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Eljárás lap-alakú készítmény előállítására hatóanyag-porból. 
Bejelentő: LTS Lohman Therapie-Systeme AG

Eljárás poralakú hatóanyagnak egy adott felületre történő ada­
golására, amelyben
- a hatóanyagot elektromosan feltöltött porként visszük fel 

egy ellentétes töltésű hengerre,
- a hengerre felvitt hatóanyagot egy a hatóanyaghoz képest el­

lentétes elektromos töltésű síkszerű alapra visszük át,
- az alapra átvitt hatóanyagot hőkezeléssel rögzítjük.

(1. ábra).
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A találmány tárgya lap-alakú egyedi adagolású hatóanyag- 
készítmények előállítására vonatkozik.

Egyedi adagolású hatóanyag készítményeken az olyanokat 
értjük, amelyek előírt mennyiségű hatóanyagot tartalmaznak a 
készítmény egymástól elválasztott, külön-külön kezelhető egysé­
geiben.

Találmányunk értelmében hatóanyagon értünk például gyógy­
szert, rovarirtót, növényvédő szert, reagenst, stb.

Ha például hatóanyagon gyógyszer hatóanyagát értjük, ilyen 
egyedi adagolású gyógyszerformák lehetnek a tabletták, kapszu­
lák, kúpok vagy transzdermális terápiás rendszerek (TTS) .

Nem egyedi adagolású gyógyszerformák például a sprayek, 
kanalas orvosságok, kenőcsök és cseppek, amelyeknél a tulajdon­
képpeni adagolás csak közvetlenül a felhasználás előtt törté­
nik.

Az egyedi adagolású hatóanyag készítmények esetében megha­
tározott mennyiségű hatóanyagot az esetleg szükséges segédanya­
gokkal együtt kell az alkalmazáshoz szükséges hatóanyag készít­
ménnyé feldolgozni. Ez a technika tabletták és kapszulák készí­
tése vonatkozásában érettnek tekinthető. A korszerű tabletta­
prések és kapszulatöltő gépek nagy gyártási sebességet és az 
előírt érték 95-105% tartományán belüli nagyon pontos adagolást 
biztosítanak.

A transzdermális terápiás rendszerek még viszonylag fiatal 
gyógyszerformák, amelyeket külsőleg, tapasz alakjában alkalma­
zunk a bőrön és a hatóanyagot a bőrön keresztül, adják át a 
szervezetnek. Az ilyen TTS gyártmányok készítésére különleges 
adagolási technikákat használtak és ezen adagolási technikák 
vonatkozásában további innovációkra van lehetőség.

A TTS egyik megvalósításánál a hatóanyagot közvetlenül a 
ragasztó tartalmazta és a gyártás során a ragasztóval együtt 
síkszerűen adagolták közvetlenül egy fóliára.

így a TTS a gyógyszerek egyetlen formája, ahol az a lé­
nyeg, hogy gyógyszer hatóanyagot meghatározott felületre megha­
tározott mennyiségben kell adagolni.

Ha a nem gyógyászati hatóanyagokra gondolunk, mint például 
a rovarirtókra, növényvédő szerekre, reagensekre, stb., a felü­
letszerű készítmények impregnált papírok, fóliák vagy kartonok 
formájában már régebben ismertek voltak. Kétségtelen azonban
P-0104 PCT/EP99/04612
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Ha a nem gyógyászati hatóanyagokra gondolunk, mint például 
a rovarirtókra, növényvédő szerekre, reagensekre, stb., a felü­
letszerű készítmények impregnált papírok, fóliák vagy kartonok 
formájában már régebben ismertek voltak. Kétségtelen azonban 
hogy a terület szerinti adagolás pontossága iránt ezeknél az 
alkalmazásoknál nem szoktak magas igényeket támasztani.

Találmányunk alapját az a feladat képezi, hogy eljárást 
szolgáltassunk por alakú hatóanyagok adott felületre történő 
adagolására.

Ezt a feladatot a száraz másolás folyamatából ismert tech­
nikával oldjuk meg, az 1. szabadalmi főigénypont jellemzői sze­
rinti eljárással.

Bebizonyosodott, hogy ez a technika képes poralakú ható­
anyagokat a gyógyszerekhez is megfelelő pontossággal egy adott 
felületre adagolni. Nyilvánvaló ez a színes másolók esetében, 
amikor mindegyik festéket külön-külön adagolják és a nagyobb 
mértékű pontatlanságok színhibát okoznának.

A száraz másoló eljárás vagy xerográfia a következőkben 
ismertetett módon működik.

Egy fényelektromos vezető anyaggal bevont hengert pozitív 
elektromos töltéssel látunk el és alkalmas optika segítségével 
megvilágítjuk a másolandp mintával. Ezzel a folyamattal a töl­
tést legalább részben megszűntetjük mindazon helyeken, ahol a 
megvilágítás következtében megnőtt az anyag fényelektromos ve­
zetőképessége .

Egy következő lépésben negatív töltésű festék részecskéket 
(toner) viszünk fel a hengerre, eze'k azonban csak a henger még 
töltéssel rendelkező felületén maradnak megtapadva a töltés 
nagyságától függő mennyiségben és így ott egy látható kép ala­
kul ki.

Ezután a festék részecskéket (toner) egy pozitív töltésű 
papírra vagy fóliára visszük át és ott hőkezeléssel rögzítjük.

A folyamatnak egy korszerű változatát alkalmazzák az úgy­
nevezett lézernyomtatóknál. Itt a hengert előtét nélkül közvet­
lenül világítják meg lézer sugárral és így a képet számítógépes 
vezérléssel közvetlenül a hengerre írják. Egyébként a lézer­
nyomtatóknál ugyanazt a technikát használják, mint a száraz má­
solásnál .
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Találmányunk alapja ezen folyamatok felhasználása arra, a 
célra, hogy a festék pigmensek helyett hatóanyag részecskéket 
vigyünk fel papírra, illetve általában fóliákra.

Szokványos egyszínű másológéppel végzett kísérletek során 
meghatároztuk, hogy milyen mennyiségű tonert lehet milyen rep­
rodukálhatósággal fóliára felvinni.

A felhasznált fóliánál a kereskedelemben szokványos DIN A4 
méretű poliészter anyagú úgynevezett „Overhead-fóliát" használ­
tunk. Mintaként mélyfekete ív papírt használtunk és a másolat 
legerősebb feketedés! fokát választottuk.

Az eredményeket a következő táblázat tartalmazza:

1. Táblázat.
Kísérlet száma Felvitt toner 

(mg/cm2)
1 0, 609
2 0, 601
3 0, 640
4 0, 603
5 0, 603
6 0, 604
Átlagérték 0, 610
Relatív hiba (%) 2,4

Az eredményekből kitűnik, hogy bár csak viszonylag kis 
mennyiségű toner felvitele történt, azonban a gyógyászati al­
kalmazásokhoz is alkalmas pontossággal.

Ez után egy további kísérlettel állapítottuk meg, hogy a 
mennyiség növelhető-e többszöri adagolással.

Az eredményeket az 1. ábrán mutatjuk be, és ezekből kitű­
nik, hogy az átvitt toner mennyiség arányos a másoló folyamatok 
számával.

Ez az eredmény azt mutatja, hogy az egy másolási folyamat­
ban átvitt mennyiség ugyan kicsi, de ez a hátrány többszöri má­
solással leküzdhető anélkül, hogy az adagolás pontossága ezál­
tal károsodna.
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Az átvitt toner illetve hatóanyag mennyisége függ a másoló 
henger töltési állapotától és erősebb feltöltéssel a másoló ké­
szülékekben szokványos mérték fölé növelhető.

Ha a hatóanyagot különleges mintázat nélkül adagoljuk, a 
megvilágítási lépéstől el lehet tekinteni. Ebben az esetben a 
másoló hengert nem kell fényelektromos vezetőképességű anyagból 
készíteni.

Ha az adagolás mintázat szerint végzendő, szükséges a meg­
világítási lépés és egy fényelektromos vezetőképességű anyag­
gal, például szelénnel bevont másoló henger. Ennek során a meg­
világítás történhet minta segítségével vagy számítógépes vezér­
léssel, lézer útján. A legnagyobb változathatóságot természete­
sen a számítógéppel vezérelt lézeres megvilágítás adja.

Abból kell kiindulnunk, hogy a legtöbb hatóanyag színte­
len. Ebből a szempontból előnyös a por alakú ható- és segéd­
anyag keverékhez egy indikátor festéket hozzákeverni. Ez a fes­
tékanyag megfelelő kalibrálás után lehetővé teszi, hogy a fel­
vitt hatóanyag mennyiségét optikai módszerekkel közvetlenül 
mérjük és az esetleges eltéréseket a kívánt értéktől automati­
kus vezérléssel kiküszöböljük.

Ennek során a síkszerű alap, amelyre a hatóanyagot felvisz- 
szük tetszőleges anyagból állhat, ha az flexibilis és elviseli 
a rögzítés eljárását. Ennek során előnyösen használhatunk la­
pokból álló vagy tekercs anyagot. Ezt az anyagot a további fel­
dolgozás során kisebb darabokra vágjuk és így alakítjuk egyedi 
alakítású hatóanyag-készítménnyé. Alternatív megoldásként az 
anyag perforált is lehet, így a perforálás jelzi az adagolást.

Az 1. ábrán bemutatjuk a felület egységre felvitt toner 
mennyiségét (mg/cm2) az elvégzett másolási műveletek számának 
függvényében.
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SZABADALMI IGÉNYPONTOK

1. Eljárás por alakú hatóanyagnak egy adott felületre történő 
adagolására azzal jellemezve, hogy 
a hatóanyagot elektromosan feltöltött porként visszük fel 
egy ellentétes töltésű hengerre, 
a hengerre felvitt hatóanyagot egy a hatóanyaghoz képest 
ellentétes elektromos töltésű síkszerű alapra visszük át, 
az alapra átvitt hatóanyagot hőkezeléssel rögzítjük.

2. Az 1. igénypont szerinti eljárás azzal jelle­
mezve, hogy a hatóanyaggal együtt ugyancsak por 
alakú segédanyagokat is adagolunk.

3. A 2. igénypont szerinti eljárás azzal jellemez­
ve, hogy legalább egy segédanyag rögzítő anyagként 
működik.

/
4. A 2. igénypont szerinti eljárás azzal jellemez­

ve, hogy a segédanyag színes és a hatóanyag mennyi­
ségének meghatározására szolgál.

5. Az 1. - 4. igénypontok bármelyike szerinti eljárás 
azzal jellemezve, hogy a henger fény­
elektromos vezető anyaggal van bevonva.

6. Az 1. igénypont szerinti eljárás azzal jelle­
mezve, hogy a henger töltését és ezzel a ható­
anyag-átvitel mennyiségét és/vagy mintázatát a feltöltött 
henger megvilágításával befolyásoljuk.
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7. A 6. igénypont szerinti eljárás azzal jellemez­
ve, hogy a henger megvilágítását egy számítógéppel 
vezérelt lézer útján vagy hagyományosan egy minta leképe­
zésével végezzük.

A bejelentő helyett a meghatalmazott
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