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Denne oppfinnelse angar anordninger for oral eller nasal inhalering av fint
oppdelte materialer, slik som medisinske midler og medikamenter.

Visse sykdommer pa det respiratoriske (andedretts-) omrade er kjent for &
reagere pa behandling ved direkte anvendelse av medisinske midler. Da mange
slike midler kun er tilgjengelig som et fint oppdelt materiale, for eksempel i tarr-
pulverform, er deres avlevering mest hensiktsmessig utfert ved a inhalere det fint
oppdelte materialet gjennom nesen eller munnen. Dette resulterer i bedre utnyt-
telse av det medisinske middelet ved at det anbringes nayaktig ved det gnskede
stedet, og hvor dets virkning er pakrevet; saledes er meget sma doser av det te-
rapeutiske middelet ofte like effektivt som sterre doser administrert ved hjelp av
andre innretninger, med en bemerkelsesverdig reduksjon i hyppigheten av ugn-
skede bivirkninger. Alternativt kan det terapeutiske middelet i denne formen be-
nyttes for behandling av sykdommer forskjellig fra de i &ndedrettssystemet. Nar
medikamentet anbringes pa de meget store overflatene til andedrettsomradet, kan
det meget hurtig absorberes inn i blodstremmen; denne anvendelsesmetoden kan
saledes erstatte avlevering ved injeksjon, tablett, eller andre konvensjonelle inn-
retninger.

Et antall av inhalasjonsanordninger for avlevering av fint oppdelte materia-
ler er kjent pa omradet, f.eks. omfatter US-patent 4.240.418 inhaleringsanordnin-
ger hvori en beholder av fint oppdelt materiale plasseres, slik at materialet fra be-
holderen kan passere ved gravitasjon til et leveringsomrade av anordningen fra
hvilket det avleveres. Fglgelig lider disse anordninger av ulempene ved at bruke-
ren ma opprettholde anordningen i en spesiell posisjon, slik at det fint oppdelte
materialet kan avleveres ved gravitasjon til samlingsplaten og flyttes ikke derfra
for avlevering. Det viser seg at slike anordninger ogsa krever en stor avieverings-
passasje for a hindre interferens med det frie fallet av en relativt stor masse av fint
oppdelt materiale.

Andre kjente inhalasjonsanordninger innbefatter en deflektor (US-patent
nr. 4.098.273) eller et hult rer (US-patnt nr. 3.938.516) for & avlede luftstrem inn i
et kammer for a flytte det fint oppdelte materialet, derved kreves en vesentlig luft-
strem for a spre det fint oppdelte materialet. Tilstrekkelig inhalasjon for & skape
en slik betydelig luftstrem er vanskelig for noen brukere, f.eks. astmatikere.

Dessuten antas det at slike anordninger avleverer noen upresise doser pa grunn
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av de uunngaelige variasjonene i rest av fint oppdelt materiale som etterlates i
beholderen etter avlevering.

Noen kjente inhalasjonsanordninger benytter deler som vibrerer for & avle-
vere det fint oppdelte materialet, derfor skes kompleksiteten og omfanget av an-
ordningen. For eksempel benytter anordningene til US-patent nr. 3.948.264 batte-
rier for & aktiverer vibratorer. Andre anordninger innbefatter pusteaktiverte vibrer-
bare deler for & avievere de fint oppdelte materialer. Se f.eks. US-patent nr.
3.888.253 og
4.995.385, som innbefatter en del som vibrerer i luftstrammen for a avlevere det
fint oppdelte materialet. Ytterligere andre anordninger omfatter en pusteaktivert
propellanordning for & snurre beholderen av fint oppdelt materiale, og derved &
kaste materialet ut ved sentrifugalkraft, f.eks. US-patent nr.

3.507.277. En luftstream med relativt hay hastighet kreves for a aktivere slike an-
ordninger, igjen et problem for brukere med puste- (andedretts-) skader.

Fuktighet i de fleste pulvere har en tendens til & forarsake agglomerasjon
(sammenhopning) og sammenkiumping, og dermed hemme opplgsningen og av-
leveringen av det fint oppdelte medikamentet, et vesentlig trinn ved effektiv avle-
vering av materialet. Maten som mange av disse anordningene opererer pa gjgr
imidlertid hermetisk tetnihg av beholderen av fint materiale umulig. | enda andre
anordninger er beholderne for fint oppdelte materialer gelatinkapsier som er pavir-
kelig for atmosfaerisk fuktighet.

I noen kjente inhalasjonsanordninger, f.eks. konvensjonelle aerosol-
bronchodilatorer, oppnas medikamentavleveringen ved den noen ganger vanske-
lige kombinasjonen av digital kraft med frivillig inhalering.

Nye og mer potente medikamenter som kan benyttes i stadig mindre
mengder utvikles pa lepende band. | de fleste tilfelier er kjente inhaleringsanord-
ninger for fint oppdelte materialer ikke i stand til & avlevere slike sma mengder
uten tillegget av en vesentlig mengde fylistoff. Det er hayt anskelig & minimalisere
bruken av slikt fylistoff, f.eks. for & redusere sannsynligheten for bivirkninger.

Det kan sees at dagens kjente anordninger for leveringen av fint oppdeite
materialer, lider av ulemper som inkluderer upresis avlevering, manglende evne til
a levere direkte fra en hermetisk tett beholder, haye pustekrav for brukeren, be-

grenset baerbarhet pa grunn av omfang, og innviklet konstruksjon. Alternative in-
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halasjonsanordninger sgkes derfor.

Malene med foreliggende oppfinnelse oppnas gjennom en anordning for
oral eller nasal inhalering i henhold til de selvstendige kravene 1, 2 og 12.

Anordninger ifglge den fremlagte oppfinnelse benytter luftstram gjennom-
en beholder av fint oppdelt materiale. Beholderen har en seksjon apen til atmo-
sfaeren og en annen apen til det innvendige av anordningen, for a utdele det fint
oppdelte materialer. Ettersom luft trekkes gjennom beholderen og anordningen
ved oral- eller nasal inhalering av brukeren, vil lufthastigheten gke og trykket innen
anordningen avta. Dette resulterer i et trykkdifferensial mellom seksjonen til be-
holderen som er apen til atmosfeeren og seksjonen som er apen til kroppsdelen.
Den resulterende streammen av luft fra utsidens atmosfaeriske trykk til innsidens
partielle vakuum tar opp det fint oppdelte materialet og farer det inn i anordningen
for a blande det med den innvendige stremmen av luft. Stremningen av luft gjen-
nom beholderen av fint oppdelt materiale og anordningen vil i virkeligheten rense
materialet fra bade beholderen og anordningen, og derved fgre det sammen med
brukerens innandede pust til lungene eller nasalpassasjene.

Ihaleringsanordningene ifgige den fremlagte oppfinnelse overvinner mange
av ulempene forbundet med kjente anordninger. En viktig fordel kommer av deres
evne til ngyaktig og gjentagende a avlevere det fint oppdelte materialet. Pa grunn
av at det er luftstream gjennom det fint oppdelte materialet som forarsaker avleve-
ring, forarsaker typisk luftstremmen gjennom beholderen i virkeligheten at alt det
fint oppdelte materialet evakueres. En annen fordel med anordningen ifglge den
fremlagte oppfinnelse er at masser av fint oppdelt materiale, sa lave som 0,1 mg,
kan avleveres. Dette er ogsa en viktig fordel fordi ved & avlevere sma doser av
fint oppdelt materiale, slik som farmasgytiske, minimaliseres bruken av fyllstoff slik
som laktose.

Enda en annen vesentlig fordel med inhalasjonsanordninger ifglge den
fremlagte oppfinnelse, er den totale beskyttelse av det fint oppdelte materiale inntil
bruksgyeblikket. Hver individuelle dose er hermetisk tett, i noen tilfeller fiernbart
hermetisk tett, for a sikre en sa lang som mulig oppbevaringstid og beskytteles
mot forurensning.

Dessuten krever de fremlagte inhalasjonsanordninger liten eller ingen ko-

ordinasjon fra brukerens side, da inhalasjon forarsaker at anordningen fungerer. |



10

15

20

25

30

305852

en utfarelse behaver brukeren bare a trykke ned en hensiktsmessig plassert
knapp for & perforere beholderen av fint oppdelt materiale for a gjgre anordningen
klar til bruk. Det fint oppdelte materiaiet forblir i beholderen inntil den aktiveres av
pasientens inhalasjon, som kan forega innen en fornuftig tidsperiode etter at be-
holderens tetning er brutt. Dessuten er en relativt lav hastighet av luftstrem gjen-
nom hoveddelen, som malt med en standard stremningsmaéler, tilstrekkelig for &
oppna full avlevering, generelt selv for et barn.

Inhalasjonsanordningene ifalge den fremlagte oppfinnelse har videre for-
delen av a vaere meget enkle, som gjer at de er i stand til & lages med en liten
starrelse for lite igynefallende transportering, som videre forsterker anskbarheten
for bruk som en personlig dispenser. En foretrukket inhaleringsanordning ifalge
den fremlagte oppfinnelse har en pennlignende utforming for & gjere den lett &
bruke pa en lite isynefallende mate, sa vel som 4 tilveiebringe andre viktige for-
deler.

Anordningene omtalt heri er tilpasset for & motta fra en enkelt til flere be-
holdere av fint oppdelt materiale. | en utfgrelse kan anordningen veere tilpasset til
a motta en sirkuleer skive som inneholder flere beholdere av fint oppdelt materiale.

Denne utferelsen tilveiebringer ikke bare en bekvemmelighet for brukeren, den
tilveiebringer ogsa en gkonomisk fordel ved produksjonsfylling.

En inhalasjonsanordning ifelge den fremlagte oppfinnelse kan omfatte en
(i) en hoveddel med en luftpassasje derigjennom, en ende av hoveddelen er til-
passet for & settes inn i munnen eller nesen til brukeren; (ii) en holder forbundet til
hoveddelen for 8 motta i det minste én fiernbar forseglet beholder av fint oppdelt
materiale; og (iii) i det minste én gjennomtrenger (spisst redskap) for & gjennom-
trenge den fijernbare forseglende beholderen mens den forseglende beholderen er
i holderen, gjennomtrengeren strekker seg fra hoveddelen og inn i holderen og
har en passasje derigiennom apen til hoveddelen og holderen. En fiernbar for-
seglet beholder plasseres i holderen for derved a forarsake at gjennomtrengeren
trenger gjennom den gjennomborede beholderen. Den fiernbare forseglingen
fiernes sa og luft trekkes igijennom den uforseglede og gjennomtrengte beholde-
ren, gjennomtrengeren og hoveddelen samarbeider for a forarsake at det fint opp-

delte materialet anbringes i beholderen for a dispenseres derfra.
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| en annen lignende utfarelse av oppfinnelsen, kan gjennomtrengeren
strekke seg fra hoveddelen gjennom holderen for en avstand som er starre enn
dimensjonen til den forseglende beholderen som skal giennombores, for saledes
a fremskaffe anordninger for oral eller nasal inhalering av fint oppdelte materialer
fra en forseglet beholder som ikke behgver a fremskaffes med en fjernbar tetning.

| slike utferelser er sterrelsene av gjennomtrengeren slik at nar den forseglede
beholderen plasseres i holderen, gjennomborer derved gjennomtrengeren den
forseglede beholderen deri, og det fint oppdelte materialet overfares fra beholde-
ren til luftpassasjen, til gjennomtrengeren, ettersom det passerer gjennom behol-
deren. Fglgelig samarbeider luft trukket gjennom gjennomtrengeren og luftpas-
sasjen til hoveddelen for & bevirke at det fint oppdelte materialet anbragt i gjen-
nomtrengeren blir dispensert derfra. Den fremlagte oppfinnelse tilveiebringer enda
annen inhalasjonsanordning for & dispensere fint oppdelte materialer fra en for-
seglet beholder som ikke er anordnet med en fjernbar tetning. Slike anordninger
inkluderer typisk i det minste to gjennomtrengere og omfatter: (i) en hoveddel med
en luftpassasje derigjennom, en ende av hoveddelen er tilpasset for a settes inn i
munnen eller nesen til brukeren; (ii) en holder for 8 motta i det minste én tett be-
hoider av fint oppdelt materiale, holderen er forbundet til hoveddelen; (iii) i det
minste en fgrste gjennomtrenger for a gjennombore den forseglede beholderen
mens den er i holderen, den farste gjennomtrengeren strekker seg inn i det inn-
vendige av holderen og har en luftpassasje derigijennom apen til hoveddelen og
holderen; (iv) i det minste en andre gjennomtrenger for a gjennombore den for-
seglende beholderen mens den er i holderen, den andre gjennomtrengeren strek-
ker seg inn i holderen og har en luftpassasje derigjennom, apen til det innvendige
og utvedige av holderen; og (v) koplingsinnretning for & forarsake at den farste og
andre gjennomtrengeren, mens den forseglede beholderen er i holderen, gjen-
nomborer den forseglede beholderen.

Disse anordninger opererer slik at nar den forseglede beholderen er plas-
sert i holderen og koplingsinnretningen forarsaker at de ferste og andre gjennom-
trengere gjennomborer den forseglede beholderen for a skape en luftpassasje
derigjennom, luft trukket gjennom den farste gjennomtrengeren, den gjennombo-
rede beholder, den andre gjennomtrengeren og passasjeveien til hoveddelen

samarbeider for & forarsake at fint oppdelt materiale anbragt i den gjennomborede
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beholderen for dispenseres derfra.

| tegningene:

Fig. 1 er et perspektivsnitt av en utferelse av en anordning ifalge den
fremlagte oppfinnelse,

fig. 2 er et perspektivsnitt av en annen utfgrelse av en anordning ifglge den
fremlagte oppfinnelse,

fig. 3A er et snitt pa linje 3A-3A av anordningen vist i fig. 1, som viser et
tverrsnitt av en beholder av fint oppdelt materiale anbragt deri, hvori den fiernbare
tetningen har blitt fjernet,

fig. 3B er et endesnitt av anordningen vist i fig. 1,

fig. 3C er et plansnitt av anordningen vist i fig. 1,

fig. 4 er et tverrsnittsriss av enda en annen utfarelse av en anordning ifglge
den fremlagte oppfinnelse, i likhet med den vist i fig. 3,

fig. 5 er et forstarret tverrsnittsriss av den fiernbare forseglede beholder
med fint oppdelt materiale vist i fig. 3 hvori den fjernbare tetningen er inntakt,

fig. 6A er et tverrsnittsriss av anordningen vist i fig. 2 tatt langs linje 6A-6A i
fig. 2A,

fig. 6B er et endesnitt av anordningen vist i fig. 2 som viser inhalasjonsen-
den,

fig. 6C er et endesnitt av anordningen vist i fig. 2 som viser luftinntaksen-
den,

fig. 6D er et plansnitt av anordningen vist i fig. 2,

fig. 7A er et plansnitt av en skive anordnet med flere forseglede beholdere
som inneholder fint oppdelt materiale til bruk i den fremlagte oppfinnelse,

fig. 7B er et sidesnitt av skiven vist i fig. 7A,

fig. 7C er et bunnsnitt av skiven vist i fig. 7A,

fig. 8 er et tverrsnittsriss av en annen anordning ifelge den fremlagte opp-
finnelse, som viser et tverrsnittsriss av en konet beholder,

fig. 9A-9D er tverrsnittsriss av enda andre anordninger ifglge den fremlagte
oppfinnelse,

fig. 10 er et diagram som viser total ekskresjon (utsondring) av fritt H3-
kortisol for en 24 timers periode etter administrasjon nasalt ifelge den fremlagte

oppfinnelse, som sammenlignet med ekskresjon av fritt H3-kortisol etter konven-
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sjonell oral administrasjon,

fig. 11 er et diagram som viser ekskresjon av fritt H3-kortisol over en 24
timers periode etter administrasjon nasalt ifglge den fremlagte oppfinnelse, som
sammenlignet med ekskresjon av fritt H3-kortisol etter konvensjonell oral administ-
rasjon.

Selv om inhalasjonsanordningen ifalge den fremlagte oppfinnelse primaert
er illustrert ved hjelp av anordninger som har blitt tilpasset for oral inhalasjon, vil
det forstas av de som er kjent pa omradet at slike anordningen ogsa kan tilpasset
for nasal inhalasjon av fint oppdelte materialer.

Na med referanse til fig. 1 og 3, der det er vist en utferelse av en inhala-
sjonsanordning ifelge den fremlagte oppfinnelse for den orale inhalasjon av fint
oppdelte materialer fra en fjernbar forseglet beholder. Anordningen vist omfatter
en hoveddel 20 med en luftpassasje 22 derigjennom, luftpassasjen omfatter et
venturi. En ende 24 til hoveddelen 20 er tilpasset for insetting i munnen til bruke-
ren. Den andre enden 27 er en luftinntaksende og kan valgfritt vaere anordnet
med en skjerm (ikke vist) for a filtrere inhalert luft. En holder 40, som omfatter en
apen mottaker for @ motta i det minste én fiernbar forseglet beholder 60 med fint
oppdelt materiale 64, er forbundet til hoveddelen 20. | det minste strekker én
gjennomtrenger (vist i fig. 3A) seg for & gjennombore den fiernbare forsegiede
beholderen 60, mens den forseglede beholderen 60 er i holderen 40, fra hoved-
delen 20 og inn i beholderen 40. Gjennomtrengeren 26 har en passasjevei deri-
gjennom apen til hoveddelen 20 og holderen 40.

Beholderen 60 er dimensjonert for & strekke seg over holderen 40 mens
den er til stede deri, slik at brukeren kan komme til den fijernbare tetningen 62 og
kan gripe og fijerne beholderen 60 etter bruk. Et forsterret tverrsnittsriss av en
fiernbar forseglet beholder er vist i fig. 5. Under bruk plasseres den fjernbart for-
seglede beholderen 60 i holderen 40 og forarsaker derved at giennomtrengeren
26 gjennomborer den forseglede beholderen 60 og holder klaffen til tetningsmate-
riale 66 som skapes derved (se f.eks. fig. 5) mot beholderen 40. Den fiernbare
beholdertetning 62 fiernes sa, og derved skapes en apning til atmosfaeren.

Anordningen vist i fig. 4 er lik den som vist i fig. 3. Imidlertid er den tilpas-
set for bruk i forbindelse med en forseglet beholder som ikke er anordnet med en

fiernbar tetning. Gjennomtrengeren 26 i denne anordningen strekker seg fra ho-
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veddelen 20 gjennom holderen 40 en avstand starre enn dimensjonen til den for-
seglede beholderen 60 som skal gjennombores. Nar den forseglede beholderen
60 er plassert i holderen 40 som vist i fig. 4, derved & forarsake at gjennomtrenge-
ren 26 gjennomborer den forseglede beholderen 60, overfgres det fint oppdelte
materiale 64 fra beholderen 60 til gjennomtrengerens 60 luftpassasje, hvorfra det
utleveres nar brukeren inhalerer.

Ved bruk plasseres munnstykket 24 til inhalasjonsanordningen ifglge den
fremlagte oppfinnelse pa innsiden av leppene til brukeren for & minimalisere virk-
ning av fint oppdelt materiale pa munnen. En hurtig innanding forarsaker at luft
strammer gjennom luftinntaktsenden 27 og inn i luftpassasjen 22 til hoveddelen 20
for & skape et partielt vakuum, derved a forarsake at det fint oppdelte materiale 64
dispenseres fra (i) den gjennomborede og uforseglede beholderen 60 i utferelsen
vist i fig. 1, 3 og 9; og (ii) fra luftpassasjen til gjennomtrengeren 26 i utfarelsen vist
i fig. 4.

En annen foretrukket utfarelse ifglge den fremlagte oppfinnelse, vist i fig. 2
og 6, omfatter en hoveddel 20 med en luftpassasje derigjennom, og en holder 40.

En ende 24 til hoveddelen 20 er tilpasset for 3 settes inn i munnen til brukeren.
Den andre enden 27, luftinntaksenden, av hoveddelen 20 er anordnet med en
skjerm 28 for & minimalisere inhalasjon av uenskede materialer, f.eks. stgv, som
kan veere til stede i luften. En ferste gjennomtrenger 26 for a trenge gjennom den

forseglede beholderen 60 mens den er i holderen 40, strekker seg inn i det inn-

_ vendige av holderen 40 og har en passasjevei derigiennom apen til hoveddelen

20 og holderen 40.

| utfarelsen vist i fig. 2 og 6, er holderen 40 tilpasset til & motta en skive 70
anordnet med flere beholdere 60 som vist i fig. 7. Holderen 40 omfatter en motta-
ker 42 festet til hoveddelen 20 og et deksel 44 fijernbart festet til mottakeren 42
ved hengéelinnretning 46. Skiven 70 er roterbar mens den er i holderen, sentrisk
anbragt pa en bolt (ikke vist) som er montert deri.

Skiven 70 er anordnet med en konvensjonell laseinnretning slik at under
rotasjon, Iases skiven i posisjon hver gang en beholder av fint oppdelt materiale er
anbragt naer gjennomtrengerne 26, 52, derved lokaliseres hver dosebeholder 60
for dispensjon. Skiver med en gitt diameter kan inneholde forskjellige deler av

enkle doser avhengig av kravene til det spesielle medikamentet som er i bruk.
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Saledes kan en inhaleringsanordning ifalge den fremiagte oppfinnelse ha mange'
forskjellige medikamentanvendelser.

En foretrukket flerhullskive 70 er 19,05-31,75 mm i diameter, 6,350-7,925
mm dyp og er anordnet med individuelt forseglede beholdere, i likhet med de som
vist i fig. 5. Skiven 70 er typisk laget av konvensjonell stapt plast, slik som poly-
propylen, polypropylen, acetal, ABS, osv. Imidlertid kan andre konvensjonelle
materialer kjent av de som er opplaert pa omradet, benyttes. Selv om skive 70
kan roteres mekanisk etter bruk, er den foretrukkede fremgangsmaten for enkelt-
hets skyld hand-rotasjon. Det vil fremga for de som er kjent pa omradet at skiven
70 kunne erstattes med flere beholderstrimler, enten stive eller i fleksible ruller,
f.eks. som i et patronbelte for et automatisk vapen, osv.

Dekselet 44 er anordnet med perforeringer 45 for & fremskaffe en apning til
atmosfeeren gjennom hvilken Iuft trekkes ved at brukeren innander nar den gjen-
nomborede beholderen 60 er i anordningen. Dekselet er ogsa anordnet med en
seksjon 48 med en farste bladfjeer 50. Seksjonen 48 er fiernbart montert i dekse-
let 44, flenser 49 fremskaffer stoppere for & holde seksjonen 48 i dekselet 44, nar
dekselet 44 heves for a innsette en skive 70 til forseglede beholdere 60.

En andre gjennomtrenger 52 montert i dekselseksjonen 48, strekker seg
inn i det innvendige av holderen 40 og har en passasje derigjennom apen ved
begge ender til holderen 40. Den andre gjennomtrengeren 60 er plassert i forhold
tit den farste gjennomtrengeren 26, slik at de kan vaere i stand til 8 samarbeide for
a giennomtrenge den forseglede beholderen 60 nar den forseglede beholderen 60
er i mottakeren 42 og rotert i dispenseringsposisjon naer gjennomtrengere 26, 50.

Mottaker 42 er anordnet med en andre bladfjeer 51 anbragt mellom hoved-
delen 20 og skiven 70, nar skiven 70 er i holderen 40. Den bevegbare dekselsek-
sjon 48 samarbeider med bladfjeerer 50, 51 for a tilveiebringe koplingsinnretningen
for & forarsake at de fgrste og andre gjennomtrengere 26, 52 gjennomborer den
forseglede beholderen 60 mens den er i beholderen 40 nar bevegbar dekselsek-
sjon 48 presses mot beholderen 60 av brukeren.

For a operere anordningen vist i fig. 2 og 6, presses den bevegelige dek-
selseksjonen 48 ned av brukeren slik at giennom-trengere 26 og 52 trenger gjen-
nom tetningene 61 (vist i fig. 5) til beholderen 60 av fint oppdelt materiale 64, og

derved skapes en luftpassasje. Luftpassasjen er bare blokkert av det fint oppdelte
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materialet 64, pa grunn av at klaffen til giennomboret tetning 66 holdes mot siden
til holderen 40 av gjennomtrengeren 26 (se fig. 5). Den bevegbare dekselseksjon
48 holdes i en nedpresset posisjon inntil etter at brukeren har innandet, slik at
gjennomtrengerne 52, 26 vil forbli i kontakt med beholderen 60 av fint oppdelt
materiale 64. Luftpassasjen gjennom perforeringen i tetning 62, nal 52, beholder
60, nal 26, og luftpassasije 26, renser i virkeligheten det fint oppdelte materialet 64
fra beholderen 60, farer det sammen med pasientens innandede Iuft inn i lungene.

| foretrukne utfgrelser av oppfinnelsen, omfatter luftpassasje 22 til hoved-
delen 20 et venturi eller et rer, hvori den farste gjennomtrengeren 26 er anbragt
ved eller neer den minste diameteren til venturiet eller midtpunktet til roret. Et
venturi er en spesiell foretrukket utforming for luftpassasjeveien 22 til hoveddelen
som vist f.eks. i fig. 3A, 4, 6 og 8.

| en spesielt foretrukket utfgrelse av oppfinnelsen har hoveddelen 20 en
hovedsakelig diameter ved enden ("B" i fig. 6A) pa 7,62-20,32 mm med, i tilfelle av
utferelser hvori luftpassasjeveien bestar av et venturi, en mindre diameter ("A" i
fig. 6A) ved venturiets innsnevringspunkt 23 pa 5,08-12,70 mm. Disse dimensjo-
nene er basert pa at enden 24 til hoveddelen 20 er tilpasset for a innsettes i nesen
eller munnen til brukeren, sa vel som & tilveiebringe en mindre diameter tilstrekke-
lig stor til & tillate et uhemmet inntak eller andedrag. Den indre diameter ("D" i fig.
A) av holder 40 er dimesjonert for & motta skive 70, og kan veere fra 12,7 mm til
38,1 mm nar A og B har stagrrelsene som fremlagt ovenfor. Det skal forstas at
bruksomstendighetene vil bestemme dimensjonene uten a forandre hensikten
med anordningen. For eksempel kan man gnske at enheten skal ligne en basrbar
penn som vist i fig. 8 for & oppna en forsterket grad av baerbarhet.

De relative dimensjonene til beholderne av fint oppdelt materiale til bruk i
innretningene ifalge den fremlagte oppfinnelse og gijennomtrengeren(e) av slike
anordninger er valgt for a fremskaffe ngyaktig avievering av det fint oppdelte ma-
teriale. Dimensjonene av gjennomtrengeren 26 som apner mot hoveddelen 20, sa
vel som enden eller endene til beholderen 20 som gjennombores derved, er valgt
for & minimalisere oppfangingen av det fint oppdelte materialet 64 naer gjennom-
trengeren 26. Fint oppdelt materiale nedenfor apningen av nalen 26, er det lite
sannsynlig a evakuere, enda nalen 26 ma stikke hgyt nok for & holde klaffen 66

(visti fig. 5) i en vertikal posisjon. Huvis klaffen 66 ikke holdes parallell til sidene av
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beholderen, kan den trekkes ned av vakuumet skapt ved inhalering for & tette av
gjennomtrengeren 26, og derved forstyrre doseringsngyaktigheten.

| noen foretrukkede utfarelser av den fremlagte oppfinnelse er diameteren
til den sylindriske beholderen trappet ned ved enden anbragt naer gjennomtrenge-
ren 26 samtidig som i anordningen, for & minimalisere oppsamlingen av det fint
oppdelte materialet. Se f.eks. nedtrappet seksjon 69 i fig. 5. Trinnet har fortrinns-
vis samme lengde som utsidediameteren til gjennomtrengeren 26 (dvs. omkring
starrelsen til klaffen 66 i den vertikale posisjonen). Dimensjonene til gjennom-
trengeren 52 er ikke sa viktig siden fliken skapt av gjennomtrengeren 52 ikke er
plassert slik at den vil forstyrre dispenseringen av det fint oppdelte materialet.
Gjennomtrenger 52 ma imidlertid veere tilstrekkélig stor for a tillate uforhindret
strom av luft.

Inhalasjonsanordningene ifglge den fremlagte oppfinnelse vist i figurene,
omfatter en gjennomtrenger 26 som omfatter en nal, fortrinnsvis spisset ved gjen-
nomtrengningsenden til 30-45° vinkel. Kanten til nalen motstaende toppen til na-
lens spiss er typisk avrundet (slgv) for & unnga a kutte av en del av tetningen 61 til
beholderen 60. Som vist i fig. 5 etterlater dette en klaff 66 av tetningen "hengslet"
til beholderen 60 for derved & hindre svelging.

| en foretrukket utfgrelse har nalen 26 en indre diameter pa 0,25-3,81 mm
og en ytre diameter pa 0,76-4,32 mm. Slike innsidediametere tillater tilstrekkelig
stram av fint oppdelt materiale mens det fremdeles holdes i beholderen 40 inntil
utslippseyeblikket. Imidlertid kan diametere utenom de foretrukne omradene vae-
re nyttige, delvis avhengig av fluiditeten til det fint oppdelte materialet. For eks-
empel vil et lett flytende fint oppdelt materiale kreve en nal 26 med mindre dia-
meter enn mindre flytende materiale for & holde pulveret pa innsiden av beholde-
ren 40 inntil det evakueres av brukerens innanding.

| foretrukne utfgrelser av den fremlagte oppfinnelse, andre enn de som er
lik utfarelsen vist i fig. 4, strekker nalen 26 seg inn i beholderen 60 for omtrent én
naldiameters lengde, pluss lengden av den spissede vinkelen, eller tilstrekkelig
langt for & holde klaffen 66 i en posisjon generelt parallell til siden av nalen 26 og
naer innerveggen til beholderen 40, for derved a etterlate en klar passasje for luft-
strem. Dette muliggjer at klaffen 66 holdes festet til beholderen 40 og bayes til en
posisjon som vist i fig. 5.
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| utgavene hvor nalen 26 fortrinnsvis har en indre diameter pa 0,25-3,81
mm og en ytre diameter pa 0,76-4,32 mm, har seksjon 69 til beholderen en indre

diameter pa 0,889 mm til 4,572 mm, og seksjon 68 har en diameter pa 1,143 til

‘4,826 mm. | en spesielt foretrukket utferelse har giennomtrenging 26 en indre

diameter pa 1,143 mm og en ytre diameter pa 1,575 mm, og seksjonen 68 til be-
holderen 60 har en indre diameter pa 1,778 mm og seksjon 69 har en indre dia-
meter pa 2,203 mm. '

| utferelser av den fremlagte oppfinnelse som innbefatter en andre gjen-
nomtrenger 52, slik som de som vist i fig. 2, 6 og 8, er den andre gjennomtrenger
52 ogsa fortrinnsvis spisset ved gjennomboringsenden til en vinkel pa 30-45°, og
kanten motstaende toppen av spissen er typisk avrundet. Den indre diameteren
av gjennomtrengeren 52 er typisk 10-15% stgrre enn diameteren til gjiennomtren-
geren 26.

| utferelsene vist i fig. 2 og 6 er bladfjeerer 50 og 51 fortrinnsvis av rustfritt
stal og er 0,127-0,381 mm, mer ngyaktig 0,254-0,305 mm. Stepte plastfjarér kan
ogsa benyttes, men den ekstra tykkelsen av slike fjaerer kan vaere ugnsket.

Utformingen og dimensjonene av beholdere til bruk i inhalasjonsanordnin-
ger ifglge den fremlagte oppfinnelse er tilpasset til den spesielle anordning. For
eksempel, i utfgrelser hvor gjennomtrengeren 26 er en nal, er beholderen for-
trinnsvis sylindrisk. | andre utfgrelser er diameteren til beholderen 60 konstant
gjennom det hele, f.eks. som vist i fig. 4. | andre utfgrelser er beholderen anord-
net med en farste seksjon 68 og en andre seksjon 69, smalere i diameteren enn
seksjon 68 som f.eks. vist i fig. 5. | enda andre utfgrelser av den fremlagte opp-
finnelse, f.eks. som vist i fig. 8, koner seksjon 68 til beholderen 60 utover. Denne
koningen tillater at et starre volum av fint oppdelt materiale kan lastes innen en gitt
dybde. - For hensiktsmessig evakuering av beholderen 60 bar ikke koningen over-
skride en vinkel pa 10-15°.

| utferelsene vist i figurene, forskjellige fra utferelsene lik utfarelsene vist i
fig. 4, er den indre diameteren til seksjonen 68 av beholderen 60, 10-15% starre
enn den ytre diameteren av nalen 26. | utfgrelser lik den vist i fig. 4, pa grunn av
at det fint oppdelte materialet overfares til nalen ettersom den trenger inn i behol-
deren, er den indre diameteren til beholderen bare 10-15% sta@rre enn den ytre

diameteren til nalen 26 for & minimalisere enhver rest av fint oppdelt materiale
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som kan veere etterlatt i beholderen.

Mengden og fluiditeten av det fint oppdelte materialet som skal leveres vil i
stor grad bestemme dimensjonene til inhalasjonsanordningene ifalge den frem-
lagte oppfinnelse. Anordningene ifalge den fremlagte oppfinnelse er i stand til &
levere mengder av fint oppdelt materiale i omradet fra 0,1-25 mg.

Dimensjonene til beholderne for det fint oppdelt materiale til bruk i den
fremlagte oppfinnelse, er ogsa tilpasset for partikkelstarrelsen og mengden av slikt
materiale som skal diépenseres, er fortrinnsvis store nok for a tilveiebringe et tom-
rom 65 over overflaten av fint oppdelt materiale. Se f.eks. fig. 5. Dette rommet 65
tillater det fint oppdelte materialet 64 a forbli lgst, og unnga agglomerasjon i lag-
ring og komprimering fra trykk ettersom nalen 26 penetrerer beholderen 60. |
foretrukne utfgrelser er beholderen 60 omkring halvfylt med et fint oppdelt materi-
ale 64.

Partikkelstarrelsen til det fint oppdelte materiale som skal avleveres, virker
ogsa inn pa dimensjonene til anordningen ifglge den fremlagte oppfinnelse. Den
gnskede partikkelstarrelse er bestemt, delvis av avleveringstilstanden, dvs. oralt
eller nasalt. Generelt ved oral administrasjon er hensikten a fa sterst mulig parti
av dosen av fint oppdelt materiale inn i lungene og & unnga innvirkning pa beleg-
get av kinnhulen. Derimot for nasal administrasjon er det @nskelig a8 ha hoved-
delen av pulverdosen anbragt pa den nasale slimhinne og minimal mengde fort til
lungene. En finere partikkelstarrelse og starre stramning av luft gjennom anord-
ningen ifglge den fremlagte oppfinnelse benyttes i oral avlevering som sammen-
lignet med nasal avievering for a fa i stand den gnskede avslutning. Det antas at
den minimale luftstrammen som fullstendig vil slippe ut pulveret, vil ogsa minimali-
sere mengden av pulver fart til lungene for nasale anvendelser.

Beholdere til bruk i den fremlagte oppfinnelse er forseglet ved én eller beg-
ge ender med et konvensjonelt giennomtrengbart materiale slik som en plast- eller
metallfilm, ved & benytte fremgangsmater kjent for de som er faglaert pa omradet.
Se f.eks. film 61 i fig. 5. | slike utfgrelser er tykkelsen av filmen pa 0,051-0,102
mm. De gnskede egenskapene for slike tetningsmaterialer er hgy strekkstyrke for
aunnga revningv under perforering og motstand for passasjen av fuktighet. | en
foretrukken utfgrelse benyttes en polyesterfilm med varmeaktiverende klebemid-

del pa en side for a tette beholderne. Selv om polyester er foretrukket, kan andre
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filmer kjent pa omradet, slik som aluminiumsfolie, anvendes. | en foretrukket utfg-
relse av oppfinnelsen hvori beholderen er fijernbart forseglet, omfatter den fiernba-
re tetningen en hermetisk folietetning som er anordnet med en integrerende klaff
for lett manuell fierning.

Ved fremstillingen av utferelser ifglge den fremlagte oppfinnelse hvor fiere
beholdere 60 er anbragt i skive 70, er skiven 70 typisk farst forseglet pa én side

med et gjennomtrengbart tetningsmateriale. Det fint oppdelte materiale 64 som

- skal dispenseres tilfgres sa til mangfoldet av beholdere 60 anbragt i skiven 70 og

beholderne 60, er sa hermetisk forseglet ved a tette den andre siden av skiven 70
enten med en fjernbar tetning eller med gjennomtrengbart tetningsmateriale.

Anordningene og beholderne ifglge den fremlagte oppfinnelse er laget av
konvensjonelle materialer og ved konvensjonelle teknikker kjent for de som har
vanlig kunnskap pa fagomradet. For & sikre enkel fremstilling av slike anordninger
og beholdere, er det fordelaktig & benytte et lett bearbeidet plast hvor dette er
hensiktsmessig.

Det vil fremgar for den fagleerte handverker i lys av omtalen av den frem-
lagte oppfinnelse, at utforminger av hoveddel 20, holder 40, gjennomtrenger 26
og/eller gjennomtrengere 26, 52 forskjellig fra de som er vist, kan utnyttes uten &
avvike fra tanken og omfanget av oppfinnelsen.

For eksempel kan holder 40 forbindes til hoveddelen 20 ved forskjellige
vinkler som illustrert i fig. O:

Fig. 9A viser en 45° vinkel, fig. 9B og 9C viser en 90° vinkel, og fig. 9D en
30° vinkel. | enda en annen utfarelse vist i fig. 8 er hoveddel 20, holder 40 og
gjennomtrengere 26 og 52 anordnet i parallell, dvs. ved 0° vinkel. Dessuten kan
utgaven vist i fig. 8 medbringes i lommen og er mindre igynefallende ved bruk, og
har et slags pennlignende utseende.

Under bruk flernes dekslet 44 til utfgrelsen vist i fig. 8, den forseglede be-
holder 60 innsettes i holderen 40, og bunntetningen til beholder 60 gjennombores.

Dekselet 40 erstattes og presses tilbake for & trenge gjennom topp-tetningen.
Etter fierning av stevdekselet 54, plasserer brukeren munnstykket 24 i munnen og
inhalerer. | foretrukken utferelse er dimensjonene som folger: total lengde, 76,2-
152,4 mm; diameter 6,35-19,05 mm; lengde av hoveddel 20, 50,8-101,6 mm,
lengde av deksel 44 38,1-63,5 mm, lengde av gjennomtrenger 26, 25,4-44 45
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mm,; og lengde av gijennomtrenger 52, 9,525-19,05 mm. | en slik foretrukket utfe-
relse for oral inhalering, var den ngdvendig pusten for aktivering av anordningen
bare 25 I/min. Dimensjonene til denne anordningen var som felger: total lengde
pa 85,725 mm; en innsidediameter pa 8,128 mm ved den bredeste seksjonen, og
6,35 mm ved den smale seksjonen til venturiet; hoveddel 20, lengde pa 57,15
mm; holder 40, lengde pa 9,525 mm; gjennomtrenger 26, lengde pa 27,94 mm; og
giennomtrenger 52, lengde pa 12,7 mm.

| tilpasningene av utfarelsen vist i fig. 8 for nasal inhalering, er den innven-
dige diameter redusert for a begrense luftstreammen for avievering. For eksempel
kan den smaleste seksjonen av venturiet reduserer til 4,75 mm i diameter for a
begrense luftstrammen. Dessuten er enden 24 til hoveddel 20 tilpasset til & passe
den menneskelige nese, og i noen slike utfagrelser er den bayd oppover ved en
30° vinkel for velveere ved bruk. Unntatt diameteren er basis-dimensjonene lik de
som vist ovenfor.

Som rikelig illustrert ved forskjellige utfarelser ifalge den fremlagte oppfin-
nelse beskrevet heri, ved a felge forklaringene av den fremlagte oppfinnelse, kan
en som er ordingert fagleert pa omradet variere konstruksjonen av de omtalte an-
ordninger ved & utnytte vanlig kiennskap pa omradet for 8 mgte kravene til et spe-
sielt fint oppdelt materiale, spesiell bruker osv.

For & illustrere avleveringsfordelene til inhalasjonsanordningen ifgige den
fremlagte oppfinnelse, ble administrasjon av kortisol-tritiert (tritium-behandlet) (H3-
kortisol) ved a benytte en inhalasjonsanordning i likhet med den som vist i fig. 1 og
3A, sammenlignet med konvensjonell oral administrasjon av H3-kortisol ved a
teste urinen til mottakere av H3-kortisolet for dets tilstedeveerelse.

Fritt urmetabolisert H3-kortisol til stede i urinen paviser mengden av H3-
kortisol i sirkulasjon. Ved fritt kortisol menes kortisol som ikke har blitt forandret av
leveren. Det er kjent at nar kortisol innandes, inaktiveres eller metaboliseres en
god del i leveren.

Fig. 10 viser at mer fritt H3-kortisol ble utskilt i en 24 timers periode i urinen
nar H3-kortisolet ble administrert via en inhalasjonsanordning ifelge den fremlagte
oppfinnelse sammenlignet med svelging. Fig. 11 viser at inhalert kortisol er mer
direkte tilgjengelig for ekskresjon i urinen ved tidligere tidspunkt enn svelget korti-

sol. Disse resultatene gir meget gode indirekte bevis pa at det inhalerte kortisol
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ikke bare ble svelget, men kom frem til det alveolare epithel og, saledes gikk inn i
systematisk sirkulasjon pa en mate nasrmest lik intravenas avlevering av H3-
kortisol. | motsetning var det nedsvelgede kortisol hurtig metabolisert av leveren
fordi det ble absorbert av tarmen inn i den portale sirkulasjonen.

En anordning lik den som vist i fig. 1 og 3A ble testet for & bestemme dens
leveringsngyaktighet.

En beholder lik den som vist i fig. 3A og 5 ble fylt med 3,24 mm av fint opp-
delt materiale og plassert i holderen 40 til anordningen lik den som vist i fig. 1 og
3A. Det var ikke ngdvendig & fremskaffe beholderen med en fiernbar tetning 62,
fordi det fint ‘oppdelte materialet ble dispensert straks etter at det ble plassert i be-
holderen. Fremgangsmaten for uttemming var ved hjelp av en hand-
vakuumpumpe med et volum omtrent likt eﬁ menneskelunge. En konstant slag-
lengde ble benyttet ved dispensering for & minimalisere variasjonen. Like etter
dispensering ble beholderen fiernet fra anordningen og veid igjen, og det gjenvee-
rende av det fint oppdelte materialet bie bestemt. Denne prosessen ble gjentatt
trettifem ganger. Beholderen ble i virkeligheten renset ved hver levering, og det
gjenvaerende var meget konstant og meget lite. Derfor ble meget nayaktig dose-
avlevering oppnadd ved bruk av anordningen ifgige den fremlagte oppfinnelse.

Denne oppfinnelse vil videre forstds med referanse til de felgende eksem-

pler.

Eksempel 1: Administrasjon av tritiert kortisol
En anordning lik den som vist i fig. 1 og 3A ble benyttet i dette eksempel.

H3-kortisol for inhalering og for oral innfaring ble preparert som falger: 100
mg kortisol ble veid i en ren smeltedigel. 200 mm av H3-kortisol opplast i etanol
ble tilfart pulveret, og deretter ble etanolen fordampet i et terkeapparat og praven
blandet godt. Blandingen av umerket og H3-kortisol ble jevnet med en rustfri
skjeformet spatel av stdl. 5 mg av denne blandingen ble veid pa glassene-papir
og sa plassert i en ampulle som inneholder 0,5 ml vann og 5,0 ml av pico-fluor.
Omtrent 6523223 tellinger pr. min/5 mg ble forberedt, som ga en spesifikk aktivitet
for H3-kortisolet pa 1279063 tellinger/min/ml.

10 mg av H3-kortisolet ble administrert til en person ved bruk av en inhala-

sjonsanordning ifeige den fremlagte oppfinnelse og oralt til en annen person.
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Papiret og verkteyet som benyttes for veiing, sa vel som inhalasjonsanord-
ningen, ble vasket med etanol, og mengden av H3-kortisol funnet ble sa omtrentlig
trukket fra tellingene oppnadd ved doseinhalering og svelging.

Ekskresjon av fritt, umetabolisert kortisol som tritium, ble talt etter ekstrak-
sjon fra urinen inn i diklormetan som ble tarket ned og talt. Malingen av fritt H3-
kortisol ble utfart via konvensjonelle radio-immunobestemmelsesprosedyrer etter
preliminger purifikasjon av tynnsjiktkromotografi.

Fig. 10 viser at av de totale tellinger pr. minutt ekskretert, for en 24 timers
periode, var prosenten som fritt H3-kortisol omtrent 25% for inhalert dose, og min-
dre enn
5% for svelget dose.

Fig. 11 viser tellinger pr. minutt for fritt H3-kortisol ekskretert over en 24
timers periode for bade oral svelging og inhalering av den samme dose. Det kan
sees at det var tidlig stigning i tellingen pr. minutt av fritt H3-kortisol etter inhalas-
jon som ikke observeres i urinen til et individ etter svelging av det merkede korti-
sol.

Disse resultatene indikereret at det inhalerte H3-kortisol nadde det alveola-
re epithel og den systematiske sirkulasjonen, mens det svelgede kortisol ble me-
tabolisert hurtig pa grunn av at det ble absorbert av tarmen inn i den portale sir-
kulasjon.
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PATENTKRAV

1. Anordning for oral eller nasal inhalering,
karakterisert ved atdenomfatter:

en hoveddel (20) med en farste passasje (22) derigiennom, en forste ende
(24) av nevnte passasje for innsetting i en munn eller nese til en bruker, og en
andre ende (27) av nevnte forste passasje for inntak av luft i samsvar med en
brukers inhalering;

en holder (40) forbundet til hoveddelen (20) mellom de farste og andre en-
dene (24,27) av den forste passasjen (22) for & motta en beholder (60) med fint
oppdelt materiale (64) i en apning dannet deri med en andre passasje dannet
gjennom holderen (40), en fagrste ende av nevnte andre passasje som kommuni-
serer med den fgrste passasjen og en andre ende av nevnte andre passasje, som
strekker segq til et ytre av hoveddelen (20) for inntak av luft i samsvar med en bru-
kers inhalering; og

minst én gjennomtrenger (26) plassert i den andre passasjen,

hvori luft trukket gjennom de farste og andre passasjene er blandet fer den

gar ut av den fgrste enden (24) av den farste passasjen (22).

2. Anordning for oral eller nasal inhalering av et fint oppdelt materiale (64),
karakterisert ved atden omfatter: |

en hoveddel (20) med en forste og andre ende (24,27) med en farste pas-
sasje (22) som strekker seg derigjennom og en andre passasje forbundet med
den farste passasjen mellom de ferste og andre endene av hoveddelen (20),
nevnte farste passasje (22) har en apning ved den forste enden (24) av hoved-
delen (20) for innsetting i en munn eller nese til en bruker, og en apning ved den
andre enden (27) av hoveddelen (20) for inntak av luft i samsvar med en brukers
inhalering, nevnte andre passasje kommuniserer med den farste passasjen (22)
ved en fgrste ende (24) til den andre passasjen (26);

minst en beholder (60) med fint oppdelt materiale (64) forbundet med ho-
veddelen (20) og som kommuniserer med en andre ende (27) av den andre pas-
sasjen, nevnte beholder (60) danner en farste og andre forseglet ende i kommuni-

kasjon med den andre passasjen, hver ende av nevnte beholder er uforseglbar for
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a tillate luft & stramme gjennom beholderen (60) og den andre passasjen for &
state ut det fint oppdelte materiale (64) fra den ferste enden (24) av den andre
passasjen; og

minst en gjennomtrenger (26) plassert innen den andre passasjen for ap-
ning av minst en ende av minst en beholder (60), hvori nar begge endene av be-
holderen (60) er uforseglet, samarbeider luft trukket gjennom den farste passasjen
(22) med luft trukket gjennom beholderen (60) og den andre passasjen for a ut-
dele det fint oppdelte materiale (64) fra beholderen (60).

3. Anordning i henhold til krav 1,

karakterisert ved atminsten gjennomtrenger (26) omfatter en nal.

4. Anordning ifglge krav 1,

karakterisert ved atminsten gjennomtrenger (26) er omtrent sylindrisk
og er utformet og plassert for & gjennomtrenge en beholder (60) mottatt i holderen
(40).

5. Anordning ifglge krav 1,
karakterisert ved atden fgrste passasjen (22) til hoveddelen (20) om-
fatter et venturi anbrakt mellom de ferste og andre endene (24,27) av den farste

passasjen (22), nevnte venturi danner en mindre diameter.

6. Anordning ifglge til krav 5,

karakterisert ved atminsten gjennomtrenger er plassert ved den min-
dre diameteren.

7. Anordning ifglge krav 1,

karakterisert ved atgjennomtrengeren (26) omfatter en nal med en
gjennomtrengningsende som er vinklet ved en 30 - 45° vinkel, nevnte gjennom-
trengningsende har en topp og en kant, nevnte kant er lokalisert motsatt nevnte
topp, hvor nevnte gjennomtrengningsende er spisset i narheten av toppen og

avrundet i naerheten av kanten.
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8. Anordning ifglge krav 1,
karakterisert ved atminsten gjennomtrenger omfatter:

minst en fgrste gjiennomtrenger (26) utvidelig fra den forste passasjen (22)
inn i nevnte holder (40) og som danner den andre passasjen; og

minst en andre gjennomtrenger (52) utvidelig inn i holderen (40) ved en
ende midt i mot den farste gjennomtrengeren (26), nevnte andre gjennomtrenger
(52) er hul for & danne en passasje som er apen til det indre og det ytre av holde-
ren (40), og nevnte andre gijennomtrengerpassasije er i stand til & kommunisere

med den andre passasjen.

9. Anordning ifglge til krav 8,

karakterisert ved atden videre omfatter en inngrepsinnretning for a for-
arsake at de farste og andre gjennomtrengerne (26,52) strekker seg inn i holderen
(40).

10. Ahordning folge krav 8,
karakterisert ved atden videre omfatter inngrepsinnretning for a for-

lenge den i det minste ene andre gjennomtrenger (52) inn i nevnte holder (40).

11.  Anordning ifgige krav 10,
karakterisert ved atden videre omfatter et deksel med minst en apning,

nevnte deksel er plassert for minst delvis & dekke holderen (40).

12.  Anordning for den orale eller nasale inhalering av et fint oppdelt materiale
(64), karakterisert ved atden omfatter:

en hoveddel (20) som har en fgrste og andre ende med en farste passasje
(22) som strekker seg derigiennom, nevnte farste passasje (22) har en apning ved
den fgrste enden av hoveddelen (20) for innsetting i en munn eller nese til en bru-
ker og en apning ved den andre enden (27) av hoveddelen (20) for inntak av luft i
samsvar med en brukers inhalering;

minst en beholder (60) med fint oppdelt materiale (64) forbundet med ho-
veddelen (20), nevnte beholder (60) har en fgrste og andre forseglet ende, hver

ende av nevnte beholder er uforseglbar for 3 tillate utsteting av det fint oppdelte
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materiale (64) derfra;

minst en gjennomtrenger (26) for gjennomtrenging av minst en ende av den
i det minste ene beholder (60), nevnte gjennomtrenger (26) danner en andre pas-
sasje derigiennom som kommuniserer med den fgrste passasje (22), ved en for-
ste ende (24) og et ytre av hoveddelen (20) ved en andre ende (27);

hvori nar de forseglede endene av beholderen (60) er uforseglet, samar-
beider luft trukket gjennom den farste passasjen (22) med luft trukket gjennom
beholderen (60) og den andre passasjen for a utdele det fint oppdelte materiale
(64) fra beholderen (60).

13.  Anordning ifalge krav 12,

karakterisert ved atbeholderen (60) danner en hgyde som strekker seg
mellom de farste og andre endene (24,27) og den i det minste ene gjennomtren-
ger (26) strekker seg fra den fgrste passasjen (22) og gjennom holderen (40) for
en avstand stgrre enn hgyden av beholderen (60) for bade a gjennomtrenge og
apne beholderen (60).

14.  Anordning ifglge krav 12,
karakterisert ved atbeholderen (60) er en sylindrisk utformet patron
delvis fylt med et fint oppdelt materiale (64).

15.  Anordning ifelge krav 12,

karakterisert ved atbade beholderen (60) og den i det minste ene
gjiennomtrenger (26) er sylindriske og den ferste enden (24) av beholderen (60) er
anbrakt tilstatende hoveddelen (20), idet beholderen (60) er i holderen (40),
nevnte beholder (60) har en diameter som er 10 til 15% starre enn diameteren til

gjennomtrengeren (26).

16.  Anordning ifalge krav 12,
karakterisert ved atminsten beholder (60) er en skive som omfatter et
flertall av beholdere (60) som hver inneholder et fint oppdelt materiale (64).
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17.  Anordning ifglge krav 16,

karakte r isert ved atden videre omfatter laseinnretning for & lase skiven i
posisjon hver gang en beholder (60) er anbrakt tilstatende den i det minste ene
gjennomtrenger (26).

18.  Anordning ifglge krav 12,

karakterisert ved atgjennomtrengeren (26) ved en gjennomtrengnings-
ende er vinklet til en 30 til 45° vinkel, en topp av nevnte gjennomtrengningsende
er spisset og en kant av nevnte gijennomtrengningsende motsatt spissen er av-
rundet, slik at en hempe er skapt i en overflate ved en ende av den forseglede
beholderen, nar gjennomtrengeren (26) giennomtrenger den forseglede beholde-
ren, nevnte hempe er hengslet og holdt mot en indre overflate av beholderen ved

giennomtrengeren (26) for a unnga en brukers innfgring.
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