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Die patientenspezifische Verblisterung von Medikamenten stellt einen wichtigen Beitrag
zur sicheren Versorgung von chronisch kranken Patienten dar. Hierbei werden Tabletten
entsprechend der arztlichen Verordnung in einzelnen Tuten verpackt. Der maschinelle
Prozess weist durch eine abschlieRende automatisierte Kontrolle deutlich geringere
Fehlerraten auf als eine manuelle Verblisterung. Die aktuell verwendeten Kontrollsysteme
fuhren eine optische Uberprifung durch, die nicht spezifisch fiir die medizinische Funktion
eines Medikaments ist. Da es eine Vielzahl optisch sehr ahnlicher Medikamente gibt, ist in
manchen Fallen bei herkdbmmlichen Verfahrensweisen eine individuelle Nachkontrolle
notwendig. An ihrer Stelle kann eine Verifizierung durch spektroskopische Methoden die
Fehlerquote des Systems deutlich verringern.

Hierzu werden Systeme verwendet, die durch THz- und Ramanspektroskopie Informa-
tionen erzeugen, welche aufgrund von Molekilschwingungen der pharmazeutischen Be-
standteile der Medikamente entstehen und eine Unterscheidung von ahnlichen Tabletten
ermoglichen. Der Analyseprozess muss unter dem Gesichtspunkt des industriellen Einsat-
zes robust und schnell durchflhrbar sein.

Das zur THz-Spektroskopie vorgestellet Konzept basiert auf schnell durchstimmbaren
2-Farben-Lasern, die eine Schwebung im THz-Bereich aufweisen und Uber photoleitende
Antennen THz-Strahlung erzeugen und detektieren. Als Grundlage hierzu wird ein schnell
schaltender optoelektronischer Modulator vorgestellt, welcher die Laseremission vorgeben
kann und somit das schnelle Ansprechen bestimmter Absorptionsbanden des Medika-
ments ermoglichen soll. Diese Modulatoren wurden in Duisburg speziell zur Integration in
Laserresonatoren hergestellt. Durch die grobe Rasterung dieser Bauelemente ist die
Frequenzabtastung des Gesamtsystems fur die Spektroskopie zu gering. Ein alternativer
Ansatz mit einem Mikrospiegelarray ermoglicht eine deutlich feinere Abtastung, fuhrt aber
aufgrund von Problemen mit den photoleitenden Antennen nicht zum Ziel. Die spektrosko-
pische Untersuchung im Frequenzbereich bis 1 THz mit einem kommerziellen System
zeigt, dass die messbare Absorption und die Reproduzierbarkeit der Messung flr den
industriellen Einsatz nicht ausreichen.

Kompakte Ramanspektrometer erlauben schnelle Messungen und sind kommerziell
verfugbar. Drei verschiedene Systeme werden auf deren Eignung fur die Spektroskopie
von Medikamenten hin untersucht. Als Testgruppe dienen verschiedene optisch ahnliche
Kapseln und Tabletten. Die aufgenommenen Spektren weisen spezifische Banden fur fast
alle untersuchten Medikamente auf.

Da eine maschinelle Differenzierung der Medikamente im laufenden Kontrollprozess
das Ziel ist, muss eine rechnergestitzte Klassifizierung durchgeflhrt werden. Hierflur ist
eine Fluoreszenzunterdrickung notwendig, welche den niederfrequenten Hintergrund aus
den aufgezeichneten Spektren filtert. Fur eine effiziente Klassifizierung wird mittels Haupt-
komponentenanalyse eine Reduktion der Dimension des Datensatzes durchgeflnhrt.

Zur Klassifizierung der Medikamente wird eine Support Vector Machine genutzt, welche
mit einem Referenzdatensatz angelernt wird. Die anschlieRende Klassifizierung von unab-
hangig davon aufgenommenen Testmessungen kann mit grol3er Sicherheit durchgeflihrt
werden. 90% der Medikamente des Testdatensatzes werden ohne Fehler korrekt zugeord-
net. Lediglich zwei mit Flussigkeit geflllte Kapseln sind aufgrund ihres geringen Wirkstoff-
gehalts und der schwachen Streuung nicht hinreichend zu unterscheiden.

Es kann erfolgreich eine automatisierte Differenzierung zwischen ahnlich aussehenden
Medikamenten durchgefuhrt werden. Das verwendete System ist kompakt, gunstig und
schnell genug, um in naher Zukunft in der Industrie eingesetzt werden zu kdnnen.



