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Sis i¥radimas skirtas vaisto formai pagal 1 punkto preambulg, jos panaudojimui pégal
11 punktg ir jos gamybos biidui pagal 13 punkta.

17B-estradiolis, kuris normaliai susidaro kiausidése (taip pat Zymimas kaip Ej)
daZniausia didina (skatina) proliferacija 2mogaus ir gyviino organizme. Be to,
regulivodamas moters cikla, jis beje turi homeostatinj poveiki kauly metabolizmui ir
trukdo susidaryti aterotinéms plok3teléms indy endoteliuose.

Menopauzés metu estradiolio lygio sumaZéjimas jvyksta dél kiauSidZiy funkcijos
nutrikimo. Nesant pakankamai auks$tam estradiolio lygiui (kiekiui) kraujyje osteoklasty
aktyvumas ir tuo padiu kauly masés sumaZ¢&jimas — taip vadinama osteoporozé - dominuoja
kaulo audinyje, kas padidina skeleto (griauiy) liiZiy rizika.

Neseniai buvo nustatyta, kad 3is osteoporozés sindromas, salygojamas lytiniy:
hormony triikumo, neapsiriboja tik moterimis, bet sulaukus tam tikra vyresni amZiy, ypa&
esant prostatos susirgimams, vyrams taip pat pasireiskia lytiniy hormony trikuma
salygojama osteoporozé.

Klasikiné profilaktika ir gydymas moterims yra natiiralaus estrogeno triikkumo papildymas
naudojant natiiralius ar sintetinius estrogenus. Ypa¢ profilaktikos tikslais vyrams ir
moterims taikomos kalcio dozés apie 1 grama kalcio per diena.

Estrogeny, tokiy kaip, pavyzdZiui, 17p-estradiolis ar jo cheminiai dariniai,
vartojimas, lydimas Zinomy 3alutiniy poveikiy, kaip antai, uterotrofinis polveikis (poveikis
gimdos trofikai), padidinta tromboembolijos rizika, svorio padidéjimas ir taip toliau.

Buvo dedama daug pastangy, kad surasty vaistus, sukeliangius tokj pat poveiki kaip
ir estrogenai, bet be jy nepégeidautinq Salutiniy poveikiy arba labai smarkiai juos
sumaZinty. Tokiu biidu daZnai naudodavo augaly ekstraktus, kurie turéjo norima
profilaktinj poveiki osteoporozei, bet neturéjo nepageidautino uterotrofinio poveikio.

Taigi, pavyzdZiui, paraikos WO 99/47149 (=EP 1064009A1) pareiskéjas parodo,
kad ekstraktai i§ vilkdalginiy Seimos augaly, ypa& gauty i¥ Cimicuga racemosa ir

Belamcanda chinensis ir juose esantis izoflavonas tektorigeninas neturi estrogenams
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biidingo poveikio gimdai, ir net hipotalamo ir hipofizio sistemai, Sirdies kraujagysliy
sistemai ir kaulams, taip kad $ie augaly ekstraktai gali biti taikomi (vartojami)
osteoporozés profilaktikai ir gydymui. |

Be to, kalcio preparatai osteoporozés profilaktikai buvo Zinomi ir-anks¢iau. Tam
tikslui be tirpaly injekcijoms kaip vaisto forma naudojama daZniausia burbuliukus
i¥skiriangios tabletés vartojimui per burng (oraliniu biidu). Sios burbuliukus i¥skiriangios
tabletés, pavyzdZiui, gali biiti sudarytos:

Tabletés, turintios 500 mg Ca®*: 1250 mg kalcio karbonato, 2050 mg citriny rigities,
kitos sudedamosios dalys: laktozé 1H,O, makrogolas 6000, povidonas, natrio ciklamatas,
natrio sacharinas 2H,0, dimetikonas 350, smulkiadispersis silicio dioksidas, makrogolo
stearatas 400, sorbo riigstis, kvapiosios medZiagos.

Tabletés, turinios 1000 mg Ca®": 4954 mg kalcio laktogliutonato, 900 mg kalcio
karbonato,

kitos sudedamosios dalys: citriny riigitis, natrio ciklamatas, natrio sacharinas, manitolis;.
makrogolas 4000, natrio vandenilio karbonatas, kvapiosios medZiagos.

Biity pageidautina kalcio preparaty, turin¢iy didelj Ca 2* kieki, kombinacija su sausw:
augaly ekstraktu, turindiu poveikj prie¥ osteoporozg, nes tai sumaZinty vaisty vartojimo:
daZnuma ir taip pat jy kaina.

Taigi paprastas misinys su kalcio turin¥ia burbuliukus i¥skirian¢ia tabletés mase i¥
vienos pusés netinka, nes sausi ekstraktai labai nestabiltis rig3¢iose vandeninése terpése, o
i§ kitos pusés - daugelis sausy ekstrakty blogai tirpsta riigi¢iose terpése. Be to sausi
ekstraktai dar yra labai higroskopiniai ir drégmei neatspari burbuliukus i$skirianti masé
gali suirti.

Kapsuliavimo jprastose Zelatinos kapsulése taipogi tenka atsisakyti, kadangi kapsulés
paprastai néra nepralaidiios vandens garams ir tokiu blidu galéty suskilti ir/ arba sukibti i
gumulus sausi augaly ekstraktai, taip kad vaisto kokybé negaléty biti uztikrinta dél
nenustatyto bioaktyvumo, idsiskyrimo ir/arba veiksmingumo. Be to tokiy Zelatinos
kapsuliy stabilumas negarantuotas, nes literatiiros duomenys nurodo, pavyzdZiui, kad
pasitaiko susiuvimo su Zelatina atvejy, jei augaly ekstraktai uzkapsuliuojami Zelatinoje, ir
¥ymiis sudedamyjy medziagy poky¢iai gali vykti dél to, kad sausas ekstraktas absorbuoja

vandeni.
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Taigi, optimali galéty buti, pavyzdZiui, cukrumi padengtos tabletés arba draZ¢ forma,
kuri biity sudaryta i§ kalcio ir sauso augaly ekstrakto. Kaip paminéta anks¢iau, didelis
kalcio kiekis nuo 500 mg Ca®* kartu su santykinai dideliu pagalbiniy médiiagq kiekiu,
reikalingu pagaminti draZé, salygoty draZ¢ dydZius ir svorius, kas bity nepriimtina
pacientams.

Zinomos kietos formos yra kalcio preparato su vitaminu D3 kombinacija kramtorhqjq
tablediy pavidalu, pavyzdZiui, Ossofortin® forte kramtomosios tabletés, pagamintos
kompanijoje Strathmann AG + Co, Sellhopsweg 1, D-22459 Hamburg.

Tokios kramtomosios tabletés osteoporozés palaikangiam gydymui susideda i3:
1500,3 mg kalcio karbonato (atitinka 600 mg Ca™), kolekalciferolio sauso koncentrato
(100000 L.U. (t.v. — tarptautinis vienetas)/g) 400 L.U. (t.v.), kity sudedamyjy daliy:
ksilitolio, kukuriizy krakmolo, natrio sacharino, kvapiyjy medZiagy, magnio stearato.

Iki 3iol nebuvo jokios kalcio preparaty su augaly ekstraktais kombinacijos, kuri
galéty tikti anks&iau apradytos osteoporozés profilaktikai ir/ar gydymui dél anks&iau
nurodyty prieZas¢iy.

Tuo biidu Zio idradimo tikslas (uZduotis) yra pateikti vaisto forma, kuri apjungty tick:
kalcio pakaity ir vitamino D5 pakaity privalumus, tiek ir sauso.augaly ekstrakto privalumus:
osteoporozés profilaktikai ir/arba gydymui.

Si uZduotis sprendZiama pagal 1 punkto biidingus poZymius. Pagal panaudojima 3i
uZduotis sprendZiama pagal 14 punkto poZymius ir technologiskai (pagal gamybos biida) ji
sprendZiama pagal 16 punkto biidingus poZymius.

ISradimas ypa& skirtas vaisto formai, sudarytai i§ kalcio druskos ir sauso augaly
ekstrakto, kur vaisto forma sudaryta maZiausia i§ vieno augaly ekstrakto vidinés presuotos
masés (Serdies), kuri maZiausia apsupta vienu apvalkalu (sluoksniu), sudarytu i§ maZiausia
vienos kalcio druskos.

Pirma karta per vaisto forma pagal idradima galima pateikti kiekio poZidriu
prasmingas kombinacijas, sudarytas i§ osteoporoze¢ veikian&iy sausy augaly ekstrakty, kaip
pavydZiui, Cimicuga racemosa, Belamcanda chinensis, Vitex agnus castus arba Urtica
dioica radix, taip pat ir jy miiniy, su kalciu. Be to, ypa& naudinga, kad apvalkalas - kitaip
negu iki 3iol buvo jprasta — sudarytas i§ pagalbiniy medZiagy, bet jame iSimtinai yra

veiklioji medZiaga, tai yra, kalcis.



LT 5146 B

Sio pareidkéjo WO 99/47149 PCT paraidka pilnai jjungta, duodant nuoroda sausy
augaly ekstrakty gamybai. Be ten aptarty tirpikliy, minétus augalus taip pat galima
ekstrahuoti misiniais, susidedand¢iais i§ organiniy — vandeniniy tirpikliy, ypéé vandeniniy,
arba superkritiniu CO, (pavyzdZiui Serenoa repens atveju).

~ Sia vaisto forma pasiekiama, kad paprastai labai higroskopiniai augaly ekstraktai,
kurie paprastai pridéjus vandeni riSan¢iyjy pagalbiniy medZiagy, pavyzdziui, sufonnuojami
draZé ar plévele turindiy tableiy pavidalu, gali biiti pagaminti maZos masés ir maZo tiirio,
apgaubti apvalkalo, sudaryto i§ inertinés nuo drégmés sauganCios veikliaja medZiaga
kalcio druskos.

Tokiu biidu pasiekiamas labai tinkamas (priimtinas) sauso augaly ekstrakto/kalcio
santykis su pagalbinémis medZiagomis, taip kad i§ dalies galima net visiskai atsisakyti
pagalbiniy medZiagy, i$skyrus lubrikanty maZy kiekiy.

Tokiu biidu pirma karta (pirmiausia) jmanoma pateikti preparato kombinacija,
sudarytg i§ sauso augaly ekstrakto, kalcio drusky ir, jei reikia, vitamino D3, kurioje kalcio
kiekis yra toks, kad profilaktikai ir/arba gydymui reikalingi apie 1000 mg Ca’* jony per
diena, gali biiti pasiekti nenaudojant papildomy kalcio preparaty.

Pranalesné realizacija pagal §j iSradima pasiZymi tuo, kad ji kalcio turiniame
apvalkale ir/arba vidinéje sauso augaly ekstrakto presuotoje maséje turi dar papildomai
cholecalciferolio, ypa& kolekalciferolio (vitaminas D3).

Be to, vaisto formoje papildomai galéty biti maZiausia viena fluorido druska, ypac
natrio fluoridas, kur pageidaujama, kad fluorido druska biity vidinéje presuotoje maséje
(Serdyje).

DaZniausia vaisto forma pasiZymi tuo, kad sausas augalo ekstraktas parenkamas i$
grupés, sudarytos i¥ ekstrakty, gauty i§: Vitex agnus castus (tikrasis skaistminys),
Belamcanda chinensis; Cimicuga racemosa; Trifolium pratense L. (raudonasis dobilas);
Oenothera biennis hom. (dvimeté nakvi¥a); Glicine soja (sojos pupelés); Serenoa repens;
Urtica dioica (dilgélé) ypa& jos 3akny; Cucurbita pepo (molitigas) ypa¢ jo sékly; Pygeum
africanum; ir taip pat jy tinkamy mi3iniy.

Pranaesné realizacija pagal iSradimo vaisto forma susideda i§ to, kad kalcio druska
parinkta i§ grupés, sudarytos i§: kalcio karbonaty; kalcio vandenilio karbonaty; kalcio

halogenidy, ypat i§ kalcio chlorido ir jodido; kalcio fosfaty; kalcio vandenilio fosfaty; ypac
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kalcio vandenilio fosfato; dikalcio vandenilio fosfaty; kalcio laktaty; kalcio laktonaty;
kalcio sukcinaty; kalcio tartraty; kalcio gliukonaty; kity ir ju atitinkamy (tinkamy) miginiy.

PranaSesné vaisto forma pagal §j iSradima yra tableté, padengta apvalkalu, kur
apvalkalas yra maZiausia vienos kalcio druskos presuota masé ir Serdis yra maZiausia vieno
nurodyto sauso augaly ekstrakto presuota masé, kur be to ir vitaminas Ds; gali biti
patalpintas 3erdyje. | '

Vaisto forma gali biiti tatiau maZa tableté (tableté draZe), kurioje Serdis nors ir pilnai
padengta apvalkalu, nepaisant to, neturi biiti centre apvalkalo viduje.

Taip pat $ioje vaisto formoje galima apvalkala sudaryti i§ daugelio kalcio sluoksniy,
kur daZniausia kiekviename sluoksnyje yra vis kitokia kalcio druska.

Priimtinoje vaisto formoje, pavyzdZiui, kalcio yra nuo apie 50 iki 1000 mg tabletei,
turintiai apvalkalg, ir sausojo augaly ekstrakto yra nuo apie 0,5 iki 100 mg. Tokiu biidu
naudojant vaistus 1-3 kartus per diena, kas priimtina pacientams, galima patenkinti visa
siiloma Ca®* jony apie 1000 mg Ca®>* dienos doze¢ kartu sunaudojant reikiamus
osteoporoz¢ veikianéius fitoekstraktus ir taip pat vitaming Ds.

Be to, priimtina vaisto forma gali kaip i3orinj sluoksnj turéti polimero plévele,
kadangi tuo biidu galima pagerinti rijimo ir slydimo stemple savybes. Be to, polimero
plévelé gali apsaugoti nuo dulkiy ir drégmés, kad ji nepaklifity i apvalkala. Vis délto toks
polimero sluoksnis paprastai nereikalingas.

Vaisto formai pagal §j iSradima reikia tik maZai arba net nereikia pagalbiniy
medZiagy. Jei reikia, gali biiti vis délto naudojami galeniniams preparatams jprasti priedai,
pavyzdZiui, disintegrantai, ypat tie, kuriy pagrindiné sudedamoji dalis yra krakmolas ar jo
dariniai; rifamoji medZiaga, ypa& mikrokristaliné celiuliozé¢, gumiarabikas; lubrikantai,
ypad stearino riigtis ir/arba magnio stearatas; taip pat slidumo agentai, ypac
polietilenglikolis, ir kt. _

Vaisto formos pagal iradimg yra ypal pritaikytos kaip vaistai skirtingos kilmés
osteoporozés gydymui ir ypa& pranaSesniu biidu osteoporozés, sukeltos lytiniy hormony
trikumo moterims, ir vyresnio amZiaus vyrams profilaktikai ir/arba gydymui.

Vaisto formy gamyba pagal iSradima vykdoma remiantis Siomis taisyklémis:

PradZioje i¥ sauso augaly ekstrakto pagaminama presuotos masés erdis, kur sausi
augaly ekstraktai parenkami i§ grupés, sudarytos i§ ekstrakty, gauty i§: Vitex agnus castus

(tikrasis skaistminys ), Belamcanda chinensis; Cimicuga racemosa; Trifolium pratense L.
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(raudonasis dobilas); Oenothera biennis hom. (dvimeté nakvila); Glicine soja (sojos
pupelés); Serenoa repens; Urtica dioica (dilgeélé) ypat jos 3akny; Cucurbita pepo
(molitigas) ypa¢ jo sékly; Pygeum africanum; ir jy atitinkamy miSiniy.

Si Serdis perneSama ant apvalkalo miSinio, sudaryto maZiausia i§ vienos kalcio
druskos, pirmo dalinio kiekio, tuoj po to uZpildoma apvalkalo miSinio antruoju daliniu
kiekiu; ir visa forma, sudaryta i§ Serdies, kalcio turingio apvalkalo miSinio abiejy daliniy
kiekiy, supresuojama susidarant vaisto formai. Kalcio druska parenkama i¥ grupés,
sudarytos i§: kalcio karbonaty; kalcio vandenilio karbonaty; kalcio halogenidy, ypa& i§
kalcio chlorido ir jodido; kalcio fosfaty; kalcio vandenilio fosfaty; ypa& kalcio vandenilio
fosfato; dikalcio vandenilio fosfaty; kalcio laktaty; kalcio laktonaty; kalcio sukcinaty;
kalcio tartraty; kalcio gliukonaty; kity ir jy atitinkamy miSiniy.

DazZniausia ant apvalkalo mi$inio pirmo dalinio kiekio Serdis centruojama taip, kad
susidaryty vadinamoji turinti apvalkala tableté. Taiau taip pat galima gaminti taip
vadinamas draZé tabletes (maZas tabletes), kuriy $erdis néra centruota (centre), bet apsupta
apvalkalu ir i3 dalies persi§vietianti.

Tablegiy presavimui naudojami prekyboje jprasti table¢iy presai, pavyzdZiui, tokiy
firmy kaip FETTE, KORSCH ir KILIAN. Ypa¢ tinka, pavyzdZiui, kompanijos MANESTY
sinchroni3kai dirbantis dvipusis rotacinis presas. Naudojant dvipusj rotacinj presa Serdys
pagaminamos rotacinio preso viename bok3te ir perduodamos tarpiniu perdavimo ir
centravimo mechanizmu { antro rotacinio preso boksta, kur uZpresuojamas apvalkalas.

I§ esmés vaisto forma pagal 3j idradima gali biiti gauta taip pat naudojant du
rotacinius presus, kur viename presuojama 3erdis, tuo metu kai antrame uZpresuojamas
apvalkalas.

Tabletés, turin€ios apvalkala, pagal i§radima gamybos prana¥umas naudojant dvipusi
rotacinj presg yra tas, kad Serdis pirmame bok$te supresuojama santykinai minksta.
Galutinis sutankinimas (presavimas) atliekamas preso antrame bokste tokiu biidu, kad
tvirtai sukibty sausojo augaly ekstrakto 3erdis su kalcio apvalkalu.

Tokiu biidu pagaminta turinti apvalkalg tableté, pavyzdZiui, susideda i3:

Apvalkalas: CaCO; 1250 mg (atitinka 500 mg Ca®")
vitaminas D3 200 L.U. (t.v.)
Serdis: Cimicuga racemosa 20 mg (sauso ekstrakto

preparatas)
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Pagalbinés medZiagos: magnio stearatas 8 mg
stearino riigdtis 4 mg
mikrokristaliné celiuliozé 40 mg
gumiarabikas 50 mg .

- Pavyzdiné apvalkalg turinti tableté apjungia peroraliniy kalcio ir vitatﬁino Dj; pakaity
privalumus su Cimicuga racemosa sauso ekstrakto reikiama doze. Naudojant peroraiiniu
biidu tik 2 tabletes kasdien, pasickiamos osteoporozés profilaktikai ir/arba gydymui
pasiiilytos kalcio ir vitamino D3 dozés nuo apie 1000 mg Ca* per diena arba 400 LU. (t.v.)
vitamino Dj ir tuo pat metu reikiamas 40 mg Cimicuga racemosa sauso ekstrakto
suvartojimas.

Vadinasi galima ir naudinga pagaminti sauso ekstrakto $erdj i§ bet kurio minéty
fitoekstrakty ir i§ jvairiy ekstrakty miSiniy atsiZvelgiant { indikacija. Taigi, pavyzdZiui
esant prostatos susirgimams apvalkala turinti tableté pagal iSradima gali turéti Serenoa
repens ekstrakta Serdyje.
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ISRADIMO APIBREZTIS

1. Vaisto forma, turinti kalcio druskos ir sauso augaly ekstrakto, besiskirianti
tuo, kad vaisto forma sudaryta i§ vidinés presuotos masés, turintios maZiausia viena sausa

augaly ekstrakta, kuri padengta maZiausia vienu kalcio turin&iu apvalkalu.

2. Vaisto forma pagal 1 punktg, besiskirianti tuo, kad sausas augaly
ekstraktas parenkamas i grupés, susidedantios i§ ekstrakty, gauty i§: Vitex agnus castus
(tikrasis skaistminys), Belamcanda chinensis, Cimicuga racemosa; Trifolium pratense L.
(raudonasis dobilas); Oenothera biennis hom. (dvimeté nakvi$a); Glicine soja (sojos
pupelés); Serenoa repens; Urtica dioica (dilgélé) ypal jos 3akny; Cucurbita pepo
(molitigas) ypat jo sékly; Pygeum africanum; ir jy atitinkamy miginiy.

3. Vaisto forma pagal 1 ar 2 punktus besiskirianti tuo, kad kalcio druska
parinkta i§ grupés susidedancios i§:
kalcio karbonaty; kalcio vandenilio karbonaty; kalcio halogenidy, ypa¢ i§ kalcio chlorido ir
jodido; kalcio fosfaty; kalcio vandenilio fosfaty; ypa& kalcio vandenilio fosfato; dikalcio
vandenilio fosfaty; kalcio laktaty; kalcio laktonaty; kalcio sukcinaty; kalcio tartraty; kalcio
gliukonaty ir jy atitinkamy miSiniy.

4, Vaisto forma pagal bet kurj nuol iki 3 punkty besiskirianti tuo, kad tai yra
apvalkala turinti tableté, kur apvalkalas yra presuota mase, sudaryta i§ maZiausia vienos
kalcio druskos, ir 3erdis yra presuota mas¢, sudaryta i§ maZiausia vieno sauso augaly

ekstrakto.

5. Vaisto forma pagal bet kuri nuoliki 4 punkty, besiskirianti tuo, kad ji yra
mazZa tableté (draZé tablete).

6. Vaisto forma pagal bet kurj nuo 1 iki 5 punkty, besiskirianti tuo, kad
apvalkalas sudarytas i§ daugelio kalcio sluoksniy, kur, geriausia, kiekvienas stuoksnis

sudarytas i§ skirtingy kalcio drusky.
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7. Vaisto forma pagal bet kurj nuo 1 iki 6 punkty, besiskirianti tuo, kad
tabletéje su apvalkalu yra apie nuo 50 iki 1000 mg kalcio ir apie nuo 0.5 iki 100 mg sauso
augaly ekstrakto.

8. Vaisto forma pagal bet kurj nuo 1 iki 7 punkty, besiskirianti tuo, kad ji

papildomai dar turi polimering plévele kaip iSorinj apvalkala.

9. Vaisto forma pagal bet kurj nuo 1 iki 8 punkty, besiskirianti tuo, kad joje
yra apie 1250 mg kalcio karbonato (atitinkantis apytikriai 500 mg Ca’*) ir apie 200 L.U.
(t.v.) vitamino Ds tabletés su apvalkalu apvalkale ir apie 20 mg sauso ekstrakto Cimicuga

racemosa preparato tabletés su apvalkalu Serdyje.

10. Vaisto forma pagal bet kurj nuo 1 iki 9 punkty, besiskirianti tuo, kad
kalcio turindiame apvalkale ir/arba vidinéje sauso augaly ekstrakto presuotoje maséje

(3erdyje) papildomai dar yra cholekalciferoliy, ypa& kolekalciferolio (vitaminas Dj).

11. Vaisto forma pagal bet kurj nuo 1 iki 10 punkty, besiskirianti tuo, kad

joje dar papildomai yra maZiausia viena fluorido druska, ypa& natrio fluoridas.

12. Vaisto forma pagal 11 punkta, besiskirianti tuo, kad fluoridas yra

vidinéje presuotoje maséje.

13. Vaisto forma pagal bet kurj nuo 1 iki 12 punkty, besiskirianti tuo, kad
joje, kaip pagalbinés medZiagos, yra dezintengruojantys agentai, ypa& krakmolo ir/arba jo
dariniy pagrindu; rifamosios medZiagos, ypa¢ mikrokristaliné celiuliozé; gumiarabikas;
lubrikantai, ypa& stearino riigtis ir/arba magnio stearatas; taip pat slidumo agentai, ypac¢

polietilenglikolis.

14. Vaisto formos pagal bet kurj nuo 1 iki 13 punkty panaudojimas kaip vaisto

skirtingos kilmés osteoporoziy gydymui.
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15. Panaudojimas pagal 14 punkta, besiskiriantis tuo, kad vaisto forma
naudojama kaip vaistas lytiniy hormony sumaZéjimo salygotos osteoporozés gydymui,
hormony salygoty senatvés ligy, ypa¢ klimakteriniy sutrikimy, prostatos Susirgimq ir su
Jais susijusiy 3irdies kraujagysliy susirgimy ir taip pat lipidy apykaitos su’t.rikimq, o taip pat
ypat su kalcio triikumy susijusiy ligy profilaktikai ir gydymui.

16. Vaisto formos pagal bet kurj i§ 1-4 ir 6-13 punkta gavimo biidas, besiskiria
ntis tuo, kad presuotos masés Serdis gaminama i§ sauso augaly ekstrakto, kur sausas
augaly ekstraktas parenkamas i§ grupés, sudarytos i¥ ekstrakty, gauty i§: Vitex agnus castus
(tikrasis skaistminys), Belamcanda chinensis; Cimicuga racemosa; Trifolium pratense L.
(raudonasis dobilas); Oenothera biennis hom. (dvimeté nakvida); Glicine soja (sojos
pupelés); Serenoa repens;, Urtica dioica (dilgéle) ypal jos Zakny; Cucurbita pepo
(molitigas) ypa¢ jo s¢kly; Pygeum africanum; ir jy atitinkamy misiniy;

Serdis perneSama ant maZiausia vienos kalcio druskos, sudarantios apvalkalo migini,
pirmojo dalinio kiekio, po to uZpildoma apvalkalo miSinio antruoju daliniu kiekiu; ir visa
forma, sudaryta i¥ Serdies ir kalcio druska turin&io apvalkalo miinio abiejy daliniy kiekiy,
supresuojama, kad susidaryty vaisto forma, kur kalcio druska parinkta i§ grupés, sudarytos
is: »

kalcio karbonaty; kalcio vandenilio karbonaty; kalcio halogenidy, ypa& i$ kalcio chlorido ir
- jodido; kalcio fosfaty; kalcio vandenilio fosfaty; ypa¢ kalcio vandenilio fosfato; dikalcio
vandenilio fosfaty; kalcio laktaty; kalcio laktonaty; kalcio sukcinaty; kalcio tartraty; kalcio
gliukonaty ir jy atitinkamy miSiniy.

17. Biidas pagal 16 punkta, besiskiriantis tuo, kad Serdis yra apvalkalo

miSinio pirmo dalinio kiekio centre.

18. Biidas pagal 16 ar 17 punktus, besiskiriantis tuo, kad naudojamos
pagalbinés medZiagos yra dezintegruojantys agentai, ypa¢ krakmolo ir/arba jo dariniy
pagrindu; riSamosios medZiagos, ypa& mikrokristaliné celiulioz¢, gumiarabikas;
lubrikantai, ypa¢ stearino rligstis ir/arba magnio stearatas; taip pat slidumo agentai, ypa¢

polietilenglikolis.
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