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21. EXPEDIENTE No.

54 TiTU LO SISTEMA Y ENVASE PARA RECONSTITUCION DE MEDICAMENTOS

51. CLASIFICACION INTERNACIONAL

71 SOL|C|TANTE BAXTER INTERNATIONAL INC. y BAXTER HEALTHCARE S.A.

DOMICILIO DEERFIEL, ILLINOIS, U.S.A. y WALLISELLEN, SULZA, respectivamente
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA HRVHAITA BDERABRRSRAN Ay -~

No. 08-133445- -00000-0000

Fecha 2008-12-16 18:1515  Dep. 2020 NUEGREACION!
Tra 11 FATENTEIYI tve: 378 FASENACIONALI A
- AL 471 PRESENTACION  Folios:129 » =

FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE ~ ~~ ~

PCT
ENTRADA EN FASE NACIONAL

7 SOLICITUD DE:
@ X Patente de Invencion. [] Patente de Modelo de Utilidad.
X capitulo I. O capitulo I1.

Y BAXTER HEALTHCARE S.A
sociedades conslituidas y existentes bajo
SOLICITANTE las leyes del Estado de Delaware, Estados
(71) Unidos de Ameérica y Suiza,
respectivamente. :

@ Nombre: BAXTER INTERNATIONAL INC.

Direccién: One Baxter Parkway,
Deerfield,
lllinois 60015-4633,
Estados Unidos de América

y IDENTIFICACION
Hertistrasse 2, C.C. O NIT |
CH-8304 Wallisellen, C.E. Il Otro ]

Suiza
Cual
Respectivamente Numero

Domicilio: Deerfield,
Ninois,
Estados Unidos de América

Y

Wallisellen,
Suiza

Respectivamente

Nombre: EMILIO FERRERO IDENTIFICACION
Direccion: Cairera 4. No. 72-35 c.C. NIT [:|

Teléfono: 347 36 11
REPRESENTANTE |~ 211 85 50 C.E. O Otro Il
0 APODERADO | ¢

E-mail: clientes@cavelier.com Cual
Domicilio: Bogota, Colombia. Numero 438.019 T.P 31.929

Rue flotte a Parois 13, Rue de Quesnnoy 37,
B-7870 Lombise, B-7604 Braffe,

INVENTOR (ES) | Belgica Bélgica
(72)

@ 1. Joost M. VANCAILLIE 2. Georges RONDEAU

3. Eric TOMASETTI
Rue L. Lenoble 61,
B-5190 Jemeppe/s/Sambre,
Bélgica

@ PCT (86)
Solicitud Internacional No. PCT/US2007/071743 Fecha: 21 de junio de 2007
Publicacion Internacional No. WO 2007/149960 A3 Fecha: 27 de diciembre de 2007
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Titulo (54) .
SISTEMA Y ENVASE PARA RECONSTITUCION DE MEDICAMENTOS

@

Clasificacion Internacional (51) A61J 001/020

S

Prioridad | (33) Pais de Origen (32) Fecha (31) Numero de Solicitud
X Nold us 22 de junio de 2006 11/425,815

Comprobante de pago No.: 08-91,65% Fecha: 25 de noviembre de 2008

¥ LON0O D000 NNEOX xmxe‘@

Anexos:

Comprobante de pago de la tasa de presentacion de la solicitud por $ 501.000.00.
Comprobante de pago por reivindicacion de prioridad.

Documento que acredita la existencia y representacion legal cuando el solicitante sea persona
juridica. :

Poderes de BAXTER INTERNATIONAL INC. y BAXTER HELATHCARE S.A.

Documento de cesién del inventor al solicitante ¢ a su causante.

Declaraciones de acuerdo con las reglas del articulo 4.17

Copia de la solicitud internacional. (Resumen, descripcién, reivindicaciones, dibujos)
Traduccion de la solicitud internacional al castellano. (Resumen, descripcion, reivindicaciones,
dibujos)

Copia del examen preliminar efectuado por la IPEA.

Traduccion del examen preliminar efectuado por la IPEA.

De ser el caso, copia del contrato de acceso.

De ser el caso, documento que acredite la licencia o autorizacion de uso de conocimientos
tradicionales de las comunidades indigenas.

De ser el caso, certificado de deposito del material bioldgico.
Arte final 12x12

De ser el caso, informacion sobre otras solicitudes de patente o titulos obtenidos en el
extranjero por el mismo titular o su causante, relacionadas parcial o totalmente con la invenciéon
de esta solicitud.

Otros: VER HOJA DE DOCUMENTOS ANEXOS
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@ Solicito la concesién de la patente,

NOMBRE:

—

FIRMA :

EMILIO FERRERO

= N ————

C.C. 438.018 de Usaquén T.P. 31.929

SCT
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DOCUMENTOS ANEXOS

1. [X] Publicacion Internacional WO 2007/149960 A3

Descripcion:

Paginas 21 en el idioma original
Paginas 32 en espafiol
Reivindicaciones: Numero (s) 29

Figuras: Numero (s) 11
2. X Forma PCT/ISA/210. Informe de Busqueda Internacional.

3. Extracto de publicacién,

NO SE REALIZARON MODIFICACIONES EN LA FASE
INTERNACIONAL
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POWER OF ATTURNEY

...............

....................................

............................
............

----------------------------------------------

por el presente conferimos poder a

GERMAN CAVELIER tpa. 832

GONZALO PERDOMO tpa. 831

EMILIO FERRERO tpa. 31929..............

..........................

................................. R

Bogota, Colombia

.............................................

y para obtener la proteccién de mi (nuestra) pro-
picdad industrial, a cuyo efecto autorizamos a
los dichos apoderados para que nos representen
ante cualesquiera entidades o personas, ejerzan
o no jurisdiccién, especialmente ante las del or-
den administrativo, contencicso-administrativo y
judicial, en todo lo concerniente a los siguientes
asuntos: a) Obtencién de patentes de invencién,
modklos y dibujos industriales; el registro de
marltas de fabrica, colectivas y de servicio; el de-
pésjto de nombres comerciales y ensefias; su re-

noyacién, traspaso, cambio de nombre o domi-

Cifio, canceiacion voluntaria, y el registro de li-
cencias de uso de esos derechos; b) las acciones
de oposicién, cancelacién, nulidad, medidas cau-
telares, concesion de licencias y en general los
juicios civiles, penales, administrativos o conten-
cioso-administrativos relacionados con estos de-
rechos; acciones y juicios que promovamos 0 se
nos promuevan; y c) para gue en todos los
asuntos arriba determinados, puedan sustituir
este mandato, transigir, desistir, cancelar, reci-
bir, renunciar, aceptar notificaciones y nombrar

- apoderados judiciales y extrajudiciales.

Dado y firmado hoy

..........................

en Deerfield, I111linojs 60015 E.E.U.U,

.............................

¥ (we), the undersigned BAXTER INTERNATIONAL
INC. . )

.............................................
.............................................

........................................
.............................................

.............................................

hereby grant to Messrs. Cavelier,

GERMAN CAVELIER, GONZALO PERDOMO,
EMILIO FERRERO, LUZ CLEMENCIA DE

.............................................

.............................................

Carrera ha. No. 72-35, Bogot3, Colombia’ __-*:"_.!,

.............................................

and to obtain the protection of my (our) indus-"=.
trial property, for which purpose we authorize
the said attorneys to represent us before any
authorities or persons, with or without jurisdic-
tion, specially those administrative, administra-
tive contentious and judicial, in all matters con-
cerning the following: a) Obtainment of patents,
models and designs; the registration of trade-
marks, collective and service marks; the deposit
of commercial names and ensigns; its renewal,
assignment, ¢hange of name or domicile, volun-
tary cancellation; and the registration of licen-
ses of use of the above rights; b) actions of op-
position, cancellation, nullity, infringement,
granting of licenses; and in general the civil, pe-
nal, and administrative suits relating to those
rights; actions and suits instituted by me (us) or
against me (us); and that in all the above mat-
ters they may substitute this Power of Attorney,
compromise, desist, cancel, receive, renounce,
accept notifications and appoint attorneys-in-
fact in or out of Court,.

Given and signed thls \jUNE. Je,. 10993 .......
in .DEEREIELD;. ILLINOTS. . /0015, USA

-----------

MO NOTARIA. SEXTA, DEL. CIRCULGDE ‘BGGOTAL
C.: HABO CORSTAR QUE LA FOTOCOPLY COINCIDE:
L ORIGINAL QUE < HE  TENIDO:ALATVIST:

YA7 G REPURLICA DE COLOMBLA

{ 01 DiC. 2008

A o _ 3¢rmrJa ‘R._ de Martinez
raductara ¢ e,qnlcrprefe Q{n'cfal
Resolucion 683 HMinjusticia 1994



LinDA IaNuzI HEss

. LAKE COUNTY CLERK
18 NORTH COUNTY STREET Bermards R. de Martines

WAUKEGAN, ILLINOIS 60085 grar{uclnm € p.qnlrvrvnte @fiﬂiﬂ(
Resolucin 653 eﬂz:‘n/'n.rticia 1994

1-r=noral Services 708/260-3610 ¢ Elections 708/360-6628 ¢ Tax Extension & Redemption 708/360-6657

"STATE OF ILLINOIS)
: ) 88§
" COUNTY OF L A K E)

CERTIFICATE OF AUTHORITY %j;"-‘

I, Linda Ianuzi Hess, County Clerk of Lake County in the State of
Illim which of is an office of record having a seal, Ceﬁtlfy
that é;€7’6LLLJ /L by whom the foregoing or
.ahnexed documght was notarized, was, on the 42 G’ day of

i/al/’ ’ lQ%ZQ, appointed a Notary Public in and for the
Coﬁnty of Lake, State of Illinois and that as such, full faith and
credit is and ought to be given to this Notary's official

attestations. In testimony whereof I have af £ixed my signature gpd>

the seal of this office this day of - : e 19 7
Certificetion not valid unless tha sesl LINDA IANUZI HESS

.. of Leke County, Illinois is affixed, LAKE COUNTY CLERK
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Seecturis tec Toridoudi~

E 122 SOUTH MICHIGAN AVENUE, SUITE 1441
; CHICAGO. ILLINOIS 60603

TEL (312) 341-0658 FAX (312) 341-1980

<
No. /6/0/ /:)
Jun 281893

Chicago,

El guscrito Cénsul General de Colombia, CERTIPICA que el sefior

i ' :Z' C
é((* -7.’<(- w/quien autoriza el presente documento,

ejercia legalmente, en” la fecha alli expresada, las funciones de

PAGADO IMPUESTO DE TIMBRE

?AGB 47 1987 (Quinga s s S WA

y que la firma y sello que

en el documento aparascen como Buyos. son los que usa y acostumbra en sus actos

oficlales, de acuerdo con el registro que se lleva en esate consulado.

El Cénsull no asume responsabilidad alguna por el contenido del documento,

USS 6.00 (Seims dblares)

/ / Q
. v T RTORID %Mk?‘;“ M—ﬁ‘éa :
FOHDO ROTRL A TERESA GONFALE 53
Encarqgada da Funciocnes Consulades

- COMO-NOTARIA: SEXTA"DEL: CIRCULGDE -00G 0T A:
D G G% CONSTAR.QUE LAFOTOCOPIA f'm crrE

BOGOT.O\ ocs °°P‘Jﬂ. CA D= (‘YJLUMH'

C 1 DIC. 2008

5




CERTIFICADO NOTARIAL (CORPORACION)
Ilstc:rj(‘-s' Unidos de América —

Condedo de “ke

lififi'LiO tle 11linocis $5:
Moy 06 de _junio........... de 19 g3
rc>mpm?3i¢...A,..Ge;—.a.f:d‘Sieck ............. . 0 QUien

.or0200. quien. debidomente juromentado, decla.

1w die que ¢l s sybSecretaria

dt GAYTER.ANTERNATAONAL . INC..ooooooerernn .
1+ polio, nombiada en el documento que ante-

¢ 12, una corporacién organizoda conforme o los
- leyes del Estodo de | _Delaware
dr  cibudo en la ciudad de. Degrfield . ...
Estedode | 11 1inois,. ELEUMu i y
Jegalmante constituido pora un perfo3o de, dura-
tion que oun no ho terminado, que el declarante
«sta outorizado por dicha compafiia poro conferir
etle poder y que el sello estampado por él o) pié de
al noder, en nombre y en representaciéon de lo ex:
-:esudo componia, es ol sello social de ella.

Ui suscrito Notario ha visto los estatutos de incor-
gor(ﬁ:ién hrmodos en . poapfiald
starjode

.....................

06 Es-19431...Y centifica que de conlormidad con
i~. lmgisiocion de dicho Estodo la onterior declaa-
t:6n juromentada es prusba suficiente deque los
hazhos sobre que ella versa son ciertos o verdode-
ros, de lo cuol da le.

Notary Public (Nototio Publico)

NOTARIAL CERTIfICATE (CORPORATION)

e el

- United States of America

State of

ILLINOIS ss:
County of LAKE
Onthis___16th.....day of June, ... 1993,

personolly come A GERARD. SIBCK-- - vreeroorness.
known to me, who being by me duly sworn did de-

‘pose and ray thot he is the  ASSISTANT. .SECRETARY

ol

...................................................

the Compony nomed within, o Corporation orgo-
nized under the laws of the State of__pErAWARE
domiciled ot the City ol __DEERFIEID

Stote of IILINDIS

nure nol ye! expired, thol the deponent is cuthori-
zed by said Company 10 confer this Power of
Atorney, ond thot the sea) aflixed hereunto by the
deponent in the name ond on beholf of said Cor-
poration is the Corporate seol theseol.

The undersigned Notary Public hos seen the Ar.
ticles of Incorporation of said Corporation executs a
ot.... DEERFIELD. .- veuees State of II17INOIS........

that under the laws of said Stote the foregoing ack-
nowladgment is a sulficient proof thot the facts
therai contained are true, which the attests,

.y

"OFFICIAL SEAL"

Mary H. Cross

Notary Public, State of IHinois
My Commissicn Expires 6/26/94
saae LSV VUV VNV |

gy

"Em‘nnr(’a R. de HMartinez

Fraductora e cqntcrrrufe (‘){icint’

(83 oHlinusticia 1904
SOMO NOTARIA'SEXTA DEL. CIROUL 0. 00 sk
D.C.iHAGD CONSTAR Qg A Lo 0 BOGATAT,

NAL 7
Q00TA D3 REPUICA D (o ingin

01 DIC. 2008




TRAbUCCION OFICIAL No.- 8.90.93 de un documento escrito en
inglés el cual para su identificacidn se sella con el sello del
Traductor al mismo tiempo que la presente. Esta traduccion ha
sido preparada por Bernarda R. de Martinéz, Traductora Oficial
debidamente reconocida por el‘ Ministerio de Relaciones
Fxteriores y aprobada por el Ministerio de Justicia de Colombia,

mediante Resolucidén No. 683 de 1991.

(Se traducen sellos v legalizaciones que aparecen a
continuacidén de un Poder escrito en inglés y espafiol otorgado
por la sociedad BAXTER INTERNATIONAL INC., a favor de' los
Doctores GERMAN CAVELIER, GONZALO PERDOMO, EMILIO FERRERO Y LUZ
CLEMENCIA DE PAEZ).

Dado y firmado hoy 16 de Junio de 1993, en Deerfield, Illinois,

Estados Unidos de América, por el sefior A. GERARD SIECK,

ASSISTANT SECRETARY
CERTIFICADO NOTARIAL (SOCIEDAD) en inglés y espafiol referente a

la existencia y representacion de 1la sociedad

INTERNATIONAL INC., expedido en la Ciudad de Deerfield]:.

de Illinois, Estados Unidos de América, el 19 de oclG

1993.

(Firmado), Mary H. Cross, Notario Publico

(sello Notarial en tinta que dice): "SELLO OFICIAL" MPary

Cross, Notario Publico, Estado de Illinois Mi Comisiéﬁ“Expjfn

6/26/94 oM NOTARIA: SEXTA DEL CIRCULODE ECGOTA:
:D°C.- HAGO CONSTAR QUE LA FOTOCORIA CUINCIDE:
 ORIGINAL: QUE -HE - TENIDO
0GQTAD.C:; REPUBLICADE C‘.-’E?E"P-l

CERTIFICACIO

LINDA IANUZI HESS




ESCﬁIBANO DEL CONDADO LAKE

18 NORTH CCOUNTY STREET

WAUREGAN, ILLINOIS 60085

Servicios Generales 708/360-3610 * Elecciones 708/360-6628 *

Prorrogas y Redenciones de Impuestos 708/360-6657

ESTADO DE ILLINOIS )
) 88
CONDADO DE LAKE )

CERIFICADO DE AUTORIDAD
Yo, Linda Ianuzi Hess, Escribano de Condado del condado de Lake
en el Estado de 1Illinois, <cuya oficina es una oficina de
registro que tiene un sello, certifico que Mary H. Cross quien
ha notarizado el documento anterior o adjunto, era el 26 de
junio de 1990, Notario Publico nombrado en y para el Condado de
Lake, Estado de Illinois y como tal, todas sus certificaciones
deben ser reconocidas. En téstimonin de lo cual he fitmado vy
estampado el sello de esta oficina hoy junio 17 de 1993.
(Firmado): LINDA TANUZI HESS e

(Y

S
ESCRIBANO DEL CONDADO /KAKE ¢
g L
) v
(Sello seco en relieve que dice): SELLO OFICIAL COND Q}}LAKEC?

b }S-: (,/
0w

(fJ Cy /

(Impreso): Esta certificacion no es valida a menos qu ipnrtg e1

ILLINOIS

sello del Condado Lake, Illinois
(Impreso): 113-208 12/89
(En espafiol): Legalizacién de 1la firma que antecede hecha por

el CONSULADO GENERAT. DE COLOMBIA EN CHICAGO, ILLINOIS, bajo el

No. 1610793, de fecha junio 29 de 1993, Ffirmada por la sehora

CIRCUL
RS sem Dl CIRCUL

?ﬁﬁgwm

Maria Teresa Gonzdlez, Encargada
. L .Cl o" CqLG’\.ﬂ]

R
goc,ownc “REPUAL
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W.,
Padados Impuesto de Timbre y Derechos Consulares por valor de
veintiun ddlares.
(Sello Consular en tinta que dice): CONSULADO GENERAL DE
COLOMBIA * CHICAGO *
Legalizacidén de la firma que antecede hecha por el MINISTERIO -
DE RELACIONES EXTERIORES DE COLOMBIA bajo | el No. 4B1l652 de
fecha 5 de agosto de 1993, firmada por el sefior Nelson Sanchez
Torres, Jefe Legalizaciones.
Es traduccidén fiel y completa de la cual se deja copia en loé
archivos de esta oficina para su confrontacidn y a la cual me
remito.
Bogota, agosto 9 de 1993
COLO 5873-702-001-4 /
BRM-27
AN A Gf’.w
' 1
— - QBET \ Bemarda R. de Martines
ooy ETEIARNES Fraductera Interprete W/icin(
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-TﬁﬁDUCCiéN OFICIAL No. 08.03/00 puyeparada por Maria Elvira
Martelo, Traductora Oficial aprobada por el Ministerio de Justicia

mediante Resolucidn 2879 de 1995 y reconocida por el Ministerio de

Relaciones Exteriores.

MODIFICACION A LA TRADUCCION OFICIAL No. 8.90.93. REALIZADA POR
BERNARDA R. DE MARTINEZ CON FECHA 9 DE AGOSTO DE 1993.

Se modifica especificamente lo gque se 8ubraya en la siguiénte,
transcripcién de la parte de la traduccidn que corresponde al

CERTIFICADO DE AUTORIDAD otorgado por el Escribano del Condado de
Lake, la cual dice asi: "“Yo, Linda Ianuzi Hess, Escribano de
Condado del Condado de Lake en el Estado de Illinois., cuya oficina
es una oficina de registro que tiene un sello, certifico que Mary
H. Cross quien ha notarizado el documento anterior o adjunto, era

el 26 de junio de 1990, Notario Pdblice nombrado en v para todo el

Condado de Lake, Estado de Illinois vy como tal, todas sus

certificaciones deben ser reconocidas. En testimonio de 1o cual,
he firmado y estampado el sello de esta oficina hoy junio 17 de
1993".

PARA QUE AHORA SE LEA ASI:

Yo, Linda Ianuzi Hess, Escribanc de Condado del Condado de Lake en
el Estado de Illinois, cuya oficina es una oficina de registro gue
tiene un sello, certifico que Mary H. Cross, quien ha notarizado

el documento anterior o adjunto, fue nombrada el 26 de junio de

1990 un Notario Publico en v para todo el Condado de Lake, Estado_

de Illinois y como tal, a todas sus certi

reconocidas. En testimonio de lo cual, he £

sello de esta oficina hoy junio 17 de 1893.
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.{Al dorso) Legalizacidén de la firma que antecede expedida por el

MINISTERIO DE RELACIONES EXTERIORES bajo el No. 481652 del 5 de

agosto de 1993, firmada poxr el Jefe de Legalizaciones.

Es traduccidén fiel de la cual se deja copia en esta oficina para

su confrontacioén.

COLO WPCL 5873-702-001-4

MAR.13/00

e Martek
N oz bc,o.
RRDUCCION No:Q3 03 /a7

MARIA ELVIRA MARTELO
Traductora e Interpreté Ofictal
inglés - Espafal - Inglés
Re3. No. 2879 Min. Justicio

CsHomu
.SEHU!‘J‘HJEU HLEIRIEEEE

GO CONSTAR QUE LAFCTOCORIAC
: ORIGINALQUE :HE . TENIDO W
IGOTATL.C:: REPUBLICA DT COLOY

1 DiC. 2008
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Voo CAVELIER
' }ELF;;: 57 r:\;m.qqrwn S ’ . . ABOGADOS CORRED ELECTRONICO MUND1aL: CAVE
TELEX: 45479 CA}&’ co - EDIFICIO S15K) TELEFONO {57} 1) 2120100
{731750-117-. FAVE UC CARRERA 49 No.72.35 CasLes: CAVELEYES
14 BOGOTA 8, COLOMBIA

" Sefior Jefe de 1la
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

Superintendencia de Industria y Comercio

E. s. D.
Poderdante: BAXTER INTERNATIONAL INC.
Poder conferido el: 16-06-93

Yo, GERMAN CAVELIER, obrando en mi calidad de apoderado
principal del poderdante arriba mencionado atentamente
manifiesto a Usted que sustituyo el poder conferido en el
doctor EMILIO FERRERQ, Abogado con Tarijeta Profesional

No. 31{929, con todas las facultades gque me fueron conferidas.

Hago la anterior sustitucidn conforme al articulo 66 del
Codigo de Procedimiento Civil ya que los otros sustitutos
faltan en este momento.

Sefior Jefe,

£ >
“"GERMAN CAVELIER
T.P.A. No. 832
C.C. No. 2.877.924 de Bogota

Acepto:

g, 0 G _
EMILIO FERRERO
T.P.A. N2 31.929

COMO NOT, &
B AR AR
: OGOTA D1 RERGRLICA nfﬂi%?o':}mm'

01 DIC. 2608

2e-780-2

CAVELIER ABOGADOS NIT. 860.041.367-3
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CAVELIER

ABOGADOS
EDIFICIO SISKI

CARRERA 4a N* 72-35
OGOTA, B - COLOMBIA

192

1=

Representacién, Ratificacion y Poder con autenticacién
notarial y Apostille para patentes, modelos de utilidad,
disefios industriales, marcas de fahrica, nombres comerciales,
ensefias, nomhres de dominin, lemas comerciales, licencias.

Representation, Ratification and Power-of-Attorney with
notarial authentication and Apostile for patents, ufility
maodels, industrial designs, trademarks, commercial names,
trade emhlems, domain names, sloggns, licenses.

REPRESENTACION, RATIFICACION Y PODER

REPRESENTATION, RATIFICATION AND POWER-
OF- ATTORNEY

Yo (nosotrog), abajo  firmado (s}/1 (we}, the undersigned

S
RS

BAXTER HEALTHCARE S.A,

damiciliado (s) en/of _Hertistrasse 2,

CH-8304 Wallisellen, SUIZA

por el presente ratificamos la _solicitud de patente que se tramita en el
expediente N° 06.127.737

hereby ratify the _patent application under File N° 06.127.737

presentada por ___Emilio FERRERO

como agente oficioso ante

la Division de Nugvas Creaciones

filed without a Power of Attorney by
hefore

Emilio FERRERQ
“Divisién de Nuevas Creaciones”

cn _Bogoté, Colombia

cl

por ¢t presenle nombramos a EMILIO FERRERO, tpa. 31929:
GONZALO PERDOMO, tpa. 831; LUZ CLEMENCIA DE PAEZ,
ipa. 23555; y GERMAN CAVELIER, tpa. §32, domiciliados en la
Carrera 4" N° 72.35, Bogota, Colombia, en nhédccimienm a lo
dispuesto en ¢l pardgrafo 1o del Articulo 543 del Cédigo- de

Comercio, el primero como principal y los demas como suplentes, en -
su orden, como mis {nuestros) representantes en tados los asuntos de |
propiedad industrial con facultad para recibir netificaciones y nombrar .

apoderados judiciales o extrajudicinles.

suplente reemplazara al principal en caso de ausencia o impedimento

temporal o definitivo de aquél. La misiva regla se aplicaré cu:‘sndouc_l‘f‘f

segundo representante suplente haya de reemplazar al primero; o el . .

tercero al segundo. En tales casos, el representante principal, o el
primero, o segundo suplente, en su caso, o ambas, declararan su
intencién de no ejercer la representacién mediante declaracion
autcnticada por Notario Piblico en Colombia, o por Notario u etro
Funcionario Piblico, o Cénsul de Colambia, en el extranjero; y si se
tratare de impedimento, con el certificado respectivo. Si alguno de los
nombrados faltare definitivamentre, el siguiente tomard su lugar.

© CAVELIER ABOGADOS
WPPODED]-192 (MINUTA 12.1.1.2.10.1)

El primer representante. |~

in _ Bogota, Colombia

on December 20, 2006.

and do hereby appoint EMILIOQ FERRERO, tpa. 31929; GONZALD

PERDOMO, tpa. 831; LUZ CLEMENCIA DI PABZ, ipa. 23555

and GERMAN CAVELIER, tpa. 832, domiciled at Carrera 4" N” 72-

35, Bogata, Colombia, in due compliance wilh the terms of
. Paragraph 1st. of Article 543 of the Commercial Code, the [irst as
: prmcmal and lhe -others as alternates, in the ovder of their

"appomlmcnl as- our representatives for all industrial property matters
" with_faculty to receive notifications and to appoint atterneys in and
out 'of Court. Tk{é_ first alternate shall replace the principal in case of
his ahsence or. nf'tempnral or definitive impediment. The same rule
~will apply when ‘the ‘second alternate representative is to replace the
. first one, or. when |he third is to replace the first or second alternates
in their turn, or both of them, second. In such cases, the principal
representative, or the shali state their intention not to act as
representatives through a declaration given hefore a Notary Public in
Colombia, or before a Notary or another Public Official or a
Colombian Consul

abroad; and in case of impediment, the

appropriate certificate shall suffice. 17 any of the appoinices were 1o

he dﬁﬁm‘wogmxtﬂcné’[ﬂé&\éwg 'Etg&ol Ehall take his place.

HAGO CONSTAR.QUE NCID %




- cesare la ausencia o impedimento del representante principal.

2 su primero o seg:,undo suplentes, en su caso, podran ejercer la
sresentacion, en su orden, una u otros segiin el caso, asumiéndola
ar el solo hecho de ejercerla, cesando en ese momento el ejercicio de

«a representacién por el primero, segundo o tercer sitplente en su caso.

Ademds, confiern (conferimos) poder a los abogados arriba
nombrados, para obtener la proteccidn de mi (nuestra) propiedad
industrial y contra la compelencia desieal, a cuyo efecto autorizo
(amos) a Ios dichos apnderados para que me {nos) representen ante
cualesquiera entidades o personas, ¢jerzan o no jurisdiccidn,
especialmente ante las del orden administrativo,
contencioso_administrativo vy judicial, asi como los tribunales de
arbitramento, en todo lo concerniente a los siguientes asunios: a)
Obtencién de patentes de invencidn, modelos de utilidad y disefios
industriales; el registro de marcas de fabrica. colectivas, defensivas, de
servicio, lemas comerciales, nombres comerciales, ensefias, nombres
de dominio, variedades vegetales y denominaciones de origen; su
renovacion, traspaso, cambio de nombre o domicilio, cancelacién
voluntaria; y el registro de licencias de uso de esos dercchos; b) Las
acciones de competencia desleal, proteccién del consumidor,
oposiciones u ohservaciones, cancelacion  administrativa o judicial.
nulidad, medidas cautelares, concesidn de licencias, la tutela, la
proteccion de secretos industriales, y en general los juicios civiles,
penales, administrativos o contencioso-administrativos relacionados
con estos derechos; acciones y procesos que promovamos 0 s€ nos
promuevan. Y para que en todos los asuntos arriba determinados,
puedan sustituir este mandato, transigir, conciliar, admitir los hechos
del proceso, desistir, cancelar, recibir, renunciar, y ratificar los actos
de agentes oficiosos.

k

When the absence or impediment of the principal representative, ar
of the first or second alternate in their turn ceases, the representation
can be taken again in their sequence, by the principal, the first ar
second alternate depending on case, and the mere fact or its exercise
will suffice. The exercise of the representation by the first. second or

third alternates in their turn shall end at such time.

Tn addition, we grant a Power of Attorney in favor of the above-
named attorneys-at-law so that they may obhtain the protection of my
(our) industrial property and against the unfair competition, for
which purpose T (we) authorize the said attorneys to represent me
(us) before any authorities or persons, with or without jurisdiction,
specially those administrative, administrative contentious and
judicial, as well as before Arbitration Court, in all matters concerning
the following: a) Obtainment of patents, utility models and industrial
designs: the registration of trademarks, collective, defensive and
service marks, slogans, commercial names, trade emblems. domain
names, vegetal varieties and denominations of origin; its renewal.
assignment, change of name or domicile, voluntary cancellation: and
the registration of licenses of use of the ahove rights; b) Actions of
unfair competition, protection 1o the consumer, oppositions or
observations, administrative ar Court cancellation, nullity,
infringement, granting of licenses, the action for writ mandamus, the
protection of trade secrets, and in general the civil, penal. and
administrative suits relating to those rights; actions and suits
instituted by me (us) or against me (us). And that in all the above
matters they may substitute this Power of Attorney, compromise.
conciliate, admit the facts of the case, desist, cancel, receive, resign.
and ratify acts done by representatives without a power of attorney.

Dado y firmado hoy/Given and signed this_7 =<3 + = o2 }-

en/in ;-/t-ubt ;‘-:-/L
J

, ’

por/by

i !
[~

Ay )
"Mizi('c I L4 5~

, L]
Firma i: / ‘,,"r L/\

Ignacio Martinelz de Lecea

Corporate Counsel

© CAVELIER ABOGADOS
WPPODEOI-192 (MINUTA 12.1.1.2.10.1)

R. Bingge’énaturc
Director of Tax, Europe
Baxter Healthcare SA




Official Certification

Seen for authentication of the signatures in front, affixed by

- Rebecca Elaine Binggeli-Wacaser, born 1st of November 1969, citizen of the United
States of America, residing at Balstrasse 43, 8194 Hintwangen, who ispersanally
known to us,

- Ignacio Martinez de Lecea, born 19th February 1971, citizen of Spain, residing at
Brandschenkestrasse 72, 8002 Zurici|1,

who, according to our electronic data recall of today (state of data: 8th February, 2007, are
entered in the Commercial Register with the right to sign jointly by two for the

Baxter Healthcare SA, having its registered domicile in Wallisellen, Switzerland.

The signatures have been acknowledged in our presence by the authorized agent, Miss
Martina Salomo, who is personally known to us.

Wallisellen, 8th February, 2007

e T

Retadd

public

N

Begl.-Nr. -7¢< /
CHF 50.--
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A

TRADUCCION OFICIAL 082/2007 DE UN DOCUMENTO ESCRITO EN INGLES Y
EN ESPANOL DE ACUERDO CON EIL CUAL BAXTER HEALTHCARE S.A., EMPRESA
DOMICILIADA EN HERTISTRASSE 2, CH-8304 WALLISELLEN, SUIZA
RATIFICA LA SOLICITUD DE PATENTE QUE SE TRAMITA EN EL EXPEDIENTE
No. 06.127.737, PRESENTADA POR EMILIO FERRERO COMO AGENTE
OFICIOSO ANTE LA DIVISION DE NUEVAS CREACIONES EN BOGOTA,
COLOMBRIA Y OTORGA PODER A EMILIO FERRERO, TPA 31029, GONZALO
PERDOMO, TPA 831; LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, TPA 23555 Y A GERMAN
CAVELIER, TPA 832.

EXPEDIDO Y FIRMADO HOY 7 DE FEBRERO DE 2007 EN ZURICH, SUIZA POR
IGNACIO MARTINEZ DELECEA AROGADO SOCIETARIO Y POR R. BINGGELI,
DIRECTOR DE IMPUESTOS, EUéOPA, BAXTER HEALTHCARE S.A.
CERTIFICACION OFICIAL

Visto para la autenticacidn de las firmas en el anverso, fijadas
por

REBECCA FELAINE BINGGELI-WACASER, nacida el primero de noviembre

de 1969, ciudadana de los Estados Unidos de América, residente en
Bdlstrasse 43, 8194 Hintwangen, a gquien conozco personalmente

IGNACIO MARTINEZ DE LECEA, nacido el 19 de febrero de 1971,

ciudadano esparnol, residente en Brandschenkestrasse 72, 8002

Zurich

Quienes, de acuerdo con la consulta electrdnica de datos de hoy
(8 de febrero de 2007) se encuentran registrados en el registro
comercial y tienen el derecho a firmar conjuntamente a nombre de

Baxter Healthcare SA, que tiene domicilio registrado en

Wallisellen, Suiza.

Sus firmas han sido reconocidas ‘ A

agente autorizada, sefiorita Martin
personalmente,
Wallisellen, 8 de febrero de 2007.

Firmado: RONALD FURRER, notario publico suplente



NOTARIA DE WALLISELLEN
Bel Nr. 165/6

CHF 50.-—

Nota de apostilla en espanol #3170/2007 del 9 de

Firmado: I Schéarer.
COLO-13936-841-009-4

WPCLOO02G ID 8719

Bogota, 11 de abril de 2007.

Ehepto Calado I

Rluarde-Calais Roene's

STRADUCTOR NFCIAP
NOLER - FSPANY  WGEER

Res. 541 Fabraro da 1909

I
l

1 1 []IC 2008

febrero de 2007.
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SMDDi-6222WQ0
19
PCT REQUEST
Original {for SUBMISSION }
0 For receiving Office usa only
o1 Intarmational Application No.
0-2 International Filing Date
0-3 Nama of receiving Cffice and *PCT
Intemational Application”
0-4 Form PCT/RO/101 PCT Raquest
0-4-1 Prepared Using PCT-SAFE [EASY mode]
Version 3.51.018.193 MT/FOP
20070401/0,20.5.9
05 Petition
The undersigned requests that the
present international application ba
processed according to tha Patent
Cooperation Trealy
o6 :‘Wﬁl‘::g Offica (specified by the  lynjtred States Patent and Trademark
PP Office (USPTO) (RO/US)
0-7 Applicant’s or agent's file reference SMDDI-6222W0
! Title of invention MEDICANT RECONSTITUTION CONTAINER AND
SYSTEM
1] Applicant
11 This parson is appl icant only
Ii-2 Applicant for all designated States except US
-4 [Name BAXTER INTERNATIONAL INC.
-5 Address One Baxter Parkway
Deerfield, Illinois 60015-4633
United States of America
-6 State of nationality oS
-7 State of residence ug
18] Telephone No. 847-948-2000
-8 Facsimile No. 847-948-~3393
10 fe-mail JAY_ NICHOLSGBAXTER.COM

NN



SMDDI-6222W0
2/9

PCT REQUEST
Qriginal (for SUBMISSION )

HE1 Applicant and/or inventor
{It-1-1  [This person is applicant only
12 Appiicant for all designated States except US
H-1-4  |Name BAXTER HEALTHCARE S.A.
ll-1-5  |Address Hertistragse 2
CH-8304 wWalligellen, Zurich
Switzerland
Ni-1-6  [State of nationality CH
IN-1-7  |Stale of residence CH
-2 Applicant and/or invantor
fit-2-1 fThis person is applicant and inventor
-2-2  |Applicant for US only
li-2-4  IName {LAST, First) VANCAILLIE, Joost M.
-2-5  |Address Rue flotte a Parois 13
7870 Lombise
Belgium
NI-2-6  |State of nationality BE
-2-7  |State of residence BE
-3 Applicant and/or Inventor
-3-1 | This parson is applicant and inventor
I-3-2  |Applicant for US oaly
i-3-4  [Name (LAST, First) RONDEAU, Georges
M-3-5 lAddress Rue de Quesnnoy 37
7604 Braffe
Belgium
11-3-6  {State of nationality PR
II1-3-7  |State of residence BE
-4 Applicant and/or inventor
Wi-4-1  |This person is applicant and inventor
il-4-2  |Applicant for us only
it-4-4  (Name {LAST, First) TOMASETTI, Eric
li-4-5  |Address Rue L. Lenoble 61
5190 Jemeppe/s/Sambre
Belgium
H-4-6  |State of nationality BE
HI-4-7  [State of residence BE




SMDDI-6222W0

PCT REQUEST

3/9

Original (for SUBMISSION )

v-1

Agent or common reprasentative; or
address for correspondenca

The parson identified below is hereby/
has baen appainted to act on behalf of
tha applicant(s} before the competent
International Authorities as:

agent

IV-1-1  |Name (LAST, First) NICHOLS, Jeffrey C.

W-1-2  |Address BAXTER INTERNATIONAL INC.
One Baxter Parkway
Deerfield, Illinois 60015-4633
United States of America

IV-1-3  [|Telephone No. 847-948-2000

IV-1-4  {Facsimile No. 847-948-3393

IV-1-5  1e-mail jay nichols@baxter.com

IV-1-§ |Agent's registration No. 36,87%

V-2 Addlitional agent(s) agent

Iv-2-1 Name (LAST, First) CONNORS, Robert WwW.

IV-2-2  Address BELL, BOYD & LLOYD, LLC
Three First National Plaza
70 West Madison St., suite 310C
Chicago, Illinois 60602-4207
United States of America

IV-2-3  (Telephone No. 312-372-1121

fv-2-4  IFacsimile No. 312-827-1270

v-2-5 Je-mail foreignpatents@bellboyd.com

v-2-6 !Agent's registration No. 46,639

V-3 Additlonal agent(s) agent

V-3-1  |Name BELL, BOYD & LLOYD, LLC

IV-3-2  |Address Three First National Plaza
70 West Madison St., suite 3100
Chicago, Illinois 60602-4207
United States of America

1V-3-3  |Telephone No. 312-372-1121

IV-3-4  |Facsimile No. 312-827-1270

V35 le-mail foraignpatents@bellboyd.com

IV-3-6 |Agent's registration No. 29200

v DESIGNATIONS

V-1 The filing of this request constitutes

under Rule 4,3(a), the designation of
all Contracting States bound by the
PCT on the intermational filling date,
for the grant of every kind of
protection avallable and, where
applicable, tor the grant of both
reglonal and national patents.

L



SMDDI-6222W0

4/9
PCT REQUEST
Original (for SUBMISSION )
VI-1 Priority claim of earlier nationat
lappiication
VI-i-1  Filing date 22 June 2005 (22.06.2006)
VI-1-2 - [Number 11/425,815
VvI-1-3  |Country uUs

vi-2 Priority document request

The receiving Office is requested to vI-1
prepare and lransmit 1o the Intemational
Bureau a cartified copy of the earier
application(s) identified above as
itern{s):

vi-3 Incorporaticn by reference :

whara an element of the intemational
application relerred to in Adicle
11(1)iii){d) or (e} or a part of the
dascription, claims or drawings referred
to in Rule 20.5(a) is not otherwise
contained in this international application
but is completely contained in an aarlier
application whosa priority is claimed on
the date ¢n which one or more elements
refarred to in Articte 11{1)(iii) were first
recaived by the receiving Office, that
element or parl is, subject ta
confirmation ynder Rule 20.6,
incorporatad by rafarenca in this intamad
tional application for the purposes of

Rule 20.6.
Vii-1 '(':‘;:’:e‘:"’"" Searching Authorlty |y rnnaan Patent Office (EPO) (ISA/EP)
Vil Declarations Number of deciarations
Vill-1 Declaration as 1o the identity of the -

inventor

Vil-2 Declaration as to the applicant's
entitlement, as at the intemational filing
dale, to apply for and be granted a
patent '

VIIl-3  |Dedaration as to the applicant's
entitlement, as at the international filing
date, to claim the priority ol the eartier
application

vii-4 Declaration of inventorship {oniy for tha |_
pumpases of the designation of the
United States of Amarica)

VII-5  |Declaration as to non-prejudicial -
disclosures or exceptions to lack of
novelty




SMDDI-6222WO0

PCT REQUEST

5/9

Original (for SUBMISSION )

VHI-2-1 |Declaration: Entitiement to apply for
and be granted a patent

Declaration as to tha applicant's
antitternent, as at the international filing
date, to apply for and be granted a
patent (Rules 4.17(ii) and 51bis. 1{a)ii)),
in a case whera the declaration under
Rule 4.17(iv} is not appropriate:

Name (LAST, First}

in relation to this intermnatiocnal
application

BAXTER INTERNATIONAL INC. is entitled to
apply for and be granted a patent by
virtue of the following:

Vili-2-1(
v)

an agsignment from VANCAILLIE, Joost M.
to BAXTER INTERMATIONAL INC., dated 10
July 2006 (10.07.2006)

VIN-2-1(i
v}

an assignment from RONDEAU, Georges to
BAXTER INTERMATIONAL INC., dated 03 July
2006 (03.07.2006)

VIil-2-1¢
v)

an agsignment f£rom TOMASETTI, Eric to
BAXTER INTERNATIONAL INC., dated 03 July
2006 (03,07.2006)




SMDDI-6222WQ

PCT REQUEST

6/9

Original (for SUBMISSION }

Vil-2-2

Declaration: Entitlemant to apply for
and be granted a patent

Declaration as to the applicant's
entittermant, as at the international filing
date, to apply for and be granted a
patent (Rules 4.17(ii) and 51bis, 1(a)(ii}),
in a case where the declaration under
Rule 4.17(iv) is not appropriata:

Name (LAST, First)

in relaticn to this international
application

BAXTER HEALTHCARE S.A. is entitled to
apply for and be granted a patent by
virtue of the following:

VIIl-2-2(
v)

an assignment from VANCAILLIE, Joost M.
to BAXTER HEALTHCARE S.A., dated 10 July
2006 (10.07.2006)

Vill-2-2(
v}

an assignment from RONDEAU, Georges to

IBAXTER HEALTECARE S.A., dated 03 July

2006 (03.07.2006)

VIl-2-2(i
v)

an assignment from TOMASETTI, Eric to
BAXTER HEALTHCARE S.A., dated 03 July
2006 (03.07.2006)




SMDDI-6222WQ

PCT REQUEST

7/9

Original (for SUBMISSION )

Vill-3-1 |Declaration: Entitlemant to claim
priority
Declaration as to the applicant’s in relation to this international
entittement, as at the intemational filing 13 ti
date. to claim the priority of the earller  [3PPL1cation
application spacified below, whete tha
applicant is not the applicant who filed
the earlier application or where the
applicant's name has changed since the
filing of the earlier application (Rules
4.17(ii) and 51bis, 1{a)(iii)
Name BAXTER INTERNATIONAL INC.
ig entitled to claim priority of earlier
application No. 11/425,815 by virtue of
the following:
r)m»s-w an assignment from VANCAILLIE, Joost M.
to BAXTER INTERNATIONAL INC., dated 10
July 2006 (10.07.2006)
:)'”'3““ an assignment from RONDEAU, Georges to
BAXTER INTERNATIONAL INC., dated 03 July
2006 (03.07.2006)
VI3 an assignment from TOMASETTX, Eric to

v)

BAXTER INTERNATIONAL INC., dated 03 July

2006 (03.07.2006)




SMDDI-6222W0

PCT REQUEST

8/9

Original (for SUBMISSION )

viil-3-2

Declaration: Entitiement to claim
priority

Daciaration as to the applicant's
entitlement, as at the intemational filing
date, 1o claim the priosity of the earfiar
application specilied below, whera the
applicant is nat the applicant who filad
the earlier application or where the
applicant's name has changed since the
filing of the earlier application {Rules
4.17(iiiy and 51bis.1(a)(iii)

Name

in relation to this intermational
application

BAXTER HEALTHCARE S.A.

is entitled to claim priority of earlier
application No. 11/425,815 by virtue of
the following:

VIN3-2(i
v}

an assignment from VANCAILLIE, Joost M,
to BAXTER HEALTHCARE S.A., dated 10 July
2006 (10.07.2006)

VIIF3-2(i
v)

an assignment from RONDEAU, Georges to
BAXTER HEALTHCARE S.A., dated 03 July
2006 (03.07.2006)

VII-3-2(i
v)

an assigoment from TOMASETTI, Eric to
BAXTER HEALTHCARE S.A., dated 03 July
2006 (03.07.2006)




SMDDI-6222W0
9/9
PCT REQUEST
Original {for SUBMISSION )

IX Check liat number of sheets electronic file(s) attached
1X-1 Request (including declaration sheets) 9 v
IX-2 Description 21 -
1X-3 Claims 5 -
1X-4 Abstract 1 /
1X-5 Drawings 10 -
IX-7 TOTAL 46

Accompanying ltemg paper document(s) attached electronic lile(s) attached
1X-8 Fee caiculation sheet v -
IX-17  |PCT-SAFE physical media - 4
X-18  [Figure af the drawings which should

accompany the abstract
IX-2¢  [Languaga of filing of the international |Engligh

application
X-1 Slgnature of applicant, agent or

cammon representative

f/
X-1-1  |Name (LAST. First) NICHOLS, Jeffrey C.
X-1-2  |Name of signatary
X-1-3  |Capacity
FOR RECEIVING OFFICE USE ONLY

10-1 Dats of actual recslpt of the

purported intematlional application
10-2 Drawinga:
10-2-1  |Received
10-2-2  [Not received
10-3 Corrected date of actual recelpt due

to later but timely recalved papers or

drawings campleting the purported

international application
10-4 Date of timely receipt of the required

corrections under PCT Article 11(2)
10-5 International Searching Autharity ISA/EP
10-6 Transmittal ot search copy delayed

untfl search fee |3 pald

FOR INTERNATIONAL BUREAU USE ONLY

1141 Date of receipt of the record copy by

the internatlonal Bureau

3



SMDDI-6222WQ

1/2

PCT (ANNEX - FEE CALCULATICN SHEET)

Original (for SUBMISSION )

(This sheet is not pan of and doas not count as a sheet of the intarnational application)

0 For recelving Office use only
0-1 International Application No.
0-2 Date stamp of the raceiving Office
o4 Form PCT/RO/101 (Annex)
PCT Fee Calculation Sheet
0-4-1  |Prapared Using PCT-SAFE [EASY mode]
Vergion 3.51.018.193 MT/FOP
20070401/0.20.5.9
0-9 Applicant's ar agent's flle reforence |[SMDDI-6222W0
2 Applicant BAXTER INTERNATIONAL INC.
12 Calculation of prescribed fees fea amount/multiplier “Total amaunts (USD)
12-3  ([Transmittal fee T o 300
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A medicant reconstitution syslem is provided which has a generally Hlexible fluid bag with associated administration
and reconstitution ports. The reconstitution port is adapted for receiving a medicant container and the
administration port is for administering a medical fluid to a patient. According to one aspect of the present
invention, the administration and reconstitution ports are integrated in a relatively rigid port structure. According to
another aspect of the present invention, the reconstitution port receives a piercing member which is rotatable to a
selected position to establish fluid flow. According to yet another aspect of the present invention, one of the
raconstitution port and the piercing member includes a cutting edge, while the other includes a frangible member.
Contact between the cutling edge and the frangible member opens the frangible member to establish fluid flow.
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MEDICANT RECONSTITUTION CONTAINER AND SYSTEM

Description
Background of the Invention
Field of the Invention
[001] This invention generally relates to systems for allowing selective fluid

communication between fluid containers, such as medicant and/or medical fluid
containers. More particularly, the invention relates to fluid containers of the type
having a port adapted for receiving a medicant container for mixing with a fluid within
the medical fluid container and an administration port for delivery of the combined

medicant and fluid.

Description of Related Anrt
[002] Medical solutions are provided in containers of several different

constructions. ,|For many years and even today solutions were provided in rigid
containers such as glass containers. Other containers are not rigid but exhibit
varying degrees of flexibility. These containers include blow molded containers
which may be constructed of plastics including high density polyethylene.
Containers made out of films form another type of flexible or non-rigid containers.
Such containers or bags are typically formed of two flexible sheets or films of
material joined at their peripheral edges by well-known methods, such as sonic,
heat, or RF sealing.

[003] Containers for medical solutions may contain one or more ports to
allow the administration of a preferred solution to a patient. For example, the
container may include a separate injection and administration port. The injection
port allows a fluid to be added to the contents of the container while maintaining the
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sterility of the container. The administration port ailows connection of the contents of
the container to an administration set so that the contents may be provided to a
patient.

[004] In flexible containers, the containers include separate fill and
administration ports which extend through a wall or seam of the bag. More
specifically, such ports typically include plastic tubular members bonded within the
peripheral seal, which allow for communication beMeen an interior of the bag and
the exterior. The tubular members are temporarily sealed by any of a number of
conventional sealing devices, such as a pierceable diaphragm or frangible cannula,
which are also all well known to those skilled in the medical fluid container field.
{005] As noted above it is often necessary to mix a medication with the
contents of a medical fluid container to dilute or reconstitute a medicament for
administration to a patient. These medications are frequently provided in a glass vial
closed by a pierceable rubber stopper or septum. From time to time herein, the
terms “vial,” “vial connection port,” and other uses of the word “vial” will be used in
reference to a medical container, but it should be understood that the present
invention is not limited to use with a glass vial, but can be applied to any medicant
container which includes a connection system which allows access to the contents of
the container for reconstitution and/or withdrawal. Also, as used herein
“reconstitution” or “reconstituting” includes reconstitution or reconstituting a dry or
powder medicant, dilution or diluting a medicant, either powder or liquid, and other
mixing of medicants in the vial and/or container,

[006] If the medicant in the vial is provided as a fluid it may be withdrawn
from the vial and added directly to the medical fluid container for administration to a
patient. In other situations where the medicant is lyophylized, liquid is first
introduced into the vial to reconstitute the medicament, and then the reconstituted
medicament is withdrawn from the vial and injected into the container. In some
examples liquid used to reconstitute the medicant may be withdrawn from the
solution container. One way to accomplish this is to form a direct connection
between the vial and the container. In this regard it was previously known {o provide
a port on the top end edge of a medical fluid container for engaging and supporting

the separate medicament container.
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[007] In such known containers with a vial connection port at the top, it is
known to employ a piercing member axially movable within the port to pierce the
septum of the vial to provide access to the contents. Alternatively, the piercing
member may be stationary, while the vial is movable relative to the piercing member.
The piercing member may also include a lumen through which a medicant and/or
medical fluid may pass between the interior of the bag and the vial.

[008] When the vial medicant enters the interior of the bag, it mixes with a
fluid already contained within the bag (“the bag medicant”). The vial medicant and
bag medicant are mixed until they form a treatment fluid. The administration port at
the bottom end of the bag is then opened and the treatment fluid is delivered to a
patient through a separate administration tubing set connected to the administration
port.

[008] Variations of the above-described reconstitution system are illustrated
in U.S. Patents No. 4,410,321; No. 4,411,662; No. 4,432,755; No. 4,583,971; No.
4,606,734; No. 4,936,841; No. 5,308,347; No. 5,352,181; No. 5,364,386; and No.
5,826,713; each being hereby incorporated herein by reference.

[0010] Heretofcre, the vial connection port and administration ports of the
above containers have typically been provided at opposite ends of the bag in order
to allow for the contents of the vial to utilize gravity to flow from the vial, through an
upper inlet or connection port, and into the bag interior, then out of the bag through a
lower administration port. This configuration, however, requires multiple openings at
opposite ends of the peripheral seal of the bag, including at least one at the vial
connection port and another at the administration port, which increases the cost and
complexity of assembling the bag. Further a location for connection of the vial at the
top of the bag can be awkward and inconvenient for hanging the bag. On the other
hand, placing the vial connection at the bottom of the container may cause fluid to
drain and remain in the vial and not be administered to the patient.

[0011)] Also, with known containers used for reconstituting medications in
vials, the associated piercing member for accessing the vial contents typically has an
open lumen, which provides continucus fluid communication between the vial and
the container interior immediately after the vial stopper has been pierced. Known
reconstitution containers generally do not allow for interruption or contro! of fluid flow
between the vial and container after fiuid communication is established, and
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therefore require that the vial and centainer remain attached to avoid leakage or
contamination. This does not allow for accessing multiple vials should the
prescription call for such concentrations.

[0012] As set forth in more detail below, the present invention provides an
improved container and container system for medicant reconstitution that have
several aspects that may be employed separately or together to address one or

more of the above drawbacks of prior containers and systems.

Summary of the Invention

[0013] The present invention, in one aspect, provides a medicant
reconstitution system that comprises a fluid container, such as an |V fluid container,
for example, a bag that generally defines an interior chamber capable of containing a
medical fluid, such as saline or other liguid. The bag generally includes a top end
and a bottom end. In accordance with one aspect of the present invention, the
bottom end of the bag is defined at least in part by a port structure. The port
structure may preferably be more rigid than the bag and includes a reconstitution
port adapted to receive a medicant container and an administration port for delivery
of medical fluid, which ports are integrally formed as part of the port structure.
[0014] As noted above, when used herein, the term “reconstitution” is
intended to refer generally to any use of a system according to the present invention
for combining a medicant with a fluid. By way of example, the combination can be
between a dehydrated or lyophylized medicant and a reconstituting fluid, between a
concentrated liquid medicant and a diluent fluid, between two liquid medicants, etc.
“Medicant” and “drug” are also used interchangeably herein and are intended to be
breoadily construed and include any substance or composition that may be
administered to a patient for therapeutic or diagnostic purposes. Without limiting the
foregoing, a medicant or drug may be liquid or powder, may be chemical, cellular,
radiopaque, radioactive or have other properties or forms without departing from the
present invention.

[0015] In accordance with another aspect of the present invention, a medicant
reconstitution system is provided which comprises a generally fiexible bag that
defines an interior chamber capable of ¢containing a medical fluid. The bag includes
a top end and a bottom end. The bottom end of the bag includes an administration
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port for delivering medical fluid to a patient. A reconstitution port adapted to receive
a medicant container is associated with the bag and has an opening into the interior
chamber. A piercing member is received within the reconstitution port and includes
a spike for piercing a membrane of a medicant container received by the
reconstitution port. The piercing member also includes a rotatable barre! which
forms a lumen communicating with an interior aperture of the piercing member.
Fiuid communication between the bag and an exterior aperture of the piercing
member is provided by vrotation of the barrel to a selected position.

[0016] In accordance with yet another aspect of the present invention, a
medicant reconstitution system comprises a generally non-rigid or flexible container,
for example a bag that defines an interior chamber capable of containing a medical
fluid. The bag includes a top end and a bottom end. The bottom end of the bag
includes an administration port for delivering medical fluid to a patient. A
reconstitution port adapted to receive a medicant container is associated with the
bag. A member is rotatably received within the reconstitution port and one of the
reconstitution port and the member includes a cutting edge, while the other includes
a frangible member, which is breakable by the cutting edge to define an opening
therethrough. The member is rotatable with respect to the reconstitution port to bring
the cutting edge and frangible member into contact to open the frangible member
and allow fluid flow from the interior chamber of the bag, through a passageway
formed by a piercing member and into a medicant container received by the

reconstitution port.

Brief Description of the Drawings

[0017] Fig. 1 is a front elevational view of one embodiment of a drug
reconstitution container system according to an aspect of the present invention,
having a port structure shown in sectional view;

[0018] Fig. 2 is a front perspective view of the port structure of Fig. 1, isolated
from the remainder of the drug reconstitution system,

[0019] Fig. 3 is a front perspective view of one embodiment of the piercing
member employed in the reconstitution port of Fig. 1;

[0020] Fig. 3A is a front perspective view of the piercing member of Fig. 3,
with selected portions broken away to show an inner lumen,
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[0021] Fig. 4 is a front elevational view of the drug reconstitution system of
Fig. 1, inverted during a mixing step;
[0022] Fig. 5 is a side sectional view of a vial connected to the reconstitution
port of Fig. 2, along the line 5-5 of Fig. 1,
[0023] Fig. 6 is an exploded view of a piercing member according to another
aspect of the present invention;

[0024] Fig. 7 is a perspective view of a cross section of a port structure for
cooperation with the piercing member of Fig. 6 according to another aspect of the

present invention;

[0025] Fig. 8 is a top cross-sectional view of the piercing member of Fig. 6 in
an initial position within the port structure of Fig. 7;

[0026] Fig. 9A is a front perspective view of the assembly of Fig. 8 in an
intermediate position, with certain parts broken away for clarity;

[0027] Fig. 9B is a top cross-sectional view of the intermediate position of Fig.
9A;

[0028] Fig. 10 is a side perspective view of the assembly of Fig. 8 in a finai

position, with certain parts broken away for clarity; and
[0029] Fig. 11 is a top cross-sectional view of a port structure with a frangible

member according to an alternative embodiment.

Description of the Preferred Embodiments
[0030] Although the present invention is described as illustrated in the

attached drawings of the preferred embodiment, it is to be understood that the
disclosed embodiments are merely exemplary of the invention, which may be
embodied in various forms. Therefore, specific details disciosed herein are not to be
interpreted as limiting, but as a representative basis for teaching one skilled in the art
to variously employ the present invention in virtually any appropriate manner.

[0031] Fig. 1 shows a drug reconstitution system 10 according to the present
invention. The illustrated drug reconstitution system 10 has two primary components
— a generally flexible 1V bag portion 12 and a port structure portion 14, which
together form the unitary container 13 for intravenous or other medical fluid. The
flexible bag portion 12 may be formed by any of a number of methods, for example
by joining two flexible sheets at a top end 16 and two side edges 18, leaving an
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opening at a bottom end 20. These three sealed edges 16 and 18, along with the
bottom end 20, are collectively referred to herein as the peripheral edges of the
flexible bag portion 12. The top end 16 includes a hanger aperture 24, which is
preferably laterally offset from a central vertical axis V of the flexible bag portion 12,
as shown in Fig. 1. Although typically formed of separate facing sheets, the flexible
bag portion 12 could be formed of a single sheet of flexible material, folded and
sealed to form the peripheral edges. Any other known method of IV bag
manufacture, such as blow molding or vacuum forming, is acceptable as well.
[0032] The port structure 14, illustrated in detail in Fig. 2, is preferably sized
and configured to fit within an opening (not illustrated) in the bottom end 20 of the IV
bag 12. In a preferred embodiment, the opening and port structure 14 are
substantially as wide as the top edge 16, so the port structure 14 essentially defines
the entire bottom surface of the bag 12. The port structure 14 is formed of a plastic
material that in the preferred embodiment is less flexibie than the bag portion 12 and
is preferably molded as essentially a single, integral unit. In this respect, the
preferred port structure 14 may be considered as having intermediate rigidity, as it is
preferably more rigid than the generally flexible bag 12, but less than completely rigid
such as glass or metal. As will be seen from the description which follows, the port N
structure 14 has diverse aspects, such that certain portions may be more rigid and
certain portions may be less rigid. While it has been found that high-density
polyethylene may be provided in varying thicknesses to resuit in suitable rigidity of
the port structure, it is contemplated that the port structure also may be fashioned
from a combination of materials to provide differing characteristics at different
locations.

[0033] In one manner of constructing the container 13, a portion of the port
structure 14 is inserted through the opening in the bottom edge 20 of container or
bag 12, such that the bottom edge 20 of the bag 12 overlies a seal area 28 of the
port structure 14. The port structure 14 is bonded to the bottom edge 20 along the
seal area 28 using known methods, such as heat sealing, radiofrequency, sonic or
laser welding. When the bottom opening is sealed to the port structure 14, an open
interior chamber 32 of the unitary container 13 is defined by the flexible bag portion
12 and port structure 14. The iliustrated container 13 has a single chamber or
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comparntment, but it is contemplated that the present invention also can be practiced
with containers having a plurality of interior chambers or compartments.

[0034] In a preferred embodiment, the container 13 is created in an orientation
whereby the port structure 14 forms a side of the container. In this embodiment,
during manufacturing the two films are withdrawn from rolls, extended along the
manufacturing line and juxtaposed in an adjacent relationship. A permanent seal is
created along the bottom edge 18 by a heated bar that spans the width of the two
overlapping films and sealingly attaches the two films to each other. A permanent
seal is then created by a heated bar along one of the edges 16, forming a side, and
the other side opening is sealed to the port structure 14 to form the sealed edge 20.
The sealed lower and two side edges thus form an interior capable of holding a fluid
F. The fluid F is then injected into this interior through the open top edge. After
filling, the heated bar, which created the seal along the bottom edge, is used to seal
the films together along the top edge 18. This seal also forms the bottom edge 18 of
the container being manufactured immediately after the present container. A slicing
cut is then applied to the film along this seal. The container 13 is formed, and the
process of forming the side edges on the next container begins. The side edges 18
are sealed together to define a sidewall and the port structure 14 is sealed into the
bottom opening (oriented in a sideways position), then the container 13 is filled
through a top opening before the top edge 18 is sealed.

[0035] In other embodiments, the interior chamber 32 of the container 13 may
be filled with a fluid F through a separate fill port, or through an administration port
34 of the port structure 14. The chamber may also be filled before the port structure
is attached or via use of sacrificial ports.

[0036] In addition to the administration port 34, the preferred port structure 14
also includes a reconstitution port 36. The illustrated port structure 14 is an
intermediate rigidity, integral unit which combines the administration and
reconstitution ports 34 and 36 as a preformed molded unit that may be attached to
the edge 20 in a single, efficient, high speed sealing procedure. An example of this
sealing procedure being described above. As will be seen below, several aspects of
the present invention may be practiced using two separate ports at the bottom end of
the bag or even at different sides, but the illustrated embodiment is preferred
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because it reduces the total number of components used and simplifies the
manufacturing process.

[0037] The illustrated reconstitution port 36 has a vial docking arrangement
that includes a docking sleeve 38 at a lower portion of the port structure 14 and an
inlet chamber 40 at an upper portion, both integrally formed as part of the port
structure 14. The vial docking sleeve 38 is a generally tubular, optionally tapered
extension which is configured to receive the mouth of a vial or other medicant
container. As shown in Figs. 2 and 5, a circular upper wall 42 at a distal end of the
docking sleeve 38 has a central aperture that opens into the inlet chamber 40.
[0038] In a preferred embodiment, illustrated in Figs. 2 and 5, the docking
sleeve 38 includes a plurality of stopper-retaining or end-retaining slots 44 adjacent
to the upper wall 42. The slots or windows 44 are intended to receive the end of the
vial 48 or the vial closure, which includes a pierceable membrane 46. As shown in

" Fig. 5, the diameter of the top of the vial or of the pierceable membrane or stopper
46 is slightly greater than a minimum diameter of the docking sleeve 38. The
docking sleeve 38 is preferably comprised of a rigid, yet slightly resilient material,
such that the end of the vial stretches the docking sleeve 38 outward as it is
advanced toward the upper wall 42. After the end of the vial clears the end of the
docking sleeve 38, it is located in the region of the slots 44 and the docking sleeve
38 returns to its unstretched diameter, locking behind the enlarged end of the vial,
thereby preventing the vial 48 from being removed from the reconstitution port 36.
The slots 44 may have a length substantially the same as the thickness T of the end
of the vial to provide for a relatively tight fit.

[0039] In an afternative embodiment shown in Fig. 9, at least one slot 44a
includes a resilient tab 45 which yields outwardly as medicant container 48 is
inserted into docking sleeve 38a, which tab 45 thereafter returns to its original
configuration to engage the underside of the top end of the vial or of pierceable
membrane 46 and prevent removal of medicant container 48. In the illustrated
embodiments of docking sleeve 38 in Fig. 5 and docking sleeve 38a in Fig. 9, the vial
48 cannot be readily removed, which makes the composition of any mixture within
the bag 12 completely verifiable and traceable.

[0040] The inlet chamber 40 is preferably a hollow cylindrical extension of the
reconstitution port 36, which projects into the interior chamber 32 of the bag 12. A
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lower end of the inlet chamber 40 opens into the docking sleeve 38, while an upper
end is closed by an endcap 50. The inlet chamber 40 preferably includes a lateral
window or opening 52, which can be seen in an open position in Fig. 4. The lateral
window 52 is preferably closed by a frangible member 54 which is connected to the
endcap 50 by a tether 56. To open the lateral window 52, a user grasps the
frangible member 54 through the walls of the bag 12 and bends it to break a
frangible connection at window 52, thereby opening the window 52. The tether 56
prevents the frangible member 54 from floating freely within the interior chamber 32
of the container 13 after it has been broken away from the chamber 40.

[0041] To access vial contents, a piercing member 58, as illustrated in Figs. 3
and 3A, is provided within the reconstitution port 36. The piercing member 58 is
preferably rotatable within the inlet chamber 40 of the reconstitution port 36. The
piercing member 58 has a generally tubular body with a piercing point or spike 60 at
a distal end. As illustrated in Fig. 5, the spike 60 is sufficiently sharp to pierce
through the pierceable thickness “t” of a pierceable membrane 46 of a medicant
container 48, such as the rubber stopper or septum of a vial, An exterior aperture 62
is located on the spike 60 at a location which will pass beyond the pierceable
thickness t and enter the interior of the medicant container. The exterior aperture 62
opens into a lumen 64 within the piercing member 58. The lumen 64 extends
between the exterior aperture 62 at a distal end of the piercing member 58 to an
interior aperture 66 at an upper or proximal end of the piercing member 58.

[0042] The piercing member 58 is oriented within the inlet chamber 40, such
that the spike 60 extends into the docking sleeve 38. As shown in Fig. 2, preferably,
a removable spike protector 68 is located over the spike 60 in order to maintain the
spike 60 in a sterile condition before use and to prevent a user from inadvertently
contacting the spike 60. The spike protector may be molded as one piece with the
port structure and have a thin breakable or frangible circumferential area to allow
easy user removal for access to the spike. The protector 38 may be molded in the
form of a tube and then the lower edge is pinched and heat sealed to provide a
sterile barrier. Of course, the spike protector 68 can be located to cover the entire
docking sleeve 38, in addition to the spike 60 itself.

[0043] It will be seen that the lumen 64 defines a flow path between the
interior chamber 32 of the container 13 and the exterior aperture 62 when the interior

10
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apenture 66 is aligned with the lateral window 52, according to the orientation of Fig.
4. However, the frangible member 54 closes the lateral window 52 of the inlet
chamber 40, thereby preventing the fluid F from escaping into the interior aperture
66, through the lumen 64, and out of the exterior apenture 82. In order to initially
open the flow path, the frangible member 54 is broken away from the chamber 40,
then the pierceable member 58 is rotated until the intericr aperture 66 is in alignment
with the chamber lateral window 52, as shown in Fig. 4.

[0044] When the term “alignment” or any of its variations are used herein with
regard to a piercing member and a reconstitution port, it is intended to refer to a
situation wherein selected structures of both overlap or come into communication or
contact with each other. For example, the openings defined by the window 52 of the
reconstitution port 36 and the interior aperture 66 of the piercing member 58 are
exemplary structures that may be moved in and out of alignment, preferably to allow
fluid and/or medicant to pass through both. In the illustrated embodiment of Figs. 1-
5, if there is no overlap between the openings and fluid flow is prevented, then it can
be said that the window 52 and interior aperture 66 are “misaligned” or “not aligned”
or some variation of those terms. When the interior aperture 66 and window 52 are
aligned with each other, the flow path through the lumen 64 is open and fluid and/or
medicant may be transferred into and out of the container 13 through the
reconstitution port 36.

[0045] In a preterred embodiment, there is a visual or tactile indicator on the
piercing member 58 which indicates that the lumen 64 is closed or open. For
example, the piercing member 58 may be colored differently from the chamber 40,
such that a user seeing the colored piercing member 58 through the clear plastic of
the container wall and through the lateral window 52 will know that the window 52
and interior aperture 66 are misaligned and the reconstitution port 36 is closed.
[0046] Preferably, the piercing member 58 also includes at least one vial
engagement member, illustrated as side spike 70 on or adjacent to the piercing spike
60. As shown in Fig. 5, the s‘ide spike 70 is configured such that it pierces into the
pierceable membrane 46 of a medicant container 48 without passing entirely through
the pierceable thickness t. When the side spike 70 engages the membrane 46, the
piercing member 58 and container 48 are rotationally locked together, thereby
allowing the piercing member 58 to be rotated by turning the attached container 48.
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It will be seen that the alignment of the window 52 and the interior aperture 66, and
hence fluid communication between the attached medicant container 48 and the
unitary container 13, is controlled by rotating the medicant container 48, which in turn’
rotates the spike. Although the docking sleeve 38 preferably prevents removal of an
attached vial for tracing purposes, it allows relative rotational movement of an
attached vial so that the user can selectively rotate the vial and therefore rotate the
spike and spike aperture 66 into and out of communication with the window 52.
[0047] Most preferably, the present invention is used in combination with a vial
48 having a pierceable rubber stopper or septum 46 and containing a vial medicant
M in an interior reservoir. The vial medicant M can be a medicant fluid or a solid,
dehydrated composition. In order to make a treatment fluid comprising the
combination of the bag fluid F and the vial medicant M, spike protector 68 is
removed from the spike 60 and the stopper 46 of vial 48 is advanced into
engagement with the docking sleeve 38 until the stopper 46 abuts the upper wall 42
and is locked into reconstitution port 36 by the slots 44. The vial 48 can be attached
to the reconstitution port 36 with the container 13 being right-side up, as in Fig. 1, or
in the inverted position, as in Fig. 4.

{0048] During insenrtion, spike 60 of piercing member 58 pierces through the
pierceable thickness t of the stopper 486, placing the exterior aperture 62 in direct
communication with the interior of the vial 48. However, as per a delayed activation
aspect of the present invention, there is no immediate fluid communication between
the bag fluid F and the vial medicant M due to the presence of the frangible member
54 within the window 52. Further, the lumen 64 may be auxiliarly sealed at the
interior aperture 66-lateral window 52 interface if they are not aligned. This allows
the user to attach the vial but delay mixing and administration of the medicament
until desired.

{0049] In an alternate embaodiment (not shown). The vial engagemeht member
may contain at least one additional pair of slots 44 or other suitable retention means
to hold a vial in & initial lower position whereby the spike has not pierced the septum.
Thus the container or vial 48 may be engaged to the port structure 14 prior to being
provided to a customer and with the shelf life of the container 10 and vial not being
impacted by the engagement of the vial to the container. Then at the appropriate
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time force may be applied to the vial to advance it into the higher set of slots 44
whereby the spike 60 penetrates the septum of the vial as described above.

[0050] Referring back to the preferred embodiment, in order to begin the
mixing process, the frangible member 54 is removed from the window 52 and, it
necessary, the interior aperture 66 and window 52 are aligned. This opens the
lumen 64 to the flow of fluid F downwardly into the vial 48 by gravity, thereby mixing
with the vial medicant M. The flow rate of fluid F may be controlled by controlling the
amount of overlap between the window 52 and aperture 66. After the medicament
or drug in the vial is reconstituted, and before administering the combined treatment
fluid, the container 13 and vial 48 are inverted, as shown in Fig. 4, which evacuates
all of the reconstituted medicant from the vial 48 by gravity. When the vial 48 is
empty, it is rotated thereby causing rotation of the piercing member 58 until the
interior aperture 66 moves away from the window 52 and the lumen 64 is resealed.
Finally, the container 13 and vial 48 are recriented right-side up, an administration
set (not illustrated) is connected to the administration port 34, and the combined
treatment fluid is delivered to a patient. Because the lumen 64 is sealed, no fluid
from the container 13 tlows into the vial 48 even though the vial is lower than the
container.

[0051] The administration port 34 is configured to receive a standard
administration set, for delivery of the treatment fluid to a patient. Preferably, the
administration port 34 is temporarily sealed by a twist-off cap 72, which may be
molded as one piece with the port structure, according to the design sold by Baxter
international Inc. under the Viaflo™ trademark.

[0052] As illustrated, the reconstitution port 36 of Fig. 1 is preferably disposed
at an angle to a vertical axis V of the container 13. Incidentally, it will also be seen
that the reconstitution port 36 is at an angle to a horizontal axis H of the container
13. The angled configuration is useful for larger, wider vials because it reduces the
risk of the vial interfering with the administration port 34. Further, in adapting the
port structure 14 to accommodate an outwardly angled reconstitution port 36, section
74 of the bottom wall of the port structure 14 slopes downwardly from the
reconstitution port 36 to the administration port 34, which serves to funnel the
treatment fluid into the administration port 34 for improved delivery of the entire

contents of the chamber 32.
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[0053] Ancther aspect of the present invention which is useful, particularly
with larger vials, is the use of a hanger aperture 24 which is laterally offset from a
central vertical axis V of the container 13 and has multiple hanger locations. The
seal at the top edge 16 of the container 13 is preferably reinforced or otherwise
strengthened in order to provide additional support when the container 13 is hung
from the hanger aperture 24, The aperture 24 is offset to the same lateral side of the
top end 16 of the bag 12 as the reconstitution port 36 on the port structure 14,
thereby compensating for the added weight of the attached vial and allowing for the
container 13 to hang substantially vertically from a hanger (not illustrated). Ina
preferred embodiment, the hanger aperture 24 is laterally elongated and includes a
plurality of notches 76 which are capable of accepting a hanger in different locations,
depending on the size and weight of the attached vial. Of course, the reconstitution
port 36 could be laterally centered itself, which would eliminate the risk of angled
hanging, but that tends to aggravate the potential problem of interference between
an attached vial and the administration port 34.

[0054] According to another aspect of the present invention, illustrated in Figs.
6-11, a modified piercing member, reconstitution port, and port structure are
provided. Elements thereof which are identified in Figs. 6-11 by reference numbers
appended with the suffix “a” correspond generally to the structures of Figs. 1-5
without the suffix, and function substantially identically thereto unless otherwise
noted. For example, Fig. 6 shows a piercing member 58a which is a variation on the
previously described piercing member 58 of Figs. 1-5.

[0055] The illustrated piercing member 58a has a hollow, generally tubular or
cylindrical body with an inner lumen 64a extending between a top opening 78 at an
upper or proximal end and a spike 60a at a lower or distal end. The spike 60a is
sufficiently sharp to pierce through a pierceable membrane 46 of a medicant
container 48 and preferably includes at least one vial engagement member or side
spike 70a. The spike 60a further includes at least one exterior aperture 62a at a
location which will pass into the interior of a medicant container 48 when the
pierceable membrane 46 is pierced by the spike 60a. The illustrated spike 60a is
generally tubular and narrower than the spike 60 of Figs. 1-5, but it will be
understood that either spike 60 or 60a may be used with a piercing member
according to the present inventicn. Of course, it will be appreciated by those of skill
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in the art that other spike configurations that are not illustratéd herein may also be
acceptable.

[0056] The outer surface of the piercing member 58a includes a leading
projection 80, a trailing projection 82, and a cutter 84. The leading and trailing
projections 80 and 82 are radially outwardly extending ridges or ribs that are adapted
to interact with a radially inwardly extending inner barrier 86 of the reconstitution port
36a, which is shown in Figs. 8 and 10. The piercing member 58a is rotatable within
an inlet chamber 40a of the reconstitution port 36a between the initial position of Fig.
8 and the final position of Fig. 10. The leading and trailing projections 80 and 82
define the rotational limits of the piercing member 58a and act as tactile indicatoré for
indicating whether fluid flow between the bag 12 and the piercing member 58a is
open or closed.

[0057] In particular, the piercing member 58a is initially oriented in the inlet
chamber 40a such that the inner barrier 86 is located between the cutter 84 and the
leading projection 80. This initial position is shown in Fig. 8. The leading projection
80 projects to such an extent that it interferes with the inner barrier 86 when the
piercing member 58a is rotated clockwise. When used herein, “clockwise” and
“counterclockwise” can best be understood with reference to the configuration of Fig.
8. As will be described in greater detail herein, excess clockwise rotation of the
piercing member 58a will allow fluid flow between the bag 12 and the piercing
member 58a, so the interference between the leading projection BC and the inner
barrier 86 prevents accidental over-rotation. Of course, the orientation of the
components may be arranged such that the described rotation is reversed and the
leading projection 80 resists counterclockwise rotation of the piercing member 58a.
[0058) As shown in Fig. 8, the leading projection 80 does not extend all of the
way to the wall of the inlet chamber 40a, but projects to such an extent that the
interference between the leading projection 80 and the inner barrier 86 can be
overcome by persistent clockwise rotation of the piercing member 58a. An operator
will be able to feel the leading projection 80 passing beyond the inner barrier 86,
which serves as a tactile indicator that the piercing member 58a may be rotated
clockwise without further resistance. The tactile indication may be accompanied by
an audible signal, e.qg., a “clicking” noise, as an additional indication that the leading

projection 80 has passed beyond the inner barrier 86.
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[0059] When the leading projection 80 has passed beyond the inner barrier
86, the piercing member 58a may be further rotated clockwise until the cutter 84
contacts a frangible member 88 of the reconstitution port 36a. This contact, when
completed, allows fluid communication between the bag 12 and the piercing member
58a, as will be described below.

[0060] After the cutter 84 contacts the frangible member 88, further clockwise
rotation of the piercing member 58a will eventually bring the trailing projection 82 into
contact with the inner barrier 86. As best illustrated in Fig. 8, the trailing projectton
82 preferably includes a minor ridge 90, of smaller radial extent than major ridge 92,
which define a notch 94 therebetween. The minor ridge 90 is located clockwise of
the major ridge 92, such that it comes into contact with the inner barrier 86 before
the major ridge 92. Similar to the leading projection 80, the minor ridge 80 extends
away from the piercing member 58a to such a degree that it may be rotated beyond
the inner barrier 86 after some rasistance. An operator will be able to feel the minor
ridge 90 passing beyond the inner barrier 86, which serves as a tactile indicator that
the piercing member 58a has reached the final position of Fig. 10 and that fluid
communication between the bag 12 and the reconstitution port 36a is fully open. As
with the leading projection 80, this tactile indication may be provided with an audible
indication that further clockwise rotation is prevented.

[0061] When the inner barrier 86 has passed beyond the minor ridge 90, it will
settle into the notch 94, as shown in Fig. 10. The major ridge 92 prevents further ‘
clockwise rotation of the piercing member 58a, while the minor ridge 90 provides
resistance to counterclockwise rotation. Thus, the interaction between the trailing
projection 82 and the inner barrier 86 allows the piercing member 58a to remain in
the “open” position of Fig. 10, which allows fluid F in the bag 12 to mix with a
medicant M in the container 48, as will be described below.

[0062] After mixing, the piercing member 58a may be rotated
counterclockwise to the position of Fig. 8 to close fluid communication. The
interaction between the inner barrier 86 and the leading projection 80 again provides
a tactile indication, which indicates that fluid communication is closed. As illustrated
in Fig. 8, the cutter 84 preferably extends away from the piercing member 58a until it
is generally adjacent to the wall of the inlet chamber 40a. Thus, it will be appreciated
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that the cutter 84 limits counterclockwise rotation of the piercing member 58a by
interfering with the inner barrier 86.

[0063] Proper operation of the above rotation system depends in part on
maintaining the piercing member 58a in coaxial alignment with the inlet chamber
40a. Accordingly, as illustrated in Fig. 9A, the reconstitution chamber 36a preferably
includes a top wall 96 with a closed nipple 98 that extends into the top opening 78 of
the piercing member 58a. The closed nipple 98 may provide a relatively tight fit
within the top opening 78 in order to prevent fiuid leakage and to assist in properly
orienting the piercing member 58a within the reconstitution port 36a while allowing
rotation of the piercing member.

[0064] Turning now to the opening action of the cutter, as shown in Figs. 7
and 8, the reconstitution port 36a is initially sealed from the interior chamber 32 of
the bag 12 to prevent fluid leakage. To provide for fluid communication between the
chamber 32 and the lumen of the piercing member, the reconstitution port 36a is
provided with a cut-away zone or access zone 100, which is an area between the
interior chamber 32 and the inlet chamber 40a that is initially sealed by a frangible
member 88. The frangible member 88 is at least partially cuttable and located such
that contact with the cutter 84 will cause the frangible member 88 to at least partially
separate from or open the access zone 100, creating an opening. In order to
facilitate cutting, the frangible member 88 may be relatively thin. For example, Fig. 8
shows that the frangible member 88 is thinner than the adjacent walls of the
reconstitution port 36a and the other walls of the port structure 14a. The exact
configuration of the frangible member 88 is not critical, provided that it prevents fluid
flow through the access zone 100 and extends into the rotational path of the cutter
84. However, the half-pipe configuration of Figs. 7-10 is preferred for its interaction
with a niche 102 associated with the cutter 84, as will be described herein.

[0065] In an alternate embodiment two cutters 84 may be provided and
oriented such that rotation of the components may be in either a clockwise or a
counterclockwise direction to bring one of the cutters into operational engagement
with the frangible member 88. In such an embodiment, the piercing member 58a
and the reconstitution port 36a may be fashioned with a pturality of leading
projections 80, trailing projections 82, and inner barriers 86 arranged to provide
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tactile feedback and resistance according to the foregoing description upon rotaticn
of the piercing member 58a in either direction.

[0066] According to an alternative embodiment shown in Fig. 11, the
reconstitution port 36a may be provided with a frangible member 88" having a
varying thickness. In the illustrated embodiment, the frangible member 88’ has a
thickness which is tapered from a relatively thin portion 1 to a thicker portion t;. As
will be seen, the frangible member 88’ is thinner where it is first to be engaged and to
be cut by the cutter 84 and thicker where it is to be retained by the reconstitution port
36a to reduce the risk of particulate generation. Those of skili in the art will
appreciate that other variable-thickness frangible members are possible, and the
illustrated embodiment is merely exemplary.

[0067] Turning back to the piercing member 58a, a preferred embodiment of
which is illustrated in Fig. 8, an upper portion thereof includes a cutter 84. The cutter
84 has a sharpened, preferably angled cutting edge 104 and an interior aperture or
cutter opening 106 which opens into the inner lumen 64a. Preferably, the cutting
edge 104 is comprised of a material having a greater strength than the material used
to form the port structure 14a and the frangible member 88. Fbr example, in a
preferred embodiment, the port structure 14a and the frangible member 88 are
substantially comprised of an intermediate rigidity material, while the cutting edge
104 and the piercing member 58a are substantially comprised of a less flexible
material. In an example the port structure may be formed of a high density
polyethylene and the cutting edge 104 is formed of a polycarbonate.

[0068] Preferably, as illustrated in Fig. 8, the cutting edge 104 and the cutter
84 extend radially outward from the piercing member 58a such that they are adjacent
to the wall of the iniet chamber 40a. It will be appreciated that the interaction
between the wall of the inlet chamber 40a and the culter 84 is sufficient to
temporarily cover and seal the cutter opening 106. The illustrated cutting edge 104
is radially spaced from the piercing member 58a to define a curved, open niche 102
between the underside of the cutter 84 and the surface of the piercing member.
[0069) The outer surface of the piercing member 58a preferably includes a
pluraiity of protruding annular ridges 108, 110, 112, and 114, which define channels
116 and 118 therebetween, located axially between the spike 60a and the cutter 84,
The upper channel 116 is sized and configured to receive a first sealing member
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120, illustrated in Fig. 6 as an o-ring, while the lower channel 118 is sized and
configured to receive a second sealing member 122, illustrated as a b-shaped
gasket. The first sealing member 120 contacts the inlet chamber 40a to prevent any
fluid leakage into the environment after fiuid flow has been established between the
bag 12 and the piercing member 58a. The second sealing member 122 has a
downwardly extending, preferably cutwardly fiared, skirt portion 124 which extends
into the docking steeve 38a and compresses against the stopper 46 of a medicant
container 48 inserted into the reconstitution port 36a. The second seaiing member
122 forms a seal with the stopper 46 to prevent fluid leakage into the environment
and also acts as a cushion or spring when the medicant container 48 is pressed into
the reconstitution port 36a to hold it tightly within the docking sleeve 38a.

[0070] In use, the pierceable membrane 46 of a medicant container 48 is
inserted into the reconstitution port 36a until it is engaged by the spike 60a and, if
provided, the vial engagement members 70a. This initial position is shown in Fig. 8.
Then, the medicant container 48 and the piercing member 58a are rotated clockwise
until the leading projection 80 overcomes its interference with the inner barrier 86.
Thereafter, the piercing member 58a is further rotated clockwise untit the cutting
edge 104 contacts and severs the frangible member 88, as illustrated in Figs. 9A and
9B. In this position, the access zone 100 is partially open, but there is no flow
between the bag 12 and the medicant container 48 because the cutter opening 106
is misaligned with the access zone 100. The sealing members 120 and/or 122 trap
any incidental fluid leakage from the bag 12 through the access zone 100 within the
inlet chamber 40a.

[0071] The piercing member 58a is further rotated to more fully sever the
frangible member 88, open the access zone 100, and align the cutter opening 106
with the access zone 100, as shown in Fig. 10. As described previously, the trailing
projection 82 prevents rotation of the piercing member 58a beyond the final position
of Fig. 10. When the cutter opening 106 and the access zone 100 are in alignment
with one another, a flow path between the interior chamber 32 of the bag 12 and the
medicant container 48 is defined by the access zone 100, the cutter opening 106,
the lumen 64a, and the exterior aperture 62a, by which the contents of the bag 12

and the medicant container 48 can be mixed.
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[(0072] After the medicant container 48 has been emptied into the bag 12,
rotating the piercing member 58a counterclockwise to return it to the orientation of
Fig. 8 may reseal the flow path therebetween. Finally, an administration set (not
illustrated) may be connected to the administration port 34a, and the combined
treatment fluid is delivered to a patient or other destination, such as an intermediate
container or tubing flow set.

[0073] In a preferred embodiment, the frangible member 88 is partially cut
away and moved from the access zone 100 by the cutting edge 104, but is not
entirely separated from the reconstitution port. This is preferred, because a wholly
separated frangible member could migrate into the administration port 34a and
interfere with delivery of the treatment fluid. One way of achieving partial separation
of the frangible member 88 is to provide a cutting edge 104 with a niche 102 and a
relatively thin frangible member 88 with an arcuate config'uration. In the position
illustrated in Figs. 9A and 9B, the cutting edge 104 has pierced through the frangible
member 88 and a separated portion 126 of the frangible member 88 begins to curl
behind the cutting edge 104, in the niche 102. As the piercing member 58a is further
rotated to the position of Fig. 10, the separated portion 126 of the frangible member
88 continues to curt behind the cutting edge 104 and occupy the niche 102. In
addition to being curved, the cutting edge 104 is also angled or inclined, such that at
least an upper portion of the frangible member 88 remains uncut and attached to the
reconstitution port 36a in the final position of Fig. 10.

[0074)] in a further alternate embodiment, the piercing member 58a may be
made of separate parts, wherein the spike 60a is a downward extension of the top
wall 96 and the cutter 84 and other portions of the piercing member 58a are received
within the inlet chamber 40a to rotate about the stationary spike 60a. In use, the
upper end of a vial 48 is inserted into the reconstitution port 36a. The spike 60a
extends through the stopper 46 and the engagement members 70a extend into the
stopper 46. Rotation of the associated containér 48 rotates the engagement
members 70a and the cutting edge 104 until the cutting edge 104 severs the
frangible member 88, 88' in a process similar to that described above. The spike
60a, however, remains stationary during the rotation. Fluid F then flows through the
cutter opening 1086, through the exterior aperture 62a of the stationary spike 60a,
and into the container 48 for reconstitution. Although described with reference to the
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embodiment of Figs. 6-11, a piercing member or assembly fashioned with a separate
stationary spike according to the foregoing description may be equally applied to the
embodiment illustrated in Figs. 1-5.

[0075] Those skilled in the art will appreciate that numerous aspects of the
embodiment of Figs. 6-11 may be modified without departing from the scope of the
present invention. For example, the use of a port structure 14a is not necessary and
the administration and reconstitution poris 34a and 36a may be separate structures.
Also, the positioning of the cutter 84 and the frangible member 88 may be reversed,
with the cutter being a stationary component of the reconstitution port 36a and the
frangible member being movable into contact with the cutter. The variations of the
embodiment of Figs. 1-5, such as an angled reconstitution port and a iaterally offset
hanger aperture 24, may also be practiced with the embodiment of Figs. 6-11.
[0076] it will be understood that the embodiments of the present invention
which have been described are illustrative of some of the applications of the
principles of the present invention. Numerous modifications may be made by those
skilled in the art without departing from the true spirit and scope of the invention,
including those combinaticns of features that are individually disclosed or claimed
herein. For example, the piercing member may be movable by other than rotation to
control alignment of the fluid flow apertures. Also, alignment may occur by alignment
of flow path portions in the piercing member and inlet chamber instead of direct
alignment of the fluid flow apertures as employed in the illustrated embodiments.

For these reasons, the scope of the invention is not limited to the above description
but is as set forth in the following claims.
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CLAIMS

1. A medicant reconstitution system comprising a generally flexible bag defining
an interior chamber capable of containing a medical fluid, and having a top end, a
bottom end, an administration port for delivering a medical fluid from the chamber,
and a reconstitution port adapted to receive a container containing a medicant,
wherein fluid flow through the reconstitution port is opened by rotating one of a
member of the reconstitution port and a medicant container received by the
reconstitution port to a selected position and fluid flow through the reconstitution port
is closed by rotating said one of a member of the reconstitution port and a medicant

container received by the reconstitution port to another selected position.

2. The medicant reconstitution system of claim 1, wherein said administration
and reconstitution ports are integrally formed as part of a relatively rigid port
structure at least partially defining the bottom end of the bag.

3. The medicant reconstitution system of claim 2, wherein said port structure
defines substantially the entire bottom end of said interior chamber.

4, The medicant reconstitution system of claim 1, wherein said reconstitution

port is disposed at an angle to a vertical axis of said bag.

5. The medicant reconstitution system of claim 1, further comprising a piercing
member rotatably receivable within the reconstitution port, said piercing member
extending outside of the bag for piercing a pierceable membrane of a medicant

container received by the reconstitution port.

6. The medicant reconstitution system of claim 5, further comprising a fluid flow
path communicating from the interior chamber of the bag through the piercing
member for controlling fluid communication between the bag and a medicant
container received by the reconstitution port, wherein the piercing member defines a
portion of the fluid flow path and is movable between a first position in which the fluid
flow path is closed and a second position in which the fluid flow path is open.
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7. The medicant reconstitution system of claim 6, wherein said piercing member
is adapted to engage a medicant container in a rotationally fixed relationship, such
that rotation of an engaged medicant container rotates said piercing member.

8. The medicant reconstitution system of claim 1, further comprising a visual,
tactile, or audible indicator for indicating when said fluid flow through the
reconstitution port is in ane of the closed or open positions.

9. The medicant reconstitution system of claim 1, wherein said reconstitution
port further includes a frangible member to temporarily prevent fluid communication
between the chamber and a medicant container received by the reconstitution port.

10.  The medicant reconstitution system of claim 1, further comprising a hanger
aperture adapted to receive a hook for suspending said bag, and wherein said
hanger aperture and said reconstitution port are laterally offset to a same side of a

central vertical axis of said bag.

11. A medicant reconstitution system comprising:

a generally flexible bag defining an interior chamber capable of containing a
medical fluid, and having a top end and a bottom end, wherein said bottom end
includes an administration port for delivering a medical fluid to a patient;

a reconstitution port associated with the bag and adapted to receive a
medicant container having a pierceable membrane, said reconstitution port including
an opening into said interior chamber; and

a rotatable piercing member received within said reconstitution port, said
piercing member including

a piercing member extending outside of said bag for
piercing said pierceable membrane,

an exterior aperture,

an interior aperture, and

a lumen communicating between said exterior and

interior apertures,
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wherein fluid communication between said bag and said exterior aperture is provided

upon rotation of said piercing member to a selected position.

12.  The medicant reconstitution system of claim 11, wherein said reconstitution

port is located on said bottom end.

13. The medicant reconstitution system of claim 12, wherein said administration
and reconstitution ports are integrally formed as part of a relatively rigid port

structure.

14.  The medicant reconstitution system of claim 13, wherein said port structure

defines substantially the entire bottom end of said interior chamber.

15.  The medicant reconstitution system of claim 11, wherein said reconstitution
port is disposed at an angle to a vertical axis of said bag.

16. The medicant reconstitution system of claim 11, further comprising an
engagement member associated with said piercing member and adapted to engage
a medicant container in a rotationally fixed relationship, such that rotation of an
engaged medicant container rotates said piercing member.

17.  The medicant reconstitution system of claim 11, further comprising a frangible
member cooperatively asscciated with said reconstitution port for temporarily closing

said opening.

18. The medicant reconstitution system of claim 11, further comprising a hanger
aperture adapted to receive a hook for suspending said bag, and wherein said
hanger aperture and said reconstitution port are laterally offset to the same side of a

central vertical axis of said bag.
19.  The medicant reconstitution system of cfaim 11, further comprising a visual,

tactile, or audible indicator for indicating that fluid flow through said lumen is closed

or open.
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20. A medicant reconstitution system comprising:

a generally flexible bag defining an interior chamber capable of containing a
medical fluid, and including a top end and a bottom end, wherein said bottom end
includes an administration port for delivering a medical fluid to a patient;

a reconstitution port associated with the bag and adapted to receive a
medicant container having a pierceable membrane; and

a piercing member rotatably received within said reconstitution port, wherein
one of said reconstitution port and said piercing member includes a cutting edge and
the other one of said reconstitution port and said piercing member includes a
frangible member which is removable to define an opening therethrough, and
wherein said piercing member is rotatable relative to the reconstitution port to bring
said cutting edge and said frangible member into contact to open said frangible

member.

21.  The medicant reconstitution system of claim 20, wherein said cutting edge
contacts said frangible member to allow fluid communication between said interior
chamber and a medicant container received by said reconstitution port.

22.  The medicant reconstitution system of claim 21, further comprising a visual,
tactile, or audible indicator for indicating that fluid communication between said
interior chamber and said medicant container is closed or open.

23. The medicant reconstitution system of ¢claim 20, wherein said administration
and reconstitution ports are integrally formed as part of a relatively rigid port

structure.

24.  The medicant reconstitution system of claim 23, wherein said port structure
defines substantially the entire bottom end of said interior chamber.

25. The medicant reconstitution system of claim 20, wherein said reconstitution

port is disposed at an angle to a vertical axis of said bag.

25
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26. The medicant reconstitution system of claim 20, further comprising an
engagement member associated with said piercing member and adapted to engage
a medicant container in a rotationally fixed relationship, such that rotation of an

engaged medicant container rotates said piercing member.

27. The medicant reconstitution system of claim 20, further comprising a
hanger aperture adapted to receive a hook for suspending said bag, and wherein
said hanger aperture and said reconstitution pert are laterally offset to the same side

of a central vertical axis of said bag.

28. The medicant reconstitution system of claim 20, wherein said frangible
member has a varying thickness. '

29. The medicant reconstitution system of claim 20, wherein said cutting edge is

carried by said piercing member and radially spaced therefrom to define a cutting

member to cut said frangible member.

26
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SISTEMA Y ENVASE PARA RECONSTITUCION DE MEDICAMENTOS

Descripcién

Antecedente de la Invencién

Campo de la Invencién

Esta invenciéon se relaciona de manera general con sistemas para permitir la
comunicacion de fluido selectivo entre envases para fluido, tal como envases para
fluido medicinal y/o medicamento. Mas particularmente, la invencidon se relaciona
con envases para fluido del tipo que tienen un puerto adaptado para recibir un
envase de medicamento para mezclar con un fluido dentro del envase para fluido
medicinal y un puerto de administracion para suministro del fluido y medicamento

combinados.

Descripcién de la Técnica Relacionada

Se proporcionan soluciones médicas en envases para diferentes construcciones
médicas. Durante muchos afos y aun hoy se suministran soluciones en envases
rigidos tal como envases de vidrio. Otros envases no son rigidos pero exhiben
varios grados de flexibilidad. Estos envases incluyen envases moldeados por
soplado que se pueden construir de plasticos que incluyen polietileno de alta
densidad. Los envases hechos de peliculas forman otro tipo de envases no rigidos
o flexibles. Tales envases o bolsas se forman tipicamente de dos laminas flexibles
o peliculas de materiales unidos en sus bordes periféricos por métodos bien

conocidos, tal como sellado por calor, sénico, o RF.
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Los envases para soluciones médicas pueden contener uno o mas puertos para
permitir la administraciéon de una solucién preferida a un paciente. Por ejemplo, el
envase puede incluir un puerto de administracion e inyeccion separados. El puerto
para inyeccidon permite que se agregue un fluido a los contenidos del envase
mientras mantiene la esterilidad del envase. El puerto de administracion permite la
conexion de los contenidos del envase a un conjunto de administracion de tal

manera que 10s contenidos se puedan proporcionar a un paciente.

En envases flexibles, los envases incluyen puertos de administracion y llenado
separados que se extienden a través de una pared o manto de la bolsa- Mas
especificamente, tales puertos incluyen tipicamente miembros tubulares plasticos
pegados dentro del sello periférico, que permite la comunicacion entre un interior
de la boisa y el exterior. Los miembros tubulares se sellan temporalmente
mediante cualquiera de un nimero de dispositivos de sellado convencionales, tal
como un diafragma perforable o canula de ruptura, que también se conocen bien

por aguellos expertos en el campo de los envases de fluide medicinales.

Como se anotd anteriormente es a menudo necesario mezclar un medicamento
con los contenidos de un envase para fluido medicinal para diluir o reconstituir un
medicamento para la administracion a un paciente. Estas medicaciones se
proporcionan frecuentemente en un frasco de vidrio cerrado por un septo o tapén

»ou

de caucho perforable. De vez en cuando aqui, los téerminos “frasco” “puerto de
conexién de frasco”, y otros usocs de la palabra “frasco” se utilizaran en referencia
a un envase para medicamento, pero se debe entender que la presente invencion

no se limita al uso con un frasco de vidrio, pero se puede aplicar a cualquier

envase para medicamento que incluye un sistema de conexion que permite
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acceso a los contenidos del envase para reconstitucién y/o retiro. También, como
se utiliza aqui “reconstitucion” o “reconstituir” incluye fa reconstitucion o reconstituir
un medicamento en polvo o seco, dilucién o diluir un medicamento, en polvo o

liquido y otra mezcla de medicamentos en el frasco y/o envase.

Si el medicamento en el frasco esta provisto como un fluido este se puede retirar
del frasco y agregar directamente al envase para fluido medicinal para
administracion a un paciente. En otras situaciones cuando e! medicamento se
liofiliza, el liquido se introduce primero dentrc del frasco para reconstituir el
medicamento, y luego el medicamento reconstituido se retira del frasco y se
inyecta en el envase. En algunos ejemplos el liquido utilizado para reconstituir el
medicamento se puede retirar del envase para solucién. Una forma de lograr esto
es formar una conexién directa entre el frasco y el envase. A este respecto se
conoce previamente proporcionar un puerto en el borde del extremo superior de
un envase para fluido medicinal para enganchar y soportar el envase para

medicamento separado.

En tales envases conocidos con un puerto de conexion de frasco en la parte
supericr, se conoce el empleo de un miembro de perforacién que se puede mover
axialmente dentro del puerto para perforar el septo del frasco para suministrar
acceso a los contenidos. Alternativamente, el miembro de perforacion puede ser
estacionario, mientras que el frasco se puede mover con relacion al miembro de
perforacion. El miembro de perforacion también puede incluir un lumen a traves
del cual puede pasar un medicamento y/o un fluido medicinal entre el interior de la

bolsa y el frasco.



10

15

25

WO 2007/149960 4 PCT/US2007/071743

Cuando el medicamento de‘l frasco entra al interior de la bolsa, esta se mezcla con
un fluido ya contenido dentro de la bolsa (“el medicamento de bolsa”). El
medicamento de frasco y el medicamento de bolsa se mezclan hasta que ellos
forman un fluido para tratamiento. El puerto de administracion en el extremo
inferior de la bolsa se abre luego y el fluido para tratamiento se suministra a un
paciente a través de un conjunto de tuberia de administracién separado conectado

al puerto de administracion.

Variaciones del sistema de reconstitucion descrito anteriormente se ilustra en las
Patentes U.S: No. 4,410,321; No. 4,411,662; No. 4,432,755; No. 4,583,971; No.
4,606,734; No. 4,936,841; No. 5,308,347; No. 5,352,191; No. 5,364,386; y No.

5,826,713; cada una se incorpora aqui como referencia.

De aqui en adelante, el puertc de conexidn del frasco y los puertos de
administracion de los envases anteriores se han proporcionado tipicamente en
extremos opuestos de la bolsa, con el fin de permitir que los contenidos del frasco
utilicen la gravedad para fluir desde el frasco a través de una entrada superior ¢
puerto de conexién y dentro de la bolsa interior, luego salen de la bolsa a través
del puerto de administracion inferior. Esta configuracion, sin embargo, requiere
multiples aberturas en los extremos opuestos del sello periférico de la bolsa, que
incluye por lo menos en el puerto de conexion del frasco y otro en el puerto de
administracion, que incrementa el costo y la complejidad de ensamblar la bolsa.
Adicionalmente una ubicacion para la conexion del frasco en la parte superior de
la bolsa puede ser dificil e inconveniente para manejar la bolsa. De otra parte,
colocar la conexidn del frasco en el fondo del envase puede originar que le fluido

drene y permanezca en el frasco y no se administre al paciente.

T
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También, con envases conocidos utilizados para reconstituir medicamentos en los
frascos, el miembro de perforacién asociado para accesar los contenidos del
frasco tipicamente tiene un {umen abierto, que proporciona comunicacion fluida
continua entre el frasco y el interior del envase inmediatamente después que se ha
perforado el tapén del frasco. Los envases de reconstitucion conocidos
generalmente no permiten la interrupciéon o el control de flujo de fluido entre el
frasco y el envase después que se establece la comunicacién de fluido, y por lo
tanto requiere que el frasco y el envase permanezcan unidos para evitar escape o
contaminacién. Esto no permite acceder multiples frascos debido a la llamada

prescripcion para tales concentraciones.

Como se establece en mas detalle adelante, la presente invéncién proparciona un
envase mejorado y sistema de envase para la reconstitucion de medicamento que
tiene varios aspectos que se pueden emplear de forma separada o conjunta para
superar una o mas de las anteriores desventajas de los sistemas y envases

anteriores,

Resumen de la Invencidon

La presente invencién, en un aspecto, proporciona un sistema de reconstitucion de
medicamento que comprende un envase para fluido, tal como un envase para
fluido IV, por ejemplo, una bolsa que define generalmente una camara interior
capaz de contener un fluido medicinal, tal como solucién salina u otro liquide. La
bolsa incluye generalmente un extremo superior y un extremo inferior. De acuerdo
con un aspecto de la presente invencién, el extremo inferior de la bolsa se define
por lo menos en parte por una estructura de puerto. La estructura de puerto puede

preferiblemente ser mas rigida que la bolsa e incluye un puerto de reconstitucion
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adaptado para recibir un envase de medicamento y un puerto de administracion
para suministrar un fluido medicinal, cuyo puerto se forma integralmente como

parte de la estructura de puerto.

Como se anotd anteriormente, cuando se utiliza aqui, el término “reconstitucion”
se pretende referir generalmente a cualquier uso de un sistema de acuerdo con la
presente invencidn para combinar un medicamento con un fluido. Por via de
ejemplo, la combinacién puede estar entre un medicamento deshidratado o
liofilizado y un fluido de reconstitucién, entre un medicamento liquido concentrado
y un fluido diluido, entre dos medicamentos liquidos, etc. “Medicamento” y
“farmaco” tahbién se utilizan de forma intercambiable aqui y estan destinadeos a
ser constituidos ampliamente e incluyen cualguier sustancia o composicidén que se
pueda administrar a un paciente para proposito diagnostico o terapéutico. Sin
limitar lo anterior, un medicamento o farmaco puede se liquido o polvo, puede ser
quimico, celular, radio-paco, radioactivo o tener otras propiedades o formas sin

apartarse de la presente invencion.

De acuerdo con otro aspecto de la presente invencién, se proporciona un sistema
de reconstitucion de medicamento que comprende una bolsa generaimente
flexible que define una camara interior capaz de poner en contacto un fluido
medicinal. La bolsa incluye un extremo superior y un extremo inferior. El extremo
inferior de la bolsa incluye un puerto de administracion para suministrar fluido
medicinal a un paciente. Un puerto de reconstitucién adaptado para recibir un
envase para medicamento se asocia con la bolsa y tiene una abertura en la
camara interior. Se recibe un miembro de perforacion dentro del puerto de
reconstitucion e incluye una punta para perforar una membrana de un envase para

medicamento recibido por el puerto de reconstitucién. EI miembro de perforacion
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tambien incluye un barril que puede rotar que forma un lumen que comunica con
una abertura interior del miembro de perforacion. La comunicacion de fluido entre
la bolsa y una abertura exterior del miembro de perforacion se proporciona por

rotacion del barril a una posicién seleccionada.

De acuerdo con aun otro aspectc de la presente invencion, un sistema de
reconstitucidén para medicamento comprende un envase flexible o generalmente
no rigido, por ejemplo una bolsa que define una camara interior capaz de contener
un fluido medicinal. La bolsa incluye un extremo superior y un extremo inferior. El
extremo inferior de la bolsa incluye un puerto de administracién para suministrar
un fluido medicinal a un paciente. Un puerto de reconstitucion adaptado para
recibir un envase para medicamento se asocia con la bolsa. Un miembro se recibe
de forma rotable dentro del puerto de reconstitucion y uno de los puertos de
reconstitucion y el miembro inciuyen un borde de corte, mientras que el otro
incluye un miembro de ruptura, que se puede romper al cortar el borde para definir
una abertura. El miembro se puede rotar con respecto al puerto de reconstitucion
para llevar el borde de corte y el miembro para ruptura en contacto para abrir el
miembro de ruptura y permitir el flujo de fluido desde la camara interior de ia bolsa,
a través de un pasaje formado por un miembro de perforacidn y dentro de un

envase para medicamento recibido por el puerto de reconstitucion.

Breve Descripcion de los Dibujos

La figura 1 es una vista en elevacion de una medalidad de un sistema de envase
de reconstitucion de farmaco de acuerdo con un aspecto de la presente invencion,

que tiene una estructura de puerto mostrado en vista seccional;

T
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La figura 2 es una vista en perspectiva frontal de la estructura del puerto de la

figura 1, aislado del restante del sistema de reconstitucion de farmaco;

La figura 3 es una vista en perspectiva frontal de una modalidad del miembro de

perforacion empleado en el puerto de reconstitucion de la figura 1;

La figura 3A es una vista en perspectiva frontal del miembro de perforacion de 'Ia

figura 3, con porciones seleccionadas rotas para mostrar un lumen interno;

La figura 4 es una vista en elevacion frontal del sistema para reconstitucion de

farmaco de la figura 1, invertido durante una etapa de mezcla;

La figura 5 es una vista seccional lateral de un frasco conectado al puerto de

reconstitucion de la figura 2, a lo largo de la iinea 5-5 de la figura 1;

La figura 6 es una vista explosion de un miembro de perforacién de acuerdo con

otro aspecto de la presente invencion;

l.a figura 7 es una vista en perspectiva de una seccion cruzada de una estructura
de puerto para cooperacion con el miembro de perforacion de la figura 6 de

acuerdo con otro aspecto de la presente invencion;

La figura 8 es una vista en seccion cruzada superior del miembro de perforacién
de la figura 6 en una posicién inicial dentro de la estructura de puerto de la figura

7,
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La figura 9A es una vista en perspectiva frontal del ensamble de la figura 8 en una

posicion intermedia con ciertas partes rotas lejos para claridad;

La figura 9B es una vista en seccidn cruzada superior de la posicidn intermedia de

de la figura 9A;

La figura 10 es una vista en perspectiva lateral del ensamble de la figura 8 en una

posicidn final, con ciertas partes rotas lejos para claridad; y

La figura 11 es una vista en seccion cruzada superior de una estructura de puerto

con un miembro para ruptura de acuerdo con una modalidad alternativa.

Descripcion de las Modalidades Preferidas

Aungue la presente invencion se describe ilustrada en los dibujos adjuntos de la

medalidad preferida, se entiende gue las modalidades descritas son unicamente
de ejemplo de la invencidn, que se puede incorporar en varias formas. Por lo
tanto, detalles especificos descritos aqui no se interpretan como limitantes, sino
como bases representativas para ensefiar al experto en la técnica para varios

empleos de la presente invencién en virtualmente cualquier forma apropiada.

La figura 1 muestra un sistema de reconstitucion de farmaco 10 de acuerdo con la
presente invenbién. El sistema de reconstitucion de farmaco ilustrado 10 tiene dos
componentes principales -una porcion de bolsa IV generalmente flexible 12 y una
porcion de estructura de puerto 14, que se unen para formar el envase unitarto 13
para fluido intravenoso u otro fluido medicinal. La porcion de bolsa flexible 12 se

puede formar mediante cualquiera de un nimero de métodos, por ejemplo al unir

A
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dos laminas flexibles en un extremo superior 16 y dos bordes laterales 18, que
dejan la abertura en un extremo inferior 20. Estos tres bordes sellados 16 y 18,
junto con el extremo inferior 20, se refieren colectivamente aqui como los bordes
periféricos de la porcién de bolsa flexible 12. El extremo superior 16 incluye una
abertura para gancho 24, que esta preferible y lateralmente descentrada de un eje
central vertical V de la porcién de bolsa flexible 12, como se muestra en |a figura 1.
Aunque tipicamente formado de laminas separadas, la porcidén de bolsa flexible 12
se puede formar de una unica lamina de material flexible, se puede doblar y sellar
para formar los bordes periféricos. Cualquier otro método conocido de fabricacion
de bolsa IV, tal como moldeo por soplado o formacion al vacio, también es

aceptable.

La estructura de puerto 14, ilustrada en detalle en la figura 2, es de tamano
preferible y configurado para ajustarse dentro de una abertura (no ilustrada) en el
extremo inferior 20 de la bolsa IV 12. En una modalidad preferida, la abertura y la
estructura de puertc 14 son sustancialmente tan amplias como el borde superior
18, de tal manera que la estructura de puerto 14 define esencialmente la superficie
de fondo completa de la bolsa 12. La estructura de puerto 14 se forma de un
material plastico que en la modalidad preferida es menos flexible que la porcién de
bolsa 12y se moldea preferiblemente como esencialmente una unica unidad
integral. A este respecto, la estructura de puerto preferida 14 se puede considerar
por tener rigidez intermedia, ya que esta es preferiblemente mas rigida que la
bolsa flexible 12, pero menos que completamente rigida tal como vidrio o metal.
Como se vera a partir de la descripcién que sigue, la estructura de puerto 14 tiene
diversos aspectos de tal manera que ciertas porciones pueden ser mas rigidas y
ciertas porciones pueden ser menos rigidas. Mientras que se ha encontrado que

se puede proporcionar polietileno de alta densidad en espesor variante para

7
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resultar en rigidez adecuada de la estructura de puerto, se contempla que la
estructura de puerto también se pueda formar a partir de una combinacién de

materiales para proporcionar diferentes caracteristicas en diferentes ubicaciones

En una forma de construccion del envase 13, una porcion de la estructura de
puerto 14 se inserta a través de la abertura en el borde de fondo 20 del envase o
bolsa 12, de tal manera que el borde de fondo 20 de. la bolsa 12 cubre un area de
sello 28 de la estructura de puerto 14. La estructura de puerto 14 se une al borde
de fondo 20 a lo largo del area de sello 28 utilizando métodos conocidos, tal como
sellado por calor, radiofrecuencia, soldadura sénica o laser. Cuando la abertura de
fondo se sella a Ié estructura de puerto 14, una camara interior abierta 32 del
envase unitario 13 se define por la porcién de bolsa flexible 12 y la estructura de
puerto 14. El envase ilustrado 13 tiene una Unica camara o compartimiento, pero
se contempla que Ia presente invencion también se puede practicar con envases

que tiene una pluralidad de camaras interiores o compartimentos.

En una modalidad preferida, el envase 13 se crea en una orientacidén con lo cual la
estructura de puerto 14 forma un costado del envase. En esta modalidad, durante
la fabricacion las dos peliculas se retiran de los rollos, se extienden a o largo de la
linea de fabricacion y se yuxtaponen en una relacion adyacente. Se crea un sello
permanente a lo largo del borde inferior 18 mediante una barra caliente que se
extiende a lo ancho de dos peliculas traslapantes y se adhiere de forma sellada a
las dos peliculas. Un sello permanente se crea luege por una barra caliente a lo
largo de uno de los bordes 16, que forman un costado, y la otra abertura lateral se
sella a la estructura de puerto 14 para formar el borde sellado 20. El borde inferior
sellado y los dos bordes laterales forman asi un interior capaz de alojar un fluido F.

El fluido F se inyecta luego dentro de este interior a través del borde superior.
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abierto. Después de llenado, la barra caliente que crea el sello a lo largo del borde
inferior, se utiliza para sellar las peliculas juntas a los largo del borde superior 18.
Este sello también forma el borde inferior 18 del envase que se fabrica
inmediatamente después del presente envase. Un corte deslizante se aplica luego
a la pelicula a o largo de su sello. El envase 13 se forma, y el proceso de formar
los bordes sobre el siguiente envase comienza. Los bordes laterales 18 se sellan
juntos para definir una pared y la estructura de puerio 14 se sella dentro de la
abertura de fondo (orientado en una posicién lateral), luego el envase 13 se llena a

través de una abertura superior antes que se selle el borde superior 18.

En otras modalidades, la camara interior 32 del envase 13 se puede llenar con un
fluido F a través de un puerto de llenado separado, o a través de un puerto de
administracion 34 de la estructura de puerto 14. La camara también se puede
ilenar antes que ia estructura de puerto se una o por via de uso de puertos de

sacrificio.

Adicionalmente al puerto de administracion 34, la estructura de puerto preferida 14
también incluye un puerto de reconstitucion 36. La estructura de puerto 14
ilustrada es una unidad integral, rigida intermedia, que combina los puertos de
administracion y reconstitucion 34 y 36 ya que una unidad moldeada preformada
que se puede adherir al borde 20 en un procedimiento de sellado eficiente, Unico
de alta velocidad. Un ejemplo d e este procedimiento de sellado se describio
anteriormente. Como se vera adelante, viarios aspectos de la presente invencion
se pueden practicar utilizando dos puertos separados en el extremo inferior de la
bolsa o aun en diferentes costados, pero la modalidad ilustrada se prefiere ya que
esta reduce el numero total de componentes utilizados y simplifica el proceso de

fabricacion.



10

15

20

25

WO 2007/149960 13 PCT/US2007/071743

El puerto de reconstitucion ilustrado 36 que tiene una disposiciéon de acoplamiento
del frasco que incluye un manguito de acoplamiento 38 en una porcién inferior de
la estructura de puerto 14 y una cdmara de entrada 40 en una porcion superior,
formados integralmente como parte de la estructura de puerto 14. E! manguito de
acoplamiento de frasco 38 es una extensidn opcionalmente ahusada,
generalmente tubular, que se configura para recibir la boca de un frasco u otro
envase para medicamento. Como se muestra en las figuras 2 y 5, una pared
superior circular 32 en un extremo distal de! manguito de acoplamiento 38 tiene

una abertura central que se abre dentro de la camara de entrada 40.

En una modalidad preferida, ilustrada en las figuras 2 y 5, el manguito de
acoplamiento 38 incluye una pluralidad de ranuras de retenciéon de extremo o de
retencion de tapon 44 adyacente a ia pared superior 42. Las ranuras o ventanas
44 estan destinadas a recibir e! extremo del frasco 48 o el cierre del frasco, que
incluye una membrana perforable 46. Como se muestra en la figura 5, el diametro
de la parte superior del frasco o de la membrana perforable o tapdn 46 es
ligeramente mayor que un diametro minimo del manguito de acoplamiento 38. El
manguito de acoplamiento 38 estd comprendido preferiblemente de un material
rigido, ligeramente elastico, de tal manera que el exfremo del frasco tensicna el
manguito de acoplamiento 38 hacia fuera cuando este avanzé hacia la pared
superior 42. Después el extremo del frasco libera el extremo del manguito de
acoplamiento 38, este se ubica en la region de las ranuras 44 y el manguito de
acoplamiento 38 regresa a su diametro no tensionado, asegurando por detras el
extremo alargado del frascb, evitando por lo tanto que el frasco 48 se remueva del

puerto de reconstitucion 36, las ranuras 44 pueden tener una longitud
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sustancialmente la misma que el espesor T del extremo del frasco para

proporcionar un ajuste relativamente hermético.

En una modalidad alternativa mostrada en la figura 9, por lo menos una ranura
44a incluye una etiqueta elastica 45 que se produce hacia fuera ya que el envase
para medicamento 48 se inserta dentro de un manguito de acoplamiento 38a, cuya
lenglieta 45 regresa por lo tanto a su configuracion original para enganchar el
costado infericr del extremo superior del frasco o de la membrana perforabie 46 y
evitar la remocién del envase para medicamento 48. En las modalidades ilustradas
del manguitc de acoptamiento 38 en la figura 5 y el manguito de acoplamiento 38a
en la figura 9, el frasco 48 no se puede remover facilmente, lo que hace la
composicién de cualquier mezcla dentro de la completamente verificable y

rastreable.

La camara de entrada 40 es preferiblemente una extensién de agujero cilindrico
del puerto de reconstitucion 36, que se proyecta dentro de la camara interior 32 de
la bolsa 12. Un extremo inferior de la camara de entrada 40 se abre dentro del
manguito de acoplamiento 38, mientras que un extremo superior se cierra por una
tapa de extremo 50. La camara de entrada 40 incluye preferiblemente una ventana
lateral o abertura 52 que se puede ver en una posicidén abierta en la figura 4. La
ventana lateral 52 esta preferiblemente cerrada por un miembro de ruptura 54 que
esta conectado a la tapa de extremo 50 por un catéter 56. Para abrir la ventana
lateral 52, un usuario agarra el miembro de ruptura 54 a traves de las paredes de
la bolsa 12 y se dobla para romper una conexion de ruptura en la ventana 52,
abriendo por lo tanto la ventana 52. El catéter 56 evita que el miembro de ruptura
54 flote libremente dentro de la camara interior 32 del envase 13 despueés que se

ha roto lejos de la camara 40.
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Para accesar los contenidos del frasco, un miembro de perforacién 58, como se
ilustra en las figuras 3 y 3A, se proporciona dentro del puerto de reconstitucion 36.
El miembro de perforacion 58 se puede rotar preferiblemente dentro de la camara
40 del puerto de reconstitucién 36. El miembro de perforacion 58 tiene un cuerpo
generalmente tubular con un punto de perforacion o punta 60 en un extremo
distante. Como se ilustra en la figura 5, la punta 60 es suficientemente aguda para
perforar a través del espesor perforable “T” de una membrana perforable 46 de un
envase para medicamento 48, tal como el tapon de de caucho o septo de un
frasco. Una abertura exterior 62 se ubica en Ika punta 60 en una ubicacién que
pasara mas alla del espesor perforable T y entra al interior del envase para
medicamento. La abertura exterior 62 se abre dentro de un jumen 64 dentro del
miembro de perforaéi()n 58. El lumen 64 se extiende entre la abertura exterior 62
en un extremo distal de el miembro de perforacién 58 a una abertura interior 66 en

un extremo préximo o supericr del miembro de perforacion §8.

El miembro de perforacién 58 se orienta dentrc de una camara de entrada 40, de
tal manea que la punta 60 e extiende dentro del manguito de acoplamiento 38.
Como se muestra en la figura 2, preferiblemente, se ubica un protector de punta
removible 68 sobre la punta 60 con el fin de mantener la punta 60 en una
condicién estéril antes de uso y para evitar que un usuario tenga contacto
inadvertidamente con la punta 60. E! protector de punta se puede moldear como
una pieza con una estructura de puerto y tiene un area circunferencial de ruptura o
rompible delgada para permitir al usuario la remocién facil para acceso a la punta.
El protector 38 se puede moldear en la forma de un tubo y luego el borde inferior

se pincha y se sella al calor para proporcionar una barrera estéril. Por supuesto, el



10

15

20

25

WO 2007/149960 16 PCT/US2007/071743

protector de punta 68 se puede ubicar para cubrir el manguito de acoplamiento 38,

en adicién a la punta 60 en si misma.

Se vera que el lumen 64 define una ruta de flujo entre la camara interior 32 de la
envase 13 y la abertura exterior 62 cuando la abertura 66 interior se alinea con la
ventana lateral 52, de acuerdo con la orientaciéon de la figura 4. Sin embargo, el
miembro de ruptura 54 cierra la ventana lateral 52 de la camara de entrada 40,
evitando por lo tanto que el fluido F escape»dentro de la abertura interior 66, a
través del lumen 64, y fuera de la abertura exterior 62. Con el fin de abrir
inicialmente la ruta del flujo, el miembro de ruptura 54 se rompe de la camara 40,
Iu‘ego el miembro de perforacion 58 se rota hasta que la abertura interior 66 esta
en alineacion con la ventana lateral de la camara 52, como se muestra en la figura

4.

Cuando el término “alineaciéon” o cualquiera de sus variaciones se utiliza aqui con
respecto a un miembro de perforaciéon y un puerto de reconstitucion, este esta
destinado a referirse a una situacién en donde las estructuras seleccionadas de
ambos traslapan o entran en comunicaciéon o en contacto una con la otra. Por
ejemplo, las aberturas definidas por la ventana 52 del puerto de reconstitucion 36
y la abertura interior 66 del miembro de perforacion 58 son estructuras de ejemplo
que se pueden mover adentro y afuera de la alineacion, preferiblemente para
permitir que pase fluido y/o medicamento a través de ambos. En la modalidad
ilustrada de las Figura 1-5, si no hay traslapo entre las aberturas y e! flujo de fluido
se evita, entonces se puede decir que la ventana 52 y la abertura interior 66 estan
“desalineadas” o “no alineadas” o alguna variacién de aquellos términos. Cuando

la abertura interior 66 y la ventana 52 se alinean una con la otra, la ruta de flujo a



10

15

20

25

WO 2007/149960 17 PCT/US2007/071743

través del lumen 64 se abre y el fluido y/o medicamento se puede transferir dentro

y fuera del envasa 13 a través del puerto de reconstitucion 36.

En una modalidad preferida, hay un indicador tactil o visual sobre el miembro de
perforacion 58 que indica que el lumen 64 se abre o cierra. Por ejemplo, el
miembro de perforacion 58 puede ser de color diferente de la camara 40, de tal
manera que un usuario del miembro de perforacién de color 58 a traveés del
plastico claro de la pared del envase y a través de la ventana latera! 52 sabra que
la ventana 52 y la abertura interior 66 estan desalineadas y el puerto de

reconstitucion 36 esta cerrado.

Preferiblemente, el miembro de perforacién 58 también incluye por lo menos un
miembro de enganche de frasco, ilustrado como punta lateral 70 en o adyacente a
la punta de perforacion 60. Como se muestra en la Figura &, la punta lateral 70
esta configurada de tal manera que esta perfora el miembro de perforacion 46 de
un envase para medicamento 48 sin pasar completamente a través del espesor
perforable T. cuando la punta lateral 70 engrana la membrana 46, el miembro de
perforacidn 58 y el envase 48 se aseguran junto de forma rotatoria, permitiendo

por lo tanto al miembro de perforacion 58 ser girado al rotar el envase adherido 48.

Se vera que la alineacién de la ventana 52 y la abertura interior 66, y por lo tanto
la comunicacion de fluido entre el envase para medicamento adherido 48 y el
envase unitario 13, se controlan al girar el envase para medicamento 48, que a su
vez gira la punta. Aunque el rﬁanguito de acoplamiento 38 evita preferiblemente la
remocion de un frasco adherido para proposito de rastreo, esto permite el

movimiento rotacional relativo de un frasco adherido de tal manera que el usuario

AL
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puede rotar selectivamente el frasco y por lo tanto rotar la punta y la abertura de la

punta 66 dentro y fuera de comunicacién con ia ventana 52.

Mas preferiblemente, la presente invencion se utiliza en combinacion con un

‘frasco 48 que tiene un tapdn de caucho perforable o septo 46 y que contiene un |

medicamento en frasco M en un reservorio interior. El medicamento del frasco M
puede ser un hedicamento fluido o un soélido, composicion deshidratada. Con el
fin de hacer un fluido de tratamiento que comprende la combinacion de fluido de la
bolsa F y el medicamento del frasco M, el protector de puntas 68 se remueve de la
punta 60 y el tapdn 46 del frasco 48 se avanza en acoplamiento con el manguito
de acoplamiento 38 hasta que el tapdn 46 sobresale de la pared superior 42 y se
asegura en el puerto de reconstitucion 36 por las ranuras 44. El frasco 48 se
puede adherir al puerto de reconstituciéon 36 con el envase 13 que esta recto hacia

arriba, como en la Figura 1, o en [a posicion invertida, como en la Figura 4.

Durante la insercién, la punta 60 del miembro de perforaciéon 58 perfora a traves
del espesor perforable t del tapon 46, que coloca la abertura exterior 62 en
comunicacion directa con el interior del frasco 48. Sin embargo, como por un
aspecto de activacion retrasado de la presente invencién, no hay comunicacion
fluida inmediata entre la bolsa de fluido F y el medicamento del frasco M debido a
la presencia del miembro de ruptura 54 dentro de la ventana 52. Adicionalmente,
el lumen 64 se puede sellar auxiliarmente en la interfaz de la ventana lateral 52-
abertura interior 66 si ellas no se alinean. Esto permite al usuario adherir el frasco

pero retrasar la mezcla y la administraciéon del medicamento hasta que se desee

XY
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En una modalidad alterna (nc mostrada). EI miembro de enganche de
frasco puede contener por lo menos un par adicional de ranuras 44 u otros medios
de retencion adecuados para sostener un frasco en una posicién inferior inicial con
lo cual la punta no han perforado el septo. Asi el envase o frasco 48 se pueden
enganchar a la estructura de puerto 14 antes de ser suministradas a un cliente y
con el protector del envase 10 y un frasco que no se impacta por el acoplamiento
del frasco al envase. Luego se puede aplicar fuerza apropiada al frasco para
llevarlo al mayor conjunto de ranura 44 con lo cual la punta 60 penetra al septo del

frasco como se describid anteriormente.

Con referencia de nuevo a la modalidad preferida, con el fin de iniciar el proceso
de mezcla, el miembro de ruptura 54 se remueve de la ventana 52 y, si es
necesario, se alinea la ventana 52 y la abertura interior 66. Esto abre el lumen 64
para el flujo de fluido F hacia abajo dentro del frasco 48 por gravedad, con lo cual
se mezcla con el medicamento del frasco M. |a velocidad de flujo del fluido de F se
puede controlar al controlar la cantidad dé traslapo entre la ventana 52 y la
abertura 66. Después que el medicamento o farmaco en el frasco se reconstituye,
y antes de administrar el fluido de tratamiento combinado, el envase 13 y el frasco
48 se invierten, como se muestra en la Figura 4, lo que evacua todo el
medicamento reconstituido del frasco 48 por gravedad. Cuando el frasco 48 esta
vacio, se gira por lo tanto originando la rotacién del miembro de perforacion 58
hasta que la abertura interior 66 se mueve lejos dé la ventana 52 y el lumen 64 se
libera. Finalmente, el envase 13 y el frasco 48 se reorientan rectos hacia arriba, un
conjunto de administracion (no ilustrado) se conecta al puerto de administracion
34, y el fluido de tratamiento combinado se suministra un paciente. Debido a que
el lumen 64 se sella, ningun fluido del envase 13 fluye dentro del frasco 48 aunque

el frasco es menor que el envase.
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El puerto de administracion 34 se configura para recibir un conjunto de
administracion estandar, para suministro de un fluido de tratamiento a un paciente.
Preferiblemente, el puertc de administracion 34 se sella temporalmente por una
tapa raosca 72, que se puede moldear como una pieza con la estructura del puerto,
de acuerdo con el disefio vendido por Baxter International Inc., bajo la marca

comercial Viaflo™.

Como se ilustra, el Puerto de reconstitucion 36 de la Figura 1 esta
preferiblemente dispuesto en un angulo a un eje. vertical V del envase 13.
Incidentalmente, tambien se vera que el puerto de reconstitucion 36 esta en un
angulo con un eje hortzontal H del envase 13. La configuracién en angulo es util
para frascos mas grandes y anchos ya que esto reduce el riesgo de interferencia
del frasco con el puerto de administracion 34. Adicionalmente, al adaptar la
estructura del puerto 14 para acomodar hacia fuera el puerto de reconstitucion en
angulo 38, la seccidn 74 de la pared de fondo de la estructura de puerto 14 esta
en pendiente hacia abajo del puerto de reconstitucion 36 al puerto de
administracion 34, que sirve como embudo al fluido de tratamiento dentro de
puerto de administracion 34 para suministro mejorado de los contenidos completos

de la cAmara 32.

Otro aspecto de la presente invencidn que es util, particularmente con
frascos mas grandes, es el uso de una abertura colgante 24 que esta descentrada
lateralmente de un eje vertical central V del envase 13 y tiene muitiples
ubicaciones colgantes. E! sello en el borde superior 16 del envase 13 se refuerza
preferiblemente o se tensiona de otra forma con el fin de proporcionar soporte

adicional cuando el envase 13 se cuelga de la abertura de colgado 24. la abertura
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24 esta descentrada del mismo costado del extremo superior 16 de la boisa 12
como el puerto de reconstitucion 36 en la estructura de puerto 14, compensando
por lo tanto el peso agregado del frasco adherido y permitiendo que el envase 13

cuelgue sustancialmente y verticalmente de un gancho (no ilustrado).

En una modalidad preferida, la abertura del gancho 24 es lateralmente
alargada e incluye una pluralidad de muescas 76 que son capaces de aceptar un
gancho en diferentes ubicacion, y dependiendo del tamano y peso del frasco
adherido. Por supuesto, el puerto de reconstitucion 36 se puede central
lateralmente en si mismo, lo que podria eliminar el riesgo de colgado en anguio,
pero que tiende a agravar el problema potencial de interferencia entre el frasco

adherido y el puerto de administracién 34.

De acuerdo con ofro aspecto de la presente invencidn, ilustrado en las
Figura 6-11, se suministran un miembro de perforacion modificado, puerto de
reconstitucién, y estructura de puerto. Los elementos de estos que se identifican
en las Figura 6-11 por los numeros de referencia adjuntos con el sufijo "un”
corresponde generalmente a las estructuras de las Figura 1-5 sin el sufijo, y
funcionan sustancialmente e idénticamente a este a menos que se anote otra
cosa. Por ejemplo, la Figura 6 muestra un miembro de perforacién 58a que es una

variacién del miembro de perforaciéon previamente descrito 58 de las Figura 1-5.

El miembro de perforaciéon ilustrado 58 tiene un agujero, generalmente
tubular o cuerpo cilindrico con un lumen interior 64a que se extiende entre una
abertura superior 78 en un extremo superior proximo y una punta 60a en un
extremo inferior o distal. La punta 60a es suficientemente aguda para perforar a

través de una membrana perforable 46 de un envase para medicamento 48 e
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incluye preferiblemente por lo menos un miembro de enganche de frasco o punta
lateral 70a. la punta 60a incluye adicionalmente por lo menos una abertura exterior
62a en una ubicacidn que pasara dentro del interior de un envase para
medicamento 48 cuando el miembro de perforacién 46 se perfora por la punta 60a.
la punta ilustrada 60a es generalmente tubular y mas angosta que la punta 60 de
las Figura 1-5, pero se entendera que cualquier punta 60 o 60a se puede utilizar
con un miembro de perforacidn de acuerdo con la presente invencién. Por
supuesto, se apreciara por aquellos expertos en la técnica que otras

Cohfiguraciones de punta que no se ilustran aqui también pueden ser aceptable.

La supertficie exterior del miembro de perforacion 58a incluye una
proyeccién delantera 80, una proyeccion trasera 82 y, un cortador 84. Las
proyecciones delantera y trasera 80 y 82 son lomos o costillas que se extienden
radiaimente hacia fuera que se adaptan para interactuar con una barrera interna
que se extien_de radialmente hacia adentro 86 del puerto de reconstitucion 36a,
que se muestra en las Figuras 8 y 10. El miembro de perforacién 58a puede rotar
dentro de una camara de entrada 40a del puerto de reconstitucién 36a entre la
posicion inicial de la Figura 8 y la posicion final de la Figura 10. Las proyecciones
delantera y trasera 80 y 82 definen los limites de rotacion del miembro de
perforacion 58a y actian como indicadores tactiles para indicar si el flujo de fluido

entre la bolsa 12 y el miembro de perforacion 58a esta abierto o cerrado.

En particular, el miembro de perforacion 58a se orienta inicialmente en la
camara de entrada 40a de tal manera que la barrera interna 86 se ubica entre el
cortador 84 y la proyeccion delantera 80. Esta posicion inicial se muestra en la
Figura 8. La proyeccion delantera 80 se proyecta a tal grado que esta interfiere

con la barrera interna 86 cuando el miembro de perforacion 58a rota en la
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direccion de las manecillas del reloj. Cuando se utiliza aqui, “en la direccién de la
manecillas dél reloj” y “en la direccidén contraria a las manecillas del reloj” se puede
entender con referencia a la configuracion de la Figura 8. Como se describira en
mas detalle aqui, el exceso de rotacion en la direccién de las manecillas del reloj
del miembro de perforacion 58a permitira al fluido fluir entre la bolsa 12 y el
miembro de perforacion 58a, de tal manera que la interferencia entre la proyeccién
delantera 80 'y la barrera interna 86 evita la sobrerotacién accidental. Por
supuesto, la orientacion de fos componentes se puede disponer de tal manera gue
la rotacion descrita se reverse y la proyeccion delantera 80 resiste la rotacion en la
direccién contraria al movimiento de las manecillas del reloj del miembro de

perforacion 58a.

Como se muestra en {a Figura 8, la proyeccién delantera 80 no se extiende
todo el camino de la pared desde la camara de entrada 40a, sino que se proyecta
a tal grado que la interferencia entre la proyeccion delantera 80 y la barrera interna
86 se puede superar por la rotacidn en la direccion del movimiento de las
manecillas de reloj persistente de! miembro de perforacion 58a. un operador sera
capaz de sentir la proyeccién delantera 80 que pasa mas alla de la barrera interna
86, que sirve como un indicador tactil que el miembro de perforacion 58a se puede
rotar en la direccidon del movimiento de las manecillas del reloj sin resistencia
adicional. La indicacion tactil se puede acompanar por una sefal audible, por
ejemplo, un ruido de “click”, como una indicacion adicional de que la proyeccion

delantera 80 ha pasado mas alla de la barrera interna 86.

Cuando la proyeccién delantera 80 ha pasado mas alla de la barrera interior
86, el miembro de perforacion 58a se puede girar adicionalmente en la direccion

del movimiento de las manecillas del reloj hasta que el cortador 84 entra en

5
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contacto con un miembro de ruptura 88 del puerto de reconstitucién 36a. este
contacto, cuandc se completa, permite la comunicacién de fluido entre la bolsa 12

y el miembro de perforacion 58a, como se describira adelante.

Después que el cortador 84 entra en contacto con el miembro de ruptura
88, la rotaciéon en la direccién del movimiento de las manecillas del reloj adicional
del miembro de perforacidn 58a eventualmente llevara a la proyeccién trasera 82
en contacto con la barrera interior 86. Como mejor se ilustra en la Figura 8, la
proyeccién trasera 82 incluye preferiblemente un lomo menor 90, de un grado
radial mas pequefio que el lomo mayor 92, que define una muesca 94 entre ellos.
El lomo menor 90 se ubica en la direccion del movimiento de las manecillas del
reloj del lomo mayor 92, de tal manera que este entra en contacto con la barrera
interior 86 antes que el lomo mayor 92. Similar a la proyeccion delantera 80, la
loma menor 90 se extiende lejos del miembro de perforacidon 58a a tal grado que
este se puede rotar mas alld de la barrera interna 86 después de alguna

resistencia. Un operador sera capaz de sentir que el lomo menor 90 pasa mas alla

de la barrera interna 86, que sirve como un indicador tactil de que el miembro de

perforacién 58a ha alcanzado la posicion final de la Figura 10 y que la
comunicacion de fluido entre la bolsa 12 y e! puerto de reconstitucion 36a esta
completamente abierto. Como con la proyeccién delantera 80, esta indicacion tactil
se puede proporcionar con una indicaciéon audible que se evita la rotacion en la

direccion del movimiento de las manecillas del reloj adicional.

Cuando la barrera interior 86 ha pasado mas alla del lomo menor 90, esta
se establecera en la muesca 94, como se muestra en la Figura 10. El lomo mayor
92 evita la rotacién en la direccion del movimiento de las manecillas del reloj 92

del miembro de perforacion 58a, mientras que el lomo menor 90 evita la
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resistencia a la rotacién en la direccién contraria del movimiento de las manecillas
del reloj. Asi, la interaccion entre la proyeccion trasera 82 y la barrera interior 86
permite al miembro de perforacion 58a permanecer en la posicion “abierta” de la
Figura 10, que permite el fluido F en la bolsa 12 mezclarse con un medicamento M

en el envase 48, como se describira adelante.

Después de mezclar, el miembro de perforacién 58a se puede rotar en la
direccion contraria al movimiento de las manecillas del reloj a la posicion de ia
Figura 8 para cerrar la comunicaciéon de fluido. La interaccion entre la barrera
interior 86 y la proyeccion delantera 80 de nuevo proporciona una indicacion tactil,
que indica que la comunicacion de fluide se cierra. Como se ilustra en la Figura 8,
el cortador 84 se extiende preferiblemente lejos del miembro de perforacion 58a
hasta que este esté generalmente adyacente a la pared de la camara de entrada
40a. Asi, se apreciara que el cortador 48 limita la rotacion en la direccion contraria
al movimiento de las manecillas del reloj del miembro de perforacion 58a al

interferir con la barrera interior 86.

La operacion apropiada del sistema de rotacion anterior depende en parte
de mantener el miembro de perforacién 58a en alineacion coaxial con la camara
de entrada 40a. De acuerdo con lo anterior, como se ilustra en la Figura 9a, la
camara de reconstitucion 36a incluye preferiblemente una pared superior 96 con
un niple cerrado 98 que se extiende dentro de la abertura superior 78 del miembro
de perforacion 58a. El niple cerrado 98 puede proporcionar un ajuste relativamente
hermético dentro de la parte superior 78 con el fin de evitar el escape de fluido y
ayudar en la orientacién apropiada del miembro de perforacion 58a dentro del
puerto de reconstitucion 36a mientras permite la rotacién del miembro de

perforacion.
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Volviendo ahora a la accién de abertura del cortador, como se muestra en
las Figura 7 y 8, el puerto de reconstitucion 36a se selia inicialmente desde la

camara interior 32 de la bolsa 12 para evitar el escape de fluido. Para proporcionar

comunicacion de fluido entre la camara 32 y el lumen del miembre de perforacion, |

el puerto de reconstitucion 36a esta provisto con una zona de corte lejana o zona
de acceso 100, que es un area entre la camara interior 32 y la camara de entrada
40a que se sella inicialmente mediante un miembro de ruptura 88. El miembro de
ruptura 88 se puede cortar por {o menos parcialmente y ubicar de tal manera que
el contacto con el cortador 84 originara que el miembro de ruptura 88 se separe
por lo menos parcialmente de o abra la zona de acceso 100, creando una
abertura. Con el fin de facilitar el corte, el miembro de ruptura 88 puede ser
relativamente delgado. Por ejemplo, la Figura 8 muestra que el miembro de
ruptura 88 es mas deigado que las paredes adyacentes del puerto de
reconstitucion 36a y las otras paredes de las estructura de puerto 14a la
configuracién exacta del miembro de ruptura 88 no es critica, dado que esta evita
que el fluido fluya a través de la zona de acceso 100 y se extienda dentro de Ia
ruta de rotacién del cortador 84. Sin embargo, la configuracion media de la tuberia
de las Figura 7-10 se prefiere por su interaccion con una cavidad 102 asociada

con el cortador 84, como se describira agui.

En una modalidad alterna los dos cortadores 84 se proporcionan y orientan
de tal manera que la rotacion de los componentes pueden ser en una direccion del
movimiento de las manecillas del reloj o en una direccion contraria al movimiento
de las manecillas del reloj para llevar uno de los cortadores en enganche
operacional con el miembro de ruptura 88. En tal una modalidad, €l miembro de

perforacion 58a y el puerto de reconstitucion 36a se pueden formar con una
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pluralidad de proyecciones delanteras 80, proyecciones trasera 82, y barreras
internas 86 dispuestas para proporcionar retroalimentacion tactil y resistencia de
acuerdo con la anterior descripcién luego de rotacion del miembro de perforacion

58a en cualquier direccion.

De acuerdo con una modalidad alternativa mostrada en la Figura 11, el
puerto de reconstitucion 36a puede estar provisto con un miembro de ruptura 88’
que tiene un espesor variante. En la modalidad ilustrada, el miembro de ruptura
88’ tiene un espesor que se ahusa desde una porcién relativamente delgada ty a
una porcién mas gruesa t,. Como se vera, el miembro de ruptura 88’ es mas
delgado en donde este se engancha primero y se corta por el cortador 84 y es
mas grueso en donde se retiene por el puerto de reconstitucion 36a para reducir el
riesgo de generacion de particulas. Aquellos expertos en la técnica apreciaran que
son posibles otros miembros de ruptura de espesor variable, y la modalidad

ilustrada es unicamente de ejemplo.

Regresando al miembro de perforacion 58a, una modalidad preferida del
cual se ilustra en la Figura 6, una porcién superior de esta incluye un cortador 84.
El cortador 84 tiene un borde de corte angulado preferiblemente afilado 104 y una
abertura interior o aberturas de corte 106 que abren dentro del lumen interno 64a.
preferiblemente, el borde de corte 104a esta comprendido de un material que tiene
una fuerza mayor que el material utilizado para formar la estructura de puerto 14a
y el miembro de ruptura 88. Por ejemplo, en una modalidad preferida, la estructura
del puerto 14a y el miembro de ruptura 88 estan sustancialmente comprendidos de
un material de rigidez intermedio, mientras que el borde de corte 104 y el miembro

de perforacion 58a estan comprendidos sustancialmente de un material menos



10

15

20

25

WO 2007/149960 28 PCT/US2007/071743

flexible. En un ejemplo la estructura de puerto se puede formar de un polietileno

de alta densidad y el borde de corte 104 se forma de un policarbonato.

Preferiblemente, como se ilustra en la Figura 8, el borde de corte 104 y el
cortador 84 se extienden radialmente hacia fuera desde el miembro de perforacion
58a de tal manera que ellos estan adyacentes a la pared de la camara de entrada
40a. se apreciara que Ia interaccién entre la pared de la camara de entrada 40a y
el cortador 84 es suficiente para cubrir temporalmente y sellar la abertura del
cortador 106. El borde de corte ilustrado 104 se espacia radialmente del miembro
de perforacion 58a para definir una cavidad abierta, curva 102 entre la parte

inferior del cortador 84 y la superficie del miembro de perforacion.

La superficie externa del miembro de perfcracion 58a incluye
preferiblemente una pluralidad de lomos anulares sobresalientes 108, 112, 114,
que definen canales 116 y 118 entre ellos, ubicados axialmente entre la punta 60a
y el cortador 84. el canal superior 116 es dimensionado y configurado para recibir
un primer miembro de sellado 120, ilustrado en la Figura 6 como un anillo o,
mientras el canal inferior 118 esta dimensionado y configurado para recibir un
segundo miembro de sellado 122, ilustrado como una empaquetadura en forma de
b. el primer miembro de sellado 120 entra en contactc con la camara de entrada
40a para evitar cualquier escape de fluido dentro del ambiente después que el
flujo de fluido se ha establecido entre la bolsa 12 y el miembro de perforacion 58a.
El segundo miembro de sellado 122 tiene una porcion de falda extendido
preferiblemente hacia fuera, que se extiende hacia abajo 124 que se extiende en
el manguito de acoplamiento 38a y comprime contra el tapén 46 de un envase
para medicamento 48 insertado dentro del puerto de reconstitucién 36a. el

segundo miembro de sellado 122 forma un sello con el tapon 46 para evitar el

Q¢
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escape de fluido dentro del ambiente y también actua como una almohadilla o
resorte cuando el envase para medicamento 48 se presiona dentro del puerto de
reconstitucion 36a para alojarlo herméticamente dentro del manguito de

acoplamiento 38a.

En uso, la membrana perforable 46 de un envase para medicamento 48 se
inserta dentro del puerto de reconstitucidn 36a hasta que se engancha por la
punta 60a y, si se proporciona, 10s miembros de enganche de frasco 70a. Esta
posicion inicial se muestra en la Figura 8. Entonces, el envase para medicamento

48 y el miembro de perforacion 58a se rotan en la direccion del movimiento de las

‘manecillas del reloj hasta que la proyeccidon delantera 80 supera su interferencia

con la barrera interna 86.. Después, el miembro de perforacion 68a se rota
adicionalmente en la direccion del movimiento de las manecillas del reloj hasta
que el borde de corte 104 entra en contacto y separa el miembro de ruptura 88,
como se ilustra en las Figura 9a y 9b. En esta posicién, la zona de acceso 100 se
abre parcialmente, pero no hay flujo entre la bolsa 12 y el envase para
medicamento 48 ya que la abertura del cortador 106 esta desalineada con la zona
de acceso 100. Los miembros de sellado 120 y/o 122 atrapan cualquier escape de
fluido incidental de la bolsa 12 a traces de la zona de acceso 100 dentro de la

camera de entrada 40a.

El miembro de perforacion 58a se gira adicionalmente para separar mas
completamente el miembro de ruptura 88, abre Ia»zona de acceso 100, y alinea la
abertura del cortador 106 con la zona de acceso 100, como se muestra en la
Figura 10. Como de describié previamente, la proyeccion trasera 82 evita la
rotacion del miembro de perforacion 58a mas alla de la posicion final de la Figura

10. Cuando la abertura del cortador 106 y la zona de acceso se alinean una con la

it
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otra, la ruta de flujo entre la camara interior 32 de la bolsa 12 el envase para
medicamento 48 se definen por la zona de acceso 100, la abertura del cortado
106, lumen 64a, y la abertura exterior 62a, mediante el cual se puede mezclar los

contenidos de la bolsa 112 y el envase para medicamento 48.

Después que el envase para medicamento 48a se ha vaciado dentro de la
bolsa 12, la rotacion del miembro de perforacién 18a en la direccién contraria al

movimiento de las manecillas del reloj para regresarla a la orientacion de la Figura

8 puede resella la ruta de flujo entre elios. Finalmente, un conjunto de

administracion (no ilustrado) se puede conectar al puerto de administraciéon 34a, y
el fluido de tratamiento combinado se suministra a un paciente u otro destino, tal

como un envase intermedio o conjunto de flujo de tuberia.

En una modalidad preferida, 'el miembro de ruptura 88 se corta parcialmente
y se mueve de la zona de acceso 100 mediante el borde de corte 104, pero no se
separa completamente del puerto de reconstitucion. Esto se prefiere, debido a que
el miembro de ruptura completamente separado puede migrar dentro del puerto de
administracic’m 34a e interferir con el suministro del fluido de tratamiento. Una
forma de alcanzar la separacion parcial de! miembro de ruptura 88 es proporcionar
un borde de corte 104 con una cavidad 102 y un miembro de ruptura relativamente
delgado 88 con una configuracion arqueada. En la posicion ilustrada en las
Figuras 9a y 9b, el borde de corte 104 ha perforado el miembro de ruptura 88 y
una porcion separada 126 del miembro de ruptura 88 empieza a rizar detras del
borde de corte 104, en la cavidad 102. Ya que el miembro de pérforacién 58a se
rota adicionalmente a la posicion de la Figura 10, la porcién separada 126 del
miembro de ruptura 88 continla rizandose detras del borde del corte 104 y ocupa

la cavidad 102. En adicién a ser curvado, el borde de corte 104 también se angula

100
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o inclina, de tal manera que por lo menos una porcién superior del miembro de
ruptura 88 permanece sin corte y adherido al puerto de reconstitucion 36a en la

posicion final de la Figura 10.

En una modalidad alterna adicional, el miembro de perforacion 58a se
puede hacer de partes separadas, en donde la punta 60a es una extensién hacia
abajo de la pared superior 96 y el cortador 84 y las otras porciones del miembro de
perforacion 58a se reciben dentro de la camara de entrada 40a para rotar
alrededor de una punta estacionaria 60a. en uso, el extremo superior de un frasco
48 se inserta dentro del puerto de reconstitucién 36a. La punta 60a se extiende a
través del tapon 46 y los miembros de enganche 70a se extienden dentro del
tapon 46. La rotacion del envase asociado 48 rota los miembros de enganche 70a
y el borde de corte 104 hasta que el borde de corte 104 separa el miembro de
ruptura 88, 88’ en un proceso similar a aquel descrito anteriormente. La punta 60a,
sin émbargo, permanece estacionaria durante la rotacion. El fluido F fluye luego a
través de una abertura de corte .106, a través de la abertura exterior 62a de la
punta estacionaria 60a, y dentro del envase 48 para reconstitucion. Aungue se

describe con referencia a las modalidades de las Figura 6-11, un miembro de

perforacion o ensamble con una punta estacionaria separada de acuerdo con la

anterior descripcién se puede aplicar de igual manera a la modalidad ilustrada en

las Figura 1-5.

Aquellos expertos en la técnica apreciaran que numerosos aspectos de la
modalidad de las Figura 6-11 se pueden modificar sin apartarse del alcance de la
presente invencién. Por ejemplo, el uso de una estructura de puerto 14a no es
necesario y la administracion en los puertos de reconstitucion 34a y 36a pueden

ser estructuras separadas. También el posicionamiento del cortador 84 y el

A
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miembro de ruptura 88 se pueden reversar, con el cortador que es un componente
estacionario del puerto de reconstitucion 36a y el miembro de ruptura que se
puede mover y poner en contacto con el cortador. La variacion de la modalidad de
las Figuras 1-5, tal como un puerto de reconstitucién en angulo y una abertura
para gancho de centrado lateralmente 24, también se pueden practicar con la
modalidad de las Figura 6-11. Se entendera que las modalidades de la presente
invencion que se han descrito son ilustrativas de algunas de las aplicaciones de
los principios de la invencidon. Se pueden hacer numerosas modificaciones por
aquellos expertos en la técnica sin apartar se del verdadero espiritu ly alcance de
la invencion, que incluye aquellas combinaciones de caracteristicas que se
describen individualmente o reivindican aqui. Por ejemplo, el miembro de
perforacion se puede mover mediante otra rotacién para controlar la alineacion de
las aberturas de flujo de fluido. También, la alineaciéon puede ocurrir por alineacion
de porciones de ruta de fiujo en ef miembro de perforacidn y camara de entrada en
cambio de alineacion directa de las aberturas de flujo de fluido como se emplea en
las modalidades ilustradas. Por estas razones, el alcance de la invencién no se
limita a la anterior descripcion pero es como se establece en las siguientes

reivindicaciones.



10

15

20

25

WO 2007/149960 33 PCT/US2007/071743

REIVINDICACIONES

Un sistema para reconstitucion de medicamento que comprende una bolsa
generalmente flexible que define una camara interior capaz de contener un
fluido medicinal, y que tiene un extremo superior, un extremo inferior, un
puerto de administracién que suministra un fluido medicinal de la camara, y
un puerto de reconstitucion adaptado para recibir un envase que contiene
un medicamento, en donde el flujo de fluido a través del puerto de
reconstitucion se abre al girar uno- de un miembro del puerto de
reconstitucién y un envase para medicamento recibido por el puerto de
reconstitucion a una posicién seleccionada y el flujo de fluido a través del
puerto de reconstitucion se cierra al girar dicho uno de un miembro del
puerto de reconstitucién y un envase para medicamento recibido por el

puerto de reconstitucién a otra posicion seleccionada.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicaciéon 1, en

‘donde dichos puertios de administracion y reccnstitucién estan formados

integralmente como parte de una estructura de puerto relativamente rigida

por lo menos parcialmente que define el extremo inferior de la bolsa.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 2, en
donde dicha estructura de puerto define sustancialmente el extremo inferior

completo de dicha camara interior.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 1, en
donde dicho puerto de reconstitucion esta dispuesto en un angulo a un eje

vertical de dicha bolsa.

103
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El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacién 1, que
comprende adicionaimente un miembro de perforacién que se recibe de
manera giratoria dentro del puerto de reconstitucién, dicho miembro de
perforacion se extiende al exterior de la bolsa para perforar una membrana
perforable de un envase para medicamento recibido por el puerto de

reconstitucion.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 5, que
comprende adicionalmente una ruta de flujo de fluido que comunica desde
la camara interior de la bolsa a través del miembro de perforacion para
controlar la comunicacién de fluido entre la bolsa y un envase para
medicamento recibido por el puerto de reconstitucion, en donde el miembro
de perforacion define una porcion de la ruta de flujo de fluido y se puede
mover entre una primera posicidn en la que la ruta de flujo de fluido se

cierra y una segunda posicion en la que la ruta de flujo de fluido se abre.

El sistema de reconstitucién para medicamento de la reivindicacion 6, en
donde dicho miembro de perforacion se adapta para enganchar un envase
para medicamento en una relacién rotacionalmente fija, de tal manera que
la rotacion de un envase para medicamento enganchado gira dicho

miembro de perforacion.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicaciéon 1, que
comprende adicionalmente un indicador visual, tactil, o audible para indicar
cuando dicho flujo de fluido a través del puerto de reconstitucién esta en

una de las posiciones abierta o cerrada.
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El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 1, en
donde dicho puerto de reconstitucion incluye adicionalmente un miembro de
ruptura para prevenir temporalmente la comunicacion de fluido entre Ia
camara y un envase para medicamento recibido por el puerto de

reconstitucién.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacién 1, que
comprende adicionalmente un gancho de abertura adaptado para recibir un
gancho para suspender dicha bolsa, y en donde dicha abertura de gancho y
dicho puerto de reconstitucion estan lateralmente descentrados a un mismo

lado de un eje vertical central de dicha bolsa.
Un sistema de reconstitucién para medicamento que comprende:

una bolsa generalmente flexible que define una camara interior capaz de
contener un fluido medicinal, y que tiene un extremo superior y un extremo
inferior, en donde dicho extremo inferior incluye un puerto de administracion

para suministrar un fluido medicinal a un paciente,

un puerto de reconstitucion asociado con la bolsa y adaptado para recibir un
envase para medicamento que tiene una membrana perforable, dicho
puerto de reconstitucién incluye una abertura dentro de dicha camara

interior; y

un miembre de perforacion que puede rotar recibido dentro de dicho puerto

de reconstitucion, dicho miembro de perforacion incluye

PCT/US2007/071743 l@ 7>
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un miembro de perforacidn que se extiende hacia fuera de dicha bolsa para

perforar dicha membrana perforable,

una abertura exterior,

una abertura interior, y

un lumen que se comunica entre dicha abertura interior y exterior,

en donde la comunicacion de fluido entre dicha bolsa y dicha abertura
exterior se proporciona luego de rotaciéon de dicho miembro de perforacion

a una posicién seleccionada.

El sistema de reconstitucién para medicamento de la reivindicacion 11, en

donde dicho puerto de reconstitucion se ubica sobre dicho extremo inferior.

El sistema de reconstitucion para medicamento de Ia reivindicacion 12, en
donde dichos puertos de administracion y reconstitucion se forman

integralmente como parte de una estructura de puerto relativamente rigida.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 13, en
donde dicha estructura de puerto define sustancialmente el extremo inferior

completo de dicha camara interior.

|6k
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El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 11, en
donde dicho puerto de reconstitucion esta dispuesto en un angulo a un eje

vertical de dicha bolsa.

El sistema de reconstitucién para medicamento de la reivindicacién 11, que
comprende adicionalmente un miembro de enganche asociado con dicho
miembro de perforacidon y adaptado para enganchar un envase para
medicamento en una relacion rotacionalmente fija, de tal manera que la
rotacién de un envase para medicamento enganchado gira dicho miembro

de perforacion.

El sistema de reconstitucién para medicamente de la reivindicacion 11, que
comprende adicionalmente un miembro de ruptura asociado de forma
cooperativa con dicho puerto de reconstitucion para cerrar temporalmente

dicha abertura.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicaciéon 11, que
comprende adicicnalmente una abertura para gancho adaptada para recibir
un gancho para suspender dicha bolsa, y en donde dicha abertura para
gancho y dicho puerto de reconstitucion estan lateralmente descentrados al

mismo lado de un eje vertical central de dicha bolsa.
El sistema de reconstitucidon para medicamento de la reivindicacion 11, que
comprende adicionalmente un indicador visual, tactil, o audible para indicar

que el flujo de fluido a través de dicho lumen se cierra o abre.

Un sistema de reconstitucién para medicamento que comprende:

1O
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21.

22.

una bolsa generalmente flexible que define una camara interior capaz de
contener un fluido medicinal, e incluye un extremo superior y un extremo
inferior, en donde dicho extremo inferior incluye un puerto de administracion

para suministrar un fluido medicinal a un paciente;

un puerto de reconstitucion asociado con la bolsa y adaptado para recibir un

envase para medicamento que tiene una membrana perforable; y

un miembro de perforacidon recibido de forma giratoria dentro de dicho
puerto de reconstitucion, en donde uno de dichos puertos de reconstitucion
y dicho miembro de perforacion incluye un borde de corte y el otro de dicho
puerto de reconstitucion y dicho miembro de perforacién incluye un
miembro de ruptura que se puede remover para definir una abertura a
través de éste, y en donde dicho miembro de perforacion se puede girar con
relacion al puerto de reconstitucién para llevar dicho borde de corte y dicho

miembro de ruptura en contacto para abrir dicho miembro de ruptura.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 20, en
donde dicho borde de corte entra en contacto con dicho miembro de ruptura
para permitir ia comunicaciéon de fluido entre dicha camara interior y un

envase para medicamento recibido por dicho puerto de reconstitucion,

El sistema de reconstitucién para medicamento de la reivindicacion 21, que
comprende adicionalmente un indicador visual, tactil, o audible para indicar
que la comunicacion de fluido entre dicha camara interior y dicho envase de

medicamento se cierra o abre.

PCT/US2007/071743 XQ%
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23.

24.

25.

26.

27.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacién 20, en
donde dichos puertos de administracion y reconstitucion se forman

integralmente como parte de una estructura de puerto relativamente rigida.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 23, en
donde dicha estructura de puerto define sustancialmente el extremo inferior

completo de dicha camara interior.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 20, en
donde dicho puerto de reconstitucion esta dispuesto en un angulo a un eje

vertical de dicha bolsa.

El sistema de reconstitucidon para medicamento de la reivindicacién 20, que
comprende adicionalmente un miembro de enganche asociado con dicho
miembro de perforacion y adaptado para enganchar un envase para
medicamento en una relacién rotacionalmente fija, de tal manera que la
rotacion de un envase para medicamento enganchado gira dicho miembro

de perforacion.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 20, que
comprende adicionalmente una abertura para gancho adaptada para recibir
un gancho para suspender dicha bolsa, y en donde dich a abertura de
gancho y dicho puerto de reconstitucién estan descentrados lateralmente ai

mismo lado de un eje central de dicha bolsa.
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28.

29.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 20, en

donde dicho miembro de ruptura tiene un espesor variante.

El sistema de reconstitucion para medicamento de la reivindicacion 20, en
donde dicho borde de corte se lleva por dicho miembro de perforacion y
esta espaciado radialmente de éste para definir un miembro de corte para

cortar dicho miembro de ruptura.



10

15

WO 2007/149960 41 PCT/US2007/071743 l 3' )5 _

RESUMEN

Se proporciona un sistema de reconstitucién de medicamento que tiene una bolsa
para fluido generaimente flexible con puertos de administracién y reconstitucion
asociados. El puerto de reconstitucidn se adapta para recibir un envase para
medicamento y el puerto de administracion se adapta para administrar un fluido
medicinal a un paciente. De acuerdo con un aspecto de la presente invencion, los
puertos de administracion y reconstitucidn se integran en una estructura de puerto
relativamente rigida. De acuerdo con otro aspecto de la presente invencién, el
puerto de reconstitucion recibe un miembro de perforacién que puede rotar a una
segunda posicidn seleccionada para establecer el flujo de fluido. De acuerdo con
aun otro aspecto de la presente invencién, uno de los puertos de reconstitucion y
el miembro de perforacion incluyen un borde de corte, mientras que el otro incluye
un miembro de ruptura. El contacto entre el borde de corte y el miembro de ruptura

abre el miembro de ruptura para establecer el flujo de fluido.
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