PAGE  

1. Enterine danga padengta farmacinė kompozicija,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad ji susideda iš tabletės formos šerdies ir turi šią šerdį apgaubiančią enterinę dangą, kur minėta šerdis susideda iš rūgštims neatsparaus vaisto, rišiklio arba užpildo, dezintegranto ir tepalo, o minėta enterinė danga susideda iš metakrilo rūgšties kopolimero ir minkštiklio, ir ši enterinė danga suteikia minėtai šerdžiai apsaugą, kai terpės pH yra 3 arba mažesnis, ir gali išskirti vaistą, kai pH yra 4,5 arba didesnis.

2. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad stabilumui tarp minėto rūgštims neatsparaus vaisto, esančio minėtoje šerdyje, ir minėtos rūgštinės enterinės dangos pagerinti, yra sukoreguojamas minėtos rūgštinės enterinės dangos pH, naudojant šarminimo agentus.

3. Farmacinė kompozicija pagal 2 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtos enterinės dangos pH sukoregavimas eliminuoja nesuderinamumą tarp minėto rūgštims neatsparaus vaisto, esančio minėtoje šerdyje, ir minėtos rūgštinės enterinės dangos.

4. Farmacinė kompozicija pagal 3 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtos enterinės dangos pH sukoregavimas eliminuoja apsauginio pasluoksnio tarp minėto rūgštims neatsparaus vaisto, esančio minėtoje šerdyje, ir minėtos rūgštinės enterinės dangos poreikį.

5. Farmacinė kompozicija pagal 4 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėto apsauginio pasluoksnio eliminavimas suteikia galimybę greičiau išsiskirti minėtam rūgštims neatspariam vaistui, esančiam minėtoje šerdyje.

6. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas vaistas yra ddI.

7. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas vaistas yra pravastatinas, eritromicinas, digoksinas, pankreatinas, ddA arba ddC.

8. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas rišiklis yra mikrokristalinė celiuliozė, natrio karboksimetilceliuliozė, AvicelTM PH101, AvicelTM RC 591, AvicelTM CL-611, CeolusTM, ProSolvTM, MethocelTM E-5, krakmolas 1500, hidroksipropillmetilceliuliozė, polivinilpirolidonas, kalio alginatas arba natrio alginatas.

9. Farmacinė kompozicija pagal 8 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas rišiklis yra mikrokristalinė celiuliozė.

10. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas tepalas yra magnio stearatas.

11. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas dezintegrantas yra natrio krakmolo glikoliatas, natrio kroskarmeliozė, kukurūzų krakmolas arba susiūtas polivinilpirolidonas.

12. Farmacinė kompozicija pagal 11 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas dezintegrantas yra natrio krakmolo glikoliatas.

13. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad į minėtą enterinę dangą įeina metakrilo rūgšties kopolimeras ir minkštiklis.

14. Farmacinė kompozicija pagal 13 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas metakrilo rūgšties kopolimeras yra Eudragit L-30-D 55.

15. Farmacinė kompozicija pagal 13 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas minkštiklis yra dietilftalatas, trietilcitratas, triacetinas, tributilsebacatas arba polietilenglikolis.

16. Farmacinė kompozicija pagal 15 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtas minkštiklis yra dietilftalatas.

17. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad ji turi tokią sudėtį:

Medžiaga
% (ribos)

ŠERDIS

Vaistas (didanozinas)

Mikrokristalinė celiuliozė

Na krakmolo glikoliatas

Magnio stearatas

DANGA

Eudragit L-30-D 55

Dietilftalatas
1-100

0-40

0-6

0-3

2-30

0,5-6,0

18. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtoje tabletėje yra toks ddI kiekis, kurio pakanka gauti du kartus per dieną vartojamai dozei.

19. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtoje tabletėje yra toks ddI kiekis, kurio pakanka gauti vieną kartą per dieną vartojamai dozei.

20. Enteriniu apvalkalu padengtas ddI,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad jis susideda iš tabletės formos šerdies, kurioje ddI yra nuo 1 iki 99,5 % pagal minėtos šerdies masę, ir enterinės dangos, į kurią įeina metakrilo rūgšties kopolimeras.

21. ddI pagal 20 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad jis yra tablečių formos.

22. ddI pagal 21 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad į enterinę dangą įeina metakrilo rūgšties kopolimeras ir minkštiklis.

23. ddI pagal 21 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtoje tabletėje yra toks ddI kiekis, kurio pakanka gauti du kartus per dieną vartojamai dozei.

24. Farmacinė kompozicija pagal 21 punktą,  b e s i s k i r i a n t i  tuo, kad minėtoje tabletėje yra toks ddI kiekis, kurio pakanka gauti vieną kartą per dieną vartojamai dozei.

25. Enterine danga padengtos farmacinės kompozicijos pagaminimo būdas,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad jis susideda iš:

(a) tabletavimui tinkamo mišinio pagaminimo;

(b) minėto mišinio tabletavimo į daug atskirų tablečių; ir

(c) minėtų tablečių padengimo stadijų.

26. Būdas pagal 25 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėta paruošiamoji (a) stadija susideda iš:

(a) mišinio, susidedančio iš vaisto, rišiklio, dezintegranto ir pirmosios tepalo dalies, sumaišymo;

(b) minėto mišinio perleidimo per (40 mešų sietą;

(c) pakartotino minėto mišinio sumaišymo;

(d) suformavimo grūdelių iš minėto mišinio ir šių grūdelių perleidimo iš pradžių per (10 mešų, o po to per (20 mešų sietą; ir

(e) antrosios tepalo dalies pridėjimo ir sumaišymo stadijų.

27. Būdas pagal 26 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad iš minėto (c) stadijoje gauto mišinio suformuojami grūdeliai, naudojant 3/4” plokščio paviršiaus puansoną.

28. Būdas pagal 25 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėta tabletavimo stadija yra vykdoma, naudojant 3/16” apvalius, lygius, labai įgaubtus puansonus, pagaminat norimos masės tabletes.

29. Būdas pagal 25 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtų tablečių kietumas yra 3-6 SCU.

30. Būdas pagal 25 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas padengimas susideda iš:

(a) metakrilo rūgšties kopolimero sumaišymo su apytikriai puse kiekio vandens, reikalingo norimai receptūrai gauti;

(b) minkštiklio pridėjimo į (a) stadijos mišinį ir maišymo, kol minėtas minkštiklis visiškai ištirpsta;

(c) natrio hidroksido tirpalo pridėjimo, kad (b) stadijos mišinio pH pasidarytų 5,0; ir 

(d) vandens reikiamo kiekio pridėjimo į maišomą (c) stadijos mišinį, kad mišinys turėtų norimą masių formulę,stadijų.

31. Būdas pagal 25 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėta padengimo (c) stadija susideda iš:

(a) minėtų tablečių pašildymo pseudosuskystinto sluoksnio purškimo aparate iki maždaug 45-50 oC;

(b) tablečių apipurškimo minėta danga; ir 

(c) minėtų tablečių išdžiovinimo stadijų.

32. Būdas pagal 25 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas vaistas yra rūgštims neatsparus vaistas.

33. Būdas pagal 32 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas vaistas yra ddI.

34. Būdas pagal 26 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas rišiklis yra mikrokristalinė celiuliozė.

35. Būdas pagal 26 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas tepalas yra magnio stearatas.

36. Būdas pagal 26 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas dezintegrantas yra natrio krakmolo glikoliatas.

37. Būdas pagal 25 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad į minėtą enterinę dangą įeina metakrilo rūgšties kopolimeras ir minkštiklis.

38. Būdas pagal 37 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas minkštiklis yra dietilftalatas..

39. Būdas pagal 37 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas metakrilo rūgšties polimeras yra Eudragit L-30-D 55.

40. Enterine danga padengtos farmacinės kompozicijos pagaminimo būdas,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad jis susideda iš:

(a) drėgnos masės mišinio pagaminimo, panaudojant drėgnojo granuliavimo procesą, tabletavimui skirtoms granulėms gauti;

(b) minėtų granulių tabletavimo į daug atskirų tablečių;

(c) minėtų tablečių padengimo enterinio padengimo polimeru ir minkštikliu vandeninėje terpėje; ir

(d) minėtų padengtų tablečių sumaišymo su nuo sukibimo apsaugančia medžiaga stadijų.

41. Būdas pagal 40 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėta paruošiamoji (a) stadija susideda iš:

(a) mišinio, susidedančio iš vaisto, rišiklio, dezintegranto ir užpildo, sumaišymo;

(b) nustatyto kiekio vandens arba granuliavimo tirpiklio pridėjimo, gaunant drėgną mišinį;

(c) minėto mišinio pavertimo į tam tikro dydžio granules džiovinimui palengvinti;

(d) minėtų granulių išdžiovinimo, pašalinant drėgmės perteklių;

(e) minėtų granulių pavertimo į tam tikro dydžio tabletavimui tinkančias granules;

(f) tepalo, dezintegranto. vieno arba daugiau užpildų, vieno arba daugiau rišiklių ir kitų pagalbinių medžiagų pridėjimo minėtų granulių tabletavimui stadijas.

42. Būdas pagal 40 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtos dangos paruošimas susideda iš:

(a) metakrilo rūgšties kopolimero sumaišymo su maždaug 50 g vandens;

(b) minkštiklio pridėjimo į (a) stadijoje gautą mišinį ir maišymo tol, kol minėtas minkštiklis visiškai ištirpsta;

(c) natrio hidroksido tirpalo pridėjimo, kad (b) stadijos mišinio pH pasidarytų 5,0; ir 

(d) vandens reikiamo kiekio pridėjimo į maišomą (c) stadijos mišinį, kad mišinys turėtų norimą masių formulę stadijų.

43. Būdas pagal 41 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėta padengimo stadija susideda iš:

(a) minėtų tablečių pašildymo pseudosuskystinto sluoksnio purškimo aparate iki maždaug 45-50 oC;

(b) tablečių apipurškimo minėta danga; ir

(c) minėtų tablečių išdžiovinimo stadijų.

44. Būdas pagal 41 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas vaistas yra rūgštims neatsparus vaistas.

45. Būdas pagal 44 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas vaistas yra ddI.

46. Būdas pagal 41 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas rišiklis yra mikrokristalinė celiuliozė.

47. Būdas pagal 41 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas tepalas yra magnio stearatas.

48. Būdas pagal 41 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas dezintegrantas yra natrio krakmolo glikoliatas.

49. Būdas pagal 40 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad į minėtą enterinę dangą įeina metakrilo rūgšties kopolimeras ir minkštiklis.

50. Būdas pagal 49 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas minkštiklis yra dietilftalatas.

51. Būdas pagal 49 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėtas metakrilo rūgšties polimeras yra Eudragit L-30-D 55.

52. Būdas pagal 40 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad minėta nuo sukibimo apsauganti medžiaga yra talkas.

53. Būdas pagal 40 punktą,  b e s i s k i r i a n t i s  tuo, kad į jį įeina dar ir minėtų (d) stadijoje pagamintų padengtų tablečių sudėjimo į kapsulę stadija.










