detectar o peso do contetdo do dito pelo menos primeiro tanque central (8), ou
do dito tanque de farmaco semi-acabado (22) ou do dito recipiente de farmaco

preparado (31).
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11. Dispositivo, de acordo com a reivindicacdo 10, caracterizado pelo
fato de que o dito meio detector de peso (42) € aplicado ao dito primeiro tanque
central (8), ao dito tanque de farmaco semi-acabado (22) e ao dito recipiente de
farmaco preparado (31).

12. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacdes 10
ou 11, caracterizado pelo fato de que o dito meio detector de peso (42)
compreende sensores e um meio transmissor para transmitir o sinal que é
capaz de detectar e transmitir a deformacdo a qual eles sdo submetidos
durante as operacdes de pesagem.

13. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes 10 a
12, caracterizado pelo fato de que o dito meio detector de peso (42)
compreende células de carga.

14. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicagoes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende um invélucro (2) que
contém pelo menos uma unidade de preparacao de farmaco (3).

15. Dispositivo, de acordo com a reivindicacdo 14, caracterizado pelo
fato de que o dito invélucro (2) é dotado de uma capela de fluxo laminar (6), de
tal modo que todos os componentes que estdo dentro do invélucro (2) sejam
submetidos a succ¢éao da dita capela de fluxo laminar vertical (6).

16. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacdes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende o meio controlador
(4) para controlar e orientar a dita pelo menos uma unidade de preparacdo de
farmaco (3).

17. Dispositivo, de acordo com a reivindicacdo 16, caracterizado pelo
fato de que o dito meio controlador (4) é concretizado com um dispositivo
programavel (7).

18. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacdes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende um meio de
magazine dentro do qual h& frascos de farmaco (11).

19. Dispositivo, de acordo com a reivindicacdo 18, caracterizado pelo

fato de que o dito meio de magazine compreende uma zona de refrigeracao.
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20. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicagcbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende um meio de
reconhecimento (16) para identificar e reconhecer o coédigo identificador do
farmaco, e, portanto, identificar as informagdes sobre o farmaco.

21. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicagbes 3 a
20, caracterizado pelo fato de que o dito meio de bico (15) compreende uma
ponta (17) que compreende, por sua vez, um primeiro duto de entrada (18) e
um segundo duto de saida (19).

22. Dispositivo, de acordo com a reivindicagéo 21, caracterizado pelo
fato de que o meio de bico (15) compreende uma valvula de retencédo de acao
anica (20) na entrada do dito frasco (11) e uma valvula de retencdo de acédo
Gnica (20) na saida do dito frasco (11).

23. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicagbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que o dito mecanismo de arraste (13)
compreende uma correia transportadora.

24. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacbes
precedentes, caracterizado pelo de que o dito tanque (22) compreende um
invllucro (23) de material plastico que ndo é transparente para a luz e tem um
formato assimétrico e afunilado na direcao do fundo (24).

25. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que o dito tanque (22) compreende na
parte superior um duto de entrada (25) e um filtro hidrofébico (26) que permite
que o dito tanque (22) seja ventilado, filtrando particulas e microorganismos.

26. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende uma segunda
unidade, ou kit quimico substituivel, que consiste no dito recipiente (31) para o
farmaco preparado.

27. Dispositivo, de acordo com qualquer uma das reivindicacbes
precedentes, caracterizado pelo fato de que compreende uma terceira
unidade, ou recipiente do kit quimico substituivel, que consiste no dito tanque

central (8) enchido com o dito solvente.
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28. Meétodo para a diluicdo e preparacdo de farmacos antiblasticos
por meio de um dispositivo (1) de acordo com a reivindicacdo 1, caracterizado
pelo fato de que compreende:

- alimentar com informagdes por meio do dito meio controlador (4) as
folhas de protocolo quimioterdpico, os dados referentes aos farmacos e os
dados referentes aos pacientes;

- carregar e/ou substituir o dito tanque central de solvente (8), caso
vazio;

- remover uma unidade ou kit principal de componentes usado em uma
possivel etapa anterior de preparagéo de farmaco;

- alojar um novo kit principal a ser usado em uma nova etapa de
preparacao de farmaco;

- carregar pelo menos um frasco de farmaco (11) através do dito meio de
posicionamento e carregamento (14) e do dito mecanismo de arraste (13).

29. Meétodo, de acordo com a reivindicacdo 28, caracterizado pelo
fato de que compreende transferir de uma maneira dosada o dito solvente
advindo do dito tanque central (8) para o dito frasco de farmaco (11) e depois
para dentro do dito outro tanque (22) do farmaco semi-acabado.

30. Meétodo, de acordo com a reivindicacdo 29, caracterizado pelo
fato de que compreende transferir de uma maneira dosada o farmaco diluido
tirando-o do dito outro tanque (22) do farmaco semi-acabado e distribui-lo para
o dito recipiente (31) do farmaco preparado final.

31. Meétodo, de acordo com a reivindicacdo 30, caracterizado pelo
fato de que compreende remover o dito recipiente (31) do farmaco preparado,
isto €, o produto final, pronto para ser inserido por via intravenosa em um
paciente.

32. Meétodo, de acordo com a reivindicacdo 31, caracterizado pelo
fato de que compreende remover os ditos frascos e recipientes (11, 22, 31)

para descarte.
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