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Aktiivisia aineita nopeutetusti ja sdiddetysti vapauttava purukumikoostumus -
Tuggummikomposition med accelererad, reglerad frisittning av aktiva medel

Tekninen ala

Tama keksint6 liittyy aktiivisia aineita nopeutetusti ja sdddetysti vapauttavaan puru-
kumikoostumukseen, joka kisittdd yhden tai useampia aktiivisia aineita, jotka eivit
ole ladkeaineita, ja lisdaineita, purukumin perusaineen sekid mahdollisesti tavan-
omaisia apuaineita.

Keksinnén tausta

Viimeksi kuluneina vuosina on osoitettu suurta mielenkiintoa sellaisten menetel-
mien saamiseksi kayttoon, joilla aktiivisten aineiden vapauttaminen purukumista
saataisiin toteutetuksi saddellylld tavalla. Tama laaja kiinnostus johtuu osaksi halus-
ta kidyttdd purukumia annostelusysteemina esimerkiksi aktiivisille aineille ja osittain
halusta kyet4 vapauttamaan kohtuullisina mairiné suhteellisen lyhyen pureskelujak-
son kuluessa kalliita aineosia, kuten aromiaineita ja erittdin tehokkaita (tai voimak-
kaita) makeutusaineita.

Aineiden vapautumisaste ja vapautumisnopeus purukumista méaériytyy monien teki-
Jjoiden perusteella. Ratkaisevan tirked ominaisuus on aineen liukoisuus. Olennaisesti
vesiliukoinen aine vapautuu siten yleensd nopeasti, kun taas olennaisesti rasvaliu-
koinen aineosa on sitoutunut vaihtelevalla lujuudella purukumin veteen liukenemat-
tomiin aineosiin; viimeksi mainitun aineen kaytté johtaa hitaampaan ja toisinaan lii-
an vdhidiseen vapautumiseen tavanomaisen pureskelujakson aikana.

Purukumikoostumuksessa olevien liukoisten ja liukenemattomien ainesosien vilinen
suhteellinen osuus, purukumipalan koko seké pureskelun voimakkuus ja purukumin
pureskelijan syljeneritys vaikuttavat my6s merkittavasti vapautumiseen. Tavallisesti
e1 ole mahdollista eiké haluttavaa muuttaa viimeksi mainittuja tekijoita.

Tastd syystd johtuen on tarpeellista kiyttid muita menetelmid niissd tapauksissa,
Joissa vapautumiseen halutaan vaikuttaa. Yleensé naissd menetelmissi pyritdén vai-
kuttamaan aineen liukenemisnopeuteen kéyttimalla paillysteitd, absorptiota tai ad-
sorptiota tai kapseloimalla aine muihin materiaaleihin. Heikon vesiliukoisuuden
omaavien aineiden yhteydessa voidaan kayttdd hydrofiilisid yhdisteiti keinona, jolla
aine saadaan vapautumaan paremmin ja nopeammin. Esimerkkeji tillaisista suhteel-
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lisen pienen liukoisuuden omaavista aineista ovat esimerkiksi aromiaineet ja suh-
teellisen niukkaliukoiset, mutta voimakkaasti makeuttavat makeutusaineet, kuten
sakkariini ja aspartaami.

Purukumin valmistuksessa hyvin tunnettu ongelma on, etti ainoastaan pieni osa lisé-
tyistd aromiaineista vapautuu purukumista normaalin 2 - 10 minuutin mittaisen pu-
reskelujakson kuluessa. Ei ole harvinaista, ettd vapautuneen aromiaineen méaérd, il-
moitettuna prosenttiyksikoissd lisatyn aromiaineen kokonaismédréstd, on seuraavaa
suuruusluokkaa:

2 minuutin pureskelun jalkeen 5 - 15 %
5 minuutin pureskelun jilkeen 7 - 20 %
10 minuutin pureskelun jilkeen 10 - 25 %.

Tamai tarkoittaa sitd, ettd hyvin suuri osa, 75 - 90 %, lisdtyistd aromiaineista menee
hukkaan, kun purukumi heitetdén pois. Tima on syynd siihen, ettd purukumiin kdy-
tetddn suhteellisen suuri miird aromiaineita muihin makeisiin verrattuna. Koska
aromiaineet ovat usein kalliita aineosia, niiden mddrd purukumikoostumuksessa,
vaikka se purukumikoostumuksessa onkin tavallisesti noin 0,5 - 2 %, vaikuttaa suu-
resti hintaan ja sen seurauksena tuotteen kilpailukykyyn.

On tarjottu kiytto6n useita menetelmid sellaisen purukumikoostumuksen valmista-
miseksi, joka kykenee vapauttamaan spesifisia komponentteja siddellylld tavalla.
Niinpi tunnetaan monia valmistusmenetelmii, joilla tietyt aromiaineet ja erittdin
voimakkaat makeutusaineet saadaan vapautumaan paremmin ja joiden tarkoituksena
on pitkitt4a makuaistimusta purukumia pureskeltaessa.

US-patenttijulkaisussa 4 238 475 kuvataan purukumi, joka késittad veteen liukene-
mattoman terapeuttisen aineosan, joka on paillystetty vesiliukoisella paallystysai-
neella, jotta saadaan estettyd terapeuttisen komponentin imeytyminen takaisin puru-
kumin perusaineeseen. Terapeuttisen aineen vapautuminen riippuu kuitenkin siiti,
etta paillyste pysyy ehjiand pureskelun ajan. Timian tuloksena terapeuttinen kom-
ponentti ei pidse suoraan kosketukseen suuontelon kanssa eiké sitd siksi voida
kayttaa sellaisten ladkeaineiden yhteydessd, jotka on tarkoitettu vaikuttamaan pai-
kallisesti suuontelossa ja nielussa. Valmistusmenetelmi on liséksi monimutkainen | Ja
sitd mutkistaa vield se, ettei paillyste saa rikkoutua valmistuksen aikana.

EP-patenttihakemusjulkaisussa 227 603 kuvataan pureskeltava annostelusysteemi,

joka kasittid lesitiinilla, polyoksialkyleenilli, glyseridilld jne. paallystetyn aktiivisen

aineen, joka paallystyksen jilkeen on yhdistetty muun muassa gelatiinista, vedestd
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Ja makeutusaineesta koostuvaan matriisisysteemiin. Myos tissi tapauksessa aktiivi-
nen aine jatkaa kulkuaan suuontelosta paillystetyssid muodossa eiki tisti syysté saa
aikaan paikallista vaikutusta.

EP-patenttihakemusjulkaisussa 229 000 kuvataan menetelmi ja purukumi, joka on
tarkoitettu aktiivisen aineen, mukaan luettuna liikeaineet, erittiin voimakkaat ma-
keutusaineet ja aromiaineet, suojaamiseen ja sen vapautumisen sditelyyn. Aktiivi-
seen aineeseen lisitadn hydrofobinen pillyste kiyttien polyvinyyliasetaatin ja
pehmentimen sulaa seosta, minki jilkeen seos jiihdytetiin, jauhetaan, seulotaan ja
sekoitetaan tavanomaisiin purukumin ainesosiin. Julkaisussa on mainittu, etti voi-
daan saada aikaan suuruusluokaltaan 10 - 20 minuutin mittainen vapautumisen vii-
vistyminen, mutta timé ei kuitenkaan automaattisesti johda vapautuneiden aineiden
kokonaismairin kasvamiseen. Menetelmi on melko monimutkainen Ja vaatimukse-
na on, ettd aktiivinen aine kestiii valmistusprosessissa kiytettivat lampétilat.

EP-patenttihakemusjulkaisussa 217 109 kuvataan purukumi, Jjossa muiden muassa
farmaseuttisten aineiden, elintarvikelisdaineiden Ja makeisten lisdaineiden pitkitty-
nyt ja saddelty vapautuminen saadaan aikaan esimerkiksi selluloosayhdisteiden,
polyvinyylipyrrolidonin, tirkkelyksen tai sakkaroosin Jjne. avulla. Menetelmi on
kuitenkin monimutkainen ja vaikeasti siddeltivissi.

US-patenttijulkaisuissa 4 493 849 ja 4 597 970 kuvataan, etti lesitiinid voidaan
kayttdd purukumissa parantamaan purukumin tuntua suussa seki lisddmasan kostu-
misominaisuuksia ja rakennetta.

US-patenttijulkaisussa 4 518 615 kuvataan purukumin perusainekoostumus, joka ei
tartu tekohampaisiin, poistettavissa oleviin ja kiinnitettyihin suuproteeseihin, ham-
maspaikkoihin eikd luonnollisiin hampaisiin, mainitun purukumin perusainekoostu-
muksen sisiltdessid painoprosentteina noin 10 - 30 % elastomeeria, 2 - 18 % elasto-
meeriliuotinta, 15 - 45 % polyvinyyliasetaattia, 2,0 - 10 % emulgointiainetta, 0,5 -
15 % pienen molekyylipainon omaavaa polyetyleenii, 0,5 - 10 % vahoja, 10 - 40 %
pehmenninti ja 0 - 5 % téyteaineita.

DK-patenttihakemuksessa 5386/83 kuvataan menetelmi, jolla saadaan aikaan pi-
dempi vaikutusaika suuontelossa hoidettaessa suuontelon sieni-infektioita. Tama
saadaan aikaan formuloimalla sienii tuhoavia aktiivisia aineita, erityisesti imidatso-
li- ja triatsolijohdannaisia, erityisten geeleji muodostavien aineiden, kuten selluloo-
saeetterien, natriumalginaatin ja propyleeniglykolialginaatin kanssa, jotta aktiivinen
aine saadaan kiinnittyméén paremmin suuonteloon. On kuitenkin epamiellyttivii ja
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vaikeaa pitad tillaisia hyytelomiisia valmisteita suussa pitkdan ja aktiivisen aineen
vaikutus vaihtelee huomattavasti riippuen siité, kuinka pitkéan sitd pidetdén suussa.

US-patenttijulkaisussa 4 514 382 kuvataan suussa kéytettidviin koostumuksiin tarkoi-
tettu menetelmi veteen liukenemattoman ientulehdusta ehkiisevin aineen, imidat-
solyyli-1,1-(p-kloorifenoksi)-3,3-dimetyyli-2-butanonin tekemiseksi  liukoiseksi.
Suussa kiytettivini koostumuksina on mainittu suuvedet, purukumi, hammasjauhe
ja hammastahna, mutta ainoastaan kéyttd suuvesissd ja hammastahnassa on doku-
mentoitu. Jos ammattimies edelld mainitun US-patentin perusteella yrittad valmistaa
purukumin kayttden ilmoitettuja méaria liukoiseksi tekevid ainetta, havaitaan useim-
pia purukumin perusaineita kéytettdessa, ettd purukumin perusaine myds muuttuu
liukoiseksi, joka tarkoittaa sitd, ettd purukumi hajoaa pureskeltaessa eikd siten ole
lainkaan hyviksyttavissa.

Niinpé on vield olemassa tarve saada hyviksyttava purukumikoostumus, jolla kye-
tain annostelemaan suhteellisen vihan liukenevaa aktiivista ainetta siten, ettd se te-
hoaa paikallisesti suuontelossa ja nielussa tai etté se absorboituu suun limakalvojen
1api, ja jota on silti miellyttavé ottaa tai kayttaa haluttaessa makueldmyksen antavaa
vaikutusta, kuten niissi tapauksissa, joissa aktiivinen aine on esimerkiksi aromiaine.

On tehty se yllittavi havainto, ettd on mahdollista saada aikaan purukumikoostu-
mus, josta aktiivisia aineita vapautuu nopeutetusti saadellylld tavalla ja joka kasittad
yhden tai useampia aktiivisia aineita, tietyn valitun purukumin perusaineen ja taval-
liset apuaineet ja lisdaineet.

Keksinnén kuvaus

Tamin keksinnon mukaiselle purukumikoostumukselle on tunnusomaista, etté puru-
kumin perusaineen hartsikomponentti sisaltdd véhintaan 25 paino-% hartsia, joka on
valittu joukosta terpeenihartsit, polymeroituneen hartsin glyseroliesteri, puu- tai
kumihartsin pentaerytritoliesteri, osittain hydratun puu- tai kumihartsin pentaerytri-
toliesteri, osittain hydratun puu- tai kumihartsin glyseroliesteri ja suurimolekyyliset
polyvinyyliasetaattihartsit, joiden molekyylipaino on vihintaan 30 000, ja ettd puru-
kumikoostumukseen on lisétty vihintaan yhtd liukoiseksi tekevad ainetta 1- 10 pai-
n0-%, mainitun liukoiseksi tekevin aineen HLB-arvon ollessa 6 - 10 tai 14 - 20.

Niinpd taman keksinnon mukaisesti on havaittu, ettd on mahdollista kohottaa olen-
naisesti heikosti vesiliukoisten aineiden vapauttunutta maaraa verrattuna vapautumi-
seen tavanomaisista koostumuksista, joissa ei ole kaytetty liukoiseksi tekevaa ainet-
ta.
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Yleensi on oletettu, ettd purukumiin voidaan lisétd ainoastaan pienid miiria pinta-
aktiivista ainetta ja teoreettiselta kannalta voitaisiin olettaa, etti suurempien mairien
lisdiminen yleensd johtaisi koko purukumin perusaineosan erittiin voimakkaaseen
pehmenemiseen ja liukenemiseen. On kuitenkin havaittu, ettei niin tapahdu silloin,
kun purukumin perusaineena kiytetisin sellaista ainetta, jonka hartsiosa sisélti ai-
nakin 25 paino-% edelld mainittuja erityisen sopivia hartseja. Joissain tapauksissa
tallaiset purukumin perusaineet voivat itsessiin sisiltéé pinta-aktiivista ainetta, jolla
on heikko liukoiseksi tekevi vaikutus, kuitenkin tavallisesti ainoastaan pienini pitoi-
suuksina, kuten esimerkiksi 0 - 12 paino-% purukumin perusaineesta ja tavallisesti
0 - 6 paino-% siitd. Tallaiset pinta-aktiiviset aineet, jotka toimivat yleensi emulgoin-
tiaineina, vaikuttavat purukumin perusaineeseen emulgoimalla siihen vetti. On kiy-
nyt ilmi, ettd niilla emulgointiaineilla on heikko liukoiseksi tekevi vaikutus puruku-
miin lisdttyihin aktiivisiin aineisiin, mutta timi vaikutus on tavallisesti vihiinen
verrattuna timén keksinnén mukaisesti kiytettyjen liukoiseksi tekevien aineiden ai-
kaansaamaan vaikutukseen. Téssd kuvauksessa esitetyt liukoiseksi tekevien aineiden
méérét eivat ksitd sellaisia mahdollisia pinta-aktiivisia aineita, joita tavanomaisesti
Jo sisiltyy lahtomateriaalina kéytettdviin purukumin perusaineeseen.

Témién keksinnon mukaisesti on havaittu, etti mainittua purukumin perusainetta
kéytettdessd liukoiseksi tekevin aineen pelkilld sekoittamisella tai vaihtoehtoisesti
yksinkertaisen esisekoituksen avulla ja seosta limmittimittd on mahdollista saada
aktiiviset aineet vapautumaan paremmin purukumin pehmentymiitti tist haittaavas-
t1.

On havaittu, ettd liukoiseksi tekevin aineen méaird on se ratkaiseva tekijd, joka mii-
rdd ennakolta méérityn aktiivisen aineen vapautumisasteen. Jos kyseessi ovat aktii-
viset aineet, jotka vapautuvat heikosti ilman liukoiseksi tekevii ainetta (esimerkiksi
10 - 40 paino-% 10 minuutin pureskelun jélkeen) on yleens tarpeen lisiti yli 1 pai-
no-% liukoiseksi tekevaa ainetta positiivisen vaikutuksen aikaansaamiseksi. Jos ky-
seessd ovat aktiiviset aineet, jotka vapautuvat hyvin heikosti ilman liséttya liukoi-
seksi tekevad ainetta (esimerkiksi muutama paino-% 10 minuutin pureskelun jil-
keen), havaitaan vapautumisen lisdéntyvin merkittivisti pelkastaan lisdamalld 1
paino-% liukoiseksi tekevad ainetta. Lisattivin liukoiseksi tekevin aineen miiriin
yldraja riippuu purukumiformulaatiosta, purukumin perusaineen tyypistd, aktiivisen
aineen tyypistd sekd sen méadrasta eiki vihiten liukoiseksi tekeviin aineen tyypista.
Yleensi ei ole mahdollista lisitd enempii kuin 30 paino-% liukoiseksi tekevad ai-
netta ilman, ettd purukumin koostumus muuttuu taysin mahdottomaksi hyviksyi, ja
yleensi tillaiset suuret maarét eivit ole tarpeellisia tai haluttavia, koska ne usein
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johtavat liian nopeaan vapautumiseen. Liukoiseksi tekevidn aineen tyypin ja sen
mirin valinta riijppuu siten aina aktiivisen aineen tyypistd ja kyseessé olevasta pu-
rukumiformulaatiosta. Kokeet ovat osoittaneet, ettd hyvé vapautuminen saadaan ai-
kaan liukoiseksi tekevén aineen pitoisuuden ollessa 1 - 10 paino-%, edullisest1 3 - 6
paino-% ilman, ettd koostumus muuttuu mahdottomaksi hyvaksya.

Tamin keksinnon mukainen etu on lisaksi se, ettd kaytetty liukoiseksi tekevid aine on
yleensi halpa aineosa, joka ei havaittavasti vaikuta purukumikoostumuksen hintaan
kiytettyini pitoisuuksina, eiki se vaadi kalliiden erikoislaitteiden hankkimista.

Timin keksinnén mukaisen purukumikoostumuksen etu on liséksi se, ettd nyt on
mahdollista valmistaa tuotteita, joiden makuprofiili ja/tai -vaikutus on uusi, koska
vapautuu aktiivisia aineita, joita niiden heikosta vapautumisnopeudesta johtuen ei
ollut aikaisemmin taloudellisesti jarkevaa kiytta tai se ei ollut lainkaan mahdollista
ja koska niitd voidaan vapauttaa muina osuuksina.

Lisaksi useita liukoiseksi tekevid aineita on jo hyvéksytty kaytettdviksi elintarvik-
keissa tai hyviksytty kiytettivaksi ladkkeissd.

Tiedetiiin, ettd asettamalla aktiivisia aineita purukumin rackerrokseen voidaan saada
aikaan nopeampi ja suurempi vapautuminen kuin tavanomaisella menetelmalld, jos-
sa aktiivista ainetta lisitd4n purukumin ydinosaan. Kokemus kuitenkin osoittaa, ettd
timdn periaatteen kdyttamisen seurauksena on, etta vaikka suurempi osa aktiivisesta
aineesta vapautuu, niin suuri osa mainitusta aktiivisesta aineesta imeytyy uudelleen
purukumin perusaineeseen pureskelujakson alussa, mistd kokonaisuudessaan saa-
daan ainoastaan suhteellisen pieni hyoty siind, ettd ainetta vapautuu enemman pu-
reskelun ensimmiisen minuutin aikana. Témén keksinnén mukaisella purukumi-
koostumuksella on toisaalta mahdollista saada aikaan tiydellisempi vapautuminen
pidemmin pureskelujakson aikana ja on myds teknisesti helpompaa lisétd aktiivinen
aine purukumin ydinosaan verrattuna sithen, etta se lisatadn raekerrokseen.

Tamin keksinnon sovellettavuusalue kdy laajemmin ilmi seuraavasta yksityiskohtai-
sesta kuvauksesta. Tulisi kuitenkin ymmartéd, ettd yksityiskohtainen kuvaus ja spe-
sifiset esimerkit, jotka kuvaavat timén keksinnon mukaisia edullisia sovellutusmuo-
toja, on esitetty ainoastaan taman keksinnén valaisemiseksi, koska timan keksinnén
henkeen ja sen suojapiiriin kuuluvat muutokset ja modifikaatiot ovat ammattimiehil-
le selvid timén yksityiskohtaisen kuvauksen perusteella.

Témién purukumikoostumuksen tietylle sovellutusmuodolle on ominaista, ettd puru-
kumin perusaineen hartsikomponentti sisaltad vihintdaan 40 % hartsia, joka voi olla
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terpeenihartsia, polymeroituneen hartsin glyseroliesterid, puu- tai kumihartsin penta-
erytritoliesterid, osittain hydratun puu- tai kumihartsin pentaerytritoliesterid, osittain
hydratun puu- tai kumihartsin glyseroliesterid tai suurmolekyylistd polyvinyyliase-
taattihartsia, jonka molekyylipaino on vihintizin 30 000.

Toisessa edullisessa sovellutusmuodossa purukumikoostumukselle on ominaista,
ettd purukumin perusaineen hartsikomponentti sisiltis luonnosta periisin olevaa tai
synteettisti terpeenihartsia.

Periaatteessa kaikentyyppisid pinta-aktiivisia aineita, joiden toksisuus on hyviksyt-
tiva kaytettyind pitoisuuksina, voidaan kayttdd liukoiseksi tekevini aineina. Esi-
merkkeind timén keksinnon mukaisissa purukumikoostumuksissa kiytettavistd liu-
koiseksi tekevisti aineista viitataan teokseen H.P. Fiedler, Lexikon der Hilfstoffe fiir
Pharmacie, Kosmetik und Angrenzende Gebiete, sivut 63 - 64 (1981) ja maakohtai-
siin luetteloihin hyviksytyisti elintarvikkeiden emulgointiaineista.

Voidaan kiyttad sekd anionisia, kationisia, amfoteerisia etti ionittomia liukoiseksi
tekevid aineita, mutta tavallisesti kdytetty liukoiseksi tekevi aine on joko anioninen
tai ioniton, koska pddasiassa sellaiset liukoiseksi tekevit aineet ovat hyviksyttyja
kéytettiviksi elintarvikkeissa. Niissa tapauksissa, joissa aktiivinen aine on reaktiivi-
nen, on yleensi edullista kiyttda ionitonta liukoiseksi tekevii ainetta, koska tillaiset
aineet eivit ole kovin reaktiivisia eivitka siitd syysta vaikuta epiedullisesti aktiivi-
sen aineen pysyvyyteen.

Valittaessa liukoiseksi tekevii ainetta on my6s otettava huomioon se seikka, etti
liukoiseksi tekevin aineen maun on oltava hyviksyttivi. Niinpd on luonnollista
koettaa 16ytdd sopivat aineet hyviksyttyjen elintarvikkeiden emulgointiaineiden ja
suun kautta annettavissa laakkeissi kiytettaviiksi hyviksyttyjen emulgointiaineiden
Jjoukosta.

Sopivia liukoiseksi tekevid aineita ovat polyoksietyleenistearaatti, polyoksietyleeni-
sorbitaanin rasvahappoesterit, rasvahapposuolat, syotiviksi kelpaavien rasvahappo-
Jen mono- ja diglyseridien mono- ja diasetyyliviinihappoesterit, sytaviksi kelpaa-
vien rasvahappojen mono- ja diglyseridien sitruunahappoesterit, rasvahappojen sak-
karoosiesterit, rasvahappojen polyglyseroliesterit, sisdisesti esterdityneen risiiniol-
Jyhapon polyglyseroliesterit (E476), natriumstearoyylilaktylaatti, ‘natn'um'lauryyli-
sulfaatti ja rasvahappojen sorbitaaniesterit, jotka liukoiseksi tekevit aineet ovat
kaikki tunnettuja elintarvikkeiden emulgointiaineina kiytettivi aineita, Ja polyok-
sietyloitu hydrattu risiini6ljy (esimerkiksi kauppanimelli CREMOPHOR myytivi
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risiini6ljy) etyleenioksidin ja propyleenioksidin lohkosekapolymeerit (esimerkiksi
kauppanimelli PLURONIC tai kauppanimelli POLOXAMER myytivat polymee-
rit), polyoksietyleenin rasva-alkoholieetterit, polyoksietyleenisorbitaanin rasvahap-
poesterit, rasvahappojen sorbitaaniesterit ja polyoksietyleenin steariinihappoesteri,
jotka kaikki tunnetaan ETY:ssd farmaseuttis-kosmeettisina emulgointiaineina kay-
tettdvind aineina.

Erityisen sopivia liukoiseksi tekevid aineita ovat polyoksietyleenistearaatit, kuten
esimerkiksi polyoksietyleeni(8)stearaatti ja polyoksietyleeni(40)stearaatti, polyok-
sietyleenisorbitaanin rasvahappoesterit, joita myydaén kauppanimella TWEEN,
esimerkiksi TWEEN 20 (monolauraatti), TWEEN 80 (mono-oleaatti), TWEEN 40
(monopalmitaatti), TWEEN 60 (monostearaatti) tai TWEEN 65 (tristearaatti), syo-
taviksi kelpaavien rasvahappojen mono- ja diglyseridien mono- ja diasetyyliviini-
happoesterit, syotaviksi kelpaavien rasvahappojen mono-ja diglyseridien sitruuna-
happoesterit, natriumstearoyylilaktylaatt, natriumlauryylisulfaatti, polyoksietyloitu
hydrattu risiinioljy, etyleenioksidin ja propyleenioksidin lohkosekapolymeerit, po-
lyoksietyleenin rasva-alkoholieetterit. Liukoiseksi tekevi aine voi olla joko yksittéi-
nen yhdiste tai se voi olla useiden yhdisteiden yhdistelma. Ilmaisua "liukoiseksi te-
kevi aine" kiytetiin tissd yhteydessd kuvaamaan kumpaakin mahdollisuutta, kéyte-
tyn liukoiseksi tekevin aineen tulee sopia kiytettiviksi elintarvikkeissa.

On havaittu, etti aktiivisen aineen liukoisuusprofiilin ja kiytetyn liukoiseksi tekevan
aineen HLB-arvon vililld saattaa olla yhteys. Kuitenkaan ei ole ollut mahdollista
saada aikaan korrelaatiota aktiivisen aineen liukoisuusparametrien ja liukoiseksi te-
kevin aineen HLB-arvon vilille. Kéytinnossi on havaittu, etté yleensd saadaan hy-
vi vaikutus aikaan kayttimalla liukoiseksi tekevia ainetta, jonka HLB-arvo on vilil-
14 14 - 20, edullisesti 14 - 18. Hyvi vaikutus on kuitenkin saatu aikaan myds liukoi-
seksi tekevilld aineilla, joiden HLB-arvo on vililld 6 - 10, edullisesti 7 - 8. Tassd
patenttiselityksessd ja patenttivaatimuksissa kaytetyt HLB-arvot on otettu kirjalli-
suudesta tai ne perustuvat valmistajan antamiin tietoihin. Mitéd tulee HLB-arvojen
méiritelmiin ja esimerkkeihin eri liukoiseksi tekevien aineiden HLB-arvoista, viita-
taan edelld mainittuun H.P. Fiedler, Lexikon der Hilfstoffe fiir Pharmacie, Kosmetik
und Angrenzende Gebiete, sivut 65 - 69 (1981).

Tamin keksinnon mukaiseen purukumiin kéytettdvd purukumin perusaine valmiste-
taan yleensi tavanomaisella tavalla kuumentamalla ja sekoittamalla eri ainesosat,
kuten elastomeerit, hartsit, epiorgaaniset tiyteaineet, vahat, rasvat ja emulgointi-
aineet jne.
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Miti tahansa tavanomaista elastomeeri4 voidaan kéyttid médréin ollessa tyypillisesti
3 - 25 paino-%. Elastomeeri voi olla periisin luonnosta, kuten esimerkiksi sellaiset,
jotka on mainittu julkaisussa Food and Drug Administration, CFR, Title 21, Section
172.615, luonnossa esiintyvind kasveista perdisin olevina pureskeltavina aineina
("Masticatory Substances of Natural Vegetable Origin"), elastomeeri voi olla syn-
teettistd, kuten styreeni-butadieenikumia (SBR), butyylikumia (isobutyleenin ja iso-
preenin sekapolymeerid) tai polyisobutyleenia (kuten on mainittu edelld mainitussa
FDA:n julkaisun luvussa Masticatory Substances, Synthetic).

Osan purukumin perusaineesta muodostavia epiorgaanisia tiyteaineita voi olla ma-
réltaén 50 paino-%:iin saakka, edullisesti O - 30 paino-%. Sopivina tiyteaineina voi-
daan mainita kalsiumkarbonaatti, talkki, natriumsulfaatti, aluminiumoksidi, mag-
nesiumkarbonaatti, kaoliini, piioksidi ja kalsiumfosfaatit yksiniin tai useamman ai-
neen seoksena kdytettynd. Purukumien perusaineita valmistettaessa kiytetiin puru-
kumin perusaineen koostumuksen ja pehmeyden sésitimiseen tavanomaisesti vahoja
ja rasvoja. Tamin keksinnon yhteydessi voidaan kiyttii miti tahansa tavanomaises-
ti kaytettyd ja sopivaa vahaa, kuten esimerkiksi riisilesevahaa, polyetyleenivahaa,
petrolivahaa (puhdistettua parafiini- ja mikrokidevahaa), parafiinia, mehildisvahaa,
karnaubavahaa, kandelillavahaa, kaakaovoita, rasvatonta kaakaojauhoa ja miti ta-
hansa sopivaa 6ljyé tai rasvaa, kuten esimerkiksi tdysin tai osittain hydrattuja kas-
vidljyjé tai téysin tai osittain hydrattuja eldinrasvoja. Kédytetyn vahan mairi voi olla
vililla 0 - 50 paino-%.

Yhti tai useampaa emulgointiainetta voidaan tavallisesti lisitd purukumin perusai-
neen pehmentédmiseksi edelleen ja jotta siihen saataisiin vetti sitovia ominaisuuksia,
miki tekee purukumin perusaineen pinnan miellyttivin sileiksi ja vihentds sen tart-
tumistaipumusta. Purukumin perusaineeseen liséttivisti laillisista ja tavanomaisesti
kéytetyistd emulgointiaineista voidaan esimerkkeind mainita syotiviksi kelpaavien
rasvahappojen mono- ja diglyseridit, sy6téiviksi kelpaavien rasvahappojen mono- ja
diglyseridien maitohappo- ja etikkahappoesterit, syotiviksi kelpaavien rasvahappo-
jen sokeriesterit, Na-, K-, Mg- ja Ca-stearaatit, lesitiini, hydroksyloitu lesitiini ja
muut vastaavat aineet.

Kuten aiemmin mainittiin, mainituilla emulgointiaineilla, joita kiytetién tavanomai-
sesti 0 - 12 paino-% ja edullisesti 0 - 6 paino-% purukumin perusaineesta, voi olla
livottava vaikutus aktiiviseen aineeseen, jota lisitiin myohemmin tillaista emul-
gointiainetta siséltdvii purukumin perusainetta kiyttien valmistettavaan puruku-
miin. Tam4 vaikutus on kuitenkin tavallisesti vihiinen verrattuna niiden liukoiseksi
tekevien aineiden vaikutukseen, jotka tavallisesti timéin keksinnén mukaisen kéytin-
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nén mukaan lisitddn purukumin valmistuksen aikana eikd purukumin perusainee-
seen.

Lisiksi purukumin perusaine voi siséltaa tavallisia liséaineita, kuten antioksidantte-
ja, esimerkiksi BHT:td, BHA:ta, propyyligallaattia ja tokoferoleita, sekd sailontdai-
neita ja viriaineita.

Hartsit tulisi myds vield mainita purukumin perusaineen muodostavina komponent-
teina, mainittujen hartsien ollessa vilttiméttémia oikean pureskelukoostumuksen ai-
kaansaamiseksi sekd purukumin perusaineen elastomeerien liukoiseksi tekevid ainei-
na.

Kuten edelld mainittiin, kiytetylla hartsilla on timin keksinnén mukaan merkitysta
purukumikoostumuksessa. Niinpa on havaittu, ettd kaikkia tavanomaisesti kaytettyji
hartseja ei voida kéyttdd purukumin perusaineessa, jota on tarkoitus kdyttdid myos
liukoiseksi tekevid ainetta siséltdvissid purukumissa.

Niinpi jopa pienenkin liukoiseksi tekevén aineen mddrén, esimerkiksi 0,5 paino-%:n
suuruisen mirin, lisidminen saa usein aikaan purukumin koostumuksen muuttumi-
sen sellaiseksi, ettei sita voi hyviksyi, esimerkiksi joko muuttumalla epétavallisen
pehmeiiksi tai, kuten useimmiten kiy, hajoamalla kokonaan pureskelun ensimmais-
ten minuuttien aikana.

Kuitenkin on havaittu, ettd timé voidaan vilttaa jos vihintaan 25 % koko hartsimaa-
risti kasittad yhti tai useampia seuraavista perushartseista: luonnolliset tai synteetti-
set terpeenihartsit (kuten esimerkiksi o~ ja B-pineeni, dipenteeni tai delta-limonee-
ni), polymeerihartsin glyseroliesteri, puu- tai kumihartsin pentaerytritoliesteri, osit-
tain hydratun puu- tai kumihartsin pentaerytritoliesteri, osittain hydratun puu- tai
kumihartsin pentaerytritoliesteri tai glyseroliester1 tai suurimolekyylinen polyvinyy-
liasetaattihartsi, jonka molekyylipaino on yli 30 000.

Kuten mainittiin, tiytyy mainittujen perushartsien muodostaa vihintddn 25 %, eri-
tyisesti 40 % purukumin perusaineen hartsin kokonaismééréasté, jotta purukumin pe-
rusaineen ominaisuudet olisivat hyviksyttivat. Purukumin perusaine voi siséltdd
yhti perushartseista tai kahden tai useamman perushartsin seosta.

Edells mainitun ehdon lisiksi, ettd mukana tiytyy olla vihintién 25 paino-% mainit-
tuja perushartseja, voidaan purukumin perusaineessa kdyttdd mitd tahansa tavan-
omaisesti kaytettyja hartseja, eli myds puu- tai kumihartsin glyseroliesterid, osittain
dimeroidun hartsin glyseroliesteria, osittain hydratun hartsin metyyliesterié tai pie-
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nimolekyylistd polyvinyyliasetaattia, eli sellaista, jonka molekyylipaino on alle
30 000.

Ammattimiehelle on tietenkin selvdi, ettd perushartsien tarvittava tarkka vihim-
méismédiré voi riippua monista erilaisista sekd purukumin perusaineen etti puruku-
min formulaation olosuhteista.

Esimerkiksi jos kdytetdan pidasiassa pienimolekyylisid elastomeereji ja suurta méi-
rad pehmentimié, rasvoja ja vahoja, on usein vilttiméitonté kayttisi suurempaa maa-
1dd perushartseja, jotta saadaan aikaan tyydyttdvi kiinte4 purukumipala.

Vield yhdelle timén keksinnén mukaisen koostumuksen sovellutusmuodolle on
ominaista, ettd se sisiltid lisiksi jopa 60 paino-% ainakin yhti kantaja-ainetta,
Jo(t)ka kantaja-aine(et) muodostavat kiintein dispersion aktiivisen aineen kanssa.

Kiintedn dispersion muodostamiseen kaytetty kantaja-aine voi olla jokin sellainen
aine, joka on osoittautunut kayttskelpoiseksi tihin tarkoitukseen, esimerkiksi jokin
polyetyleeniglykoleista, urea, polyvinyylipyrrolidoni, jokin makeutusaineista, kuten
sorbitoli, ksylitoli, mannitoli, sokeri ja dekstroosi, sitruuna- ja meripihkahapot, sap-
pihappo tai jokin sen johdannaisista, jokin steroleista tai muista vastaavista aineista,
jokin pinta-aktiivisista aineista, pentaerytritoli tai jokin muista vastaavanlaisista pal-
lomaisista yhdisteist4, jokin polymeereisti seki uretaani, jokin rasvahappoyhdisteis-
td, kuten glyseryylioleaatti, jokin syklodekstriineists, askorbiinihappo, asetamidi,
nikotiinihappo, sukkinamidi, natriumsitraatti, jokin dekstraaneista, metyylisellu-
loosa, natriumalginaatti, gelatiini, karrageenan, pektiini, natriumkarboksimetyylisel-
luloosa, polyvinyylialkoholi, arabikumi, tragantti, guarkumi tai mik tahansa mainit-
tujen aineiden yhdistelmd, edullisesti polyetyleeniglykoli tai polyvinyylipyrrolidoni,
erityisen edullisesti polyetyleeniglykoli, jonka molekyylipaino on 1000 - 20 000,
erityisesti polyetyleeniglykoli, jonka molekyylipaino on 6 000. Voidaan kayttas yhti
kantaja-ainetta tai, mikili mahdollista, useampien kantaja-aineiden yhdistelmii. I1-
maisua "kantaja-aine" kiytetddn tissd yhteydessd kuvaamaan kumpaakin mahdolli-
suutta.

Kiintedn dispersion valmistusmenetelmi voi olla jokin tihin tarkoitukseen kaytto-
kelpoisiksi osoittautuneista menetelmistii. Aktiivinen aine Jja kantaja-aine voidaan
esimerkiksi sulattaa keskendin ja sen jilkeen jashdyttas hetkeksi. Tamin Jjélkeen se-
os jauhetaan ja seulotaan haluttuun hiukkaskokoon. Vaihtoehtoisesti aktiivinen aine
Ja kantaja-aine liuotetaan nesteeseen, joka haihdutetaan siten, etti saadaan aikaan
aktiivisen aineen ja kantaja-aineen saostuminen yhteen, mainittu sekasaostuma voi-
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daan valinnaisesti jauhaa ja seuloa. Naistd menetelmisti ensimmainen, jota kutsu-
taan myos sulatusmenetelméksi, on usein edullinen, koska jilkimmaisessd menetel-
missa kiytetyt liuottimet ovat usein terveydelle vaarallisia ja siksi sitd tulisi valttaa.

Tami keksintd on osoittautunut edulliseksi sellaisten aktiivisten aineiden séddellysti
tapahtuvaan nopeutettuun vapauttamiseen, jotka voivat olla ruokavaliota tdydentdvid
aineita, oraalisia ja dentaalisia koostumuksia, antiseptisia aineita, happamuudenséé-
toaineita, tupakoinnin lopettamiseen tarkoitettuja aineita, makeutusaineita, makuai-
neita tai aromiaineita, kuten esimerkiksi mentoli, karvoni, kofeiini, klooriheksidiini-
diasetaatti, 1,8-sineoli, aspartaami, natriumfluoridi, nikotiini, sakkariini, kvaternia-
riset ammoniumyhdisteet, E-vitamiini, A-vitamiin, D-vitamiini, natriumvetykarbo-
naatti, neidonhiuspuusta saatavat aktiiviset komponentit, propoliksen aktiiviset kom-
ponentit, ginsengin aktiiviset komponentit tai piparminttuéljy.

Tamin keksinnon yhteydessd kéytettdvit aktiiviset aineet voivat ladkeaineita lu-
kuunottamatta olla mika tahansa aine, joka halutaan vapautettavaksi purukumista.
Aktiiviset aineet, joiden yhteydessd halutaan nopeutunutta vapautumista, ovat ensi-
sijaisesti aineita, joiden vesiliukoisuus on pieni, tyypillisesti alle 10 g/100 ml, mu-
kaan luettuna aineet, jotka ovat tdysin veteen liukenemattomia. Esimerkkeja ovat
ruokavaliota tiydentivit aineet, oraaliset koostumukset, tupakoinnin lopettamiseen
tarkoitetut aineet, erittiin voimakkaat makeutusaineet, happamuudensaitdaineet,
aromiaineet jne.

Aktiivisina aineina olevista ruokavaliota taydentdvistd aineista esimerkkejd ovat
esimerkiksi suolat ja yhdisteet, joilla on By-vitamiinin (riboflaviinin) ravintoainevai-
kutus, B;,-vitamiini, foolihappo, niasiini, biotiini, heikosti liukoiset glyserofosfaatit,
aminohapot, A-, D-, E- ja K-vitamiinit ja kalsiumia, fosforia, magnesiumia, rautaa,
sinkkié, kuparia, jodia, mangaania, kromia, seleenid, molybdeenii, kaliumia, natriu-
mia tai kobolttia sisiltivien suolojen, kompleksien ja yhdisteiden muodossa olevat
kivenniisaineet.

Lisiksi viitataan eri maiden viranomaisten hyviksymiin ravintoaineluetteloihin, ku-
ten esimerkiksi US code of Federal Regulations, Title 21, Section 182.5013.182
5997 ja 182.8013 - 182.8997.

Aktiivisina aineina olevista suuontelon ja hampaiden huoltoon ja hoitoon tarkoite-
tuista yhdisteistd esimerkkeina ovat esimerkiksi kemiallisesti sidottu vetyperoksidi
ja yhdisteet, jotka kykenevit vapauttamaan ureaa pureskelun aikana.
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Aktiivisina aineina olevista antiseptisistd aineista esimerkkeind ovat esimerkiksi
suolat ja guanidiini- ja biguanidiiniyhdisteet (esimerkiksi klooriheksidiinidiasetaatti)
Ja seuraavantyyppiset yhdisteet, joiden vesiliukoisuus on pieni: kvaternairiset am-
moniumyhdisteet (esimerkiksi keramiini, klooriksylenoli, kristallivioletti ja klora-
miini), aldehydit (esimerkiksi paraformaldehydi), dekvaliinin yhdisteet, polynoksy-
liini, fenolit (esimerkiksi tymoli, parakloorifenoli ja kresoli), heksaklorofeeni, sali-
syylianilidiyhdisteet, triklosaani, halogeenit (jodi, jodin kuljettamiseen tarkoitetut
aineet, klooriamiini ja dikloorisyanuurihapon suolat), alkoholit (3,4-diklooribent-
syylialkoholi, bentsyylialkoholi, fenoksietanoli ja fenyylietanoli), vrt. lisiksi teos
Martindale, The Extra Pharmacopoeia, 28. painos, sivut 547 - 578, metallien veteen
véhin liukoiset suolat, kompleksit ja yhdisteet, kuten aluminiumsuolat (esimerkiksi
aluminiumkaliumsulfaatti AIK(SO,),-12H,0) ja lisaksi tulisi mukaan lukea boorin,
bariumin, strontiumin, raudan, kalsiumin, sinkin, (sinkkiasetaatti, sinkkikloridi ja
sinkkiglukonaatti), kuparin (kuparikloridi ja kuparisulfaatti), lyijyn, hopean, mag-
nesiumin, natriumin, kaliumin, littumin, molybdeenin ja vanadiumin suolat, komp-
leksit ja yhdisteet, muut suun ja hampaiden huoltoon tarkoitetut koostumukset, esi-
merkiksi fluoria sisiltivit kompleksit ja yhdisteet (kuten natriumfluoridi, natrium-
monofluorifosfaatti, aminofluoridi ja tinafluoridi), fosfaatit, karbonaatit ja seleeni.

Vertaa lisdksi julkaisu J. Dent. Res., osa 28, n:o 2, sivut 160 - 171 (1949), jossa on
mainittu suuri joukko tutkittuja yhdisteits.

Esimerkkeji aktiivisina aineina olevista suuontelon pH-arvoa siitivisti aineista ovat
esimerkiksi hyvaksyttavit hapot, kuten adipiinihappo, meripihkahappo, fumaarihap-
po tai sen suolat tai sitruunahapon, viinihapon, omenahapon, etikkahapon, maitoha-
pon, fosforthapon ja glutaarihapon suolat, ja hyviksyttiviit emakset, kuten natriu-
min, kaliumin, ammoniakin, magnesiumin tai kalsiumin, erityisesti magnesiumin ja
kalsiumin karbonaatit, vetykarbonaatit, fosfaatit, sulfaatit tai oksidit.

Aktiivisina aineina olevista tupakoinnin lopettamiseen tarkoitetuista aineista esi-
merkkejd ovat esimerkiksi nikotiini, tupakkajauhe tai hopeasuolat, esimerkiksi ho-
pea-asetaatti, hopeakarbonaatti ja hopeanitraatti.

Aktiivisina aineina olevista makeutusaineista esimerkkeja ovat esimerkiksi niin sa-
notut erittdin voimakkaat makeutusaineet, kuten sakkariini, syklamaatti, aspartaami,
taumatiini, divetykalkonit, steviosidi, glykyrritsiini tai sen suolat ja yhdisteet.

Muita esimerkkejé aktiivista aineista ovat esimerkiksi minki tahansa tyyppiset aro-
miaineet.
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Yksi toinen timin keksinnon mukainen erityisen edullinen valmiste kasittdd kor-
keintaan 50 paino-%, edullisesti 0,1 - 10 paino-%, aktiivista ainetta kiintedna dis-
persiona kantaja-aineessa, korkeintaan 60 paino-%, edullisesti noin 20 paino-%,
kantaja-ainetta, jota kéytetddn kiinte4n dispersion aikaansaamiseen, 1 - 10 paino-%
liukoiseksi tekevi ainetta, 15 - 80 paino-%, edullisesti noin 35 paino-% purukumin
perusainetta ja korkeintaan 85 paino-%, edullisesti noin 35 paino-%, apuaineita ja
lisdaineita.

Timin keksinnoén mukainen erityisen edullinen valmiste kasittdd korkeintaan 50
paino-%, edullisesti 0,1 - 10 paino-%, liukoiseksi tekevdidn aineeseen sekoitettua
aktiivista ainetta, 15 - 80 paino-%, edullisesti noin 35 paino-%, purukumin perusai-
netta, korkeintaan 85 paino-%, edullisesti noin 50 - 60 paino-%, apuaineita ja liséai-
neita ja 1 - 10 paino-%, edullisesti noin 5 paino-%, liukoiseksi tekevaa ainetta.

Tamin keksinnoén mukaisessa purukumikoostumuksessa on mahdollista kéyttad apu-
aineina ja lisiaineina miti tahansa tavallisesti purukumeissa kaytettyjd apuaineita ja
lisdaineita. Niistid esimerkkeind ovat makeutusaineet, aromiaineet, viriaineet ja peh-
menninaineet seki sakeudensditdaineet.

Purukumikoostumuksessa kéyttokelpoisia makeutusaineita ovat esimerkiksi sorbito-
1i, ksylitoli, mannitoli, palatiniitti, malbiitti, laktitoli, hydrattu glukoosisiirappi, sak-
karoosi, glukoosisiirappi, fruktoosi, dekstroosi, laktoosi, sorboosi ja voimakkaat
luonnolliset tai synteettiset makeutusaineet, kuten sakkariini, syklamaatti, aspartaa-
mi, asesulfaami K, taumatiini, glykyrritsiini, divetykalkonit ja niiden suolat ja joh-
dannaiset. Makeutusaineen tai makeutusaineiden valinta riippuu osittain siitd vaadi-
taanko sokeritonta tuotetta vai ei, ja osittain siitd minkilainen koostumus ja makeus
timin keksinnon mukaiseen koostumukseen vaaditaan.

On mahdollista kéyttid pienempid mééria tavanomaisesti kaytettyjé erittdin voimak-
kaita makeutusaineita, koska niiden vapautuminen on lisddntynyt.

Purukumikoostumukseen sopivia aromiaineita ovat esimerkiksi luonnolliset tai syn-
teettiset aromiaineet (mukaan luettuna luonnollisen kaltaiset aromiaineet), joita ovat
aromaattiset Sljyt, esanssit, uutteet, jauheet, mukaan luettuna hapot ja muut aineet,

jotka pystyvit vaikuttamaan makuprofiiliin.

Esimerkkeji nestemdisistd ja jauhemaisista makuaineista ovat kookospahkini, kahwi,
suklaa, vanilja, greippi, mentoli, lakritsi, anis, aprikoosi, karamelliaromi, hunaja-
aromi, ananas, mansikka, vadelma, trooppiset hedelmit, kirsikat, kaneli, piparmint-
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tu, gaulteriaéljy, viherminttu, eukalyptus ja minttu. Kuten edelld mainittiin, aromi-
ainetta voidaan monessa tapauksessa kdyttdd tavanomaista pienempii maaria.

Luonnosta perdisin olevien tai synteettisten viriaineiden suhteen ei ole mitéin eri-
tyisid vaatimuksia, paitsi ettd niiden tulee olla hyviksyttyji kaytettaviksi elintarvik-
keissa.

Témén keksinndn mukaiseen koostumukseen sopivina pehmentimin tai koostumus-
ta sditelevind aineina voidaan mainita glyseroli, propyleeniglykoli, lesitiini, triase-
tiini, hydrattu glukoosisiirappi, 70-prosenttinen sorbitoli, glukoosisiirappi, vahat ja
Oljyt. Néistd saadaan tuotteeseen koostumus, jota on miellyttivd pureskella halutun
pureskelujakson aikana.

Purukumin perusaineen formulaatio riippuu halutusta edelli esitetyn kuvauksen mu-
kaisesta purukumityypistéi tai asetettujen vaatimusten mukaisesta rakennetyypisti.
Purukumin perusaineeseen sopivat raaka-aineet kisittivit asetuksen U.S. Chewing
Gum Base Regulations - Code of Federal Regulations, Title 21, Section 172.615
mukaiset aineet.

Tastd keksinnostd saatava erityinen hyoty on se, etti purukumikoostumus voidaan
valmistaa tavanomaisia aineksia, tavanomaisia vilineiti Ja tavanomaisia valmistus-
menetelmid kiyttien.

Kun aktiivinen aine on liitetty purukumin perusaineeseen, timi tuote voi olla miti
tahansa tunnettua tyyppid, kuten paloja, joiden yhteydessi voidaan vaihtoehtoisesti
kéyttas rakeita, tai levyja tai minki tahansa muun muotoista purukumia. Purukumi-
palat voidaan paillysti vahalla, kalvopinnoitteella tai tavanomaisella niin sanotulla
karamellipaillysteelld, joka perustuu sokeria sisltiviin tai sokerittomiin aineisiin.

Yksittdinen purukumipala painaa tavallisesti 0,4 - 20,0 g. Seuraava taulukko osoittaa
edulliset raja-arvot eri tuotetyypeille:

Purukumipalat 500 - 3 500 mg
Piillystetty purukumi 600 - 6 000 mg
Purukumilevyt 1 000 - 3 000 mg

Silloin kun timén keksinn6n mukaisen purukumikoostumuksen muodostavat yksit-
tdiset ainesosat on mainittu yksikossé, timd maininta kisittis myds useiden tillais-
ten aineiden yhdistelmén, paitsi niissi tapauksissa, Jjoissa jokin tietty aineosa on
mainittu.
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Keksinnon paras suorittamistapa

Tatd keksintod valaistaan yksityiskohtaisemmin kiyttden esimerkkejd, jotka eivit
rajoita tatd keksintoa.

Esimerkit
Yleiset menetelmat
Purukumin perusaineen valmistus

Purukumin perusaine valmistetaan seuraavien ainesosien perusteella:

Elastomeereja 4 paino-%
Terpeenihartsia 28 paino-%
Pienimolekyylisti PVA:ta 29 paino-%
Emulgointiainetta 8 paino-%
Vahoja 31 paino-%

Elastomeeri jauhetaan tavanomaisessa purukumin ja purukumin perusaineen valmis-
tukseen tarkoitetussa sekoittimessa samalla kun se kuumennetaan 110 - 130 °C:n
lampétilaan ja siihen lisitdén hitaasti pienind erind terpeenihartsia ja pienimolekyy-
lista PVA:ta. Lopuksi lisitaéin vahat ja emulgointiaine. Jotta varmasti saataisiin ai-
kaan homogeeninen perusaine on tirke#d, etti kaikki ainesosat lisdtdén pienind erind
ja etti seuraavia erid ei lisdtd ennen kuin edeltévé erd on hienonnettu.

On havaittu, ettei tuloksena oleva purukumin perusaine hajoa liukoiseksi tekevii ai-
netta lisédttdessa.

Purukumin valmistus

Esimerkeissi esitetty purukumi on formuloitu seuraavan perusformulaation perus-
teella:
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Perusformulaatio 1

Purukumin perusainetta 35 paino-%
Sorbitolijauhetta 10 paino-%
Hydrattua glukoosisiirappia 10 paino-%
Aktiivista ainetta 0,01 - 30 paino-%
Liukoiseksi tekevii ainetta 1 - 10 paino-%
Vaihtoehtoista aromiainetta 1,9 paino-%
Vaihtoehtoisesti lisitddn sorbitolijauhetta q.s. 100 paino-%

Purukumipalat valmistetaan tavalla, jota tavanomaisesti kiytetdin purukumin val-
mistuksessa ja kdyttien purukumin valmistuksessa tavanomaisesti kaytettyjd laittei-
ta.

Purukumin perusaine sulatetaan tai jauhetaan tavanomaisessa purukumisekoittimes-
sa. Kun purukumin perusmassa on homogeenisti, muut ainesosat sekoitetaan yksi
kerrallaan mainitussa jérjestyksessd. Liukoiseksi tekevi aine ja aktiivinen aine voi-
daan lisitd erikseen tai esiseoksena tai liuoksessa. Ainesosien olotilasta ja niiden
sulamispisteestd riippuen tillainen esiseos voi olla yksinkertainen yhden tai useam-
man jauheen seos, yhden tai useamman jauheen seos yhdessi tai useammassa nes-
teessé tal useamman nesteen seos tavanomaisessa, korkeammassa tai matalammassa
lampétilassa. Ainesosien kunnollisen dispergoitumisen varmistamiseksi voi olla
edullista, mikali timé4 on mahdollista, lisiti nimi aineet nestemiiseni seoksena tai
liuoksena, erityisesti liséttdessd hyvin pienid mésrii yhtd tai useampaa esiseoksen
komponenteista.

On my&s mahdollista valmistaa aktiivisen aineen ja liukoiseksi tekevin aineen sisil-
tdva esiseos tai liuos, yhdistimailld nami formulaation muihin ainesosiin, esimerkik-
s1 hydrattuun glukoosisiirappiin, aromiaineiseen, sorbitoliin tai varsinaiseen puruku-
min perusaineeseen, jos timé katsotaan sopivaksi.

Lukuunottamatta siti, etti purukumin perusaine sekoitetaan ensin, ei sekoittamisjir-
Jestys ole ehdottoman tarkka. Kuitenkin sekoittamisajan aktiivisen aineen lisiimisen
Jélkeen tulisi olla kestoltaan riittivin pitka, Jotta ndmd aineet varmasti dispergoitui-
sivat riittdvin hyvin purukumimassaan. Valinnaiset hsaaromlameet lisdtaan tavalli-
sesti viimeiseksi, minkd jdlkeen sekoitetaan vieli 2 - 3 minuutin ajan.

Kun sekoitusvaihe on suoritettu loppuun, poistetaan homogeeninen purukumimassa
sekoittimesta seké leikataan ja jitetizin Jashtymain pienind paloina tai se pursote-
taan ohuelle levylle, joka viedisn jadhdytyslaitteen lépi. Tamin jilkeen jashtynyt
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massa pursotetaan ohuelle levylle, joka valssataan tavanomaisessa purukumin vals-
saussysteemissi ja leikataan sopivan muotoisiksi ja kokoisiksi paloiksi.

Palat jétetddn kovettumaan kahdesta viiteen péivin ajaksi, minké jélkeen ne erotel-
laan ravistelemalla niitd tavanomaisessa valmistusastiassa. Taman jidlkeen palat vii-
meistellaan lisaamalld niiden paille kerros kalvopaallystetta tai raepaallystetta.

Seuraavissa esimerkeissd 1 - 46 leikataan 800 mg painoisia purukumipaloja ja ne
paillystetdan ohuella sorbitolikerroksella, johon on lisitty hiukan aromiainetta. Té-
miin jilkeen kunkin purukumipalan paino on 820 mg.

Aktiivisen aineen vapautuminen esimerkeisséd 1 - 46 midritetd4n joko in vitro- tai in
vivo -olosuhteissa.

In vitro -olosuhteet

Kokeet in vitro -olosuhteissa suoritetaan pureskelukoneessa (L. Christrup, et al.,
Arch. Pharm. Chem. Sci. 14 (1986) s. 30 - 36) antamalla yhden 820 mg:n painoisen
purukumipalan olla pureskelulaitteessa 30 minuutin ajan fosfaattipuskuriliuoksessa,
jonka pH-arvo on 7,4. Taulukoissa esitetyt tulokset esittévit aktiivisen aineen suh-
teellista vapautumista, liukoiseksi tekevaa ainetta kiyttamaittd saavutetun vapautumi-
sen arvoksi on asetettu 100 %.

In vivo -olosuhteet

Kokeet in vivo -olosuhteissa suoritetaan antamalla koehenkilén pureskella puruku-
mia 2, 5 ja 10 minuutin ajan, minké jilkeen pureskellusta palasta analysoidaan vas-
taavissa tapauksissa aktiivisen aineen jiljelle jadnyt méddrd vapautuneen madrin
maarittamiseksi.

Myés in vivo -olosuhteissa saadut tulokset esittavat suhteellista vapautumista, liu-
koiseksi tekevid ainetta kiyttimittd saavutetun vapautumisen arvoksi on asetettu
100 %.

Esimerkit 1 -10

Liukoiseksi tekevina aineena, HLB7, kiytettyd yhtion Grindsted Products A/S,
Tanska, valmistamaa monoglyserididiasetyyliviinihappoesteria, PANODAN 165,
tutkittiin in vivo -olosuhteissa purukumikoostumuksissa edelld kuvatulla tavalla.
Tulokset on esitetty taulukossa 1.



105068

19
Taulukko 1
Esimer- | PANODAN | Aktiivinen aine | Pitoisuus | Suhteellinen vapautuminen
kin n:o 165 paino-% %

2min. | 10 min. | 30 min.

1 5 MENTOLI 1,3 37 100 123

2 0 MENTOLI 1,3 100 100 100

3 5 1,8-SINEOLI 1,0 - 10 178

4 0 1,8-SINEOLI 1,0 100 100 100

S b ANETOLI 0,2 16 - 109

6 0 ANETOLI 0,2 100 100 100

7 5 KARVONI 0,5 135 201 202

8 0 KARVONI 0,5 100 100 100

9 5 KOFEIINI 4.4 233 157 137

10 0 KOFEIINI 4.4 100 100 100

Esimerkit 11 - 14

Liukoiseksi tekevini aineena kéytettyd yhtién Grindsted Products A/S valmistamaa
monoglyseridimaitohappoesteria, LACTODAN B30:ti, tutkittiin in vivo -olosuhteis-
sa purukumikoostumuksissa edelli kuvatulla tavalla. Tulokset on esitetty taulukossa

2.
Taulukko 2
Esimer- | LACTODAN | Aktiivinen aine Pitoi- Suhteellinen vapautuminen
kinn:o | B30 paino-% suus %
2min. | Smin. | 10 min.
11 5 KLOORIHEKSIDII- | 675 | 155 | 108 103
NIDIASETAATTI
12 0 KLOORIHEKSIDII- | 675 | 100 | 100 100
NIDIASETAATTI
13 5 MENTOLI 1,3 100 156 120
14 0 MENTOLI 1,3 100 100 100
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Esimerkit 15 - 34

Liukoiseksi tekevind aineena kiytettyd polyoksietyleenisorbitaanin rasvahappo-
esteria, TWEEN 60, tutkittiin in vivo -olosuhteissa purukumikoostumuksissa edella
kuvatulla tavalla. Tulokset on esitetty taulukossa 3.

Taulukko 3
Esimer- | TWEEN 60 | Aktiivinen aine Pitoi- Suhteellinen vapautuminen
kinnio | paino-% suus %
2min. | Smin. | 10 min.
15 5 MENTOLI 1,3 348 392 188
16 3 MENTOLI 1,3 226 235 157
17 1 MENTOLI 1,3 109 146 61
18 0 MENTOLI 1,3 100 100 100
19 5 1,8-SINEOLI 1,0 201 152 107
20 0 1,8-SINEOLI 1,0 100 100 100
21 5 ANETOLI 0,2 202 173 129
22 0 ANETOLI 0,2 100 100 100
23 5 NATRIUM- 0,075 | 160 145 125
FLUORIDI
24 0 NATRIUM- 0,075 | 100 100 100
FLUORIDI
25 5 KOFEIINI 44 300 210 190
26 3 KOFEIINI 4.4 210 190 190
27 1 KOFEIINI 44 125 115 160
28 0 KOFEIINI 44 100 100 100
29 5 NIKOTIINI 0,25 250 210 160
30 0 NIKOTIINI 0,25 100 100 100
31 5 SAKKARIINI 0,1 U 370 200
32 0 SAKKARIINI 0,1 100 100 100
33 5 ASPARTAAMI 0,1 247 141 81
34 0 ASPARTAAMI 0,1 100 100 100

Esimerkit 35 - 40

Liukoiseksi tekevini aineena kiytettyd etyleenioksidin ja propyleenioksidin lohko-
sekapolymeerii, PLURONIC L64:44, tutkittiin in vivo -olosuhteissa purukumikoos-
tumuksissa edelld kuvatulla tavalla. Tulokset on esitetty taulukossa 4.



105068

21
Taulukko 4
Esimer- | PLURONIC Aktiivinen aine | Pitoi- Suhteellinen vapautuminen
kinn:o | L64 paino-% suus %
2min. [ 5min. | 10 min.

35 5 MENTOLI 0,9 95 122 149
36 0 MENTOLI 0,9 100 100 100
37 5 1,8-SINEOLI 1,0 76 108 117
38 0 1,8-SINEOLI 1,0 100 100 100
39 5 ANETOLI 0,2 87 109 95
40 0 ANETOLI 0,2 100 100 100

Esimerkit 41 - 46

Liukoiseksi tekevini aineena kiytettyi BASF:n valmistamaa hydrattua polyoksyyli-
5 40-nsiinidljys, CREMOPHOR RH 40:t4, tutkittiin in vivo -olosuhteissa purukumi-
koostumuksissa edelld kuvatulla tavalla. Tulokset on esitetty taulukossa 5.

Taulukko 5
Esimer- | CREMOPHOR Aktiivinen aine | Pitoi- Suhteellinen vapautuminen
kinn:o | RH 40 paino-% suus %
2min. | S min. 10 min.
41 S MENTOLI 0,9 144 155 123
42 0 MENTOLI 0,9 100 100 100
.- 43 5 1,8-SINEOLI 1,0 156 138 104
44 0 1,8-SINEOLI 1,0 100 100 100
45 S ANETOLI 0,2 124 120 84
46 0 ANETOLI 0,2 100 100 100
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Patenttivaatimukset

1.  Purukumikoostumus, josta aktiivisia aineita vapautuu nopeutetusti saadellylla
tavalla, kisittden yhden tai useampia aktiivisia aineita, jotka eivit ole ldikeaineita,
ja lisiaineita, purukumin perusaineen sekd mahdollisesti tavallisia apuaineita, tun-
nettu siitd, ettd purukumin perusaineen hartsikomponentti sisiltaa vahintédén 25 pai-
no-% hartsia, joka on valittu joukosta terpeenihartsit, polymeroituneen hartsin
glyseroliesteri, puu- tai kumihartsin pentaerytritoliesteri, osittain hydratun puu- tai
kumihartsin pentaerytritoliesteri, osittain hydratun puu- tai kumihartsin glyserolies-
teri ja suurimolekyyliset polyvinyyliasetaattihartsit, joiden molekyylipaino on vihin-
taan 30 000, ja etti purukumikoostumukseen on lisitty vihintdén yhtd liukoiseksi
tekevii ainetta 1 - 10 paino-%, mainitun liukoiseksi tekevin aineen HLB-arvon ol-
lessa 6 - 10 tai 14 - 20.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd pu-
rukumin perusaineen hartsikomponentti sisiltaa vahintddn 40 % hartsia, joka on
valittu joukosta terpeenihartsit, polymeroituneen hartsin glyseroliesteri, puu- tai
kumihartsin pentaerytritoliesteri, osittain hydratun puu- tai kumihartsin pentaerytri-
toliesteri, osittain hydratun puu- tai kumihartsin glyseroliesteri ja suurimolekyyliset
polyvinyyliasetaattihartsit, joiden molekyylipaino on vahintéén 30 000.

3.  Patenttivaatimuksen 1 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd pu-
rukumin perusaineen hartsikomponentti sisiltia luonnosta perédisin olevaa tal syn-
teettistd terpeenihartsia.

4. Patenttivaatimuksen 1 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd
koostumuksen liukoiseksi tekevi aine on valittu joukosta polyoksietyleenisorbitaa-
nin rasvahappoesterit, rasvahapposuolat, syotiviksi kelpaavien rasvahappojen mo-
no- ja diglyseridien mono- ja diasetyyliviinihappoesterit, sy6taviksi kelpaavien ras-
vahappojen mono- ja diglyseridien sitruunahappoesterit, rasvahappojen sakkaroosi-
esterit, rasvahappojen polyglyseroliesterit, sisdisesti esterdityneen risiinidljyhapon
polyglyseroliesterit, natriumstearoyylilaktylaatti, natriumlauryylisulfaatti, rasvahap-
pojen sorbitaaniesterit, polyoksietyloitu hydrattu risiinidljy, etyleenioksidin ja pro-
pyleenioksidin lohkosekapolymeerit, polyoksietyleenin rasva-alkoholieetteri, rasva-

~ hapon sorbitaaniesteri tai polyoksietyleenin steariinihappoesteri.

5.  Patenttivaatimuksen 4 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd liu-
koiseksi tekevd aine on polyoksietyleenistearaatti, polyoksietyleenisorbitaanin ras-
vahappoesteri, sy6tdviksi kelpaavien rasvahappojen mono- ja diglyseridien mono-
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Ja diasetyyliviinihappoesterit, systiviksi kelpaavien rasvahappojen mono- ja digly-
seridien sitruunahappoesteri, natriumstearoyylilaktylaatti, natriumlauryylisulfaatti,
polyoksietyloitu hydrattu risiini6ljy, etyleenioksidin ja propyleenioksidin lohkoseka-
polymeeri tai polyoksietyleenin rasva-alkoholieetteri.

6. Patenttivaatimuksen 1 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettid pu-
rukumikoostumukseen lisitién 3 - 6 paino-% liukoiseksi tekevii ainetta.

7. Patenttivaatimuksen 1 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd
koostumus sisaltad lisiksi korkeintaan 60 paino-% vihintidn yhti kantaja-ainetta,
Jo(t)ka kantaja-aine(et) muodostaa(tavat) kiintesn dispersion aktiivisen aineen kans-
sa,

8.  Patenttivaatimuksen 7 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd kan-
taja-aine on valittu joukosta polyetyleeniglykoli ja polyvinyylipyrrolidoni.

9.  Patenttivaatimuksen 8 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd kan-
taja-aine on polyetyleeniglykoli, jonka molekyylipaino on 1 000 - 20 000.

10. Patenttivaatimuksen 1 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettid ak-
tiivisen aineen tai aktiivisten aineiden vesiliukoisuus on alle 10 £/100 ml.

11. Patenttivaatimuksen 10 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siitd, ettd
aktiivinen aine on valittu joukosta ruokavaliota tiydentivit aineet, oraaliset ja ham-
paiden hoitoon liittyvit koostumukset, antiseptiset aineet, happamuudensiitoaineet,
tupakoinnin lopettamiseen tarkoitetut aineet, makeutusaineet, makuaineet tai aromi-
aineet.

12. Patenttivaatimuksen 11 mukainen purukumikoostumus, tunnettu siiti, etti
aktiivinen aine on valittu joukosta mentoli, karvoni, kofeiini, klooriheksidiinidiase-
taatti, 1,8-sineoli, aspartaami, natriumfluoridi, nikotiini, sakkariini, kvaterniiriset
ammoniumyhdisteet, E-vitamiini, A-vitamiini, D-vitamiini, natriumvetykarbonaatti,
neidonhiuspuusta saatavat aktiiviset komponentit, propoliksen aktiiviset komponen-
tit, ginsengin aktiiviset komponentit tai piparminttuéljy.
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Patentkrav

1. Tuggummikomposition med accelererad, reglerad frisittning av aktiva medel,
vilken omfattar en eller flera aktiva medel, vilka icke utgéres av likemedel, och
tillsatsimnen, en tuggummibas samt eventuellt vanliga hjilpmedel, kinnetecknad
av att hartskomponenten i tuggummibasen innehaller minst 25 vikt-% av ett harts
valt bland terpenhartser, glycerolester av polymeriserat kolofonium, pentaerytritol-
ester av tri- eller gummikolofonium, pentaerytritolester av partiellt hydrerat tré-
eller gummikolofonium, glycerolester av partiellt hydrerat tra- eller gummikolofo-
nium och hégmolekulira polyvinylacetathartser med en molekylvikt av minst
30 000 och att minst ett solubiliseringsmedel i en méngd av 1 - 10 vikt-% har till-
forts tuggummikompositionen, varvid solubiliseringsmedlet har ett HLB-vérde av
6 - 10 eller 14 - 20.

2. Tuggummikomposition enligt patentkrav 1, kiinnetecknad av att hartskompo-
nenten i tuggummibasen innehaller minst 40 % av ett harts valt bland terpenhartser,
glycerolester av polymeriserat kolofonium, pentaerytritolester av tré- eller gummi-
kolofonium, pentaerytritolester av partiellt hydrerat tra- eller gummikolofonium,
glycerolester av partiellt hydrerat tri- eller gummikolofonium och hégmolekulédra
polyvinylacetathartser med en molekylvikt av minst 30 000.

3. Tuggummikomposition enligt patentkrav 1, kiinnetecknad av att hartskompo-
nenten i tuggummibasen innehaller ett terpenharts av naturlig eller syntetisk har-
komst.

4.  Tuggummikomposition enligt patentkrav 1, kiinnetecknad av att solubilise-
ringsmedlet i kompositionen ar valt bland polyoxietylensorbitanfettsyraestrar, fett-
syrasalter, mono- och diacetylvinsyraestrar av mono- och diglycerider av &tbara
fettsyror, citronsyraestrar av mono- och diglycerider av dtbara fettsyror, sackaros-
estrar av fettsyror, polyglycerolestrar av fettsyror, polyglycerolestrar av invandigt
forestrad ricinoljesyra, natriumstearoyllaktylat, natriumlaurylsulfat, sorbitanestrar av
fettsyror, polyoxietylerad, hydrerad ricinolja, segmentsampolymerer av etenylen-
oxid och propylenoxid, polyoxietylenfettalkoholeter, sorbitanester av fettsyra eller
polyoxietylenstearinsyraester.

5. Tuggummikomposition enligt patentkrav 4, kiinnetecknad av att solubilise-
ringsmedlet ir polyoxietylenstearat, polyoxietylensorbitanfettsyraester, mono- och
diacetylvinsyraestrar av mono- och diglycerider av atbara fettsyror, citronsyraester
av mono- och diglycerider av #tbara fettsyror, natriumstearoyllaktylat, natrium-
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laurylsulfat, polyoxietylerad, hydrerad ricinolja, segmentsampolymerer av etylen-
oxid och propylenoxid eller polyoxietylenfettalkoholeter.

6.  Tuggummikomposition enligt patentkrav 1, kéinnetecknad av att 3 - 6 vikt-%
solubiliseringsmedel sitts till tuggummikompositionen.

7. Tuggummikomposition enligt patentkrav 1, kiinnetecknad av att komposition-
en vidare innehéller upp till 60 vikt-% av minst en birare, vilken eller vilka bérare
bildar en fast dispersion tillsammans med det aktiva medlet.

8.  Tuggummikomposition enligt patentkrav 7, kiinnetecknad av att biraren ar
vald bland polyetylenglykol och polyvinylpyrrolidon.

9. Tuggummikomposition enligt patentkrav 8, kiinnetecknad av att biraren ar
polyetylenglykol med en molekylvikt av 1 000 - 20 000.

10.  Tuggummikomposition enligt patentkrav 1, kiinnetecknad av att det aktiva
medlet eller de aktiva medlen har en mindre vattenldslighet 4n 10 g/100.

1. Tuggummikomposition enligt patentkrav 10, kinnetecknad av att det aktiva
medlet &r valt ur gruppen bestdende av diéttillsatsimnen, oral- och dentalkomposi-
tioner, antiseptiska medel, pH-justerande medel, antirékmedel, sétningsmedel,
smakdmnen eller aromédmnen.

12, Tuggummikomposition enligt patentkrav 11, kinnetecknad av att det aktiva
medlet &r valt bland mentol, karvon, koffein, klorhexidindiacetat, 1,8-cineol, aspar-
tam, natriumfluorid, nikotin, sackarin, kvatenira ammoniumféreningar, E-vitamin,
A-vitamin, D-vitamin, natriumvitekarbonat, de aktiva komponenterna fran ginkgo,
de aktiva komponenterna fran propolis, de aktiva komponenterna fran ginseng eller
pepparmintsolja.



	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS

