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(57) Kivonat

A taldlmany targya aeroszol gydgyaszati készitmény, amely hatéanyagok inhaldlassal torténé beadasara alkalmas, és
amely Iényegében finomra 6rolt hatéanyagot, mégpedig salmeterol vagy gydgyaszatilag elfogadhaté séja és
flutikazon-propionat kombinaciéjat, valamint hajtéanyagként 1,1,1,2-tetrafluoretant tartalmaz, és a készitmény feliiletaktiv
anyagtél mentes, amely készitmény a hatéanyagot a készitmény teljes tomegére vonatkoztatva 0,01 tdmeg% és 1
tdmeg% kozotti mennyiségben tartalmazza. A talalmany targyahoz tartozik ezenkiviil a fenti aeroszol gyégyaszati
készitmény elballitdsa. A talalmany kiterjed tovabba a készitmény beadasara alkalmas tartéedényre és dozisadagoléd
légzbkésziilékre is.
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’ﬁ'ﬁﬁlésmény téxgya inhaldclids beaddsra sRé@nt aeruvszol

A taldlmdny szervinti gyég@&““ati éﬁ*itmenyak hatSanyvagként
1

utikazon propid onétet “heklomsbason~

salmeterclt, salbutamolt, £

A talilmany thrgvs inhaldliasal boadhatd asvaszol gydgyaszat készitmény
A taldlmdny szerintl gydgviszatt kdezitmények batcanyaghent salmeteorol vagy
gyvegyasrattiag megfeleld sdia &8 futikaron-propion®t Rombindoididl, tovabba hapé-
anvagként 1,1, 1 2tetraflporetint tartalmanak.
Az asroszol form&igban beadott gyfgyészati készitmények
dvtizedak Sta iswmertek. Ezen aeroszol gydgyaszatli késsitmények
dlbalaban egy hatdanyagot, hajtdanyagként egy vagy tibb Xlov~

~fluar-szénhidrogént, tovibbi egy fellletaktiv anyagol vagy ol-

dészert, mint pdldiul etanolt tartalmasnak. A gydgyidszati

%
i%

is

kdszituényekhez legdltalédnosabban alkalmazott aeroszol hajtd-

3

v\

anyagok Rzl megeslitidk a 11 jelezésd haitdanvagol {CCL4F)}
éafvagy & 1314 Jelzési hajtdanyagot {CFRU0LCFRCL), valamint a 12

felzést haitdanvagoh (O0143Fs}. Feltdtslezések szerint asonban

=~

szek a haitdanvagok elbontidk a sztrateoszférdban 1&vD Szont;y igy

SR

Y

szilkedgessd valt olyan asvoszol gydgydszatl Részitmények

593‘

a18811itasa, amelyek "ozonbardi® hajtdanyagol tartalmaznak.
Azon haitdanvagoX kozdl, amelyekrdl feltételezzilX, hogy a
hagyvorinyos, ismert kldér-fluor-szénhidrogénskhes vissonyitva

minimilis mennyiségben kérositidk az Sxon rétggel, megemlibtiik a

fluor-seérhidrogéneket, valamint
szénmng asroszol Fformiban késsiit gydgydszati Készitmény ezan
hajtdanyagokat tartalmasza, fgy p&ldadul azok, awmelyed a 03X72777

axdmd surdpail szadadalmi lelrashan, & WO 81704011, a WO
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$1/11173, a WO 91711485 &8 a WO 91714423 sz8nt kdzzétetl nem-
zetk$zi bejelentésben kerliltek lsmertetésre. Bzen kdzzétetl
szabadalni bejelentésekben nyomds alati 8116 aevossol gyogy&-
szati készitmdénvek e18811itdsit ismertetik, aholls meghisérlik
ar Gifaita haitdanyagokkal kapesolatos probldéndkat megoldani,
wliléndsen a gydgvaszat] készitmdények stabilitésfval Bsszellggd
nehézsdgek megolddsdra tdrakednek. A fentil bajelentésekben
ismertetett készitmények agy vagy tébb adjuvdnst tartalmaznak;
adjuvdnsként alkcholohat, alkénokat, dimstili~&tart, tovikbhsi fe~
1dletaktiv anyvagokat {esek k¥z8l emlitjik mey a flnorczoti vagy
nen flucrozobtt felidlstaktiv anyagokat, karbonsavakat, poli-
etoxilstokat 88 {gy tovibb) haszndlinak; azen Kivil a hajto~
anvagként alkalmazott hagyominyes kldr-fluor-szénhidrogének
emebdban is a lehotsdges Szon kirositdst osdkkentenl igyekesznek.

fogy példdul & © 272 777 s2énd surépal szabadalmi buje-
lent&sban 1,1, 1-2~tetraflucr-etin alkalmazisdt ismertetik, ahal
e vegyiiletet olyan olddszerrel sgylit alkalmaszdk, amslynek

a

polaritidsa nagyebb az 1,1,1,2-tetraflucr-ebinéndl {(igy palddul

*
ot

arre a oflra alkoholt vagy rdvid srénlénct alkant haszn8lnaky,
éx shol a készitwmEnyben a fanti komponensek mellett egy feliilet~
aktiv anyag is van jelsn, amelynek segitsdgdvel stabil poralskd
gydgydssati késpitményt kivdnnak e18&llltani. & fent emliitell
leirds 3. oldalénak 7. sordban olvashatd: "azt talaltuk, hogy a
134a {elzésd hajtdanyagbdl {1,1,1,I-tetraflvor-etdn} &s egy
hatdanyaghsl 8118 biner elegy kKészitdsével vagy fentl hajtd-
anvaget hagyondnyos Telliletaktliv anyaggal, mint p&lddul sz2ov~

pitdn~trioledttal elegvitve nem alakithatd Ki olyan gydgydszati
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kaszitmény, amely olyan tulaldonsé okkal rendelkezne, amalyek

Y

alkalmasss tenndék nyomds alatt nikddd inhalals bererpissdshan
valé hassndlatra®. A szakember szdm@ra Altaldban slfogadotl,

3 P AT LIS s ¥ ang & & RN Ty w
hogy az agroszoel Készitmények lényveges komponansél képesik a fe

Tiletaktiv anvagol, amelysknek feladata nemo sak a hatdanyay
aggregdcifidnak osdkkentése, hanew az alkalmazott szelepskngk 3

kendse i, spinek révén a szelep nikddése reprodukdlhatdva, &s a
leadott ddzis mennyisége pontossd tehebd, & WQSL1/11173,

2

WOOTL /11495 S8 A WOSL/ 14432 szénd kOzeéteil nemae sbkdnl bajelens

rdsekben olyan k€szIitményeket lrnak le amelyvek egy hatdanyayg és
feliletaktiv anvag elegyét tartaimazzak, a WOOL/040L1 saénl
rEzzétett nemzetkdzi bojelentés olyan asroszol aydgydszabti
tdaxitményt lswmertet, amelyben a hatdanyagot elfzSleg felllletak-
tiv anyaggal vonildk be, Wil 1,1,1,8~tetraflucr-atdnbay

digzpergdlndk.

A WORO08MT erdnt nemzethiizt kdzzatétell irathan egy Reliiletaktly anyageal
bevomt feliflettt hatGauyaget & egy réseben fluororoft sednhidropén  hajtdanyagot
tartalmazd késpinndanyt isoertettek. A WO/ 1496 spdrad nenmeetkdad kdzedidtell irathan
a hatdenyag egvik  valtoratakémt HFA227-ef hassndltak adott escthen oz masik
hajtbanyageal Osswekeverve, Az US 3320125 sedmt amerikal spyestill dllamwokbeli
srabadalombany CFCH tartalmaed soroswol  gydgyiszatt készitményeket ismernatiek,
amelyekben 2 1 l-es hajtdanyag 5-30 % konconivdoidhan i0ridnd alkalmardsival olleriilisk
srorbitd-tricledt alkubmazdsst.

Arrs a moeglopd feliswerdsre jutottunk, hogy clientdtben 8 technika alldsdbal
megismarhetd  adatokkad, bizonves hatGanyagok wmeglleld diszperziia  olSillithatd
fluorcrott seénhidrogénskkel, péidaut L LI 2 etrafluorstdnnal, andlkdl, hogy valamely
feliletakiiv anyagoet vagy olddszert kellene a hdseitmdwvhee fethesendlnd, vagy 2

hajtdanyageal vald diszporgdiss ¢lot a hatdanyagot clékezslésnek kellene aldvetm,
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A taldlmbny egvik megvaldsitin média olvan seroszol gyégydszatt készitmdnyekre
vongtkoztk, amely nyepdben finonws Sr8lt hatdanvagol, mégpediy salmeters!l vagy
gyogyiszatilag  elfogadhatd  sdia éy  flutikseon-proplondt Rombindeididt,  valami
hajtdanyaghént 11,1, 2-etrafluoretdnt tartalmar, & 8 késwitmdny felitlotaktlv anyaghil menies,

mely készitmény a hatdanyagot a késsitmeény tolics Smegére vonatkoziatva (4,01 tdmegds &8

I tomegt ka8t menayiséghen lartalmazzy.

ol

A taldlmény sgy midsik msegva}s ftasi mddis olyan seroszal gyégydszat késeiiményekee

vomatkozdk, amely fnomra SOk hatdanyagot, mégpediy sslmeteral vagy gydgyieratilag
elfogadhatd sdia & Nutikasen-propiondl kombladoidiat, valamint hajtdanyaghént 11,12~

etrafluoreidnt fwtalmas, wwely scdomény a hatdanyagot 2 kfswitmdny teljes tmegére
i

&

vonathoztatva 0,01 t0megSe & 1 whimeg¥ kdadtti mennyisdghen tartabnazsa,

A feltletaitiv anvagokid! mentes” kifejesds azt jelent, hogy a késziimény nem
tartalmar jolontés monnyiségll felitletakife  anyagot, vagyls emnek mennyisige &
készitmenyre szdmitva Q0001 tdmeghe-nal kisebly,

2

pvaszatl készitménynek Kgiti

ot

A taldlmény kiterjed a fent isoerictell acrosvol gyd
betegedpek  korolésdre alabmaes, inhalildssal beadhatd gydgysser clldliithadnm vald
alkalmazdsars is.

& hatdanyasg részecskemérele (igy példaul miky oniz&la

o S

olvan kell legyewn, hogy Tehetivé tegye, hogy a8 ASTVEICL

o

ségében a tiddbe jusson; a hatdanyag régzeosNangreat

(.),

|mann

miidban LOrvé&nd inhalalasndl a hatdanysy lénysgében talias

s utan}
foyr-

o

e 100

mikronndl kisebb, célszerfen 20 mikvonndl kiszebd, még eldnya-

ay < : N . WY X o - w T yoam Y .:*_?_.\:\
sebben 1 ~ 10 wmikron ROadtti, Lgy példacl i 8 mikron kozdtu:

A talalminy szgerinti készitményhez alkalmashatd gydyvassas

tilag megfeleld sék kdzil eml {riik mey a savaddicids sdkal, gy

@ lddul & srzulfitobat, sdaavas adkat, tovibbd winafodtokat {az
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t-hudroxi-Z-naftodtokal, s aminsdkat vagy 2z alkidlifimsdkat (igy példag natriumadkath,
A salmeterolt oflsserion xinafedt-sdjaként alkalmarzak,

A wldhmdny szering megoliisben alkalmazhatd hajtdanyag ax 11,12 totraflucretin,

amely megteleld géanyomdssal rendelkerik, hogy ercdményesen alfkalmashaté fegyen

hajtdanyagként vald felhaszndlisn.

Kivanatos, hogy & taldlsdny szerintl készitmények ne tar-
talmazsanak olyvan konponenseked, amely a sziratossférs odzon-
tartaliminak bornldsdt iddsndk «1F. Kildndsen o&lazerd, ha a ké~
sritménysk lényegében mentesek olyan kildr-fluer-szénhidrogdnek-
81, mint a OC14F, OC13F,, valamin® QF30CL1;3.

A haitdgdz tavtalmazhat sgyéb 1llékony adiuvvdnst, lgy pé&l-
dsul telitett szénhidrogént, nint példdul propdn, n-butdn, izo-
butén, pentdn vagy izopentdn, vagy pedig egy dialkil-&tert, mink

pé&lddul dimstil~&ter.

& szakenmber szimdva vildgows, hogy & hatd-

anyagokat sziiksdyg esstén alkalmazhatiuvk s8ik formdidban {igy

példsul alkalifde~ vagy anmin-sdik, vagy pedig savaddicids sdk

a 0albol, hogy a hatdanyay habtdsit és/vagy stabilitisst
optimalizdliuk és/vagy a3 hatdanyagnak a haitdgdzban vald

sldékonysdodt osdkkentsilk.

-
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nydsek azok 8 készitmények, anelyeX ggxéaﬁ§§gként salmetarolt &s

flutikazon-proplondtat gﬁgyw§§§lemataaanwﬁiprmgianétat? Vagy

&a1hutam0iﬁwé@WfEQtikaznn«yrﬁpimnétwt3 vagy beclometazon-di=-

It

sriionsditot. bartalmaznaks Kildndsen elfnydsek azok a késaib-~
mények, amelvekben salmetercl-xinafodt és flubtikazon~-proplondt

L0 e Rt 33‘&
vap-sdbbubanet-Se-beedonetagson-sipropronds talilhatd.

& taldlnény szerinti készitmények «l188111C828n&l 3 hatd-
anyagolb wmegfeleld tartdedényben vive a hajtdglzban diszpergdl-
duk, gy példsdul uwitrahanggal végzett keverds saglitségével. A
mivaletet olfnvisen vizpentes k¥riiladnyelk kizdtt végezslk, ily
nédon elikeriilhetiiik, hogy & nadvesséy a szuszpenzid stabilits-
sdra kedvezdtlen hat&st fejtsen ki,

A taldlimdny sserinbti késszitasnyekben &1lds kdsbhen a szusze

penzid némi Ssszetapadisa flgyselheld weyg, azonban meglepd wddon
a szuszpenzid enyhe keverfssel lsmdt kdnnyen diszperg8ihats, ily
mddon olyvan susspensidt Allithatunk 218, amelyst ndéyg tartds
t&rolds utdn iz eradményesen slkalmazhatunk myomds alatt &11d
inhaldld késsilékben. & kfszitmdnvekben minim&lisva csikkentidk,
al8Snydsen telies nértékben elkerfiiik olyan segédanyagek alkale-
maxdsdl, nint paldaul a feliletaktiyv anvagoek, vagy «lddszerek,
sth. A taldlmdny szsvintl készitményeknek tovabbi olinye, hogy
lénvegében fz- 8y spagmentessk &3 kevéshd irritdldak, kevéshd
toxikusak, mint az ismert készitmények.

A taldlmdny szerintl asvoszol készitwények fizikail stabli~

Titdasst & gyvdgvaszatl alkalmassigdl a szakivodalombsSy 3181
Yy > 3

ferer

igmert mddon ellendrizhetiiik. fgy pé&ldsnl a kowponsnsgek kémial
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stabilitdsdt vissgdlhatiuk &x»«wéz.&aéya&@a&nkromat gr&
fiss¥rpoasrerrael, pé&ldiul a termék tartlds raroldsa ntan. &
fizikal stabilitast agyéh hagyomdnyes analitikal mé&dszervel
2llendrizhetiik, lgy példiul srivirgasl vizsgdlatot, sselep
ellendrzést (o nikddtetés kzben leadott dtlagos tiney Srisk
maghatirozdsat), a Adzis reprodukdlhatdsigdnak vissygdlatst {(az
agyes inhal&lésndl leadoii hatdanyay mennyisdgsty, valamind
spray megoszlisi analizist végeshabink.

Az aercszol készitmények részecskendret-sloszldsénak vizs-
g&latdt killdndsen célsgerd glvégezni. Ext szokdsos technold-
gisfval végezhetilk, igy példdul kaszkidos nddszexvel vagy W in
Impinger® amalitikai vizsgslattal. Ez utdbhi nddszer laelrdsat a
Britisb Pharnacopaeia 1988, kiaddsdnak A204-207. oldaldn, as
Appendix ¥VII € részshen falaliuk, abelis nyonds alattli inhal

i&nal leadott ddzisck ssetében hatidrogzék mey az Hledék mennyi~

]
an

sdgét. Bzen vizsgdlatl mddszer segitségivel megadllapithatiuk

az asrosol készitményhdl nyerhetd belélegazhetd frakold mennyi-

> -

s8gdt. A fhelélegezhetd frakeis® kifeiezés a hatdanyagnak azt

a mennyiségst jelenti, amelyat 3 natdanvayg Hssz tdmegive

szimitva ssdzaldkban feleziink ki, mérve ag sgyes mikddtetsés

e

soran Ssssegydld hatdanyay mennylséget a fentiekben hivatkozott

vizsgélat szevint. A taldlndny szerintl készitwmények asebében a

-

telélegexhetd frakolé legaldbb 20 ténegt~ot, 21i8nydsan 3B - TN
sEnegs~ot, lgy p&ldiaul 30 - 50 to¥meg-ot tess ki,
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anyayg feliiletdradly gerd « nem~polfires folyadékkal kezelni {fell-

RN
RN

leten nddositoti hat&aﬁyaq}f TARDIEs. Q&vaw clddsgert valasstunk,
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wamtartalmes-folyaddieotsde 4@?3@3&&&&&&“ €§§ﬁ3 készitmény
nem fartalmaz 3p§\ar0<ioixaé¢XGt Xiaiahmamy egy tovabbl meg-
aldsitasi madisrke pi’,. a feliiletmadositolt hatdanyag elfailitdsd-

.ﬁw“w

w@%“%om&i&@fo ﬁxnu eljdrds,

A& talflminy szerinti médszerrel elfdllitott kézzitményekel
plyan #ltaldban haszndlt tartdsdényskbe 10k, amalysk al-
kalmagak az aservssol gydgydszati kész fnvek td&rolidsdra. &
tartdedsnyek kfpesek a hajtigiz gfanyomdsanak gliendfliini. A
rartSedény készillhet mlanyagbdl vagy asfanvaggal bevont Uvegbil
vagy olSnyésen fénbhdl, igy peldanl alkalmag hatunk aluminius

A@vaia@§f
tartSedényeket, amelyeket elfnylsen andd

pevonmunk 8&fvagy nfanyag bevonattal 1stunk el, tovEabBS a tartd-
adényt adagold szeleppsl zédriuk le. Az adageld szelep oly mddon
van kislakitwa, hogy a készlteény nikddés kisben neghatdrozott
adagot adion le, szen KIvid a ss @iapﬁggizgyﬁrﬁt tartalmaz, ami
negakad&lyosey & %&jtégéxnax a szelepen kRerssztil vald
kisramlisat. &4§§;§iy3rﬁ &gefilhet barmely alkalmas rugalmas
anyvaghél, gy példdul alacsony slrdségl polietiléndb@®l, kidr~
hutiibdl, fekete vagy fehdr tatadign-akrilonitril gumibsl,
putil-gunibdl vagy neoprénbdl. Megfeleld szelepeket ax asvossol
ipar &ltal §S1 ismert olT&11Itskitdél srerezhetiink be a keyeske~

>

delini forgalomban, esek késil emlitjlk seg & valols oégel,

Y

Franciacrszag {igy példdul a DFLO, DFg0, DFeO jelizésl szels
pekaet), a Bespak plo-cigel, Nagy-Britannia (Igy pdlddul a BRIQG,
BE1SE jeloésd szelepeket), valamint a IN-Neotechnic Ltd. céget,

. N 4 & 1 X g e 3 _,’Y"' X N s
Nagy-Britannia {p&ldanl s ngmymisaz«ﬁg sxelapetl}.,



A Worx aXwd o ravw
s A a v *

> A * owx >
> v X &9 ¢ A Y
vves L a < aa .5

- 18-

A nagyméretd tételsk elS&llitds&nidl az sevoszol gydgyaszati

készitnényeknél 181 isnert nddszeveket &s berendeadsskel alkal-

4 »‘é"-‘ gl !
mazhatiuk a €BI1vdtt Lasdd

készitéséhez. Igy pelddul sgyik
wegoldds szevint egy aluminium taxtéa?éﬁyr& adagold szelepet
régritink, igy lres taridedé@nyt kapgggi Az adett oflira szénht
hatdanyagol az elSkészitd edényban folyékony haitdgizzal nyonads
alatt elkeveriik, maid a hatdanyagot a letdltd adénybe nyomatiuk
St. A £81tS gép e1¥tt a hatdanyay ssuszpenzist ismdtellen g~
keveriik, maid s szusspensid alikvot rész8t az adagold szelepen
keresztiil a tartdeddnybe tiitidk. 3 gydgySszatl oflra szént
¢8telek esetében Edtalfbantellendrizzik a lehiltitt edények
témagét, a tartdedényre a tételszdmol rénvomjuk, maid § vizsgé-

2

1ati erednény befrkesdsélg aw sdényeket talo&n ‘érolé&ko » %A

A letBltédtt tartdeddényt felhasendlss aléttﬁ& %&i
Agdrdfeyed {3 Huade ol asmeds
s piidkbe—annak- kx§&w&~%ﬁ%§@§e-&ﬁ%y@%ﬁéxwwm&%é &a inhaldishdl a

adsisckat a betey tlideiébe vagy orr-lregébe vezsbjdk. Rifdjdként
slkalmashatunk egy seleped wikidtetd berendezdst, tovabha agy
hengeres vagy kinikus cosSseakaszt, amelyen Rereszihiil a tartd~
peidnybdl a hatdanyay az adagold szelepen keresztlil a beltey
orr&hos vagy szajdhos kerdl, haszndlhatunk paldaul szdtbhan
a0kSItetd kifGls berandezést. A megadett ddzist leadd inhaldto-
rok oly ndédon vannak megszerkesztve, hogy minden egyes mikdd-
rotds csetében adobt hatdanyay mennyiséget adjianak le, annek
téanege ssetenként 10 &5 000 ug ESedtt van.

A gySyviszatl készitményen faltintelésre kxerdll, hogy wilyen
ads isckat kell azx snyhe, kdzepes vagy stlyos, akub vagy xrénikus

srimpténdk esetdben, illetdleg a profilaktikus kege alésndl
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beadni. & pontos d8sis Sridke flgg a kKezslt beteg Kordkdél,
dllapotdtdl, az alkalmasobt hatdanyvagtdl, a beadss
gyakorisdgatdl; az adott dézis Srtékét a kezeld orvoes &llapitia
pey. Abban az esetben, ha Lokd hatdanyay Kombindoidist alkal-~
azguk, sz sgyes komponensek ddzisa Altalidban meg fog egvezni agp
adott Romponensye egyediil alkalmazandd dszissal. 3 beadss
tdrténhelt egy vagy tibd alkalommal, Ifgy példsul napi 1 ~ & al~-
Kalommal, ssetenként 1, 2, 3 vagy 4 ddzist leadva.

& oflazerd napil ddsis ét&eka peldiul 50 &x 200 py

galmeterol, = 2000 pg flutikazeon-

« 1ahet,

fliggden a batsg Sllapotdnak silyos

Tgy p&ldaunl winden egye % gsrelep nlkdédésndl lsadhatunk 35 ug

salmeteroll] » B0, 138 wvagy 258 pg Fluti~

kazon-proplond tol , 8 iy d B Ry SR Bt B Qs

Altaldban egy GG artdly & hatdanyvaghdd 100, 160 vagy 240 meghatdrozott ddsist
tartadmaz,

Ax il ismertelelt késritmény hatdsos mennyisdgenek inhaldlissal tSridnd beaddsival

et rondelicnnasdgek kevelhetdk, mint paldinl az ssstma,

P

A taldélmany szerinti megoldishoz tartoznak a letditdut

tartdéedényvek, valamint a meghatirozotd adagol leadd Inhaldlok
A talalmanyunk szerintl megolddshoz tartogik a fenti acro-

srerkészitményel  el8&llitdsdra  alkalmas  eljdrds 1y,

amelvnek sordn a hatdéanvegot a hajtdgieban diszpergaliuk,

2

nen Korlédtozd értelemben az

A talalmdny szerinti megoldést

aldbbi példik szemlélietik.
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Bavebleniii-egyraiunbniunbid--ksaitdte &&xté&é&my%ﬁ waid ehhe
vakuum alatt §118 odénydb&L 21,4 ¢ 1,1,3,2,3;, 3* whﬁﬁt&fiﬁsrwnm
propant adunk. Az edényt adagold sgeiapgek lﬁﬁﬁzjuk wmaid a
megtdltsdts taritdedényt 8 paraly ﬁltwanﬁngqaz kepelilik., Az

asrcssol készitmény mindan egyes m%ﬁa&teté&nél 108 mikrogram

Ky
-

18, pdida

62 Wy mikramizéEﬁf%eainmﬁtaz@nwdiprﬁyianét»mnnmhidxétat
aérink be kcszt‘e@ﬁl egy alusiniunbadl készUlit tartdliyvba, maid
ghhag vékuum a}att 5118 adényddl 21,4 @ 1,3,1,%,3,3,3-hapla~
~flu@rmﬁwpgﬁ§éﬂt adunk. A tartilyra adageld szelepet illesztingk,
pajd a \éggitatt tartéedényt § peroiyg ultrahanggal kezeljlk. Az

aezaﬁéal gésrituény nindan egyes nikddtetésndl 230 mikrogran

}é&1ematazanw&igxapienétat ad le.

1¥. példa
Tartdlyonként Minden egyes
Lsdmead tOnegy nifkEdtetdandl
Salmetercli~xinafndt 0,048 318,25 mikyogram
Flutikazon-proplonat 1,066 54 mikrogram
1,1,1,2~tetrafluor-etan agd 100 ad 75,8 my

Mikronizalt hatdanyagot mérink be fentl avényban egy
sluminiunksl készilt tartSedénybe, vkuum alatht 3116 tartalybdl
18,2 g 1,1,1,2~tetrafluar-etant adunk hozzd, maid ax odényre

adagold szelepet helyesiink.
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W, példs

Salneterol-xinafost
Filutikazon~propliondt

1.8,1 2~tetrafluor-atin

Tarti lyoenként
tmeg f tdnegd
8,048
G, 18%

agd 10¢

RATY XWX » *x radw
x v .- e .

- s ¥ew ~
-

Mindaen egyves
piikddtabtdsndl
36,35 mikrograw
125 mikrogram

ad 75,8 nmy

Mikronizdlt hatdanyaget mérliink be fentl arinyban egy

aluniniunbsl késziilt tartdedénybe, wvikuum alatt 8118 tavtdliyksl

18,3 g 1,11, 2~tetraflucr~atdnt adunk hozzd, majd az 248nyrs

adageld szelepet helyvezlink.

L]

;&i péida

Balnstarol~xinafosit
Flutikazon~proplonat

1,11, 8~tetrafiuor~atin

X,
5. példa

Salmeterol-xinatodt
Flutikazson~proplonit

1,11, 3~tetyafliuor~atdn

Tartdlyonként

timeg f tdnagl
3,048
8,132

ad 148

Tavrbilyonként

t8may /t8negd
0,048
0,330

ad 100

Mindan agyes
miikddtabésndl
36,28 wikvogran
100 mikvogran

agd 78,8 myg

Minden egyvas
nlkddtetésnél
36,25 mikrogramn
2580 mikrogran

ad 75,8 ng



24, példa

Salnatercl-xinafodt
Fiutikazon-proplonat

1,1.1,2~tetrafivor~etdn

Tartalyonként

témag/f tireyd
4,048
0,284

ad 10¢

» e xo#a vRpe  we @
@ . b AR

¥ o IS
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N * a ERY LIS x
¥Xao @ ~ o ro

Minden sgyes

G0 mikroagran

ad 75,8

fitle ]

\&\\ 5. palds

.,

N
\\ ,

Salbutamod-

&

Partdlyonként

tHmeg f tinegd

ekvivalens t¥megét addjik be.

¥

N,

6. példs

4,264 \

Y

3,11, 3~tetraflucr-atan

* srxabad bazils formdidban, wvagy valamely s&, igy “ééégul spulfarn
ekvivalens tinegdt nérillk be. .
EN
SCCPTTLR RS fAS At aATATE A AT A me ~ S
3} -~ i'“
A 4926, p&ld&indl a mikronizdlt hatdanyagob aluminiuambdl
készilt tartdedényekbe méridk be, naid nyomds alatt &11&6 tar-~

e
S
s

>
Z
o
<
Soat
Py
e
-
)
£
P
$oce

1,1, 3~tetrafliuoy

xavetdeon a tartdedénylt adag

ad Lo AL

~gtint adunk hoze

¥inden agyes

~

niikSdtetdéandl

100 mikrograwn
58 mikrogram

ad 75,8 my

azabad bazis fmrmﬁ}%faﬁ, vagy valamely s&, gy példdul gzulfac

R 0,264 200 mikrogram

@zl

lazdriuk.

%
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Srabadalm: igénypontok

L Acroszol gydgyiszatl készftmény, amely hatdanysgek inhaldlssal 100ténd beaddsira
slkalmas, azeal jellomerve, hogy Bnvegdhen Snomra &8l hatGanyagot, mégpedig salmeterel
vagy pyogyaszatilag elfogadhatd sdia & futilzon-proplondt kombindcldidt, valamint
hajtdanyaghdm 111 3-tetrafluoreting tartalmaz, és a kéanitmeény felilotaltiv anyagtdl mentes,
amely késxitmény s hatdanyagot a késziimény teljes t9meogére vonatkortatva 0,01 t6meg¥ &3
1 i6meg¥s kdzdttt vosmyiseghen tartahnazaa,

2. Acroszol gydgyaszali készftndny, anely hatdanvagek inhaldldssal tonénd beaddsdra
atkalmas, awesl jeHemezve, hogy finomva ol hatbanvagot, mégpedig salmeteral vagy
pydgyheratilag  elfogadhatd  sdja & fhutikawonpropiondt  kombindeididt,  valamint
hajtéanyagkdnt 1,11 2-etrafluoretint tanalmaz, amely  készftmény 2 hatdenvagel a
készitradny teljes Wmegére vonatkoztatva 0,01 wWimeg? & 1 iWmeght kit mennyisdghen

{artalmasa.

d"
u

3 Az 1L vagy 2. 1génypont szevintl acroseol gydevissat készitmény, ahol a salmotorol
xinafiadtsd formdidban van jelen.

A A3, igbaypont szerintl serosvol gydgvassati késsitmeény, shol a salmeterolxinafodt &
ciseilményben 0,048 imeg® Koncentrdeidhan & » flutikawon-propiondt a készitményben
{068 thmegt koncenirgeidhan van jelen.

3 A3 igdnypont srevintt scroszol gvdgylaratl késeitmény, shal a salmsterobainafodt a
készitndnyben 0,048 18megde koncentricidban & & fatikaron-propiondt a készitményben
(3,165 wimegt koncentricidban van jelen.

6. A 3. igénypont szavintl acroszol gydgyviszatt késaftamdny, abo! ¢ sshucteorol-xinafod a
kenzitmenyben (048 Wmegh konventrieidban & » Hutikazonproplondt a készitményben
8,132 imeg¥ koncentrdoidéhan van jolen,
7oA 3. igénypont seerintl acvoszol gydgyissatt késritmény, ahol a salmeterobxivafodt a
keszitméayben 0,048 thmeght koncentrividhan & a flutikazon-propiondt a készitményhen
{1.33¢ thwegs koncentracidban van jelen,
& A3, igdnypont sverintt asroszol gydgydseat! készitmény, ahol 2 salmeterol-xinafbdt a
i{észimsényhm Q048 {8megh koncentrdoidhan & 1 fntikazon-propiondt a késaitményben
264 Wmep™ koncentracidhan van jelen.
8. Az 1-8. igénypontok bdomelyike srerintl acroswol gydgyaseati késeitmény, amely

lgat rendellonesadg kezelésére alkalmas,

B3
&

-



<o éw\\v ALed RN NIV

x * » % LS
Reo

w % > o <

x © x -
»
- < LS

> ES
R0 >

16

HL A 80 igénypont seerindl aoroszol gydgvissati kéesitmény, ahol a fogut
rendelenessdg asstma.

L Az B8 igénypontok birmelyike seerbatl acroszel gydgyiszatt kdszitmény
alkalmazdsa leglil rendellenssségek kezelésére alkalmuas, inhaldlissal beadhatd gyvdgysser
eldiiitdsara.

12, & T igénypont szevintt alkabmards, shol g gt rendellonceséy assima.

3. Tartdedéuy, amely ogy adagobiszeloppal lonfet tartdlyt tartalmaz, amely tartdly
az -8, igényponick binmelyike szavintl aeroszol gydgydszati készitményt tartdmazsa,

14, A 13 igénypont szevinti taridedény, shol o turtdly egy shunininm dobhoz,

13, A 14 igdnypont szenintl fartdedény, ahol ar dlomivdu dohoz sloxdbva van, lakkal
can bovonva Ss/vagy mianyaggal van bevonva

i, Ddzisadagold belégad késmiilék, awely sgy, a 13-13, igénypontek barmelvike

szerintt taridedenyt tartahnaz, smely ogy megfeleld KNGS berenderdsher van csatlakortatva,
17, Elards hatdanyagok inhaldlissal tdridnd boaddsdra alkalmae scroszel gvégyiszat
kewritmeny eldiiiidsdre, szzal jellomenve, hogy er Knyepdhen finomra Seolt hatdanyagnt,
migpedig salmelerol vagy gydgvissatilag elfogadhatd sdls & flutikavon-propriondt
kombinderdiat, valamint hajtbanyagként L1 2-ctfhomtint tartalmas, &5 & késsitmduy

felitletakily anyagtd! mentes, amely kiszitmény 8 hatbanvagot a készitmény telies tSmegdre

2:‘"

3

vonatkostatve 0,01 thmegls f 1 megh kéxot mennyiséghen tartalmazza, amely oljards

sordn 8 hatdanyaget a haitdanyaghan deepergdlivk.

P

18, Elfdrds hatdanyagok inhalilissal tthiidnd beaddsira alkalmas gsevoszol gydgviszat
késpitmeny eléalitdsdra, azeal jellemerve, hogy oz fincmra Sralt hatSanyagot, mégpadiz
salmeterol vagy gvégyiszatilag slfogadbatd sdja & fhutkason-propriondt kombindeidias,
vatanint bajftdanyagkent 1,11 2-telrafuoratdnt tartalmaz, amely késelimény a hatdanvagot o

x

o8 tmegére vam&azim a 8,01 tOmegle 85 1 t8megh kSz8t mennyviségben

készfimény ol

t

tartalnazzs, anely elidrds sovdu g hammyc}w& a hajitdanyagban diszpergdliuk.
19, & 17 vagy 18 igénypont szerinfl ofjdrfs, azesl jellemerve, hogy a salmeterolt
xinafodisd formdidban alkslmarauk.
A 19, igénypont seorint olidrds, azzal jeHlemewve, hogy 8 sshueternbxinafpatot
0048 meg¥ koncentrdeidhan & a Dutikazon-propiondtot 0,066 meg?s koncentricidhan
tartalmiard készitindayt aliitunk old,
210 A 19 igdnyport szering slifvds, aewel jollemezve, hogy a salmeterol-xinafodiot
3,048 8meglt Roncenirdcidhan &s a futikaeon-propioniiel §,165 18meg® koncentndoidhan

tartalmeass Készltménet allitunk ld.
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220 A 18 igfnypont szerintl eljfvds, awzsl jelloweeve, bogy & sehuctorob-xinafolot
0048 wmeg¥ koncentracidban & g futikazorn-propionatot (1,132 Gmeg konvemitdcidban
favtalimazd készinndnyt dllihmk ¢18.

A3 A IR igdnypont szerintt eljdrds, seeal jellemesve, hogy a salmeterol-xinafodatot
£,04¥ tlmegY konvonirdoidban &8 & futtkaron-propiondtot 4,330 Bmep? koncentrividhan
fartalmasd kéexiimanyt itk 18

240 A 19 ipdnypont szoridt olifvds, azzal jellomezve, hogy a salmeterel-xinafadtot
3,048 {Smeg koncentefvidhan & o Huhkazon-proplondiol §,264 {dmegh konconirdeidban

tartalmard késeitmenyt Sltoak ol

A meghatalmaeott:
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