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3D-DRUCK

FabRx ist die weltweit erste Forschungsgruppe, die das selektive Lasersintern
fiir die Herstellung von Medikamenten einsetzt. Dank der pionierhaften Arbeit
des Spin-outs der University College London werden Medikamente in Zukunft
3D-gedruckt. Im Einsatz: Ein 3D-Drucker aus der Schweiz.

m Universitatsquartier in London.

Der aus Italien stammende Apothe-

ker Fabrizio Fina erwartet uns

im weissen Laborkittel und fiihrt
uns in ein sauber aufgerdumtes
Forschungslabor, das mit diversen
3D-Druckern ausgestattet ist: Einge-
setzt wird selektives Lasersintern
(SLS), «Semi-solid»-Extrusionsverfah-
ren (SSE), Stereolithografie (SLA) und
Fused Deposition Modeling (FDM) res-
pektive Fused Filament Fabrication
(FFF). Der in Pharmazeutik promovie-
rende Fina arbeitet in Kooperation mit
der Forschungsgruppe FabRx an der
Entwicklung von «Printlets», den
3D-gedruckten Tabletten der Zukunft.
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Firmenbeitrag

Neues Forschungsfeld dank SLS
Im Labor fiillt Fabrizio Fina das Pul-
vermaterial in den Bauraum eines
SLS-Druckers (Sintratec Kit) und star-
tet Sintratec Central, die Benutzer-
software. Wir sind erstaunt, wie
schnell er drei Printlets, bestehend
aus einer Mischung pharmazeuti-
scher Polymeren, einem Wirk- (Para-
cetamol) und einem Farbstoff, ge-
druckt hat. In 20 Minuten drucke er 20
Tabletten, erwdahnt er nebenbei und
beginnt zu erzahlen: «Die SLS-Tech-
nologie birgt ein riesiges Potenzial. In
nur zwei Jahren haben wir damit aus-
sergewohnliche Resultate erzielt.»
Vor zwei Jahren haben die ersten mit
SLS gedruckten Printlets mit nur phar-

B densten Formen.
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mazeutischen Komponenten gezeigt,
dass die integrierten Wirkstoffe sich
wahrend des Sinterprozesses nicht
zersetzten — wie zuvor falschlicher-
weise angenommen. Nach dem Laser-
sintern blieben die Wirkstoffe sogar zu
100 Prozent erhalten. Damit wurde ein
Meilenstein erreicht. Fina erinnert
sich: «Wir waren iiberrascht und reali-
sierten, dass wir auf Basis dieser Er-
kenntnis viele andere Wirkstoffe eva-
luieren und dank der Prazision des
Lasers innovative Formen drucken
konnten.»

Lasersintern von Medikamenten
Fabrizio Fina hat soeben einen neuen
Druckjob mit 400 mm/s, einer relativ

Unbegrenzte Méglich-
keiten: Ob zweischichtig,
mit Loch oder komplexer
Struktur: FabRx pro-
duziert in den verschie-
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hohen Lasergeschwindigkeit, gestar-
tet, mit dem Ziel, schnell zersetzende
Tabletten zu drucken. Wahrend des
Sinterprozesses verbinden sich die
Pulverpartikel an ihren Oberflachen.
«Necking» bezeichnet man diese Art
von Verbindung, die pordse Strukturen
generiert. Anders als bei traditionellen
Herstellungsverfahren, bei denen Tab-
letten durch herkommliche Pulver-
pressung hergestellt werden, erfordert
SLS keine Kompression. Aufgrund der
pordsen Struktur kann Wasser leicht
in das Printlet eindringen und die Pul-
verpartikelverbindungen innerhalb
von Sekunden aufldsen.

«Wir streben das Gegenteil von klas-
sischen 3D-Druck-Anwendungen im
Engineering-Bereich an, wo Robust-
heit gefragt ist. Wir machen Medika-
mente und mochten, dass unsere
Materialien brechen oder sich zerset-
zen — im Magen-Darm-Trakt oder im
Mund mit einem Schluck Wasser», er-
klart Fina. Solche Eigenschaften sind
im Pharmabereich hochst erwiinscht.
Konventionelle Tabletten brauchen
normalerweise zwischen 30 und 60
Sekunden, um sich zu zersetzen. SLS
ermoglicht schnellere Zersetzungszei-
ten und steht hier im Vorteil gegen-
iber traditionellen Herstellverfahren.

Forschungsspielraum dank offener
Parameter

Grossen Forschungsspielraum verlei-
hen den Akademikern die offenen Pa-
rameter des Sintratec Kit. Fabrizio
Fina erklart: «<Durch das prazise Ver-
andern der Druckparameter und/oder
der Zusammensetzung der Pulvermi-
schung konnen wir die Zersetzungs-
dauer der Tablette je nach Bedarf per-
sonalisieren.» Diese konne zwischen
ein paar Sekunden und 24 Stunden
oder im Spezialfall bis zu mehreren
Tagen liegen.

Um die Auflésungsdauer weiter zu
reduzieren, entwickelte Fina Printlets
mit Gitterstrukturen. Aufgrund ihrer
grossen Gesamtoberfliche zersetzen
sich die Printlets mit Gyroid-Struktur
(ein Gittertyp) viel schneller als
jene mit zylindrischer Form. Solche
komplexen Strukturen wiaren mit
herkdmmlichen Produktionstechno-
logien unmdglich herstellbar. Und
unter den SLS-Druckern eignet sich
das Sintratec Kit fiir Anwendungen im
Labor insbesondere durch seine Aus-
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ADDITIVE MANUFACTURING

legung: «<Ein SLS-Drucker mit starkem
Laser konnte Wirkstoffe abbauen und
ein grosser Bauraum ware fiir uns un-
ginstig in puncto Materialaufberei-
tung und -handling.»

Tabletten sintern bei Raumtemperatur
Um eine thermische Zersetzung der
Materialien zu vermeiden, muss die
Prozesstemperatur so niedrig wie
moglich sein. Eine Besonderheit des
Sintratec-Kit liegt in dessen Mdglich-
keit, bei Raumtemperatur zu arbeiten.
FabRx hat mehrere Polymere evalu-
iert, die das Sintern unter diesen ge-
wiinschten Bedingungen ermogli-
chen. Diese Pramisse hat in der Praxis
einen angenehmen Nebeneffekt: Zum
Beispiel ist die Aufwarmzeit des
3D-Druckers kurz oder gar nicht vor-
handen, und die 3D-Druckobjekte kon-
nen — ohne Abkiihlzeit — sofort ent-
pulvert werden.

Polypillen mit mehreren Wirkstoffen

Nach dem Lunch begibt sich Professor
Simon Gaisford, Head of Pharmaceu-
tics am University College London und
Mitgriinder von FabRx, ins Labor und
erklart seine Vision iiber die Sintra-
tec-Technologie: «Das selektive Laser-
sintern kreiert ein grosses Potenzial in
der Pharmaindustrie. Damit kénnen

Fabrizio Fina: «SLS wird kinftig in
der Pharmaindustrie eine wichtige
Rolle einnehmen.» Bilder: Sintratec

Tabletten ohne Bindemittel (wie sie
das Binder-Jetting-Verfahren ein-
setzt) hergestellt werden.»

Das sei ein wichtiger Vorteil, da diese
Bindemittel mit den Wirkstoffen ther-
misch reagieren kénnten. Insbesonde-
re bei sogenannten Polypillen, also Ta-
bletten mit mehreren Wirkstoffen,
bietet die SLS-Technologie signifikan-
te Vorteile. Zum Beispiel ist es fiir Pa-
tienten bequemer, eine Polypille pro
Tag einzunehmen statt mehrerer Ein-
zeltabletten.

Professor Gaisford spricht einen wei-
teren Punkt an: «Aus wirtschaftlichen
Griinden schenkt die Pharmaindustrie
der Produktion von Medikamenten fiir
kleine Patientengruppen weniger Auf-
merksamkeit.»

Mit individualisierten 3D-Druckver-
fahren werden personalisierte Medi-
kamente fiir wenig erforschte oder
seltene Krankheiten, fiir kleine Patien-
tengruppen oder fiir Kinder und altere
Menschen nun viel einfacher herstell-
bar. Fiir diese Zielgruppen koénnen
Wirkstoffe gemdss Behandlungsvor-
schriften exakt dosiert werden. Dies
wiirde das Problem von den in den
Apotheken nicht erhiltlichen Zwi-
schendosierungen Igsen.
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