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(57) Resumo: METODO PARA A PRODUGAO DE UM
RECIPIENTE DE VIDRO PARA MEDICAMENTO E QUEIMADOR
PARA O TRATA- MENTO DE UMA SUPERFICIE INTERNA DE UM
RECIPIENTE DE VIDRO PARA MEDICAMENTO. A presente invengao
refere-se a uma medida para reduzir osvalores de lixiviamento de
componentes de base alcalina definidos na ISO 4802, e similares,
tanto quanto possivel em um recipiente de vidro para uso no
armazenamento, ou similar, de produtos farmacéuticos ou similares.A
medida inclui um processo de conversdo de recipiente do
processamento de um tubo de vidro (60) em uma forma de recipiente
tendo um fundo (53) e uma abertura (51) para formar um frasco (50) e
um processo de jato por fogo de varredura de uma supetilcie interna
(54) do frasco (50) com uma chama (20) de um queimador de ponto
(10), enquanto emitindo a cha- ma (20) para um espago interno (52) do
frasco (50) e aplicando a chama (20) na superficie interna (54).
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Relatorio Descritivo da Patente de Invengdo para "METODO
PARA A PRODUGAO DE UM RECIPIENTE DE VIDRO PARA MEDICA-
MENTO E QUEIMADOR PARA O TRATAMENTO DE UMA SUPERFICIE
INTERNA DE UM RECIPIENTE DE VIDRO PARA MEDICAMENTO".

Campo da Técnica

A presente invengao refere-se a um recipiente de vidro para me-
dicamento com pouco lixiviamento de componentes de base alcalina ou simi-
lares a partir da superficie de uma parede interna do vidro e um método para
a produgao do mesmo.

A invengdo também se refere a um queimador para uso no tra-
tamento de uma superficie interna de um recipiente de vidro para medica-
mento.

Antecedentes da Técnica
Recipientes de vidro para uso no armazenamento de produtos

farmacéuticos e similares sdo geralmente referidos como “frascos". O frasco
é convertido a partir de, por exemplo, um tubo de vidro de boro silicato. O
vidro contém componentes de base alcalina. Os componentes de base alca-
lina, tal como borato de base alcalina, séo conhecidos como passiveis de
aderir ou condensar na parede interna do frasco durante a converséo.
Quando tais componentes de base alcalina sao lixiviados nos produtos far-
macéuticos contidos no frasco, no caso em que o frasco é usado como um
recnplente de armazenamento de produtos farmacéuticos, isto é, para uso
med|cma| existe uma possibilidade de que os produtos farmacéuticos se
deteriorem.

Como um método para a supressdo de lixiviamento de compo-
nentes com base alcalina, um método de tratamento de sulfato para reagir
com os componentes de base alcalina apresentados na superficie interna do
frasco convertido a partir de um tubo de vidro com sulfato ou similar para
produzir o sulfato de sodio (Na;SOy), e remover o sulfato de sodio ao lavar
com agua ou um método de deposigdo de vapor quimico (método CVD) para
revestir a superficie interna do frasco com um filme fino de silica (SiO.) é

conhecido (pedido de patente japonés publicado e examinado n° 6-76233).
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Os frascos de medicamento convertidos a partir do tubo de vidro
de boro silicato sdo solicitados para cumprirem com 0S padroes de lixivia-
mento de componentes com base alcalina definidos na 1SO 4802-1, ISO
4802-2, e similares. Em um processo de conversdo de um frasco a partir de
um tubo de vidro de boro silicato, a abertura do frasco é primeiramente for-
mada e, ento, o fundo é formado. Em um processo de formagéo do fundo, o
tubo de vidro é aquecido em uma temperatura mais alta e, assim, 0s compo-
nentes de base alcalina ou similar volatilizam no tubo de vidro e condensam
na superficie interna do frasco. Assim, uma regido deteriorada onde os com-
ponentes de base alcalina ou similar sdo provavelmente lixiviados € formada
na superficie interna do frasco. De modo a lidar com o problema, é executa-
do o assim chamado servigo de baixa temperatura no qual a temperatura de
aquecimento do tubo de vidro na conversio do fundo do frasco é ajustada a
uma temperatura inferior.

E também conhecido que o lixiviamento dos componentes de
base alcalina é reduzido ao se executar o jato por fogo da chama de gas de
oxigénio por um queimador de ponto na regido deteriorada na superficie in-
terna de um frasco convertido do tubo de vidro, enquanto girando o frasco
(Publicagdo Internacional n° WO 2006/123621). O método tem vantagens
em que outros compostos nao sd0 requeridos para serem introduzidos no
frasco e o numero de processamento para a conversdo de um frasco com
menos lixiviamento de componentes com base alcalina é pequeno.

Sumdrio da Invencéo

Problemas a Serem Resolvidos pela Invencéo
Contudo, com um aumento na sensibilidade dos produtos farma-

céuticos aos componentes com base alcalina, frascos com muito menos lixi-
viamento de componentes com base alcalina tém sido requeridos, quando
comparados com os padroes de lixiviamento definidos na ISO 4802 e similar.

No caso do uso de uma maquina de formagdo automética verti-
cal na qual um tubo de vidro é mantido, enquanto definindo a dire¢éo axial
do mesmo como uma diregdo vertical na formacdo de um frasco, mesmo

quando o tubo de vidro é aquecido em uma temperatura inferior, os compo-
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nentes com base alcalina que volatilizam quando aquecidos se movem verti-
calmente devido a um efeito de chaminé no tubo de vidro. Entao, os compo-
nentes com base alcalina aderem de forma acumulativa na superficie interna
do tubo de vidro na parte superior do tubo de vidro, os componentes de base
alcalina lixiviados a partir da superficie interna nos mesmos excedem 0s pa-
drées definidos pela ISO 4802 e similar em alguns casos. Portanto, mesmo
quando uma baixa temperatura de servigo é empregada, existe uma possibi-
lidade de que o frasco convertido a partir da parte superior do tubo de vidro
nao cumpra com os padrdes definidos na ISO 4802 e similares.

E preferivel produzir frascos com menos lixiviamento de compo-
nentes de base alcalina ou similar, com relagdo a diregéo, temperatura de
aquecimento, etc., de um tubo de vidro na conversdo dos frascos, pela su-
pressdo da introdugéo de outros componentes, um aumento No numero de
processos, etc., tanto quanto possivel.

Sobretudo, outros componentes de formagao de vidro além dos
componentes com base alcalina s3o possivelmente lixiviados dos frascos
servindo como um empacotamento priméario de produtos farmacéuticos. Nos
produtos farmacéuticos, tal como nas preparagdes de proteina, que sdo es-
peradas para aumentarem de agora em diante, o lixiviamento de uma quan-
tidade ligeira dos componentes pode induzir a problemas.

Os presentes invenfores observaram que, quando um bocal me-
talico longo e estreito € usado para um queimador de gas de modo a centra-
lizar uma chama de gas para a regido deteriorada na superficie interna do
frasco, o bocal é deteriorado de forma surpreendente pelo calor e 0 namero
de tratamento de frasco por bocal é pequeno.

A presente invengao foi feita em vista das circunstancias acima
descritas. E um objetivo da inveng&o proporcionar uma medida para diminuir
os valores de lixiviamento dos componentes com base alcalina definidos na
ISO 4802 e similar tanto quanto possivel em um recipiente de vidro para uso
no armazenamento, ou similar, de produtos farmacéuticos.

E outro objetivo da presente invengao reduzir de forma acurada

quase todos os outros componentes além dos componentes com base alca-
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lina lixiviados da superficie interna do recipiente de vidro para uso no arma-
zenamento, ou similar, de produtos farmacéuticos.

E ainda um outro objetivo da invengdo prover um queimador pa-
ra o tratamento por calor da superficie interna de um recipiente de vidro para
medicamento, e uma medida capaz de aumentar o numero de tratamento de
recipiente de vidro por bocal.

(1) Um método para a produgao de um recipiente de vidro para
medicamento, de acordo com a inveng&o, inclui um processo de jato por fo-
go de varredura atravessante de uma superficie interna de um recipiente de
vidro com uma chama de um queimador, enquanto emitindo a chama do
queimador para o espaco interno do recipiente de vidro e aplicando a chama
na superficie interna do recipiente de vidro.

O recipiente de vidro para medicamento refere-se a recipientes
de vidro nos quais os produtos farmacéuticos liquidos sdo armazenados e
mantidos e a partir dos quais os produtos farmacéutico podem ser tomados
a partir da abertura para uso. Exemplos incluem recipientes de vidro geral-
mente referidos como frascos ou ampulhetas.

No processo de jato por fogo, quando a chama do queimador €
diretamente aplicada na superficie interna do recipiente de vidro, residuos,
tal como componentes com base alcalina ou similares condensam e aderem
na superficie interna do recipiente de vidro ou componentes com base alca-
lina produzidos quando o tubo de vidro é convertido, sdo soprados para fora
para serem descartados para o exterior do recipiente de vidro.

(2) No processo de jato por fogo, a chama pode ser aplicada na
superficie interna, enquanto girando o recipiente de vidro ao redor de um
eixo geométrico.

Assim, a chama pode ser aplicada de maneira uniforme na su-
perficie interna do recipiente de vidro. A superficie interna do vidro nao é
continuamente aquecida de forma parcial com a chama e, assim, a deforma-
cao do recipiente de vidro é impedida.

(3) No processo de jato por fogo, é preferivel que uma distancia

da superficie interna do recipiente de vidro para a extremidade superior de
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um bocal do queimador seja uniformemente mantida.

Assim, a chama pode ser uniformemente aplicada através da
superficie interna do recipiente de vidro.

(4) No processo de queima por fogo, é preferivel que uma parte
rica em plasma da chama para ser emitida a partir do queimador & aplicada
na superficie interna do recipiente de vidro.

(5) E preferivel o uso de um queimador tendo um bocal de ce-
ramica como queimador.

Exemplos de bocal de ceramica incluem bocais formados de ce-
ramicas resistentes ao calor, tal como alumina, zircdnia ou magnésia.

(6) O método para a produgdo de um recipiente de vidro para
medicamento, de acordo com a invengéo, pode também adicionalmente in-
cluir um processo para conversdo de recipiente do processamento de tubo
de vidro em uma forma de recipiente tendo um fundo e uma abertura para
formar o recipiente de vidro.

No processo para conversao de recipiente, o tubo de vidro, co-
mo um material bruto, é processado em um recipiente de vidro tendo um
formato de recipiente tendo fundo e abertura. Nesse processamento, o tubo
de vidro é aquecido para ser transformado em um formato tendo fundo e
abertura. Quando o tubo de vidro é aquecido, 0s componentes com base
alcalina ou similares de vidro volatilizam, e 0s componentes com base alcali-
na volatilizados conectam e aderem na superficie interna do recipiente de
vidro em um processo de resfriamento do recipiente de vidro. As areas, nas
quais os componentes com base alcalina ou similar condensam e aderem,
variam dependendo se o processamento é executado, enquanto direcionan-
do o eixo geométrico do tubo de vidro em uma dire¢édo horizontal ou o pro-
cessamento & executado, enquanto direcionado o eixo geométrico do tubo
de vidro em uma diregdo vertical. Sobretudo, quando o tubo de vidro & con-
vertido, & assumido que o componente com base alcalina ou similar perma-
nega na superficie interna do tubo de vidro.

(7) A presente inveng&o pode ser construida como um recipiente

de vidro para medicamento produzido pelo método para a produgdo de um
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recipiente de vidro para medicamento.

(8) E preferivel que a quantidade de sodio a ser lixiviada da su-
perficie interna do recipiente de vidro para medicamento cumpra com 0s pa-
droes definidos na ISO 4802.

(9) E particularmente preferivel que a quantidade de sédio a ser
lixiviada da superficie interna do recipiente de vidro para medicamento seja
1/10 ou inferior com relagdo aos padrdes definidos na I1SO 4802.

(10) E preferivel que a quantidade de silicone a ser lixiviada da
superficie interna do recipiente de vidro para medicamento seja 0,1 ppm ou
inferior.

(11) E preferivel que a quantidade de boro a ser lixiviada da su-
perficie interna do recipiente de vidro para medicamente seja 0,05 ppm ou
inferior.

(12) Um queimador para tratamento de superficie interna de um
recipiente de vidro para medicamento, de acordo com a invengao, tem um
corpo de queimador tendo uma primeira trajetoria de fluxo através da qual
um combustivel é circulado, e uma segunda trajetoria de fluxo conectando a
primeira trajetoria de fluxo do corpo de queimador, na qual o queimador tem
um bocal longo e estreito que pode ser inserido no espaco interno de um
recipiente de vidro para medicamento ou um produto intermediario do mes-
mo como um alvo de processamento. O bocal é formado de ceramica.

Um combustivel é circulado através da primeira trajetoria de flu-
xo do corpo do queimador. O combustivel é, por exemplo, uma mistura de
gas e oxigénio. O combustivel é circulado a partir da primeira trajetoria de
fluxo para a segunda trajetoria de fluxo, e & queimado na extremidade supe-
rior do bocal para formar uma chama.

O bocal tem um formato longo e estreito que pode ser inserido
no espaco interno do recipiente de vidro para medicamento ou no produto
intermediario do mesmo. Por exemplo, quando o recipiente de vidro para
medicamento é convertido a partir de um tubo de vidro, o produto intermedi-
ario do recipiente de vidro para medicamento refere-se a um produto tendo o

fundo formado em pelo menos uma extremidade do tubo de vidro. Frascos
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ou ampulhetas sdo mencionados como um exemplo tipico do mesmo. Em
geral, o recipiente de vidro para medicamento tem um formato cilindrico ten-
do a abertura em uma parte da qual produtos farmacéuticos sdo carregados
ou tomados, e tendo o fundo formado no lado oposto da abertura. Quando o
fundo é formado em uma extremidade do tubo de vidro, até mesmo o produ-
to intermediario do recipiente de vidro para medicamento forma um formato
cilindrico, no qual somente a outra extremidade na qual a abertura é formada
se abre. O bocal é inserido no espago interno do recipiente de vidro para
medicamento a partir da abertura. A chama emitida a partir da extremidade
superior do bocal é intensamente aplicada na superficie interna do recipiente
de vidro para medicamento. A chama atinge a superficie interna do recipien-
te de vidro para medicamento pelo fluxo da chama e, entdo, é emitida para o
lado externo a partir da abertura. Assim, o bocal inserido no espaco interno
do recipiente de vidro para medicamento é envelopado na chama. Contudo,
uma vez que o bocal é formado de ceramica, a deterioragéo do bocal devido
ao calor da chama é suprimida. Exemplos de ceramica incluem alumina,
magnésia e zirconia. O bocal nao é requerido para ser inteiramente formado
de ceramica. Pelo menos uma parte a ser inserida no espagco interno do re-
cipiente de vidro para medicamento ou do produto intermediario do mesmo
podem ser formada de ceramica.

(13) E preferivel que o bocal seja um bocal que pode ser inseri-
do no espaco interno do recipiente de vidro para medicamento no qual um
segundo didmetro da abertura & menor do que um primeiro didmetro do es-
pago interno.

(14) A presente invengao pode ser construida como 0 recipiente
de vidro para medicamento, cuja superficie interna € aquecida usando o
queimador para tratamento de superficie interna de um recipiente de vidro
para medicamento.

(15) A presente invengao pode ser construida como um método
para a produgdo de um recipiente de vidro para medicamento incluindo re-
mover uma regido deteriorada pela insergdo de um queimador tendo um bo-

cal de ceramica no espago interno de um recipiente de vidro para medica-



10

15

20

25

30

mento ou um produto intermediario do mesmo, e emitir uma chama formada
por um combustivel emitido a partir do bocal para o recipiente de vidro para
medicamento ou o produto intermediario do mesmo.

Vantagens da Inveng¢ao

De acordo com a invengdo, os componentes com base alcalina
ou similares da superficie interna de um recipiente de vidro sdo acuradamen-
te reduzidos ao executar o jato através da superficie interna do vidro com
uma chama de um queimador, enquanto emitindo a chama para o espago
interno do recipiente de vidro, e aplicando a chama na superficie interna.

De acordo com a invengdo, um bocal longo e estreito que pode
ser inserido no espago interno de um recipiente de vidro para medicamento
ou produto intermediario do mesmo tem sido feito de ceramica. Assim,
mesmo quando o bocal inserido no espago interno para o tratamento por
calor da superficie interna do recipiente de vidro para medicamento ou pro-
duto intermediario do mesmo é exposto a chama, a deterioracdo do bocal
devido ao calor da chama é suprimida. Assim, O numero de tratamento de
recipiente de vidro para medicamento por bocal aumenta, desse modo au-
mentando a produgdo em massa dos recipientes de vidro para medicamento
com reduzida lixiviagdo de componentes com base alcalina em um custo
baixo.

Breve Descricdo dos Desenhos
A figura 1 é uma vista em corte transversal parcial ilustrando a

estrutura de um queimador de ponto 10 de acordo com uma modalidade da

invengao.
A figura 2 € uma vista para descrever um processo de conversao

do recipiente.
A figura 3 é uma vista para descrever um processo e conversao

de recipiente.
A figura 4 é uma vista para descrever um processo de jato por

fogo.
A figura 5 é uma vista para descrever um processo de supro por

fogo.
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Modos para Executar a Invencao
Daqui por diante, as modalidades preferidas da invengao serao

descritas. E uma coisa natural que essa modalidade seja simplesmente uma
modalidade da inveng&o, e que pode ser modificada desde que o objetivo da
invencdo ndo seja alterado.

Queimador de ponto 10
Um queimador de ponto 10 ilustrado na Figura 1 € usado em um

método para a produgéo de um recipiente de vidro para medicamento de
acordo com a invengdo. O queimador de ponto 10 é usado em um processo
de jato por fogo da inveng&o de modo a tratar uma superficie interna 54 de
um frasco 50.

O queimador de ponto 10 € principalmente separado de forma
grosseira em um corpo de queimador 11 e um bocal 12. O corpo de queima-
dor 11 tem um formato tubular tendo uma primeira trajetoria de fluxo 13 atra-
vés da qual um gas misturado € circulado. O géas misturado é uma mistura
de gas e oxigénio, e 0 gas misturado geralmente por uma técnica conhecida
é circulado em uma dada taxa de fluxo em uma primeira trajetoria de fluxo
13 do corpo de queimador 11. O gas misturado é equivalente a um combus-
tivel na invengao.

O bocal 12 é provido na extremidade superior do corpo do quei-
mador 11. O bocal 12 é de forma grosseira separado em uma parte de bocal
14 e uma parte de conexdo 15. A parte de conexdo 15 é um elemento na
forma conica tendo um parafuso fémea formado na superficie interna. Ape-
sar de n3o ilustrado na Figura 1 em detalhes, 0 parafuso fémea disposto na
parte de conex&o 15 é aparafusado em um parafuso macho disposto na ex-
tremidade superior do corpo de queimador 11, de modo que 0 bocal 12 seja
conectado na extremidade superior do corpo do queimador 11. Assim, 0 bo-
cal 12 é fixado de forma intercambiavel no corpo de queimador 11.

A parte de bocal 14 ¢ disposta na parte superior da parte de co-
nexao 15. A parte de bocal 14 tem um elemento estreito e longo do tipo pa-
lha e é disposto se estendendo a partir da parte superior da parte de cone-

x30 15 na diregdo axial do corpo de queimador 11. A parte de bocal 14 é



10

15

20

25

30

10

feita de ceramica. O didmetro externo R1 e o comprimento L1 na diregao
axial da parte de bocal 14 sao determinados considerando o didmetro inter-
no R2 de uma abertura 51 do frasco 50 como um alvo de processamento, a
profundidade L2 do frasco 50, ou similar. O diametro externo R1 da parte de
bocal 14 é determinado de modo que a extremidade superior do mesmo
possa ser inserida em pelo menos um espaco interno 52 a partir da abertura
51 do frasco 50. Especificamente, o didmetro externo R1 da parte de bocal
14 é suficiente pequeno para o didmetro interno R2 da abertura 51. O com-
primento L1 na diregdo axial da parte de bocal 14 é determinado de modo
que uma chama 20 emitida a partir da extremidade superior da parte de bo-
cal 14 possa alcangar préximo de um fundo 53 do frasco 50. Especificamen-
te, o comprimento L1 da parte de bocal 14 & maior do que o comprimento L2
do frasco 50.

Uma segunda trajetéria de fluxo 16 como o espago interno da
parte de bocal 14 é conectada na primeira trajetoria de fluxo 13 do corpo do
queimador 11 através do espago interno da parte de conexdo 15. Assim, 0
gas misturado para ser circulado na primeira trajetoria de fluxo 13 em uma
dada taxa de fluxo é emitido a partir da extremidade superior da parte de
bocal 14 através da segunda trajetoria de fluxo 16. O gas misturado queima
para formar a chama 20.

Frasco 50
O frasco 50 é provido com uma abertura 15 e um fundo 53 pelo

processamento de um tubo de vidro 60. O diametro interno R3 do espago
interno 52 do frasco 50 é maior do que o didmetro interno R2 da abertura 51.
Mais especificamente, o frasco 50 & um assim chamado recipiente de vidro
de boca estreita. O frasco 50 é um exemplo do recipiente de vidro na inven-
cao. O didmetro interno R3 é equivalente ao primeiro diametro na invengéo.
O diametro interno R2 é equivalente ao segundo diametro na invengéo.

Método para producgéo do frasco 50
Daqui por diante, um método para a produgdo do frasco 50 sera

descrito. O método para a produgédo € principalmente separado de forma

grosseira nos seguintes processos:
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(1) Processo para conversao de recipiente do processamento de
um tubo de vidro 60 no frasco 50 tendo a abertura 51 € 0 fundo 53, e

(2) Processo de jato por fogo de varredura da superficie interna
54 pelo bocal 12 do queimador de ponto 10, enquanto emitindo a chama 20
do queimador de ponto 10 no espago interno 52 do frasco 50 e aplicando a
chama 20 na superficie interna 54.

Processo de conversdo de recipiente
Como ilustrado na Figura 2(A), o tubo de vidro 60 é fixado de

modo que a diregdo axial se torne uma direcdo horizontal (diregao horizontal
na Figura 2), e uma chama do queimador 61 é aplicada em uma extremida-
de do mesmo pré aquecendo o tubo de vidro 60. Entdo, a abertura 51 é for-
mada pela aplicagdo de um gabarito de conversdo 62 em uma extremidade
de uma extremidade preaquecida como ilustrado na Figura 2(B). Especifi-
camente, a uma extremidade do tubo de vidro 60 é estreitada de modo que o
diametro externo do tubo de vidro 60 seja reduzido pelo gabarito de conver-
sdo 62.

Como ilustrado na Figura 3(A), o tubo de vidro 60 é movido na
diregéo horizontal (diregao horizontal na Figura 3) com relagdo ao queimador
60, de modo que a chama do queimador 61 seja aplicada ao tubo de vidro
60. A uma extremidade do tubo de vidro 60 na qual a abertura 51 foi formada
¢ queimada pela chama do queimador 61 e, simultaneamente, o fundo 53 €
formada na parte queimada. Assim, como ilustrado na Figura 3(B), um frasco
50 tendo uma abertura 51 e o fundo 53 é formado. O processo de conversao
de recipiente pode ser executado por uma assim chamada maquina de con-
versdo automatica vertical para a formagéo da abertura 51 e fundo 53 na
extremidade inferior pela fixagdo do tubo de vidro 60, de modo que a diregéo
axial se torne uma diregao vertical.

Processo de jato por fogo
Subsequentemente, um processo de jato por fogo usando o

queimador de ponto 10 é executado para o frasco 50 obtido. Nessa descri-
¢a0, um processo descrito posteriormente é referido como um "processo de

jato por fogo". Aqui, 0 processo de jato por fogo é um processo para remover
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uma regido deteriorada produzida na superficie interna 54 pela emisséo in-
tensa da chama 20 formada pela mistura do gas, que é circulado em uma
taxa de fluxo relativamente alta para a superficie interna 54 do frasco 50. O
processo de jato por fogo & equivalente ao tratamento por calor na invengao.

Como ilustrado na Figura 4, a extremidade superior da parte de
bocal 14 do queimador de ponto 10 é inserida no espaco interno 52 da aber-
tura 51 do frasco 50. Entdo, a posigéo do queimador de ponto 10 é fixa com
relagdo ao frasco 50, de modo que a chama 20 emitida da extremidade su-
perior da parte de bocal 14 atinja a superficie interna 54 préxima do fundo
53. O queimador de ponto 10 pode ser inserido dentro do frasco 50 através
da abertura 51. E o queimador de ponto 10 pode ser movido para fora da
abertura 51.

Especificamente, como ilustrado na Figura 4, o frasco 50 é fixo a
um elemento de suporte 21 enquanto a abertura 51 e 0 fundo 53 estéo vol-
tados uma para o outro na diregao horizontal (diregdo horizontal na Figura
4), isto é, uma assim chamada posicdo transversal. O elemento de suporte
21 sustenta o frasco 50 transversal, enquanto definindo a diregéo horizontal
como a diregao axial. A parte de bocal 14 do queimador de ponto 10 € inse-
rida na abertura 51 que é sustentada pelo elemento de suporte 21 e abre na
direcdo horizontal a partir da parte inferior do frasco 50. O eixo geométrico
da parte de bocal 14 se estende verticalmente com relagéo a superficie in-
terna 54 proxima do fundo 53 do frasco 50. Mais especificamente, a chama
20 emitida a partir da parte de bocal 14 atinge a parte superior da superficie
interna 54 proxima do fundo 53 do frasco 50.

Uma parte rica em plasma esta presente na chama 20 para ser
emitida do queimador de ponto 10. Com relagdo ao queimador de ponto 10,
a distancia da extremidade superior do bocal 12 para a superficie interna 54
é ajustada de modo que a parte rica em plasma na chama 20 atinja a super-
ficie interna 54 préxima do fundo 53 do frasco 50.

Como descrito acima, o frasco 50 suportado pelo elemento de
suporte 21 é girado por uma maquina de rotagdo (nao ilustrada), enquanto a

parte rica em plasma da chama 20 é aplicada na superficie interna 54 do
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frasco 50, de modo que a parte rica em plasma da chama 20 seja aplicada
de forma uniforme na superficie interna 54 proxima do fundo 53. Os compo-
nentes com base alcalina ou similares aderidos a ou restando na superficie
intera 54 proxima do fundo 53 sao removidos pela parte rica em plasma da
chama 20.

O queimador de ponto 10 é movido com relagdo ao frasco 50
enquanto mudando de estado para estado ilustrado na Figura 5, a partir do
estado ilustrado na Figura 4. Especificamente, 0 queimador de ponto 10 é
movido com relagdo ao frasco 50 de modo que a parte rica em plasma na
chama 20 varra, na diregdo axial do frasco 50, uma parte da superficie inter-
na 54 proxima do fundo 53 do frasco 50 para a superficie interna 54 proxima
da abertura 51. Durante a varredura, a distancia da extremidade superior do
bocal 12 para a superficie interna 54 junto da dire¢do axial do bocal 12 é
uniformemente mantida.

Como descrito acima, pelo movimento do queimador de ponto
10 com relag&o ao frasco 50 em um estado onde a parte rica em plasma da
chama 20 é aplicada na superficie interna 54 do frasco 50, a parte rica em
plasma do frasco 50 varre uma parte da superficie interna 54 proxima do
fundo 53 para a superficie interna 54 proxima da abertura 51. Durante a var-
redura, o frasco 50 suportado pelo elemento de suporte 21 é girado por uma
maquina de rotagéo (nao ilustrada). Assim, os componentes com base alca-
lina ou similar aderidos a ou restando na superficie interna 54 do frasco 50
s3o removidos de forma uniforme. Assim, a livixiagao dos componentes com
base alcalina ou similares da superficie interna 54 do frasco 50 é supri-
mida.

N3o existe limitagdo na diregdo na qual o queimador de ponto 10
& movido com relagdo ao frasco 50. Por exemplo, a diregdo pode ser uma
dire¢do da superficie interna 54 préxima do fundo 53 para a superficie inter-
na 54 proxima da abertura 51 ou uma direcdo oposta a mesma, ou uma di-
regdo a partir da vizinhanga do centro do fundo 53 e da abertura 51 para a
abertura 51 ou o fundo 53, respectivamente.

Efeitos de servico nessa modalidade
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De acordo com essa modalidade, pela varredura através da su-
perficie interna 54 do frasco 50 com a chama 20, enquanto emitindo a cha-
ma 20 do queimador de ponto 10 para o espago interno 52 do frasco 50, e
aplicando a parte rica em plasma da chama 20 na superficie interna 54, os
componentes com base alcalina ou similares lixiviados da superficie interna
54 do frasco 50 sdo totalmente reduzidos.

No queimador de ponto 10 acima descrito, a parte de bocal 14
que pode ser inserida no espago interno 52 do frasco 50 é feita de cerdmica.
Portanto, mesmo quando a superficie interna 54 do frasco 50 é soprada por
fogo de modo que a parte de bocal 14 seja exposta a chama 20, a deteriora-
cdo da parte de bocal 14 devido ao calor da chama 20 é suprimida. Assim, 0
namero de tratamento do frasco 50 por bocal 12 aumenta e, assim, o frasco
50, no qual a lixiviagdo dos componentes com base alcalina é suprimida, €
produzido em massa em um baixo custo.

Sobretudo, o queimador de ponto 10 de acordo com essa moda-
lidade é particularmente util para o caso em que a parte de bocal 14 longa e
estreita é inserida no espago interno 52 do frasco 50 cujo didmetro interno
R2 da abertura 51 é menor do que o didmetro interno R3 do espacgo interno
52 e soprado por fogo e, assim, a parte de bocal 14 & sempre exposta a
chama 20 descarregada para o lado externo do frasco 50 a partir da abertura
51.

Modificacdo

Na modalidade acima descrita, o método para a produgéo do
frasco 50 incluindo o processo de converséo de recipiente e o processo de
jato por fogo é descrito. Contudo, no método para produgdo um recipiente de
vidro para medicamento de acordo com a invengéo, 0 processo para a con-
versdo de recipiente ndo é essencial. Mais especificamente, 0 processo de
jato por fogo pode ser executado para um recipiente de vidro produzido por
um processo conhecido outro do que 0 processo de conversédo de recipiente
descrito acima.

Essa modalidade descreve um aspecto no qual o frasco 50 €

convertido a partir de um tubo de vidro e, entdo, o queimador de ponto 10 €
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usado para executar o jato por fogo. Contudo, o processo de formagao da
abertura 51 e do fundo 53 em um tubo de vidro para formar o frasco 50 pode
também ser executado pelo queimador de ponto 10.

Sobretudo, essa modalidade descreve um aspecto no qual o
queimador de ponto 10 é usado para o frasco 50 para executar o jato por
fogo. Contudo, o queimador de ponto 10 pode ser usado para um produto
intermediario do frasco 50 para executar o jato por fogo. Por exemplo, mes-
mo em um aspecto no qual um produto intermediario, no qual o fundo 53 é
formado em uma extremidade de um tubo de vidro 60 como um material bru-
to do frasco 50 e a abertura 51 ndo esta ainda formada na outra extremidade
do mesmo, pode ser soprado por fogo pela insergdo do bocal 12 no queima-
dor de ponto 10 no espago interno 52 a partir da abertura na outra extremi-
dade, os mesmos efeitos de servigo como descrito acima serdo demonstra-

dos.

Exemplos
Daqui por diante, exemplos da invengao serao descritos.

Produgéo do frasco 50

Pelo processo de conversdo de recipiente na modalidade descri-
ta acima, foi produzido um frasco de 2 mL em diametro externo de 15 mm,
um comprimento total de 33 mm e um diametro de abertura de 7 mm. Uma
temperatura para o aquecimento de um tubo de vidro quando produzindo o
frasco foi ajustada para uma temperatura relativamente baixa ou temperatu-
ra alta. Nesse Exemplo, um processo no qual a temperatura de aquecimento
de um tubo de vidro 60 é uma temperatura baixa € referido como um servigo
de baixa temperatura e um processo no qual a temperatura de aguecimento
de um tubo de vidro 60 é uma temperatura alta € referido como um servigo
de alta temperatura. O processamento do tubo de vidro 60 foi executado u-
sando uma assim chamada maquina de conversdo automatica vertical.

Exemplos 1 e 2
Cada um dos frascos produzidos pelo servigo de baixa tempera-

tura e pelo servigo de alta temperatura foram sujeitos a um processo de jato

por fogo na modalidade acima descrita. Como uma parte de bocal de um
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queimador de ponto, um bocal de alumina tendo um diametro interno de 1
mm foi usado. Para a superficie interna do frasco sujeita ao servigo de baixa
temperatura, foi executado o processo de jato por fogo para 45 segundos e
para a superficie interna do frasco sujeita a um servigo de alta temperatura
foi executado o processo de jato por fogo para 55 segundos. O frasco sujeito
a servigo de baixa temperatura para o qual o processo de jato por fogo para
45 segundos foi executado foi definido como Exemplo 1 e o frasco sujeito ao
servigo de alta temperatura para o qual o processo de jato por fogo para 55
segundos foi executado foi definido como Exemplo 2.

Exemplos comparativos 1 e 2
Para cada um dos frascos obtidos pelo servico de baixa tempe-

ratura e servico de alta temperatura, o frasco sujeito ao servigo de baixa
temperatura e nao sujeito ao processo de jato por fogo foi definido como E-
xemplo Comparativo 1 e o frasco sujeito ao servigo de alta temperatura e
n&o sujeito ao processo de jato por fogo foi definido como Exemplo Compa-

rativo 2.
Quantidade de lixiviamento de componentes com base alcalina

A quantidade de lixiviamento de componentes com base alcalina
foi medida para cada um dos frascos dos Exemplos 1 e 2 e dos Exemplos
Comparativos 1 e 2 descritos acima. A medigio foi executada ao carregar
cada frasco com 2 mL de agua destilada e aquecendo 0 mesmo a 121 °C
por 60 minutos. Apos 0 resfriamento, o sodio contido na agua destilada car-
regada em cada frasco foi medido. A medicdo de sodio foi efetuada pelo mé-
todo de absorgdo atdmico definido na ISO 4802-2. As quantidades de sodio
(ug/mL) obtidas em cada um dos frascos dos Exemplos 1 e 2 e dos Exem-
plos Comparativos 1 € 2 s&o ilustrados na Tabela 1.

Tabela 1

Quantidade de lixiviamento de sodio

N Quantidade de sodio (ug/mL) | Valor médio
Exemplo 1 1 0,39 0,36

2 0,25

3 0,47
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N Quantidade de sodio (pg/mL) Valor médio
Exemplo 2 1 0,45 0,39
2 0,35 |
3 0,37
Exemplo Compa- |1 1,47 1,63
rativo 1 2 1,65
3 1,84
Exemplo Compa- |1 8,20 8,10
rativo 2 2 7,81
3 8,30

Como ilustrado na Tabela 1, o lixiviamento de sodio de 0,36
pg/mL foi confirmado no frasco do Exemplo 1 e o lixiviamento de sodio de
0,39 pg/mL foi confirmado no frasco do Exemplo 2. As quantidades de lixivi-
amento de sédio foram inferiores a cerca de 1/10 do valor maximo de 4,5
pg/mL especificado na ISO 4802-2, e muito abaixo do valor maximo.

Em contraste, o lixiviamento de sodio de 1,63 pg/mL foi confir-
mado no frasco do Exemplo Comparativo 1 e o lixiviamento de sddio de 8,10
pg/mL foi confirmado no frasco do Exemplo Comparativo 2. A quantidade de
lixiviamento de sodio do frasco do Exemplo Comparativo 1 foi inferior ao va-
lor maximo de 4,5 pg/mL especificado na ISO 4802-2, mas foi 4 ou mais ve-
zes maior do que o frasco do Exemplo 1. A quantidade de lixiviamento de
s6dio do frasco do Exemplo Comparativo 2 adicionalmente excedeu o valor
maximo de 4,5 pg/mL especificado na ISO 4802-2.

Quantidade de lixiviamento de outros componentes com exce-
¢do dos componentes com base alcalina

A quantidade de lixiviamento de outros componentes com exce-
¢ao de componentes com base alcalina foi medida para cada um dos frascos
dos Exemplos 1 e 2 e dos Exemplos Comparativos 1 e 2 descritos acima. A
medigao foi executada pelo carregamento de cada frasco com 2 mL de agua
destilada para injegdo, e aquecimento de cada frasco em 121 °C por 60 mi-
nutos. Apos o resfriamento, outros componentes (Si, Al, B, Ca, Ba) contidos

na agua destilada carregada em cada frasco foram medidos. A medigéo de
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outros componentes foi executada pela espectrometria ICP (plasma conju-
gado indutivamente). As quantidades (ppm) de outros componentes obtidos
em cada frasco dos Exemplos 1 e 2 e dos Exemplos Comparativos 1 e 2 sé@o
ilustradas na Tabela 2.

Quantidade de lixiviamento de outros componentes

Componentes | Quantidade de lixiviamento
(ppm)
Exemplo 1 Si 0,03
Al 0,00
B 0,00
Ca 0,00
Ba 0,00
Exemplo 2 Si 0,06
Al 0,01
B 0,01
Ca 0,00
Ba 0,00
Exemplo Comparativo 1 | Si 1,34
Al 0,01
B 0,79
Ca 0,00
Ba 0,01
Exemplo Comparativo 2 | Si 23,30
Al 2,39
B 6,99
Ca 0,50
Ba 0,86

Como ilustrado na Tabela 2, o lixiviamento de Si de 0,03 ppm foi
confirmado no frasco do Exemplo 1 e as quantidades de lixiviamento de Al,
B, Ca, Ba foram todas de 0,00 ppm. No frasco do Exemplo 2, o lixiviamento
de 0,06 ppm de Si, 0,01 ppm de Al e 0,01 ppm de B foram confirmados, € as

quantidades de lixiviamento de Ca e Ba foram todas de 0,00 ppm.
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Ao contrario, no frasco do Exemplo Comparativo 1, o lixiviamen-
to de cada um de 1,34 ppm de Si, 0,01 ppm de Al 0,79 ppm de B e 0,01
ppm de Ba foram confirmados, a quantidade de lixiviamento de Ca foi de
0,00 ppm. No frasco do Exemplo Comparativo 2, o lixiviamento de cada um
de 23,3 ppm de Si, 2, 39 ppm de Al, 6,99 ppm de B, 0,50 ppm de Ca e 0,86
ppm de Ba foram confirmados.

Assim, em cada frasco dos Exemplos 1 € 2, outros componentes
de Si, Al, B, Ca e Ba foram detectados ligeiramente ou nao foram detecta-
dos. Ao contrario, em cada frasco dos Exemplos Comparativos 1 e 2, outros
componentes foram todos detectados, exceto Ca no Exemplo Comparativo 1
e, em particular, os valores de avaliagdo de Si, Al e B foram surpreendente-

mente diferentes daqueles dos Exemplos 1 € 2.
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REIVINDICAGOES

1. Método para a produgéo de um recipiente de vidro para medi-
camento, compreendendo um processo de jato por fogo de varredura atra-
vessante de uma superficie interna de um recipiente de vidro com uma cha-
ma de um queimador, enquanto emitindo a chama do queimador para o es-
paco interno do recipiente de vidro e aplicando a chama na superficie interna
do recipiente de vidro.

2. Método para a produgéo de um recipiente de vidro para medi-
camento, de acordo com a reivindicag@o 1, em que, no processo de jato por
fogo, a chama é aplicada na superficie interna, enquanto girando o recipien-
te de vidro ao redor do eixo geométrico.

3. Método para a produgdo de um recipiente de vidro para medi-
camento, de acordo com a reivindicag&o 1 ou 2, em que, N0 processo de jato
por fogo, uma distancia da superficie interna do recipiente de vidro para a
extremidade superior de um bocal do queimador é uniformemente mantida.

4. Método para a produgéo de um recipiente de vidro para medi-
camento, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes 1 a 3, em que, no
processo de jato por fogo, uma parte rica em plasma da chama a ser emitida
do queimador é aplicada na superficie interna do recipiente de vidro.

5. Método para a produgéo de um recipiente de vidro para medi-
camento, de acordo com a qualquer uma das reivindicagdes 1 a 4, em que
um queimador tendo um bocal de ceramica é usado como o queimador.

6. Método para a produgéo de um recipiente de vidro para medi-
camento, de acordo com qualquer uma das reivindicacdes 1 a 5, adicional-
mente compreendendo um processo para conversdo de recipiente do pro-
cessamento de um tubo de vidro em uma forma de recipiente tendo um fun-
do e uma abertura para formar o recipiente de vidro.

7. Recipiente de vidro para medicamento, que é produzido pelo
método para a produgdo de um recipiente de vidro para medicamento, como
definido em qualquer uma das reivindicagoes 1 a 6.

8. Recipiente de vidro para medicamento, de acordo com a rei-

vindicagao 7, em que a quantidade de sddio a ser lixiviada da superficie in-
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terna do recipiente de vidro para medicamento cumpre com 0S padroes defi-
nidos na ISO 4802.

9. Recipiente de vidro para medicamento, de acordo com a rei-
vindicagdo 7, em que a quantidade de sodio a ser lixiviada da superficie in-
terna do recipiente de vidro para medicamento é 1/10 ou inferior com relagao
aos padrdes definidos na ISO 4802.

10. Recipiente de vidro para medicamento, de acordo com a rei-
vindicagdo 7, em que a quantidade de silicone a ser lixiviada da superficie
interna do recipiente de vidro para medicamento é de 0,1 ppm ou inferior.

11. Recipiente de vidro para medicamento, de acordo com a rei-
vindicagdo 7, em que a quantidade de boro a ser lixiviada da superficie in-
terna do recipiente de vidro para medicamente é de 0,05 ppm ou inferior.

12. Queimador para tratamento de uma superficie interna de um
recipiente de vidro para medicamento, compreendendo:

um corpo de queimador tendo uma primeira trajetoria de fluxo
através da qual um combustivel é circulado; e

uma segunda trajetéria de fluxo a ser conectada na primeira tra-
Jetona de fluxo do corpo de queimador,

o queimador tendo um bocal longo € estreito que pode ser inse-
rido no espago interno de um recipiente de vidro para medicamento ou um
produto intermediario do mesmo como um alvo de processamento, €

o bocal sendo formado de ceramica.

13. Queimador para tratamento de uma superficie interna de um
recipiente de vidro para medicamento, de acordo com a reivindicagdo 12, em
que o bocal é um bocal que pode ser inserido no espago interno do recipien-
te de vidro para medicamento no qual um segundo didmetro da abertura é
menor do que um primeiro didmetro do espago interno.

14. Recipiente de vidro para medicamento, cuja superficie inter-
na & aquecida usando o queimador para o tratamento da superficie interna
de um recipiente de vidro para medicamento como definido na reivindicagéo

12 ou 13.
15. Método para a produgdo de um recipiente de vidro para me-



dicamento, compreendendo remover uma regido deteriorada pela insergao
de um queimador tendo um bocal de ceramica no espaco interno de um re-
cipiente de vidro para medicamento ou um produto intermediario do mesmo,
e emitir uma chama formada por um combustivel emitido do bocal para o

recipiente de vidro para medicamento ou o produto intermediario do mesmo.
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RESUMO
Patente de Invengao: "METODO PARA A PRODUGAO DE UM RECIPIEN-
TE DE VIDRO PARA MEDICAMENTO E QUEIMADOR PARA O TRATA-
MENTO DE UMA SUPERFICIE INTERNA DE UM RECIPIENTE DE VIDRO
5 PARA MEDICAMENTO".

A presente invengdo refere-se a uma medida para reduzir os
valores de lixiviamento de componentes de base alcalina definidos na ISO
4802, e similares, tanto quanto possivel em um recipiente de vidro para uso
no armazenamento, ou similar, de produtos farmacéuticos ou similares.

10 A medida inclui um processo de conversio de recipiente do pro-
cessamento de um tubo de vidro (60) em uma forma de recipiente tendo um
fundo (53) e uma abertura (51) para formar um frasco (50) e um processo de
jato por fogo de varredura de uma superficie interna (54) do frasco (50) com
uma chama (20) de um queimador de ponto (10), enquanto emitindo a cha-

15 ma (20) para um espago interno (52) do frasco (50) e aplicando a chama

(20) na superficie interna (54).
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