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(57) Referatas:

I$radimo objektas yra elementas, skirtas peroraliai jvesti aktyvig medZiaga gyvuliams ir turintis aktyvig medZiaga
apvalkalélyje. Apvalkalélis (1) pagamintas i$ gerai permaidytos vienos ar keliy apetitg Zadinangiu medZiagy ir vieno
ar keliy tas medziagas aglomeruojantiy agenty. Apvalkalélis i$ anksto pagamintas tui¢iavidurés formos, kurios
vidinis taris uZpildytas suriantia medziaga (3), turintia aktyvig medZiaga (2) ir besilie¢iantia su vidiniu apvalkalelio
(1) pavirgiumi, kad suteikty apvalkaléliui (1) ir nurodytai aktyviai medZiagai (2) vientisuma,.
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ISradimo objektu yra elementai, turintys aktyvia me-
d?iaga, kaip vakcing, medikamentine medZiaga ar ana-
logiska priemone, skirta peroraliai jvesti Ja naminiams
ar laukiniams gyvuliams. I8radimo objektu taip pat yra

ir nurodyty priemoniy gavimo budas.

Da’niausiai vaistus naminiams gyvuliams jveda i veng po

to, kai juos nuramina (sutramdo).

Jei gyvuliai ganosi laisvéje, tai dazZnai sunku ar net
pavojinga Jjuos tramdyti tam, kad galima bity jvesti

vakcina ar vailstus.

Keliy laukiniy gyvuliy pagavimas turi tuos pacius sun-
kumus ir tokia padia rizika, bet yra nerealu gydyti
visus tos rasies gyvulius tam tikroje teritorijoje

individualiai.

Buvo paruodti elementai su gydomosiomis priemonemis,
kuriems buvo suteikta gyvuliams patraukli forma. Tie
elementai buvo idskirstomi didelése teritorijose, kad
buty galima gydyti dideli skaic¢iu laukiniy gyvuliy, o
taip pat tuos naminius gyvulius, kuriy nenori ar negali

pagauti.

Europos patento parai3koje EP-A-240826 atskleistas ma-
salo gavimo budas, pagal kuri J formg ipila medZiaga,
sudarand¢ia pagrinda, i kuria ieina lipidine medziaga,
forma stabilizuojantis agentas, o taip pat atraktyvine
ir gyvuliy apetita Zadinanti medZiaga, po to gauta
sluoksni padengia aktyvia medZiaga, o aktyvios me-

dZiagos sluoksni uzZdengia pagrindo medZiagos sluoksniu.

Toks budas turi triakumu. Tam, kad i liejimo formg buty
galima ivesti produktus, jie turi buti pakankamai skys-
ti liejimo temperaturoje; Jeigu nori, kad ta tempe-

ratGra buty suderinama su medzZiagos aktyvumo iglaikymu,
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tai batina naudoti tokias medZiagas, kuriu lydymosi
temperatira arti ribiniy panaudojimo temperatiru. Ta-
&iau tokie apribojimai blogai atsiliepia masalo sta-
bilumui. Be to, medZiagos iSpylimas dviem etapais gali
padaryti elementg trapiu susidirimo srityje, © mazas
mechaninis atsparumas trukdo panaudoti Siuolaikinius
plataus kapsuliy paskleidimo metodus, Dbutent, pa-

naudojant aviacinius metodus.

Tuo buadu, $io i8radimo tikslas yra sukurti tokius pe-
roraliai gyvuliams ivedamus elementus, kurie kartu buty
patrauklus ir skatinty duotu gyvuliy apetitg, pasi-
syméty mechaniniu ir terminiu atsparumu ir tiktu buti
iZmétomi i& oro paskirstymo zonoje visokiose klima-

tinése salygose.

Dar vienas idradimo tikslas yra tas, kad tokie ele-
mentai b4ty pigis ir lengvai pagaminami, o taip pat
atsparis senejimui pakankamai ilga laika toje aplin-

koje, kur jie iSplatinami.

Kad buty galima pasiekti §j tiksla, pareiskeéjas siulo
toki peroralini ivedimo gyvuliams elementa, kuris su-
darytas i§ apvalkalelic, kurio viduje yra aktyvi me-
dZiaga; i apvalkalélio sudetj jeina viena ar gerail
permaidytos kelios apetitg Yadinan&ios medZiagos ir
viena ar kelios medZiagos nurodytu medZiagy aglo-
meravimui; be to, apvalkaléliui i anksto suteikta tus-
tiavidure forma, patogi, kad gyvuliai galetuy sunaudoti
vidini Jjos turinj; forma uzpildyta apetita Zadinanciu
surisikliu, turinéiu eaktyvig medZiaga 1ir gerai pri-
gludusiu prie apvalkalélio vidinio pavirgiaus, tuo budu

nurodyta aktyvi medZiaga 1ir apvalkalelis yra vientisi.

Geriausia, Jjei apvalkalelis turi vamzdine ar dJgre-

tasienio forma.
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Rekomenduojama, kad apvalkalelis bty hidrofobinis arba
naudojamy hidrofobiniy aglomeruojanc¢iuy medziagy, arba

ivedamy hidrofobiniu priedu, kaip aliejus ar kt. deéka.

Surisiklio, 2Zadinan¢io apetita, medziaga gali buti pa-
nasi i apvalkalélio medzZiaga. Rekomenduojama, kad ta
medZiaga pasizyméty viena, keliomis ar visomis Zemiau

nurodytomis savybemis:
- atsparumu Silumai,

- lankstumu ar plasti3kumu, kad padidetu bendras viso

elemento atsparumas smigiui,
- hidrofobiSkumu,
- bty pavir$iuje, bttent, kai apvalkalélis vamzdinis.

Vaistai gali buti patalpinti, pvz., i maiseli, kapsule

ar kt. arba gali bati tabletes formos.

Vaistai gali buti paskirstyti suriSan&ioje medziagoje

arba sumaisyti su ja.
Vaistai gali btti kietos ar skystos bikles.

Agenta parenka i3 tokiy medZiagy: poliozidai /poli-
sacharidai/, krakmolai, celiuliozeé, augaliniai arba gy-
vuliniai wva3kai, silikonai, sintetiniai polimerai, be-
je, riebiosios rugstys su ilga grandine, geriau C,, arba
daugiau. Aglomeracijos agentu gali bati, beje, tokiy
tipy polimerai, kurie naudojami kreveciy ir Zuvy maisto
sudetyje pagal patentus US 4576821, 4666717, 4741904,

pvz., etilen-vinilacetatai.

Apvalkalélis pagal $i iSradimg gali, pvz., buti sude-

ties, apradytos JAV patentuose, arba sudeties, kuri yra
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krevediy maistas ir kuri parducdama kaip amerikiecCiy
firmos DIUPON DENEMUR produktas KRAUDO (CKAW-DEAUX) .

Lapéms ir 3Sunims geriausiai tinka masalas, kurio ilgis
50 mm, plotis 32 mm ir storis 20 mm, o tuStuma vamz-
diniame apvalkalélyje gali buti 50 mm ilgio, 23 mm plo-
io ir 9 mm auk3¢io. Atitinkamai su ypatingu iSradimo
realizacijos budu, masale gali biti netoksiSkas mar-
keris, pvz., antibiotikas-tetraciklino chlorhidratas.

Jis gali buti apvalkalélyje - 150 mg vienam masalui.

Isradimo objektu yra taip pat gamybos budas elementuy,
besiskirianc¢iy tuo, kad apvalkalélis formuojamas 18
gerali permaisytuy vienos ar keliy medZiagu, zZadinancCiy
apetita ir vieno ar keliy aglomeracijos agenty, apetitag
?adinan¢iy medZiaguy; formuojant apvalkaleli suteikia
jam tu&ciavidure formg, kurios vidiniame turyje pa-
talpina aktyvig medzZiagg ir suri3ikli, Zadinanti ape-
tita, taip, kad surisiklis liestysi prie vidines apval-
kalélio formos. Geriausia, kai apvalkaleliui suteikia
vamzdine forma, Dbutent, lygiasienio formg. Rekomen-

duojama apvalkaleli ruosti ekstruzijos budu.

Pagal pirmagji sitlomg idradimo realizacijos budg akty-
viaja medziagg patalpina vidiniame apvalkalelio turyje,

po to ten ipila suridikli.

Pagal antraji sitlomg isSradimo realizacijos budg vidine
apvalkalelio tudStumg uZpildo surisikliu, kuriame yra

aktyvi medZiaga.

Bidas pagal 3i isSradima gali btti lengvail pritaikomas

pramoneje.

Gautas tokiu metodu elementas gali bati laikomas kam-
bario ar Zemesnéje temperatiroje, priklausomai nuo to,

kokie yra aktyvios medzZiagos sandeliavimo reikalavimai.
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Toliau idradimas bus aprasSytas detaliau, pasinaudojant
pavyzdZiu, iliustruojanc¢iu buda pagal 3i i8radimg, su

nuorodomis i pied$inius, kur:

Fig. 1 parodytas skersinis pjavis elemento, gauto pagal
§i is8radimg atitinkanti budg,

Fig. 2 parodytas i8ilginis pjivis pagal Fig. 1 lini-
ja II-1I,

Fig. 3 parodytas i$ilginis pjGvis pagal Fig. 1 lini-
jaq III-III.

Pirmiausia paruo$ia vamzdini apvalkaleli 1 ekstruzijos
100°C temperatiroje metodu. Ekstruzijai ima Zuvy tauky,
maisto Zuvims 1ir etilen-vinilacetato mi$ini tokiomis
proporcijomis, kurios rekomenduojamos nurodytuose JAV

patentuose.

Apvalkalélio 1 matmenis parenka pagal gyvuliu, kuriems

ruc3iami elementai, ruasi.

Po to, kai apvalkalélis 1 atSala (jis salygiskai kietas
ir hidrofobinis) ir gaunamas reikiamas apvalkalelio
ilgis, i Jjo tuStumg patalpina maideli 2 i35 plastikineés
medZziagos (termiskai uzlydytas polietilenas), kuriame
yra 2,5 ml aktyvios mediiagoé (pvz., vakcinos pries

marg) .

Po to i tudtumg pripila suridiklio 3 /riebaly midinys/,
kuris turi neauk3tg lydymosi temperatira, iSlaiko auks-
tose temperatirose pastos konsistencijag 1ir nesutrupa
Zemose temperaturose. I §i riebalu miSini ijveda taip
pat priviliojanc¢ias ir duotai gyvuliuy raSiai apetitg

zadinancias medziagas.
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Fizinés savybeés ir stabilumas

Atsparumo temperatirai intervale nuo  -20°C iki +45°C
tyrimai parode, kad elemento, gauto pagal auksciau
pateikta apradyma, struktdra $Siame temperatiry inter-
vale nepasikeité. SurisSiklis 45°C temperatiroje turi
pastos pavidalo konsistencijg, kuri nesumazina efek-

tyvumo apvalkalélio atsparumo deka.

Bandymai taip pat parodé dideli elementy atsparumg
smigiams; iSmesti 13 malansparnio 100 m aukstyje ant

betoninio pavir&iaus elementai nesuduzo.

Buvo isbandytas elementy pagal 3i iSradimg efektyvumas
lapéms ir &unims. Gauti rezultatai parodé gera masalo
patrauklumg gyvuliams, o masalo struktira pasirode
ypatingai tinkama efektyviam aktyvios medZiagos 4isi-
savinimui /geras skystos aktyvios medZiagos iSsisky-

rimas burnoje/.
Atraktyvinés savybeés

Birmas bandymas buvo atliktas su 10 3uny, patalpinty
individualiuose boksuose. Kiekvienas Suo gavo elementg
pagal &i i3%radima /gamybos bludas aprasytas auksc¢iau/,
kuri imaidydavo i maisto raciong. Praéjus 24 h po
isddalinimo, buvo praryta 100 % elementy, 1ir panaudotas
spalvinis markeris leido padaryti isSvada, kad 9 Sunims

i3 10 mai8elio turinys pateko i gerkle.

Antras bandymas buvo atliktas tokiomis pat salygomis su

18 3uny ir davé tokius pat rezultatus.

Be to, &unys, kuriems davé 1 ar 2 elementus pagal 31

idradimg ir kitomis dienomis, per 24 h juos prarydavo.
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Efektyvumas

Efektyvumg tikrino, apsiribodami mésédziy gyvuliy per-
oraline vakcinacija pried mara, panaudodami elementus,
turindius vakcing - glikoprotein G rekombinata, kurio

aktyvumas jau buvo jrodytas.

18 rudyju lapiu suskirste i tris grupes /A, B, C/ po 6
kiekvienoje, ir kiekvienas gyvunas turéjo atskirg nar-
va.

A grupé gavo 1 elementa per diena 0 /DO/.

B grupé gavo 2 elementus /0 dieng ir I dienag/ /DO0/ ir
/DI/.

C grupé gavo 3 elementus /DO, DI ir D2/.

4 lapés buvo paliktos kaip kontrolinés. Buvo sekamas
kiekvienos lapés antikiniuy pries§ marg kiekio pasi-
keitimas. Praéjus 28 dienoms po vakcinacijos, lapéms i
raumenis buvo ileista virulentine doze maro viruso.

Visos nevakcionuotos kontrolinés lapes buvo negyvos.

Rezultatai pateikti lenteleje:

Serumo konversijos apsaugos laipsnis
laipsnis
A grupée 4 5
B grupé 5 6
C grupé 5 5

Analogigkas bandymas buvo atliktas su 18 3unuy, kuriems

niekada nebuvo leistas serumas pries marga.



10

15

20

25

LT 3822 B
8

A grupé gavo 1 elementa 0 dieng /D0/, B grupe - 2 ele-
mentus 0 dieng /D0/ ir 3 dieng /D3/, o C grupe gavo
3 elementus - 0, 3 ir 4 dienas /DO, D3, D4/. Serumo

konversijos laipsnis buvo toks:

- A grupeli = 5,
- B grupei = 6,
- C grupei = 6.

Badas pagal &i i8radimg gali biti naudojamas gaminti
elementus kaip laukiniams, taip ir naminiams gyvinams.
Galima i%vardinti tokius gyvianus: lapés, Seskai, meS-
kénai, &akalai, laukiniai 8Sunys, kates, o taip pat na-
miniai gyvuliai: jauciai, stambis galvijai, avys, O0z-

kos, arkliai, kiaulés, Sunys, kates ir t.t.

Aktyvi medZiaga gali buti kieta ir milteliy ar pastos
pavidalu. Ji gali buati wvakcina, antibiotikas, hormonas,

priemoné prie$§ parazitus ir t.t.

Savaime suprantama, kad iSradimas neapsiriboja apraSytu
realizacijos budu, bet apima visus specialistams 2Zi-

nomus variantus.
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ISRADIMO APIBREZTIS

1. Elementas peroraliniam ivedimui gyvuliams aktyvios
medZziagos, esancios apvalkalelyje, b e s i s k i -
r i an t i s tuo, kad apvalkalelis padarytas 18§
vienos ar keliy apetita Zadinanc¢iy medZiagu ir vieno ar
keliy tuy medZiagu aglimeracijos agentu, apvalkalelio
vidinis taris uZpildytas apetita Zadinanc¢iu suridikliu,
turin&iu aktyvia medZiagg ir prigludusiu prie wvidinio
apvalkalélio pavirdiaus tam, kad suteikty vientisumg

apvalkaléliui ir nurodytai aktyviai medZiagai.

2. Elementas pagal 1 punktg, be s i s kiriantis
tuo, kad apvalkalélis turi vamzdine ar gretasienio

formg.

3. Elementas pagal 1, 2 punktus, b e s i s kirian-
t i s tuo, kad apvalkalélis yra hidrofobinis.

4. Elementas pagal 1 - 3 punktus, b e s is k i1 -
r i a n t i s tuo, kad apvalkalélis turi prieds,

suteikianti apvalkaléliui hidrofobines savybes.

5. Elementas pagal 1 - 4 punktus, b e s i s k 1 -
r i a n t 1 s tuo, kad suri$iklio medZiaga turi

sudeti, analogiska apvalkalelio sudéc¢iai.

6. Elementas pagal 1 - 5 punktus, b e s i s k 1 -
riantis tuo, kad suridiklio sluoksnis padarytas

i3 atsparios $Silumai medZiagos.

7. Elementas pagal 1 - 6 punktus, b e s i s k 1 -
riantis tuo, kad apvalkaleéelio sluoksnis ir suri-

Siklio sluoksnis padaryti iS elastines medzZiagos.
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8. Elementas pagal 1 - 7 punktus, b e s i s k i -
r i an t i s tuo, kad apvalkalélio ir suridiklio
sluoksniai yra plastiski.
9. Elementas pagal 1 - 8 punktus, b e s i s k i -

riantis tuo, kad suridiklio sluoksnis padarytas

i8 hidrofobinés medZiagos.

10. Elementas pagal 1 - 9 punktus, b e s is k i1 -
r 1 ant i s tuo, kad surisiklio medZiaga yra pa-

virSiuje.

11. Elementas pagal 1 - 10 punktus, besiski-

riantis tuo, kad aktyvi medZiaga yra talpoje.

12. Elementas pagal 1 - 11 punktus, besis k i -
riantis tuo, kad aktyvi medZiaga paskirstyta su-

riSiklyje arba permaidyta su juo.

13. Elemento, nurodyto 1 punkte, gavimo budas, b e -
s 1 s kiriamnt i s tuo, kad tusciaviduri ap-
valkaleli formuoja i3 vienos ar keliy apetitag zZadi-
nanciu medziagy ir vieno ar keliy tas medZiagas ag-
lomeruojan¢iy agenty, vidiniame apvalkalélio tiryje pa-
talpina aktyvig medZiagg ir apetita zadinanti suridikli
taip, kad suridiklis liestysi su vidiniu apvalkalelio

pavirsiumi.

l4. Budas pagal 13 punkta, b e s i s k i r i antis

tuo, kad apvalkaleéliui suteikia vamzdine formsg,.

15. 3udas pagal 13 punktg, be s i skiriantis
tuo, kad apvalkaléliui suteikia forma ekstruzijos me-
todu.

16. Badas pagal 13 punkta, be s iskiriantis
tuo, kad aktyvig medZiagg patalpina vidiniame apvalka-
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1elio tuaryje, po to itvirtina aktyvios medZilagos i8-

silaikyma apvalkalelyje, ipildami ten suridiklio.

17. Buadas pagal 13 punkta, besiskir iantis
tuo, kad i vidini apvalkalélio tari ipila suridiklio,

turinéio aktyvia medziaga.
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