PAGE  

1. Greito atpalaidavimo farmacinė kompozicija, skirta vidiniam vartojimui, apimanti terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, kai minėtoji aktyvioji medžiaga yra apibūdinama vienu iš i) arba ii) požymių:

i) aktyvioji medžiaga turi tirpumą 0,1 N vandenilio chloride kambario temperatūroje daugių daugiausia 0,1 tūrio masės (;

ii) aktyvioji medžiaga turi pKa daugių daugiausia 5,5 reikšmę,

ir kur greito išskyrimo farmacinė kompozicija papildomai turi vieną iš iii) arba iv) požymių:

iii) greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra pagrindinai miltelių pavidalu, apimanti terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, ir turinti tokį dalelės dydį, kad kai milteliai tiriami sietų analize, tai mažiausiai 90 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą, kai milteliai sąlytyje su vandenine terpe sudaro mikrodalelių kompoziciją, kuri turi tokį dalelės dydį, kad kai mikrodalelių kompozicija tiriama sietų analize, tai mažiausiai 50 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą;

iv) greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra mikrodalelių kompozicijos formoje arba pagrindinai yra mikrodalelių kompozicijos pagrindu, kuri gaunama sąveikaujant milteliams, apimantiems terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, su vandenine terpe tokiu būdu, kad mikrodalelių kompozicijos dalelių vidutinis dalelės dydis yra daugių daugiausia 100 ( didesnis už miltelių vidutinį dalelės dydį prieš sąlytį su vandenine terpe,

ir kur greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra tokia, kad aktyvioji medžiaga yra sąlytyje su šarmine medžiaga,

ir kur greito išskyrimo farmacinei kompozicijai, kai ji tiriama pagal I tirpinimo būdą, nustatyta, kad naudojant 0,07 N vandenilio chloridą kaip tirpinimo terpę per pirmas 20 tyrimo minučių išskiria mažiausiai 50 masių santykio ( aktyviosios medžiagos.

2. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje kompozicijai, kai ji tiriama pagal I tirpinimo būdą, nustatyta, kad naudojant 0,07 N vandenilio chloridą kaip tirpinimo terpę, per pirmas 20 tyrimo minučių išskiria mažiausiai 55 masių santykio (, kaip antai bent jau 60 masių santykio (, bent jau 65 masių santykio (, bent jau 70 masių santykio (, bent jau 75 masių santykio (, bent jau 80 masių santykio (, bent jau 85 masių santykio (, bent jau 90 masių santykio (, bent jau 95 masių santykio (, bent jau 96 masių santykio (, bent jau 97 masių santykio (, bent jau 98 masių santykio ( arba bent jau 99 masių santykio ( bendro kiekio aktyviosios medžiagos, esančios kompozicijoje.

3. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos tirpumas 0,1 N vandenilio chloride kambario temperatūroje yra daugių daugiausia 0,05 tūrio masės (, kaip antai daugių daugiausia 0,01 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,009 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,008 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,007 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,006 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,005 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,004 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,003 tūrio masės (, daugių daugiausia 0,002 tūrio masės ( arba daugių daugiausia 0,001 tūrio masės (.

4. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyvioji medžiaga, kai ji tiriama pagal čia aprašytą I tirpumo būdą, turi tokį tirpinimo greitį, kuris leidžia aktyviosios medžiagos daugių daugiausia 50 masių santykio ( kiekiui būti ištirpintam per pirmas 20 tyrimo minučių.

5. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje kompozicija yra kietos kompozicijos formoje.

6. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje kompozicija yra mikrodalelių kompozicijos formoje.

7. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų dozės vienetų formoje.

8. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje vandeninė terpė apima vandenį ir organinį tirpiklį.

9. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje mikrodalelių kompozicijos dalelių vidutinis dalelės dydis po sąlyčio su vandenine terpe, atitinkamai, yra daugių daugiausia 250 (m, kaip antai daugių daugiausia 240 (m, daugių daugiausia 230 (m, daugių daugiausia 220 (m, daugių daugiausia 210 (m, daugių daugiausia 200 (m, daugių daugiausia 190 (m, daugių daugiausia 180 (m, daugių daugiausia 175 (m, daugių daugiausia 150 (m, daugių daugiausia 125 (m, daugių daugiausia 100 (m, daugių daugiausia 90 (m, daugių daugiausia 80 (m arba bent jau daugių daugiausia 75 (m.

10. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, dar apimanti bent jau vieną farmaciškai priimtiną ekscipientą.

11. Kompozicija pagal 10 punktą, kurioje bent jau vienas farmaciškai priimtinas ekscipientas yra parinktas iš grupės, susidedančios iš rišiklių, disintegruojančių agentų, užpildų ir skiediklių.

12. Kompozicija pagal 11 punktą, kur kompozicija apima užpildą, turintį rišančiųjų savybių.

13. Kompozicija pagal 12 punktą, kurioje užpildas, turintis rišančiųjų savybių yra laktozė (tokia kaip Tabletose(, Pharmatose(), cukraus dariniai (tokie kaip manitolis, sorbitolis), kalcio karbonatas (CaCO3), trikalcio fosfatas (Ca3(PO4)2), kalcio hidrofosfatas (CaHPO4) (toks kaip Di-Cafos(, Di-Tab(, Emcompress( arba Pharmacompress(), ir/arba jų mišiniai.

14. Kompozicija pagal 13 punktą, kurioje užpildas, turintis rišančiųjų savybių yra kalcio hidrokarbonatas.

15. Kompozicija pagal bet kurį iš 12-14 punktų, kurioje užpildas, turintis rišančiųjų savybių kaip žaliavinė medžiaga turi vidutinį dalelės dydį daugių daugiausia 140 (m, kaip antai daugių daugiausia 130 (m, daugių daugiausia 120 (m, daugių daugiausia 110 (m, daugių daugiausia 100 (m, daugių daugiausia 90 (m, daugių daugiausia 80 (m, daugių daugiausia 70 (m, daugių daugiausia 60 (m, daugių daugiausia 50 (m, daugių daugiausia 40 (m, daugių daugiausia 35 (m, daugių daugiausia 30 (m arba daugių daugiausia 25 (m, kaip antai nuo 10 (m iki 80 (m ribose arba nuo 15 (m iki 55 (m ribose.

16. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje šarmine medžiaga yra antacidas arba antacido tipo medžiaga.

17. Kompozicija pagal 16 punktą, kurioje šarmine medžiaga yra antacidas arba antacido tipo medžiaga, tokia kaip natrio hidrokarbonatas, magnio karbonatas, magnio hidroksidas arba magnio metasilikato aliuminatas arba jų mišiniai.

18. Kompozicija pagal 16 arba 17 punktą, kurioje antacido tipo medžiagos kaip žaliavinės medžiagos vidutinis dalelės dydis yra daugių daugiausia 250 (m, kaip antai daugių daugiausia 225 (m, daugių daugiausia 200 (m, daugių daugiausia 175 (m, daugių daugiausia 150 (m, daugių daugiausia 145 (m, daugių daugiausia 140 (m, daugių daugiausia 135 (m, daugių daugiausia 130 (m, kaip antai nuo 20 (m iki 250 (m ribose, nuo 40 (m iki 200 (m ribose, nuo 60 (m iki 175 (m ribose, nuo 80 (m iki 150 (m ribose arba nuo 100 iki 120 (m ribose.

19. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje mikrodalelių kompozicija dar technologiškai apdorojama, kad kompozicija būtų gaunama tablečių, kapsulių arba krakmolinių kapsulių formoje.

20. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų tabletės formoje.

21. Kompozicija pagal 20 punktą, gaunama suslegiant į tabletes miltelius, apimančius terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą ir bent jau vieną farmaciškai priimtiną ekcipientą.

22. Kompozicija pagal bet kurį iš 19-21 punktų, kur kompozicija turi tokį mechaninį stiprį, kuris įgalina paruošimą ir padengimą įprastuose padengimo aparatuose.

23. Kompozicija pagal 22 punktą, kur kompozicija, paveikta pagal Europos Farmakopėjos reikalavimų stiprio gniuždant tyrimą, turi stiprį gniuždant mažiausiai 50 N, kaip antai bent jau 60 N, bent jau 70 N, bent jau 80 N, tokį kaip nuo 50 N iki 150 N ribose, nuo 60 N iki 130 N ribose, nuo 70 N iki 120 N ribose arba nuo 75 N iki 110 N ribose, kaip antai nuo 80 iki 100 N.

24. Kompozicija pagal bet kurį iš 19-23 punktų, apimanti pirmąjį farmaciškai priimtiną ekscipientą, kuris suteikia kompozicijai tinkamą galią, įgalinančią paruošimą ir, jeigu reikia, padengimą padengimo aparatuose.

25. Kompozicija pagal 24 punktą, kurioje pirmasis farmaciškai priimtinas ekscipientas yra užpildas, turintis rišančiųjų savybių.

26. Kompozicija pagal bet kurį iš 23-25 punktų, kur kompozicija, kai tiriama kaip kompozicija be pirmojo farmaciškai priimtino ekscipiento stiprio glemžiant aparate pagal Europos Farmakopėją, turi stiprį glemžiant, mažesnį už 45 N, kaip antai, mažesnį už 30 N, mažesnį už 25 N, mažesnį už 20 N, mažesnį už 15 N arba mažesnį už 10 N.

27. Kompozicija pagal 25 punktą, kurioje užpildas, turintis rišančiųjų savybių yra laktozė (tokia, kaip Tabletose(, Pharmatose(), cukraus dariniai (tokie kaip manitolis, sorbitolis), kalcio karbonatas (CaCO3), trikalcio fosfatas (Ca3(PO4)2), kalcio hidrofosfatas (CaHPO4) (toks kaip Di-Cafos(, Di-Tab(, Emcompress( arba Pharmacompress(), ir/arba jų mišiniai.

28. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyvioji medžiaga yra nesteroidinio priešuždegiminio vaisto medžiaga (NSAID medžiaga).

29. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyvioji medžiaga yra parinkta iš grupės, susidedančios iš lornoksikamo, diklofenako, nimezulido, ibuprofeno, piroksikamo, piroksikamo (betaciklodekstrino), naprokseno, ketoprofeno, tenoksikamo, aceklofenako, indometacino, nabumetono, acemetacino, morniflumato, meloksikamo, flurbiprofeno, tiaprofeno rūgšties, proglumetacino, mefenamo rūgšties, fenbufeno, etodolako, tolfenamo rūgšties, sulindako, fenilbutazono, fenoprofeno, tolmetino, acetilsalicilo rūgšties, deksibuprofeno, paracetamolio, ir jų farmaciškai priimtinų druskų, jų kompleksų ir/arba provaistų, ir jų mišinių.

30. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyvioji medžiaga yra lornoksikamas arba jo farmaciškai priimtina druska, kompleksas arba provaistas.

31. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos kompozicijoje yra toks kiekis, kuris gali duoti padidintą gydymo efektą.

32. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, apimanti dar kito vaisto aktyviąją medžiagą.

33. Kompozicija pagal 32 punktą, kurioje dar kito vaisto aktyvioji medžiaga yra antidepresantas, opioidas, prostaglandino analogas (toks kaip mizoprostolis), gliukortikosteroidas, citostatikas (toks kaip metotreksatas), H2 receptoriaus antagonistas (toks kaip cimetidinas, ranitidinas), protonų siurblio inhibitorius (toks kaip pantoprazolis, omeprazolis, lanzoprazolis) ir/arba antacidas.

34. Kompozicija pagal 32 punktą, kurioje dar kito vaisto aktyvioji medžiaga yra paracetamolis, penicilaminas, sulfasalazinas ir/arba auranorfinas.

35. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų dozės vieneto formoje, kurioje kompozicijos terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos dozės vienetas apima nuo 1 iki 32 mg.

36. Kompozicija pagal bet kurį iš 1-34 punktų dozės vieneto formoje, kurioje kompozicijos terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos dozės vienetas apima nuo 1 mg iki 1,6 g, kaip antai nuo 1 mg iki 1,2 g.

37. Kompozicija pagal bet kurį iš 1-34 punktų dozės vieneto formoje, kurioje kompozicijos terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos dozės vienetas apima nuo 50 mg iki 1,1 g.

38. Kompozicija pagal bet kurį iš 1-34 punktų dozės vieneto formoje, kurioje kompozicijos terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos dozės vienetas apima nuo 100 mg iki 1,0 g.

39. Kompozicija pagal bet kurį iš 1-34 punktų dozės vieneto formoje, kurioje kompozicijos terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos dozės vienetas apima nuo 200 mg iki 900 mg.

40. Kompozicija pagal bet kurį iš 1-34 punktų dozės vieneto formoje, kurioje kompozicijos terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos dozės vienetas apima nuo 300 mg iki 800 mg.

41. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyvioji medžiaga yra lornoksikamas ir kompozicijos dozės vienetas turi 4, 8, 12, 16, 20, 24, 28, 32 arba 36 mg lornoksikamo.

42. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kurioje vandens kiekis kompozicijoje yra daugių daugiausia 5 masių santykio (, daugių daugiausia 4 masių santykio (, daugių daugiausia 3 masių santykio (, daugių daugiausia 2 masių santykio (, daugių daugiausia 1,5 masių santykio (, daugių daugiausia 1,3 masių santykio (, daugių daugiausia 1,1 masių santykio ( arba daugių daugiausia 0,9 masių santykio (, nustatyto čia aprašytu LOD (nuodžiūvio) metodu.

43. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, apimanti natrio hidrokarbonatą.

44. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, apimanti kalcio hidrofosfatą.

45. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kur kompozicija padengta danga, kuri iš esmės neužlaiko terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos išskyrimą iš kompozicijos.

46. Kompozicija pagal bet kurį iš prieš tai einančių punktų, kur kompozicija padengta plėvelės danga.

47. Kompozicija pagal 1 punktą, kurios aktyvioji medžiaga turi pKa reikšmę daugių daugiausia 5,3, kaip antai daugių daugiausia 5,2 arba daugių daugiausia 5,0.

48. Kompozicija pagal 1 punktą, kurios aktyvioji medžiaga turi pKa reikšmę nuo 3,4 iki 5,0 ribose arba nuo 4,0 iki 5,0 ribose.

49. Kompozicija pagal 1 punktą, kurioje greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra pagrindinai miltelių pavidalu, apimanti terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą ir turinti tokį dalelės dydį, kad kai milteliai tiriami sietų analize, mažiausiai 92 masių santykio (, kaip antai mažiausiai 94 masių santykio (, mažiausiai 95 masių santykio (, mažiausiai 96 masių santykio (, mažiausiai 97 masių santykio (, mažiausiai 98 masių santykio ( arba mažiausiai 99 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą.

50. Kompozicija pagal 1 punktą, kurioje milteliai sąlytyje su vandenine terpe sudaro mikrodalelių kompoziciją, kuri turi tokį dalelės dydį, kad kai mikrodalelių kompozicija tiriama sietų analize, tai mažiausiai 55 masių santykio (, kaip antai bent jau 60 masių santykio (, bent jau 65 masių santykio (, bent jau 70 masių santykio (, bent jau 75 masių santykio (, bent jau 80 masių santykio (, bent jau 85 masių santykio (, bent jau 90 masių santykio ( arba bent jau 95 masių santykio ( mikrodalelių kompozicijos pereina per 180 (m sietą, kai tiriama sietų analize.

51. Kompozicijos pagal bet kurį iš 1-50 punktų gavimo būdas, apimantis tokias pakopas

i) terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos sumaišymą su a) šarmine medžiaga, b) užpildu, turinčiu rišančiųjų savybių, ir, pasirinktinai, c) kitu farmaciškai priimtinu ekscipientu, kad gautų miltelių mišinį,

ii) taip gauto miltelių mišinio sąlytį su vandenine terpe, kad gautų suvilgytus miltelius,

iii) taip gautų suvilgytų miltelių džiovinimą aukštesnėje negu kambario temperatūroje iki vandens kiekis milteliuose tampa daugių daugiausia 5 masių santykio (, nustatyto kaip čia aprašyta, kad gautų pirmąjį mikrodalelių mišinį,

iv) taip gauto pirmojo mikrodalelių mišinio sijojimą,

v) pasirinktinai, bet kurių kitų farmaciškai priimtinų ekscipientų pridėjimą, kad gautų antrąjį mikrodalelių mišinį,

vi) pasirinktinai, taip gauto antrojo mikrodalelių mišinio suslėgimą į tabletes, ir

vii) pasirinktinai, taip gautų tablečių padengimą.

52. Būdas pagal 51 punktą, kuriame ii) pakopa vykdoma tinkamame aparate, kuris įgalina tokį energijos įvedimą, kuris pakankamas susieiti dalelėms į sąlytį su vandenine terpe be esminio galutinės kompozicijos stabilumo pabloginimo.

53. Būdas pagal 51 punktą, kuriame ii) pakopa vykdoma tinkamame aparate, kuris įgalina tokį energijos įvedimą, kuris pakankamas terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviai medžiagai ir šarminei medžiagai susieiti į sąlytį su vandenine terpe be neigiamo poveikio į aktyviosios medžiagos išskyrimo greitį iš galutinės kompozicijos.

54. Būdas pagal 52 arba 53 punktą, kuriame energijos įvedimas yra netolydinis.

55. Būdas pagal bet kurį iš 51-54 punktų, kuriame ii) pakopa vykdoma su pertraukomis tarp vilgymo komponavimo ir suvilgymo laikymo.

56. Būdas pagal bet kurį iš 51-55 punktų, kuriame i) pakopoje naudojama šarminė medžiaga yra antacido tipo medžiaga, tokia kaip natrio hidrokarbonatas, magnio karbonatas, magnio hidroksidas arba magnio metasilikato aliuminatas, arba jų mišinys.

57. Būdas pagal bet kurį iš 51-56 punktų, kuriame užpildas, turintis rišančiųjų savybių yra laktozė (tokia, kaip Tabletose(, Pharmatose(), cukraus dariniai (tokie kaip manitolis, sorbitolis), kalcio karbonatas (CaCO3), trikalcio fosfatas (Ca3(PO4)2), kalcio hidrofosfatas (CaHPO4) (toks kaip Di-Cafos(, Di-Tab(, Emcompress( arba Pharmacompress(), ir/arba jų mišiniai.

58. Būdas pagal bet kurį iš 51-57 punktų, kuriame ii) pakopoje naudojama vandeninė terpė yra tirpiklis, apimantis vandenį ir organinį tirpiklį.

59. Būdas pagal 58 punktą, kuriame organinis tirpiklis yra tirpiklis, kuris maišosi su vandeniu, toks, kaip šakotasis arba nešakotasis žemesnysis (C1-C5) alifatinis alkoholis, toks kaip etanolis, metanolis, izopropanolis, 1-propanolis, 1-butanolis, 2-butanolis, izo-butanolis, tret.-butanolis ir 1-pentanolis, 2-pentanolis, 3-pentanolis, izo-pentanolis ir tret.-pentanolis, ir jų mišinys.

60. Būdas pagal 59 punktą, kuriame organinio tirpiklio koncentracija tirpiklyje yra nuo 0 tūrių santykio ( iki 95 tūrių santykio (, kaip antai nuo 10 tūrių santykio ( iki 90 tūrių santykio (, nuo 10 tūrių santykio ( iki 80 tūrių santykio (, nuo 15 tūrių santykio ( iki 70 tūrių santykio (, nuo 15 tūrių santykio ( iki 60 tūrių santykio (, nuo 20 tūrių santykio ( iki 50 tūrių santykio (, nuo 20 tūrių santykio ( iki 40 tūrių santykio (, nuo 25 tūrių santykio ( iki 35 tūrių santykio (, kaip antai 33,3 tūrių santykio (.

61. Būdas pagal bet kurį iš 51-60 punktų, kuriame ii) pakopa vykdoma įprastiniame didelės šlyties maišytuve, naudojančiame įeinančią energiją, kuri būtų pakankama, kad įvyktų sąlytis, vykstantis tarp terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviosios medžiagos ir šarminės medžiagos, naudojamos i) pakopoje, bet tuo pačiu yra pakankamai maža, kad maišymo metu būtų išvengtas didelio kiekio aglomeratų susidarymas.

62. Būdas pagal bet kurį iš 51-61 punktų, kuriame pirmojo mikrodalelių mišinio dalelių vidutinis dalelės dydis yra daugių daugiausia 100 ( didesnis už i) pakopos miltelių mišinio vidutinį dalelės dydį prieš paveikiant miltelių mišinį reakcijoje vandeninėje terpėje, naudojamoje ii) pakopoje.

63. Būdas pagal 62 punktą, kuriame pirmojo mikrodalelių mišinio dalelių vidutinis dalelės dydis yra daugių daugiausia 90 (, kaip antai 80 (, 75 (,70 (, 65 (, 60 (, 55 ( arba 50 ( didesnis už i) pakopos miltelių mišinio vidutinį dalelės dydį prieš paveikiant miltelių mišinį reakcijoje vandeninėje terpėje, naudojamoje ii) pakopoje.

64. Būdas pagal bet kurį iš 51-63 punktų, kuriame milteliai, gauti i) pakopoje turi tokį dalelės dydį, kad kai milteliai tiriami sietų analize, tada mažiausiai 90 masių santykio (, kaip antai bent jau 92 masių santykio (, bent jau 94 masių santykio (, bent jau 95 masių santykio (, bent jau 96 masių santykio (, bent jau 97 masių santykio (, bent jau 98 masių santykio (, bent jau 99 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą, o iii) pakopoje gautas pirmasis mikrodalelių mišinys turi tokį dalelės dydį, kad kai mikrodalelių kompozicija tiriama sietų analize, tada mažiausiai 50 masių santykio (, kaip antai bent jau 55 masių santykio (, bent jau 60 masių santykio (, bent jau 65 masių santykio (, bent jau 70 masių santykio (, bent jau 75 masių (, bent jau 80 masių santykio (, bent jau 85 masių santykio (, bent jau 90 masių santykio ( arba bent jau 95 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą.

65. Būdas pagal bet kurį iš 51-64 punktų, kuriame pirmojo mikrodalelių mišinio dalelių vidutinis dalelės dydis yra daugių daugiausia 250 (m, kaip antai daugių daugiausia 240 (m, daugių daugiausia 230 (m, daugių daugiausia 220 (m, daugių daugiausia 210 (m, daugių daugiausia 200 (m, daugių daugiausia 190 (m, daugių daugiausia 180 (m, daugių daugiausia 175 (m, daugių daugiausia 150 (m, daugių daugiausia 125 (m, daugių daugiausia 100 (m, daugių daugiausia 90 (m, daugių daugiausia 80 (m arba daugių daugiausia 75 (m.

66. NSAID-turinčios kompozicijos panaudojimas gamyboje medikamento, skirtų gydyti ir/arba profilaktiškai paveikti pacientų aštrų skausmą ir/arba silpną arba saikingą skausmą, kai minėtoji kompozicija pagaminta greitam išskyrimui ir vartojimui per burną, kai minėtoji kompozicija apima terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, o minėtoji aktyvioji medžiaga yra apibrėžiama vienu iš i) arba ii) požymių:

i) aktyvioji medžiaga turi tirpumą 0,1 N vandenilio chloride kambario temperatūroje daugių daugiausia 0,1 tūrio masės (;

ii) aktyvioji medžiaga turi pKa daugių daugiausią 5,5 reikšmę,

ir kur greito išskyrimo farmacinė kompozicija papildomai turi vieną iš iii) arba iv) požymių:

iii) greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra pagrindinai miltelių pavidalu, apimanti terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, ir turinti tokį dalelės dydį, kad kai milteliai tiriami sietų analize, tai mažiausiai 90 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą, kai milteliai sąlytyje su vandenine terpe sudaro mikrodalelių kompoziciją, kuri turi tokį dalelės dydį, kad kai mikrodalelių kompozicija tiriama sietų analize, tai mažiausiai 50 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą;

iv) greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra mikrodalelių kompozicijos formoje arba pagrindinai yra mikrodalelių kompozicijos pagrindu, kuri gaunama sąveikaujant milteliams, apimantiems terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, su vandenine terpe tokiu būdu, kad mikrodalelių kompozicijos dalelių vidutinis dalelės dydis yra daugių daugiausia 100 ( didesnis už miltelių vidutinį dalelės dydį prieš sąlytį su vandenine terpe,

ir kur greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra tokia, kad aktyvioji medžiaga yra sąlytyje su šarmine medžiaga,

ir kur greito išskyrimo farmacinei kompozicijai, kai ji tiriama pagal I tirpinimo būdą, nustatyta, kad naudojant 0,07 N vandenilio chloridą kaip tirpinimo terpę per pirmas 20 tyrimo minučių išskiria mažiausiai 50 masių santykio ( aktyviosios medžiagos.

67. Panaudojimas pagal 66 punktą, kai kompozicija atitinka bet kuriam iš 1-50 punktų.

68. NSAID-turinčios kompozicijos panaudojimas gamyboje medikamento, skirto greitam aštraus skausmo sumažinimui to reikalingam pacientui, kai minėtoji kompozicija sudaryta greitam išskyrimui ir vartojimui per burną, kai minėtoji kompozicija apima terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, o minėtoji aktyvioji medžiaga yra apibrėžiama vienu iš i) arba ii) požymių:

i) aktyvioji medžiaga turi tirpumą 0,1 N vandenilio chloride kambario temperatūroje daugių daugiausia 0,1 tūrio masės (;

ii) aktyvioji medžiaga turi pKa daugių daugiausią 5,5 reikšmę,

ir kur greito išskyrimo farmacinė kompozicija papildomai turi vieną iš iii) arba iv) požymių:

iii) greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra pagrindinai miltelių pavidalu, apimanti terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, ir turinti tokį dalelės dydį, kad kai milteliai tiriami sietų analize, tai mažiausiai 90 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą, kai milteliai sąlytyje su vandenine terpe sudaro mikrodalelių kompoziciją, kuri turi tokį dalelės dydį, kad kai mikrodalelių kompozicija tiriama sietų analize, tai mažiausiai 50 masių santykio ( dalelių pereina per 180 (m sietą;

iv) greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra mikrodalelių kompozicijos formoje arba pagrindinai yra mikrodalelių kompozicijos pagrindu, kuri gaunama sąveikaujant milteliams, apimantiems terapiškai ir/arba profilaktiškai aktyviąją medžiagą, su vandenine terpe tokiu būdu, kad mikrodalelių kompozicijos dalelių vidutinis dalelės dydis yra daugių daugiausia 100 ( didesnis už miltelių vidutinį dalelės dydį prieš sąlytį su vandenine terpe,

ir kur greito išskyrimo farmacinė kompozicija yra tokia, kad aktyvioji medžiaga yra sąlytyje su šarmine medžiaga,

ir kur greito išskyrimo farmacinei kompozicijai, kai ji tiriama pagal I tirpinimo būdą, nustatyta, kad naudojant 0,07 N vandenilio chloridą kaip tirpinimo terpę per pirmas 20 tyrimo minučių išskiria mažiausiai 50 masių santykio ( aktyviosios medžiagos.

69. Panaudojimas pagal 68 punktą, kai kompozicija atitinka bet kuriam iš 1-50 punktų.

