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"COMPOSIGAO ADESIVA ANTIMICROBIANA, SEU ARTGO
MEDICO, E METODO DE AUMENTAR A LIBERAGAO DE UM AGENTE
ANTIMICROBIANO A PARTIR DE UMA COMPOSIGAO ADESIVA".
REFERENCIA CRUZADA A PEDIDOS RELACIONADOS
[0001] Este pedido reivindica o beneficio do Pedido de Patente Pro-
visoria US n2 61/761.838, depositado em 07 de fevereiro de 2013 e do
Pedido de Patente Provisoria US n® 61/790.692, depositado em 25 de
marco de 2013, os quais séo incorporados ao presente documento a
titulo de referéncia, em suas totalidades.

CAMPO DA TECNICA

[0002] A presente matéria refere-se a adesivos que tém propriedades
antimicrobianas e que exibem estabilidade relativamente boa, tém propri-
edades de liberagao aperfeicoadas que promovem a eficiéncia antimicro-
biana, e que confere estabilidade a determinados agentes antimicrobia-
nos incorporados nos adesivos. Os adesivos também exibem niveis rela-
tivamente elevados de capacidade de manuseio de fluido.
ANTECEDENTES

[0003] Os adesivos e particularmente os adesivos sensiveis a pres-
sao sao rotineiramente usados em conjunto com uma ampla variedade
de artigos médicos para fixar ou reter artigos a pele humana. Para a
aplicacdo a pele, a capacidade de manuseio de fluido do adesivo deve
ser suficientemente elevada de modo que o artigo pode ser mantido no
lugar por um periodo de tempo estendido sem criar maceracao na pele
e essa boa aderéncia a pele pode ser mantida.

[0004] A capacidade de manuseio de fluido de um adesivo € uma
funcéo da taxa de transmissdo de vapor de umidade (MVTR) e das ca-
racteristicas de absorcéo estatica do adesivo. Tipicamente, a manuten-
cao de uma capacidade de manuseio de fluido elevada pode ser alcan-

cada variando-se ambas ou apenas uma das duas propriedades
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independentemente.

[0005] Os adesivos antimicrobianos sao conhecidos. No entanto,
determinados agentes antimicrobianos de degradam em composto(s)
indesejaveis. Portanto, a composicdo e as condicdes de processamen-
to de um adesivo antimicrobiano s&o importantes para manter a estabi-
lidade e evitar a geracdo de compostos indesejaveis. Em determina-
das aplicacdes, é desejavel que o adesivo alcance a eficiéncia antimi-
crobiana elevada em um periodo de tempo curto que se correlaciona
com seu uso clinico.

[0006] A adicdo de agente antimicrobiano em um adesivo tipica-
mente prejudica a adesdo. Assim, a fim de obter eficiéncia antimicrobi-
ana e propriedades adesivas suficientemente elevadas, o0 peso de re-
vestimento do adesivo é aumentado. O peso de revestimento aumen-
tado torna a concentracdo antimicrobiana por area de superficie maior
e promove a manutencao de adesao adequada. No entanto, 0 aumen-
to do peso de revestimento do adesivo prejudica a taxa de transmissao
de vapor de umidade e, portanto, a capacidade de manuseio de fluido
do adesivo.

[0007] A fim de obter eficiéncia antimicrobiana adequada, as con-
centracdes elevadas de agentes antimicrobianos podem ser exigidas.
Isso tende a gerar toxicidade para a pele. Portanto, é vantajoso que 0s
adesivos antimicrobianos gerem a reducédo logaritmica elevada de ati-
vidade microbiana por todo um periodo de 7 dias sem gerar efeitos
colaterais citotéxicos.

[0008] Determinados agentes antimicrobianos, sendo que a cloro-
hexedina é um deles, séo instaveis ao longo do tempo e/ou em tempe-
raturas tipicamente necessarias para processar 0os adesivos de solven-
te. A instabilidade da cloro-hexedina é evidente através da geracéo de
para-cloroanilina ou p-cloroanilina. E, portanto, vantajoso formular um

adesivo que contém cloro-hexedina de modo que o adesivo exiba es-
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tabilidade com o decorrer do tempo e/ou em tipicas temperaturas de
processamento e mantenha um teor relativamente baixo de p-
cloroanilina.

[0009] Em determinadas aplicacdes, é desejavel que os adesivos
alcancem as taxas de liberacdo relativamente elevadas e/ou exten-
sOes de liberacdo de agentes antimicrobianos incorporados no adesi-
vo. As taxas de liberacdo e/ou extensdes de liberacdo elevadas de
agentes antimicrobianos em periodos de tempo relativamente curtos
podem ser um pré-requisito para os filmes de incisdo médicos ou cura-
tivos periféricos 1V, por exemplo.

[0010] Um dos desafios no desenvolvimento de adesivo antimicro-
biano é alcancar o equilibrio certo de concentracdo antimicrobiana no
adesivo para obter a eficiéncia antimicrobiana certa assim como man-
ter as propriedades adesivas certas. Quando se aumenta a quantidade
de agente antimicrobiano em um adesivo, as propriedades adesivas
tendem a diminuir. Portanto, é importante obter as taxas de liberacéo
relativamente elevadas e porcentagem elevada de liberacdo de CHG
contra o teor de agente antimicrobiano no adesivo. A razdo de eficécia
antimicrobiana elevada e liberacdo de CHG elevada em periodos de
tempo relativamente curtos pode ser um pré-requisito para os filmes
de incisdo médicos ou curativos periféricos IV, por exemplo.

[0011] Dessa maneira, os adesivos que exibem estabilidade e efi-
ciéncia antimicrobiana relativamente elevadas e ainda boas capacida-
de de manuseio de fluido sédo necessarias. Também, uma necessidade
permanece por um adesivo aperfeicoado que tem caracteristicas de
liberacdo intensificada. Além disso, as estratégias para alcancar essas
caracteristicas um tanto opostas ou deslocadas também s&o necessa-
rias.

SUMARIO

[0012] As dificuldades e desvantagens com os adesivos e as prati-
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cas anteriormente conhecidos sao tratadas nas presentes composi-
cbes, métodos e artigos, conforme segue.

[0013] Em um aspeto, a presente matéria fornece uma composicao
adesiva antimicrobiana que compreende a cloro-hexedina. A composi-
cao exibe as seguintes caracteristicas: (i) a composicao adesiva inibe
0 crescimento microbiano por mais do que 2 logs ao longo de um peri-
odo de tempo de contato de 7 dias e (ii) a composicdo adesiva exibe
uma citotoxicidade de grau zero.

[0014] Em outro aspeto, a presente matéria fornece uma composi-
cao adesiva antimicrobiana que compreende a cloro-hexedina que
exibe as seguintes caracteristicas: (i) apés a exposi¢do a uma tempe-
ratura de 40 T e uma umidade relativa de 75% por um periodo de
tempo de 6 meses, a composicdo adesiva exibe menos do que 20%
de reducéo logaritmica em eficacia antimicrobiana, com base em uma
eficacia antimicrobiana inicial para pelo menos um dos seguintes mi-
crobios: Escherichia coli, Staphylococcus aureus resistente a meticilina
(MRSA), Candida albicans, e Enterococcus faecium resistente a van-
comicina (VRE).

[0015] Em outro aspecto, a presente matéria fornece uma compo-
sicdo adesiva antimicrobiana que compreende cloro-hexidina, que
ap0s exposicdo a uma temperatura de 40 C e uma umi dade relativa
de 75% por um periodo de tempo de 6 meses, exibe uma das seguin-
tes caracteristicas: (i) a composicéo € livre de p-cloroanilina ou (ii) se a
p-cloroanilina estiver presente na composi¢cdo, a concentracao de p-
cloroanilina € menor do que 1,0% em peso, com base em percenta-
gem em peso, com base no peso inicial da cloro-hexidina.

[0016] Em outro aspeto, a presente matéria fornece uma composi-
cao adesiva antimicrobiana que compreende a cloro-hexedina que ini-
be o crescimento microbiano por mais do que 2 logs ao longo de um

periodo de tempo de contato de 7 dias.
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[0017] Em ainda um aspecto, a presente matéria fornece uma
composicao adesiva antimicrobiana que compreende gluconato de clo-
ro-hexidina que inibe o crescimento microbiano por mais do que 2 logs
ao longo de um periodo de contato de 7 dias e que ap6s exposicao a
uma temperatura de 40 T e uma umidade relativa de 75% por um pe-
riodo de tempo de 6 meses , exibe uma das seguintes caracteristicas:
(i) a composicéo € livre de p-cloroanilina ou (ii) se a p-cloroanilina esti-
ver presente na composicao, a concentracdo de p-cloroanilina € menor
do que 1,0% em peso, com base em percentagem em peso, com base
no peso inicial d gluconato de cloro-hexidina.

[0018] Em ainda outro aspecto, a presente matéria fornece uma
composicao adesiva antimicrobiana que compreende gluconato de clo-
ro-hexidina que inibe o crescimento microbiano por mais do que 2 logs
ao longo de um periodo de contato de 7 dias e que ap6s exposicao a
uma temperatura de 40 T e uma umidade relativa de 75% por um pe-
riodo de tempo de 6 meses, 0 adesivo exibe um grau de citotoxicidade
de O.

[0019] Em ainda outro aspecto, a presente matéria fornece um mé-
todo de fixagcdo de um artigo médico a pele bioldgica e que inibe, con-
correntemente, o crescimento microbiano em uma regiao da fixacao. O
método compreende fornecer uma composicado adesiva antimicrobiana
gue inclui pelo menos um agente antimicrobiano, em gque a composi-
¢ao adesiva exibe pelo menos uma das propriedades de (i) e (ii), sen-
do que a propriedade (i) € que a composicao inibe o crescimento mi-
crobiano por mais do que 2 logs ao longo de um periodo de contato de
7 dias e sendo gque a propriedade (ii) é que a composicao adesiva exi-
be uma caracteristica de estabilidade de modo que apds a exposicao a
uma temperatura de 40 T e uma umidade relativa de 75% durante um
periodo de tempo de 6 meses, a composicao € livre de p-cloroanilina

ou se p-cloroanilina estiver presente, a concentragao de p-cloroanilina
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€ menor do que 1,0%, em peso, com base em percentagem em peso,
com base no peso inicial do agente antimicrobiano. O método também
compreende aplicar a composicao adesiva a uma regido do artigo mé-
dico. E, o método compreende adicionalmente fixar o artigo médico a
pele biolégica fazendo-se contato com a composi¢cédo adesiva aplicada
ao artigo médico com a pele bioldgica.

[0020] E, em ainda outro aspecto, a presente matéria fornece um
artigo médico adaptado para fixar a pele biolégica e, concorrentemen-
te, para inibir o crescimento microbiano em uma regiao da fixacdo. O
artigo compreende uma composi¢ao adesiva antimicrobiana que inclui
pelo menos um agente antimicrobiano disposto na face do artigo. A
composicao adesiva exibe pelo menos uma das propriedades (i) e (ii),
sendo que a propriedade (i) € que a composicao inibe o crescimento
microbiano por mais do que 2 logs ao longo de um periodo de contato
de 7 dias e sendo que a propriedade (ii) é que a composicdo adesiva
exibe uma caracteristica de estabilidade de modo que ap0s a exposi-
¢cao a uma temperatura de 40 C e uma umidade relati va de 75% por
um periodo de tempo de 6 meses, a composicao € livre de p-
cloroanilina ou se p-cloroanilina estiver presente, a concentracao de p-
cloroanilina € menor do que 1,0%, em peso, com base em percenta-
gem em peso, com base no peso inicial do agente antimicrobiano.
[0021] Em ainda outro aspecto, a presente matéria fornece uma
composicdo adesiva antimicrobiana que compreende pelo menos um
dentre cloro-hexedina e gluconato de cloro-hexedina. A composi¢cao
exibe uma citotoxicidade de grau 0 e uma zona de inibicdo de pelo
menos 0,5 mm, conforme descrito em mais detalhes no presente do-
cumento.

[0022] Em outro aspeto, a presente matéria fornece uma composi-
cao adesiva antimicrobiana que compreende de 25% a 98,99% de pe-

lo menos um componente adesivo, de 0,01% a 15% de pelo menos
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um agente antimicrobiano e de 1% a 60% de pelo menos um desinte-
grador.

[0023] Em outro aspeto, a presente matéria fornece um método de
intensificar a liberacdo de um agente antimicrobiano a partir de uma
composicdo adesiva. O método compreende fornecer uma composi-
cao adesiva que inclui pelo menos um agente antimicrobiano. O méto-
do também compreende incorporar pelo menos um desintegrador na
composicao adesiva.

[0024] Em ainda outro aspeto, a presente matéria fornece artigos
médicos que incluem uma composicdo adesiva antimicrobiana que
compreende de 25% a 98,99% de pelo menos um componente adesi-
vo, de 0,01% a 15% de pelo menos um agente antimicrobiano e de 1%
a 60% de pelo menos um desintegrador.

[0025] Em outro aspecto, a presente matéria fornece uma compo-
sicdo adesiva antimicrobiana que compreende um componente adesi-
vo, pelo menos um agente antimicrobiano e pelo menos um desinte-
grador, em que a composicao inibe o crescimento microbiano mais do
gue 2 logs apos 6 horas de contato.

[0026] Conforme serd realizado, a matéria é capaz de outras mo-
dalidades e modalidades diferentes e seus diversos detalhes séo ca-
pazes de modificacbes em varios sentidos, todos sem se afastar da
matéria. Dessa maneira, a descricdo deve ser considerada como ilus-
trativa e n&o restritiva.

BREVE DESCRICAO DOS DESENHOS

[0027] A Figura 1 é uma ilustracdo esquematica de uma configura-
cao de teste de recolagem (Loop Tack) utilizada em vérias avaliacdes
descritas no presente documento.

DESCRICAO DETALHADA DAS MODALIDADES

[0028] A presente matéria se refere a composicées adesivas que

exibem uma combinac&o Unica de propriedades antimicrobianas e es-
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tabilidade. Em muitas modalidades da presente matéria, as composi-
cOes também exibem uma capacidade de manuseio de fluido elevada
conforme descrito no presente documento. Os adesivos da presente
matéria inibem o crescimento microbiano por mais do que 2 logs apo6s
0 contato e por periodos de tempo relativamente longos como em um
periodo de tempo de 7 dias conforme descrito no presente documento.
Em determinadas versdes da presente matéria, as composic¢des ini-
bem o crescimento microbiano por mais do que 2 logs apos 24 horas
de contato e por periodos de tempo relativamente longos como em um
periodo de tempo de 7 dias, conforme descrito no presente documen-
to. As composic¢des adesivas também exibem vidas Uteis ou armaze-
nagem relativamente longas como ap0s o0 armazenamento por um pe-
riodo de tempo de 6 meses ou mais longo, os adesivos exibem as
propriedades antimicrobianas observadas. Em determinadas versoes,
as composicfes podem ser expostas as temperaturas relativamente
elevadas, por exemplo, até 40 € ou 50 € e condi¢cd es de umidade
relativamente elevada, por exemplo, até 75% de umidade relativa, por
um periodo de tempo de 6 meses ou mais longo; e ainda exibe as pro-
priedades antimicrobianas observadas. Os adesivos da presente mate-
ria podem ser usados em uma ampla faixa de aplicacdes e sao parti-
cularmente bem adequados para o uso em varias aplicacdes médicas
como adesivos de contato com a pele.

COMPOSICOES ADESIVAS

[0029] Em geral, os adesivos da presente matéria sdo adesivos
sensiveis a pressdo (PSAs). Varios PSAs podem ser usados para for-
mar uma camada adesiva em um artigo de interesse ou uma porcao
do artigo como uma camada de refor¢o para se tornar o artigo adesivo.
Por exemplo, PSAs podem ser formulados de modo a oferecer boas
caracteristicas de adesdo a pele, excelente conformabilidade e forne-

cer uma liberacao suave da pele e do local do ferimento. A camada de
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ASP pode ser continua, descontinua, revestida de modo padrdo, ou
produzida por extrusao em blocos com passagem de ar quente em alta
velocidade (meltblown), por exemplo.

[0030] Um meio bem conhecido de identificacdo PSAs é o critério
Dahlquist. Esse critério define um PSA como um adesivo que tem uma
complacéncia em fluéncia para 1 segundo maior do que 1x107°
cm?/dina), conforme descrito em Handbook of PSA Technology, Dona-
tas Satas (Ed.), 22 Edicao, pagina 172, Van Nostrand Reinhold, Nova
York, NY, EUA, 1989. Alternativamente, como o modulo é, em uma
primeira aproximacao, o inverso da complacéncia em fluéncia, os
PSAs podem ser definidos como adesivos que tém um moédulo de
Young menor do que 1x10° dinas/cm2. Outro meio bem conhecido de
identificacdo de um PSA é que 0 mesmo é agressiva e permanente-
mente pegajoso em temperatura ambiente e se adere firmemente a
uma variedade de superficies dissimilares no mero contato, sem a ne-
cessidade de uma pressdo maior que aquela de um dedo ou mao, e
gue pode ser removido de superficies lisas sem deixar um residuo,
conforme descrito em Glossary of Terms Used in the Pressure Sensiti-
ve Tape Industry fornecido por Pressure Sensitive Tape Council em
1996. Outra definicdo adequada de um PSA adequado é gue 0 mesmo
tem, preferencialmente, um modulo de armazenamento em temperatu-
ra ambiente dentro da area definida pelos pontos a seguir, conforme
plotado em um grafico de modulo contra frequéncia a 25 C: uma faixa
de moédulos de aproximadamente 2x10° a 4x10° dinas/cm? em uma
frequéncia de aproximadamente 0,1 radianos/segundo (0,017 Hz) e
um intervalo de médulos de aproximadamente 2x10°a 8x10° dinas/cm?
a uma frequéncia de aproximadamente 100 radianos/segundo (17 Hz)
(por exemplo, consulte as Figuras 8 a 16 na pagina 173 do Handbook
of PSA Technology (Donatas Satas, Ed.), 22 edicdo, Van Nostrand
Rheinhold, Nova York, EUA, 1989). Qualquer um destes métodos de
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identificacdo de um PSA pode ser usado para identificar os PSAs ade-
guados para uso de acordo com a presente matéria.

[0031] As composicdes adesivas da presente matéria podem inclu-
ir quase qualquer tipo de componente adesivo sensivel a pressao co-
mo, por exemplo, adesivos a base de acrilico, adesivos a base de sili-
cone, adesivos a base de borracha, adesivos a base de poliuretano e
outros tipos de adesivos e/ou agentes. Esses tipos diferentes de ade-
sivos sédo conforme segue.

[0032] A presente matéria também se refere a composicées adesi-
vas que exibem caracteristicas de liberacdo intensificadas de ativos e
particularmente de agentes antimicrobianos. Conforme explicado em
mais detalhes no presente documento, as composi¢cdes adesivas da
presente matéria utilizam um ou mais desintegradores dispersos na
composi¢cdo. Em muitas modalidades da presente matéria, as compo-
sicBes também exibem uma capacidade de manuseio de fluido eleva-
da conforme descrito no presente documento. Conforme descrito com
maiores detalhes no presente documento, a presente matéria fornece
composicfes adesivas sensiveis a pressao que compreende um ou
mais componentes adesivos sensiveis a pressao, um ou mais desinte-
gradores, um ou mais agentes antimicrobianos e, também, um ou mais
ingredientes opcionais. Em determinadas modalidades, na exposicdo a
agua ou umidade, as composicdes adesivas liberam rapidamente os
agentes antimicrobianos. Os adesivos da presente matéria podem ser
usados em uma ampla faixa de aplicacdes e sao particularmente bem
adequados para 0 uso em varias aplicacdbes médicas como adesivos
de contato com a pele.

[0033] A Tabela 1 estabelecida abaixo, lista as proporcdes tipicas
e especificas para os componentes nas composicées adesivas da pre-

sente matéria.
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TABELA 1: COMPOSICOES ADESIVAS.

Componente Tipica Porcentagem em Porcentagem em Peso
Peso Especifica
Componente(s) adesivo(s) 25a98,99% 55a79,9%
Agente(s) antimicrobiano(s) 0,01 a 15% 0,1a5%
Desintegrador(es) 1 a 60% 15 a 45%

[0034] Cada um dos componentes na Tabela 1 é descrito em mais
detalhes no presente documento. Todas as porcentagens observadas
no presente documento Sao porcentagens em peso, a menos que seja
observado o contrério.

1. ADESIVOS A BASE DE ACRILICO

[0035] Adesivo acrilico para uso na presente matéria € tipicamente
um adesivo acrilico a base de solvente e pode ser qualquer adesivo
acrilico sensivel a pressdo que tenha a capacidade de se aderir a pele
de mamiferos e que seja livre de ingredientes conhecidos por causar
irritacdo indevida ou toxicidade aos mamiferos. Esses adesivos inclu-
em tipicamente um ou mais copolimeros de acrilato.

[0036] Os copolimeros de acrilato Uteis podem ser ou nao autorre-
ticuladores e sédo formados a partir de pelo menos dois monémeros
escolhidos a partir de: (1) ésteres de hidroxialquila de acido acrilico ou
metacrilico em que o grupo alquila compreende de 2 a 4 atomos de
carbono, como acrilato de 2-hidroxietila, metracrilato de 2-hidroxietila,
acrilato de 2-hidroxipropila e 2-hidroxipropila; (2) ésteres de alquila de
acido acrilico ou metacrilico em que o grupo alquila do éster compre-
ende de 4 a 18 atomos de carbono, como acrilato de n-butila ou meta-
crilato, acrilato ou metacrilato de isopropila, metacrilato de n-hexila e
acrilato de 2-etil hexila; (3) acidos a,3-monocarboxilicos ou dicarboxili-
cos insaturados, seus anidridos e seus ésteres de alquila ou alquenila
em que o grupo alquila contém de 1 a 3 atomos de carbono e o grupo
alquenila contém de 2 a 5 &tomos de carbono, como acido acrilico,

acido itacénico, acido maleico, anidrido maleico, metacrilato de alquila
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e os ésteres de dietila de acido fumarico ou maleico; (4) monémeros
de vinila, como acetato de vinila, acrilonitrila, propionato de vinila, vinil
pirrolidona e estireno; (5) mondémeros que contém um grupo funcional
selecionado a partir de grupos amido, amino e epodxi, por exemplo,
acrilamida, N-butilacrilamida, alquilaminoalquila e derivados de amino-
alquila de éacido acrilico ou metacrilico, como acrilato de amino-etila,
metacrilato de aminoetila e metacrilato de 2-(dimetilamino) etila, glicidil
metacrilato e glicol acrilato; (6) ésteres de alcoxialquila de acido acrili-
co ou metacrilico, por exemplo, acrilatos ou metacrilatos de metoxieti-
la, acrilatos ou metacrilatos de butoxietila, acrilatos ou metacrilatos de
metoxipropileno e glicol e acrilatos ou metacrilatos de metoxipolietileno
glicol; e (7) dimetacrilato de hexametileno glicol .

[0037] A medida que esses copolimeros podem ser autorreticula-
dores, 0s mesmos também podem conter um agente de reticulacao
selecionado a partir daqueles geralmente usados por agueles versa-
dos na técnica, por exemplo, peréxidos organicos, poli-isocianatos,
guelatos ou metais como titdnio ou aluminio ou acetilacetonas de me-
tal, como aquelas de zinco, magnésio e aluminio.

[0038] Esses copolimeros de acrilato adesivos podem assumir a
forma de solugbes em um sistema de solvente que inclui um Unico sol-
vente organico ou uma mistura de diversos solventes, que contém cer-
ca de 25% a cerca de 55% em peso de copolimeros. Os exemplos de
solventes adequados incluem solventes aromaticos como tolueno, xi-
leno, etc. Os solventes alifaticos adequados incluem ésteres como
acetato de etila, acetato de propila, acetato de isopropila, acetato de
butila, etc.; cetonas como metil etil cetona, acetona, etc.; e hidrocarbo-
netos alifaticos como heptanos, hexano, pentano, etc.

2. ADESIVOS A BASE DE SILICONE

[0039] Os PSAs de silicone incluem dois componentes principais,

um polimero ou goma, e uma resina acentuadora de pegajosidade. O
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polimero é tipicamente um polidimetil siloxano ou polidimetil difenil
siloxano de alto peso molecular, que contém uma funcionalidade sila-
nol residual (SiOH) nas extremidades da cadeia polimérica, ou um co-
polimero de bloco que inclui segmentos macios de polidiorganosiloxa-
no e segmentos rigidos terminados em ureia. A resina acentuadora de
pegajosidade €, em geral, uma estrutura de silicato tridimensional que
tem a terminacdo capeada com grupos trimetilsiloxi (OSiMe3) e tam-
bém contém alguma funcionalidade de silanol residual. Os exemplos
de resinas acentuador de pegajosidade incluem SR 545, disponiveis
junto a General Electric Co., Silicone Resins Division, Waterford, N.Y.,
EUA e MQD-32-2 disponivel junto a Shin-Etsu Silicones of America,
Inc., Torrance, Califérnia, EUA. A fabricacdo de tipicos PSAs de silico-
ne é descrita na Patente n® U.S. 2.736.721 (Dexter). A fabricacédo de
PSA de copolimero de bloco de ureia de silicone é descrita na patente
U.S. n%5.214.119 (Leir et al.), por exemplo.

3. ADESIVOS A BASE DE BORRACHA

[0040] Os exemplos de adesivos a base de borracha podem incluir
aqueles gque compreendem borrachas soélidas como copolimeros de
bloco A-B-A linear ou radial ou misturas desses copolimeros de bloco
A-B-A com copolimeros de bloco B-A. No entanto, a proporcdo de co-
polimeros de bloco B-A, em relacdo aos copolimeros de bloco A-B-A,
nao deve exceder normalmente 85% em peso dos copolimeros de blo-
co (total). Em uma modalidade, a proporcéo esta na faixa de cerca de
35 a cerca de 85% em peso dos copolimeros de bloco e, em outra
modalidade, a propor¢cédo € de cerca de 55 a cerca de 75% em peso
dos copolimeros de bloco. Em uma modalidade, as quantidades inferi-
ores como de 10 a 35% em peso dos copolimeros de bloco sdo usa-
das. Esses copolimeros de bloco podem se basear em copolimeros de
estireno-butadieno, estireno-isopreno e estireno-dieno hidrogenado

como estireno etileno-butileno. Os copolimeros de estireno-dieno ade-
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guados sao exemplificados por uma mescla de copolimero em tribloco
de estireno-isopreno-estireno linear e copolimero em dibloco de estire-
no-isopreno linear. Tal material esta disponivel junto a Kraton polimers
como KRATON® D-1161 K e tem um teor de estireno limite de cerca
de 15% e um teor em dibloco de 17%. Um segundo exemplo € uma
mescla de copolimero em tribloco de estireno-isopreno-estireno linear
e copolimero em dibloco de estireno-isopreno linear disponiveis junto a
Shell Chemical como KRATON® D-1117 e que tem um teor de estire-
no limite de cerca de 17% e um teor em dibloco de 33%.

[0041] Um exemplo de um copolimero de estireno-dieno hidroge-
nado adequado é um elastémero termoplastico que compreende uma
mescla de copolimero em tribloco e dibloco linear claro a base de esti-
reno e etileno-butileno com um estireno limite de 14% de massa. Tal
material estd comercialmente disponivel junto & Shell Chemical Com-
pany como KRATON® G-1657. Um outro exemplo € 0 KRATON® G-
1652 da Shell Chemical Company, que é um elastbmero termoplastico
compreendido de um copolimero em tribloco linear claro a base de es-
tireno e etileno-butileno, S-E/B-S, com um teor de estireno limite de
cerca de 30% em peso. Também adequados séo os polimeros em que
h&d uma combinacédo de blocos quimicamente saturados e blocos qui-
micamente insaturados. Por exemplo, um copolimero ramificado que
consiste em duas cadeias de poli-isopropeno fixadas ao bloco inter-
mediario de borracha de um copolimero em tribloco de estire-
no/etileno-butileno/estireno. Tal material, por exemplo, esta disponivel
junto a Shell Chemical Company que tem um teor de estireno de 18%
e teor de isopreno de 36% e um teor de etileno-butileno de 46% em
peso. Também, um baixo copolimero sintético de estireno de butadie-
no e estireno, comumente denominado borracha SBR, pode ser usado
como uma borracha sélida.

[0042] Em uma modalidade, as borrachas liquidas podem ser adi-
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cionadas ao material adesivo para ajustar ou controlar o adesivo ou
outras caracteristicas. As borrachas liquidas uteis nessa modalidade
da presente matéria incluem borracha de isopreno liquido sintética,
borracha natural despolimerizada, varias borrachas de isopreno-
estireno liquidas sintéticas funcionalmente terminadas e borrachas de
isopreno liquidas, copolimero de isopreno-estireno, copolimero de iso-
preno-butadieno liquido, copolimero de butadieno-estireno liquido e
versdes hidrogenadas desses materiais como etileno-propileno-
estireno liquido. Essas borrachas liquidas sdo geralmente compativeis
com a borracha sélida. As borrachas liquidas tém tipicamente um peso
molecular de 25,000 a 50.000, uma temperatura de transicao de vidro
de menos do que -50 T e uma viscosidade em 38 € d e 50 a 10.000
Pas. Um copolimero em bloco de estireno e isopreno que tem um teor
de estireno de cerca de 13% e um teor de isopreno de cerca de 87%,
uma transi¢éo de vidro de cerca de — 60 C, uma vis cosidade de fun-
dido de cerca de 240 Pas em 50 C e que esta comerc ialmente dispo-
nivel junto a Shell Chemical Company como LIR310, é particularmente
uatil na préatica da matéria. Dentro do material adesivo, em uma modali-
dade, a razdo de peso da borracha sélida para a borracha liquida esta
na faixa de cerca de 100:1 a cerca de 1:2, e é variada a fim de obter o
grau desejado de adesividade e pegajosidade.

[0043] Em uma modalidade, a razdo de peso de borracha sélida
para borracha liquida esta na faixa de cerca de 50:1 a cerca de 5:1, e
em outra modalidade, de cerca de 20:1 a cerca de 10:1.

[0044] Opcionalmente, um polimero elastomérico como borracha
de butila ou poli-isobutileno de alto peso molecular também pode ser
mesclado no material adesivo. A borracha de butila opcional pode ser
usada na faixa de peso molecular médio de viscosidade de 200.000 a
600.000 e é exemplificada pelos graus Butyl 065 ou Butyl 077, ambos

disponiveis junto a Exxon Chemical. O poli-isobutileno de alto peso
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molecular opcional pode ser usado na faixa de peso molecular médio
de viscosidade de 800.000 a 2.500.000 e é exemplificado pela série de
produtos de VISTANEX® MM, disponivel junto & Exxon Chemical, com
o grau MM L-80 sendo o grau preferencial para o poli-isobutileno de
alto peso molecular opcional. As borrachas de alto peso molecular op-
cionais, mescladas conforme descrito no presente documento, podem
ser adicionadas em quantidades adequadas para modificar varias pro-
priedades da formulacao final e podem ser de 0% a cerca de 50% do
peso total do material adesivo e, em uma modalidade, de cerca de
0,5% a cerca de 25% do peso total do material adesivo e, em uma
modalidade, de cerca de 5% a cerca de 10% do peso total do material
adesivo. O polibutanos de baixo peso molecular e/ou 6leo mineral op-
cionais podem ser adicionados em quantidades de 0% a cerca de 20%
do peso do material adesivo e, em uma modalidade, de cerca de 0,5%
a cerca de 10% do peso total do material adesivo e, em uma modali-
dade, de cerca de 0,5% a cerca de 5% do peso total do material ade-
sivo.

4. ADESIVOS A BASE DE POLIURETANO

[0045] Outra classe util de PSAs pode incluir poliuretanos. Os po-
liuretanos podem ser produzidos através da reacdo de um poli-
isocianato com um polialcool (poliol). Conforme descrito no presente
documento, um poli-isocianato € uma molécula com dois ou mais gru-
pos funcionais isocianato e um polialcool é uma molécula com dois ou
mais grupos funcionais hidroxila. O produto de reacdo € um polimero
gue contém ligacBes de uretano. Os grupos funcionais podem ser al-
canos, ésteres, éteres e outros componentes.

[0046] Os isocianatos podem ser classificados como aromaticos,
como di-isocianato de difenilmetano (MDI) ou di-isocianato de tolueno
(TDI) ou alifaticos, como di-isocianato de hexametileno (HDI) ou di-

isocianato de isoforona (IPDI). Um exemplo de um isocianato poliméri-
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co é o di-isocianato de difenilmetano polimérico, que é uma mescla de
moléculas com dois, trés e quatro ou mais grupos isocianato, com uma
funcionalidade média de 2,7. Os isocianatos podem ser ainda modifi-
cados através da reacdo parcial dos mesmos com um poliol para for-
mar um pré-polimero. Um quase pré-polimero é formado quando a ra-
za0 estequiométrica de isocianato para grupos hidroxila é maior do
gue 2:1. Um pré-polimero verdadeiro é formado quando a razao este-
quiométrica for igual a 2:1. As caracteristicas importantes de isociana-
tos incluem a cadeia principal molecular, % de teor de NCO, funciona-
lidade e viscosidade.

[0047] Os polidis sao diferenciados de extensores de cadeia de
glicol de baixo peso molecular ou de cadeia curta e reticuladores, co-
mo, por exemplo, etileno glicol (EG), 4-butano diol (BDO), dietileno gli-
col (DEG), glicerina e trimetilol propano (TMP). Os poli6is sdo forma-
dos através da adicao catalisada por base de 6xido de propileno (PO),
oxido de etileno (EO) em um iniciador que contém hidroxila ou amina
ou através da poliesterificacdo de um di-acido, como acido adipico,
com glicéis, como etileno glicol ou dipropileno glicol (DPG). A escolha
do iniciador, extensor e do peso molecular do poliol afeta enormemen-
te seu estado fisico e as propriedades fisicas do polimero de poliure-
tano. As caracteristicas importantes dos polidis incluem a cadeia prin-
cipal da molécula, o iniciador, o peso molecular, a % de grupos hidroxi-
la primarias, a funcionalidade e a viscosidade. Os exemplos de adesi-
vos de poliuretanos adequados podem incluir aqueles descritos nas
patentes U.S. n® 7.160.976 (Luhmann et al.), 6.642.304 (Hansen et.
al.) e 6.518.359 (Clemens et al.).

5. OUTROS AGENTES

[0048] Pode ser incluida na composicao adesiva uma ampla varie-
dade de materiais aditivos. As cargas, acentuadores de pegajosidade,

antioxidantes, estabilizadores, e semelhantes podem ser adicionados
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ao adesivo formulado. Ademais, os componentes farmaceuticamente
ativos, como, por exemplo, agentes anti-inflamatérios, agentes analgé-
sicos, anestésicos, ou outros compostos farmaceuticamente aceita-
veis, que nao afetam as propriedades basicas do adesivo podem ser
incluidos na camada adesiva em uma quantidade farmaceuticamente
eficaz. Varios agentes farmaceuticamente ativos podem ser incluidos
na composicao adesiva como agentes inflamatorios, agentes analgési-
CO0S, anestésicos e combinacdes dos mesmos.

AGENTES ANTIMICROBIANOS

[0049] Conforme usado no presente documento, 0s termos "anti-
microbiano” e "que inibe o crescimento microbiano" descrevem o ex-
terminio, assim como a inibicdo ou controle do crescimento das bacté-
rias, leveduras, fungos e algas. A intensificacdo de eficiéncia antimi-
crobiana se refere ao crescimento da taxa de exterminio e/ou a dimi-
nuicdo de agente antimicrobiano necessarios para alcancar o controle
antimicrobiano. O termo "adesivo antimicrobiano” significa um adesivo
gue inibe ou diminui o crescimento microbiano por mais do que 2 logs
apos contato, em determinadas versdes da presente matéria, mais do
que 2 logs apos 24 horas e, em particular, versdes da presente maté-
ria, mais do que 2 logs por um periodo de tempo de 7 dias em concen-
tracdes de uso de agente(s) antimicrobiano(s) de 0,01% a 15%. Em
determinadas versées da presente matéria, as composicdes adesivas
inibem ou diminuem o crescimento microbiano por mais do que 3 logs
apos 3 dias e, em particular, versbes da matéria, mais do que 3 logs
por um periodo de tempo de 7 dias, em concentracfes de uso de um
ou mais agentes antimicrobianos de 0,01% a 15%. O termo "adesivo
antimicrobiano” também se refere aos adesivos observados que ini-
bem ou diminuem o crescimento microbiano por mais do que 3 logs,
mais particularmente mais do que 3,5 logs e mais particularmente mais

do que 6 logs para os periodos de tempo observados. Em versfes es-
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pecificas da presente matéria, as composicdes adesivas inibem ou di-
minuem o crescimento microbiano como Enterooccus faecalis resisten-
te a vancomicina (VRE) por mais do que 3,5 logs e, mais particular-
mente, mais do que 5 logs apds 6 horas em concentracdes de uso de
um ou mais agentes antimicrobianos de 0,01% a 15%. Em determina-
das modalidades, os agentes antimicrobianos estdo presentes nas
composicdes adesivas em uma faixa de concentracéo de 0,5% a 5%.
[0050] Os exemplos néo limitantes de agentes antimicrobianos in-
cluem di-iodometil-para-tolilssulfona(DIMTS, Amical®), orto-fenilfenol
(OPP), piritiona sodica (NaPT), piritiona de zinco (ZPT), 3-iodo-2-
propinilbutilcarbamato (IPBC), 2-metil-4-isotiazolin-3-ona (MIT), 1,2-
benzisotiazolin-3-ona (BIT), 2-n-octil-4-isotiazolin-3-ona (OIT), cloreto
de 1-(3-cloroalil)-3,5,7-triaza-1-azoniaadamantano (CTAC, Dowicll
200), 2-(4-tiazolil)-benzimidazol (TBZ, tiabendazol), [-bromo-B-
nitroestireno (BNS), 2,4,4'-tricloro-2-hidroxifenil éter (Triclosan), cloroxi-
lenol (PCMX), clorocresol (PCMC), para-terc-amilfenol (PTAP), N-(4-
clorofenil)-N'-(3,4-diclorofenil)-ureia (Trichlocarban), ésteres de &cido
para-hidroxibenxdico (parabenos) e misturas dos mesmos. Uma lista-
gem parcial de agentes antimicrobianos preferenciais € DIMTS, OPP,
NaPT, ZPT, IPBC, BIT, OIT, TBZ, BNS, 2,4,4'-tricloro-2-hidroxifenil
éter, cloroxilenol, clorocresol, PTAP, N-(4-clorofenil)-N'-(3,4-
diclorofenil)-ureia e misturas dos mesmos. Conforme descrito em mais
detalhes no presente documento, em determinadas modalidades, o
agente antimicrobiano € um sal de bisbiguanida e particularmente, clo-
ro-hexedina ou um sal do mesmo.

[0051] Os agentes antimicrobianos sollUveis em agua e néo vola-
teis incluem componentes naturais que incluem compostos botanicos
como aloe, &cidos como &cido anisico, acidos hidroxi como &cido |ati-
co, polipeptideos como N-cocoil-L-arginina etil éter DL-pirrolidona car-

boxilato CAE, enzimas como lactoperoxidase, polissacarideos como
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chitosan e proteinas como lisostafina ibnica; os componentes sintéti-
cos incluem sais de metal como acetato de cobre e sulfadiazina de
prata, derivados de fenol como fenoxietanol, compostos que contém
enxofre como acetato de mafenida, tensoativos como Nonoxinol-9,
aminoglicosideos como estreptomicina, complexos de iodo como iodo
povidona, solventes hidricos como alcool benzilico, guanidinas de al-
guila como cloridrato de dodecilguanidina (DGH), polimeros aniénicos
como sulfonato de poliestireno, polimeros catiénicos como cloreto de
politrimetoxsilil propildimetiloctadecil amoénio (AEM 5700™) e compos-
tos organicos que contém nitrogénio cationico como sais de bisbigua-
nidas e sais de aménio quaternario como poli[(dimetilimino)-2-buteno-
1,4-di-ilcloreto] e [4-tris(2-hidroxietila)amonio]-2-butenil-w-[tris(2-
hidroxietila)am®onio]dicloreto disponivel como Poliquaternium-1. Em
determinadas modalidades, contempla-se que além dos sais de metal
observados no presente documento, outros sais de metal com ions
metélicos antimicrobianos, por exemplo, mercuario, também poderiam
ser usados e, ademais, esses ions ndo metéalicos que tém proprieda-
des antimicrobianas também poderiam ser utilizados. Os exemplos
adicionais de compostos de amdnio quaternario que podem ser usa-
dos como agentes antimicrobianos incluem, mas sem limitacdo, Ce-
tremida, Domifeno Bromida, quaternarios poliméricos e iodoforos como
lodo-Povidona.

[0052] Os sais de bisbiguanidas incluem cloridrato de hexametile-
no biguanida (disponivel como Vantocil IB®), cloridrato de polihexame-
tileno biguanida (também conhecido como PHMB, disponivel como
Cosmocil CQ®), alcanos de bisbiguanida e misturas dos mesmos. Um
sal de bisbiguanida preferencial é sal 1,1'-hexametileno bis(5-(p-
clorofenil)biguanida comumente conhecido como sal de cloro-
hexedina. Essa forma inclui diacetato de cloro-hexedina, dicloridrato

de cloro-hexedina, difosfanilato de cloro-hexedina ou digluconato de
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cloro-hexedina, que diferem principalmente por seu perfil de solubili-
dade em varios solventes e sua aplicacdo. O sal de cloro-hexedina
mais preferencial de acordo com a presente matéria é o digluconato de
cloro-hexedina, isto €, gluconato de cloro-hexedina (CHG). O CHG po-
de estar presente em uma quantidade que varia de cerca de 0,01%, e
mais particularmente de 0,5% a cerca de 85% em peso de sdlidos to-
tais, mais preferencialmente de cerca de 1,0% a cerca de 75,0% em
peso de solidos totais, e de modo mais preferencial de cerca de 1,0%
a cerca de 10,0% em peso de sélidos totais. Em determinadas modali-
dades, uma proporc¢ao de 3,0% do agente antimicrobiano com base no
peso total da composicdo adesiva tem sido considerada util. Sera ob-
servado que o CHG pode estar presente em concentracbfes maiores
ou menores do que qualguer uma dessas concentracdes observadas.
[0053] Em uma versdo da presente matéria, as composicdes ade-
sivas exibem eficiéncia antimicrobiana contra um amplo espectro de
microbios. "Amplo espectro” se refere, sem limitacdo, as bactérias
Gram-positivas como Staphylococcus aureus e Enterococcus faecalis,
e as bactérias Gram negativas como Escherichia coli e Pseudomonas
aerignosa, e isolados clinicos como Staphylococcus aureus resistente
a meticilina (MRSA) e Enterococcus faecium resistente a vancomicina
(VRE). As bactérias observadas podem ser tipicamente encontradas
em um ambiente hospitalar. Os exemplos nao limitantes adicionais de
micro-organismos adicionais aos quais a presente matéria € direciona-
da incluem Staphylococcus aureus, Candida albicans, Aspergillus bra-
siliensis, Enterococcus faecium e Staphylococcus epidermis.

[0054] Em geral, as composi¢cOes adesivas podem utilizar um ou
mais agentes antimicrobianos em concentracdes de cerca de 0,01% a
cerca de 15%. Mais particularmente, em determinadas versdes da
presente matéria, os agentes antimicrobianos sdo usados em concen-

tracbes em uma faixa de 0,1% a 15%. As tipicas concentragdes inclu-
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em 1%, 3% e 5%, por exemplo. Contempla-se também usar concen-
tracdes de agentes antimicrobianos menores do que 1%, 3% ou 5%
outros niveis. No entanto, sera observado que a presente matéria in-
clui o uso de concentracdes menores do que 0,01% e maiores do que
15%.

AGENTES DE ABSORCAO DE UMIDADE

[0055] Em determinadas versdes da presente matéria, as compo-
sicBes adesivas também compreendem opcionalmente um ou mais
agentes de absorcdo de umidade. Uma ampla variedade de agentes
de absorcdo de umidade é contemplada. Tipicamente, em muitas mo-
dalidades, os agentes de absorcdo de umidade incluem hidrocoloides
e/ou polimeros superabsorventes.

1. HIDROCOLOIDES

[0056] A composicao adesiva pode incluir um ou mais hidrocoloi-
des. Os hidrocoloides possibilitam que a composicao final fiqgue aderi-
da as superficies do corpo Umidas. Esse fenbmeno é chamado de
"pegajosidade umida". Um ou mais hidrocoloides dilataveis em agua
também podem estar presentes. O hidrocoloide pode ser linear ou reti-
culado. Os hidrocoloides adequados incluem hidrocoloides sintéticos
como celulose de carboximetil sddica e produtos naturais como gelati-
na, pectina, goma guar, goma de alfarrobeira, goma tragacanto, goma
caraia, amidos, goma arabica, acido alginico e seus sais soédicos e/ou
calcicos. Outros hidrocoloides sintéticos como alcool polivinilico, aceta-
to de polivinila, pirolidona de polivinila, acido poliacrilico, acrilatos de
poli hidroxialquila, poliacrilamidas, polietileno glicéis com alto peso mo-
lecular e polipropileno glicéis sdo uteis. Outros hidrocoloides incluem
celulose carboximetil sddica reticulada ou cristalina, dextrano reticula-
do, copolimero de enxerto de acrilonitrila de amido, celulose microcris-
talina, sodio de crosscarmelose e glicolato de amido de sédio.

[0057] O hidrocoloide esta tipicamente na forma de particulas e
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pode, por exemplo, ter um tamanho de particula médio de cerca de 1
micrémetro (um) a cerca de 400 (um). Tipicamente, as particulas tém
um tamanho de particula médio de cerca de 20 ym a cerca de 200 pm,
e mais particularmente de 20 ym a 150 ym. Em uma modalidade, o
tamanho médio de particula das particulas € menor do que 150 um ou
menor do que 100 um.

[0058] Em uma modalidade, o adesivo compreende de cerca de
10% a cerca de 80% em peso de um ou mais hidrocoloides. Em de-
terminadas versdes, os hidrocoloides podem constituir de cerca de
30% a cerca de 60% do peso de adesivo.

2. POLIMERO SUPERABSORVENTE

[0059] O polimero superabsorvente (SAP) util nas composicoes
adesivas compreende um polimero absorvente que forma hidrogel di-
latavel em agua com capacidade de absorver grandes quantidades de
liquido como agua, fluidos corporais (por exemplo, urina, sangue) e
semelhantes. Adicionalmente, o SAP tem a capacidade de reter tais
fluidos absorvidos sob pressdes moderadas. Tipicamente, o SAP ab-
sorve, muitas vezes, seu proprio peso em agua, por exemplo, pelo
menos 50 vezes, particularmente pelo menos 100 vezes e, mais parti-
cularmente, pelo menos 150 vezes seu peso em agua. Adicionalmen-
te, 0 SAP exibe boa absorcéo de fluido salino sob carga e alta capaci-
dade de absorcao de fluido salino. Tipicamente, o SAP absorve pelo
menos 10 vezes, particularmente pelo menos 30 vezes e, mais particu-
larmente, pelo menos 50 vezes seu peso em fluido salino. Embora o
SAP tenha a capacidade de absorver muitas vezes seu proprio peso
em agua e/ou solucao salina, 0 mesmo nao se dissolve nesses fluidos.
[0060] A habilidade do SAP de absorver agua e/ou fluido salino
esta relacionada ao grau de reticulacdo presente no SAP. O aumento
do grau de reticulacdo aumenta a capacidade de retencéo de fluido

total do SAP sob carga. O grau de reticulacdo €, em geral, otimizado
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para obter uma composicado em que a taxa e o aumento de absorvén-
cia sdo otimizados. Os determinados SAPs sao pelo menos 10%, mais
particularmente de cerca de 10% a cerca de 50%, e mais particular-
mente de cerca de 20% a 40% reticulados. Os exemplos de SAPs
adequados incluem acidos mono e dicarboxilicos etilenicamente insa-
turados reticulados e polimerizados e monémeros de anidrido &cido
gue incluem, por exemplo, acido acrilico, acido metacrilico, acido cro-
ténico, acido/anidrido maleico, &cido itacénico, acido fumarico e com-
binacdes dos mesmos.

[0061] Os polimeros superabsorventes Uteis na presente matéria
incluem, por exemplo, polimeros de acrilato reticulados, produtos reti-
culados de copolimeros de acrilato-alcool vinilico, produtos reticulados
de alcoois vinilicos enxertados com anidrido maleico, produtos reticu-
lados de copolimeros de acrilato e metacrilato, produtos de saponifica-
cao reticulados de copolimeros de acetato de vinila-acrilato de metila,
produtos reticulados de copolimeros enxertados com acrilato de ami-
do, produtos de saponificacédo reticulados de copolimeros enxertados
com acrilonitrila de amido, produtos reticulados de polimeros de celu-
lose carboximetil e produtos reticulados de copolimeros de isobutileno-
anidrido maleico e combinac¢des dos mesmos.

[0062] O(s) polimero(s) superabsorvente(s) esta(ado) tipicamente
na forma de particulas e, em geral, sdo esféricos e tém um tamanho
de particula médio de cerca de 1 micrémetro (um) a cerca de 400 pm.
Particularmente, as particulas tém um tamanho de particula médio de
cerca de 20 ym a cerca de 200 ym e mais particularmente de 20 ym a
150 um. Em uma modalidade, o tamanho de particula das particulas é
menor do que 150 ym ou menor do que 100 um. As particulas supera-
bsorventes Uteis comercialmente disponiveis incluem, por exemplo,
particulas superabsorventes de poliacrilato de sodio disponiveis sob a

série de designacdes comerciais AQUA KEEP que inclui, por exemplo,



25/51

particulas que tém um tamanho de particula médio de cerca de 20 pym
a cerca de 30 um disponiveis sob a denominacdo comercial AQUA
KEEP 1 OSH-NF, particulas que tém um tamanho de particula médio
de 200 uym a 300 pm disponiveis sob a designacdo comercial AQUA
KEEP 10SH-P, particulas que tém um tamanho de particula médio de
320 ym a 370 pym disponiveis sob a designacdo comercial AQUA
KEEP SAG60S, particulas que tém um tamanho de particula médio de
350 ym a 390 um disponiveis sob as designacdes comerciais AQUA
KEEP SA60SX, SA55SX 11 e SA 60SL Il e particulas que tém um ta-
manho de particula médio de 250 um a 350 um disponiveis sob a de-
signacdo comercial AQUA KEEP SA60N TYPE Il junto a Sumitomo
Seika Chemicals Col, Ltd. (Jap&do). Os materiais superabsorventes
também disponiveis sdo Luquasorb 1010 e Luquasorb 1030 da BASF,
Ludwigshafen, Alemanha.

[0063] Em uma modalidade, o adesivo contém cerca de 10% em
peso a cerca de 80% em peso de um polimero superabsorvente. Em
uma modalidade, o adesivo contém cerca de 30% a cerca de 60% em
peso de um polimero superabsorvente.

3. DESINTEGRADOR

[0064] Os adesivos da presente matéria também compreendem
um ou mais desintegradores.

[0065] Os desintegradores sdo agentes adicionados as composi-
¢cOes para promover a desagregacao ou desintegracdo da composicao
em fragmentos menores em um ambiente aquoso aumentando, desse
modo, a area de superficie disponivel e promovendo uma liberagéo
mais rapida de um ou mais agentes ou substancias ativas contidas na
COMpOSI¢ao.

[0066] Hé& trés mecanismos e fatores maiores que afetam a desin-
tegracédo da composicao, conforme segue. A desintegracao pode ocor-

rer como um resultado da dilatacdo, porosidade e/ou acéo capilar e/ou
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deformacao.

[0067] Embora nem todos os desintegradores efetivos dilatem em
contato com a agua, acredita-se que a dilatacdo seja um mecanismo
em que determinados agentes de desintegracdo, como amido, por
exemplo, conferem efeito de desintegracdo. Mediante dilatacdo em
contato com a agua, a adesividade de outros ingredientes em uma
composicao € superada fazendo com que a composicao, desse modo,
degrade, se desuna ou, de outro modo, se separe.

[0068] Acredita-se que os desintegradores efetivos que nao dila-
tam conferem sua acédo de desintegracdo através da porosidade e da
acao capilar. A porosidade da composicao fornece rotas para a pene-
tracdo de fluido na composicdo. Em determinados sistemas, as parti-
culas de desintegrador (com baixa coesividade e compressibilidade),
as proéprias, agem para intensificar a porosidade e fornecer essas rotas
para a composicdo. O liquido é atraido ou "absorvido" nessas rotas
através de acao capilar e ruptura das ligac6es interparticulado que fa-
zem com que a composicao se separe.

[0069] Acredita-se que nenhum mecanismo unico seja responsavel
pela acdo da maioria dos desintegradores. Mas, em vez disso, é mais
provavel que resulte nas interrelacfes entre esses mecanismos maio-
res.

[0070] Uma ampla variedade de desintegradores pode ser usada
nas composicées da presente matéria. Os exemplos ndo limitantes de
desintegradores incluem amidos como amido de milho, amido de bata-
ta e amidos modificados dos mesmos; adocantes; argilas, como ben-
tonita; celulose microcristalina; alginatos; e gomas como agar, guar,
alfarrobeira, caraia, pectina e tragacanto. As combinacfes desses e/ou
com outros desintegradores também podem ser usadas. Os desinte-
gradores adicionais incluem, mas sem limitagdo, substancias inorgani-

cas como as bentonitas anteriormente observadas, assim como sais,
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acetatos, carbonatos/bicarbonatos de metais alcalinos e adicao citrica.
Além dos compostos organicos anteriormente observados como amido
e amido modificado e produtos de decomposicdo de amido também
podem ser usados. Os exemplos néo limitantes adicionais de outros
desintegradores incluem celulose, éteres de celulose como metilcelu-
lose, hidréxi-propil celulose e carboximetilcelulose; poli(met)acrilatos;
polivinilpirrolidona e polivinilpirrolidona reticulada; gelatinas e pectinas.
Conforme anteriormente observado, as combinac¢des de qualquer um
desses agentes pode ser usado.

[0071] Os desintegradores podem ser gelificantes ou ndo gelifican-
tes. Em uma modalidade preferencial, o desintegrador é ndo gelifican-
te. Em uma modalidade especifica, a celulose microcristalina é pelo
menos uma dos desintegradores nao gelificantes adicionados a com-
posicao.

[0072] Sera compreendido que a presente matéria ndo se limita a
gualquer um desses desintegradores especificos.

[0073] O desintegrador pode ser incluido em uma quantidade que
€ eficaz para conferir pelo menos uma das propriedades de desinte-
grador mencionadas anteriormente. Conforme observado na Tabela 1,
o(s) desintegrador(es) é(sdo) incorporado(s) nas composicdes adesi-
vas em uma proporcao de peso de cerca de 1% a cerca de 60% e
mais particularmente em uma faixa de 20% a 40%. Em geral, o(s) de-
sintegrador(es) €(séo) dispersos uniformemente na composicdo. No
entanto, a presente matéria inclui o uso de dispersdes ndao uniforme
do(s) desintegrador(es). Por exemplo, para determinados aplicacoes,
pode ser vantajoso fornecer uma concentracado relativamente alta de
desintegrador(es) ao longo ou préxima de uma face da camada adesi-
va, € uma concentracdo mais baixa de desintegrador(es) nas outras
regides espacadas da face de contato do adesivo. As camadas adesi-

vas que tém gradientes de concentragcédo de desintegradores na cama-
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da como através de uma espessura da camada também estéo inclui-
das na presente matéria.

CARACTERISTICAS DE COMPOSICOES ADESIVAS

[0074] Além de exibir as propriedades antimicrobianas anterior-
mente observadas, em modalidades especificas da presente matéria,
as composicdes adesivas também exibem uma caracteristica ou habi-
lidade de manuseio de fluido relativamente elevada. A caracteristica
de habilidade de manuseio de fluido relativamente elevada é exibida
de uma ou mais maneiras conforme segue.

[0075] Em um aspeto, a habilidade de manuseio de fluido relativa-
mente elevada das composicées adesivas da presente matéria € indi-
cada pelas composi¢cdes que exibem absorcéo estatica de pelo menos
cerca de 5 g/m%24 horas. Em determinadas versdes da presente ma-
téria, as composicdes adesivas exibem uma absorcao estatica de pelo
menos 10 g/m?/24 horas; de pelo menos 25 g/m?/24 horas; de pelo
menos 50 g/m?%/24 horas; de pelo menos 75 g/m?/24 horas; e em de-
terminadas modalidades, pelo menos 100 g/m?%/24 horas. Uma descri-
cado de determinar a absorcéo estéatica € fornecida no presente docu-
mento sob "Métodos de Teste".

[0076] Em outro aspeto, as caracteristicas de manuseio de fluido
relativamente elevadas das composi¢cdes adesivas sao indicadas por
sua taxa de transmissao de vapor de umidade (MVTR). Em geral, a
MVTR das composi¢cdes adesivas da presente matéria é pelo menos
400 g/m?/24 horas. Em determinadas versées da presente matéria, as
composi¢cOes adesivas exibem valores de MVTR de pelo menos 600
g/m?/24 horas; de pelo menos 800 g/m?/24 horas; de pelo menos
1,000 g/m?/24 horas; de pelo menos 1.200 g/m?®/24 horas; e em deter-
minadas modalidades, pelo menos 1.500 g/m%24 horas. Uma descri-
cdo de determinar a MVTR é fornecida no presente documento sob

"Métodos de Teste".
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[0077] Em determinadas versdes da presente matéria, as compo-
sicBes adesivas exibem uma absorcdo estatica de pelo menos 25
g/m?/24 horas e um valor de MVTR de pelo menos 400 g/m?/24 horas.
[0078] Muitas das composicbes adesivas também exibem tipos
especificos e/ou niveis de caracteristicas adesivas como valores parti-
culares associado ao Destacamento em polietileno (ou "Destacamento
em PE") e/ou a recolagem. A caracteristica de "destacamento em PE"
€ uma indicacdo do nivel de adesdo alcancado por uma camada de
adesivo. Uma descricdo detalhada de um procedimento para medir 0os
destacamentos em PE é fornecida no presente documento. As deter-
minadas versdes das composicfes adesivas da presente matéria exi-
bem valores de destacamentos em PE de pelo menos 196,85 kg/s?2
(0,5 N/polegada), particularmente pelo menos 39,37 kg/s? (1,0
N/polegada) e mais particularmente pelo menos 78,74 kg/s? (2,0
N/polegada).

[0079] A caracteristica de recolagem é uma outra indicacdo do ni-
vel de adesé&o alcangado por uma camada de adesivo. Uma descricéo
detalhada de um procedimento para medir a recolagem é fornecida no
presente documento. As determinadas versdes das composicoes ade-
sivas da presente matéria exibem valores de recolagem de pelo me-
nos 39,37 kg/s? (1,0 N/polegada), particularmente pelo menos 59,05
kg/s? (1,5 N/polegada) e mais particularmente pelo menos 78,74 kg/s?
(2,0 N/polegada).

[0080] Muitas das composicbes adesivas também exibem tipos
especificos e/ou niveis de estabilidade. Sabe-se que a cloro-hexedina
pode se degradar com o decorrer do tempo e, particularmente, na ex-
posicdo as temperaturas e aos niveis de umidade associados as tipi-
cas condicbes ambientes ou aquelas associadas ao corpo humano.
Um fendmeno indesejavel relacionado a degradacdo de CHG é que a

p-cloroanilina (PCA) (também conhecida como 4-cloroanilina) pode ser
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produzido. O PCA é um composto organoclorado e é, em geral, inde-
sejavel para uso com produtos médicos ou em aplicac6es médicas.
[0081] De acordo com a presente matéria, concluiu-se que a cloro-
hexedina, quando incorporada em composi¢coes adesivas conforme
descrito no presente documento, exibe estabilidade notavel e se ocor-
rer a degradacédo, qualquer PCA que possa ser produzido, esta em
concentracdes ou quantidades relativamente baixas e/ou apos perio-
dos de tempo prolongados e relativamente longos. Especificamente,
as composicOes adesivas conforme descritas no presente documento
e que compreendem CHG, ap0s exposicdo a temperaturas de pelo
menos 40 T e, em determinadas modalidades, 50 C; e exposicédo a
uma umidade relativa de 75% por um periodo de tempo de 6 meses;
nao contém mais do que 5,0% (com base no percentual em peso, com
base em peso inicial da CHG) de PCA. Em modalidades especificas,
as composicOes adesivas exibem essa estabilidade observada e se
contiverem p-cloroanilina, a concentracéo de tal € menor do que 1,0%;
mais particularmente menor do que 0,5%, mais particularmente menor
do que 0,25% e, em determinadas versdes, menor do que 0,15%. Em
determinadas versdes, os adesivos estardo livres de PCA ap06s expo-
sicdo as temperaturas e/ou umidade observadas. Essas caracteristi-
cas de estabilidade notaveis possibilitam que as composi¢cdes adesi-
vas sejam usadas em uma ampla variedade de aplicacdes, artigos,
gue também sejam armazenadas em vista da durabilidade relativa-
mente longa da composic¢ao adesiva.

[0082] Em determinadas versdes, os adesivos exibem acao anti-
microbiana inibindo-se o crescimento microbiano por mais do que 2
logs, mais particularmente mais do que 3 logs, mais particularmente
mais do que 3,5 logs, mais particularmente mais do que 4 logs e mais
particularmente mais do que 5 logs apds 6 horas de contato nas con-

centracOes de uso observadas no presente documento.
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[0083] As composicOes adesivas da presente matéria podem ser
aplicadas como revestimentos em uma ampla variedade de técnicas
conhecidas no campo de adesivos e artigos médicos. Os revestimen-
tos adesivos ou camadas adesivas podem ser continuos, ndo conti-
nuos, uniformes, ndo uniformes ou padronizados. Tipicamente, os pe-
sos de revestimento de cerca de 10 g/m® a cerca de 500 g/m?, com
100 g/m? sendo o mais tipico, podem ser utilizados. Em determinadas
versdes da presente matéria, as composicées adesivas sao usadas
em pesos de revestimento menor ou igual a 50 g/m?.

ARTIGOS MEDICOS

[0084] As composi¢cdes adesivas conforme descritas no presente
documento podem ser usadas em associacdo a uma ampla variedade
de artigos médicos. Os exemplos nao limitantes de tais artigos incluem
curativos para ferimentos, filmes de incisdo, curativos cirdrgicos, fitas
médicas, fitas atléticas, fitas cirdrgicas, sensores, eletrodos, dispositi-
vos de ostomia ou componentes relacionados como anéis de vedacao,
cateteres, encaixes para conector, hubs do cateter, adaptadores de
cateteres, tubos de fornecimento de fluido, fios e cabos elétricos, com-
ponentes de terapia de ferimento com pressao negativa (NPWT), dre-
nos cirurgicos, componentes de drenagem de ferimentos, curativos do
local 1V, tais como curativos periféricos IV, préteses, bolsas estoma,
remendos bucais, adesivos transdérmicos, dentaduras, posticos, ata-
duras, fraldas, enchimento médico, por exemplo, enchimento para li-
poaspiracdo, absorventes para higiene, coxins para calos, coxins de
amortecimento para dedo dos pés e coxins para proteger e amortecer
locais de tubo como tubos de traqueostomia. Os artigos médicos in-
cluem uma ou mais faces, regides e/ou superficies as quais as com-
posicOes adesivas da presente matéria sdo aplicadas. A formacéo de
uma camada, revestimento ou outra regido de adesivo em um artigo

possibilita que o artigo seja aderido a uma ampla faixa de superficies,
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inclusive a pele. Ser4 compreendido que a presente matéria ndo se
limita a qualquer um desses artigos. Em vez disso, a matéria inclui o
uso das composicdes adesivas com outros artigos além daqueles ob-
servados no presente documento. Os artigos médicos podem incluir
também uma ou mais camadas que cobrem a camada adesiva ou re-
vestimento como um forro de liberacéao.

METODOS

[0085] A presente matéria também fornece métodos de possibilitar
0 uso de uma composicdo adesiva aplicada a pele bioldgica por um
periodo de tempo prolongado, por exemplo, pelo menos 1 dia e, em
determinadas versodes, pelo menos 3 dias e ainda em outras versdes
pelo menos 7 dias. Os métodos envolvem incorporar um ou mais
agentes antimicrobianos e opcionalmente também inclui um ou mais
agentes de absorcéo de umidade em um adesivo conforme descrito no
presente documento e nas proporcdes observadas no presente docu-
mento. A composicao adesiva resultante pode ser, entdo, ser usada
como um adesivo para contato com a pele para aderir um artigo a pele
ou outra superficie.

[0086] A presente matéria também fornece métodos de intensificar
a liberacdo de um ou mais agentes antimicrobianos e/ou outros agen-
tes a partir de uma composicado adesiva incorporando-se desintegra-
dor(es) na composicdo. A composicdo adesiva resultante pode ser,
entdo, usada como um adesivo para contato com a pele para aderir
um artigo a pele ou outra superficie.

ASPECTOS ADICIONAIS

[0087] Além e/ou em vez das propriedades anteriormente obser-
vadas relacionadas a estabilidade dos adesivos e auséncia de qual-
guer degradacao significativa de CHG em PCA, a presente matéria
também fornece composi¢cdes adesivas que exibem combinacdes de

propriedades especificas. Por exemplo, varias modalidades represen-
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tativas da presente matéria sdo conforme segue.

[0088] Em uma modalidade, a presente matéria fornece uma com-
posicdo adesiva antimicrobiana que compreende pelo menos um
agente antimicrobiano. A composicédo adesiva inibe o crescimento mi-
crobiano por mais do que 2 logs apés o contato e a composicao adesi-
va exibe uma absorcdo estatica de pelo menos cerca de 10 g/m?/24
horas.

[0089] Em outra modalidade, a presente matéria fornece uma
composicdo adesiva sensivel a pressdo antimicrobiana que compre-
ende um componente adesivo acrilico a base de solvente e pelo me-
nos um agente antimicrobiano disperso no componente adesivo. A
composicdo adesiva inibe o crescimento de pelo menos um dentre
Staphylococcus aurens resistente a meticilina (MRSA) e Enterococcus
faecium resistente a vancomicina (VRE) por mais do que 2 logs apos
contato e a composicado adesiva exibe uma absorcdo estatica de pelo
menos cerca de 10 g/m?/24 horas.

[0090] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece um
artigo médico que define pelo menos uma regido que tem uma compo-
sicdo adesiva antimicrobiana disposta na pelo menos uma regidao. A
composicdo antimicrobiana compreende pelo menos um agente anti-
microbiano. A composi¢ao adesiva inibe o crescimento microbiano por
mais do que 2 logs apds contato. A composicdo adesiva exibe uma
absorcao estatica de pelo menos cerca de 10 g/m%24 horas.

[0091] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece um
método de fixacdo de um artigo médico a pele bioldgica e que inibe,
concorrentemente, um crescimento microbiano em uma regiao da fixa-
cdo. O método compreende fornecer uma composicédo adesiva antimi-
crobiana que inclui pelo menos um agente antimicrobiano. A composi-
¢ao adesiva inibe o crescimento microbiano por mais do que 2 logs

apOs o contato e a composicao adesiva exibe uma absorcéo estatica
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de pelo menos cerca de 10 g/m?/24 horas. O método também compre-
ende aplicar a composicdo adesiva a uma regido do artigo médico. E,
o0 método compreende adicionalmente fixar o artigo médico a pele bio-
|6gica fazendo-se contato com a composi¢cado adesiva aplicada ao arti-
go médico com uma pele biolégica.

[0092] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece
uma composicado adesiva antimicrobiana que compreende a cloro-
hexedina. Na aplicagcdo do adesivo a um substrato em um peso de re-
vestimento em uma faixa de 10 gsm a 300 gsm, a camada resultante
de adesivo exibe uma zona de inibicdo de pelo menos 0,5 mm em re-
lacdo a uma ampla variedade de micro-organismos que incluem Es-
cherichia coli, Staphylococcus aureus, Staphylococcus aureus resis-
tente & meticilina (MRSA), Candida albicans, Aspergillus brasiliensis,
Enterococcus faecium, Enterococcus faecium resistente a vancomicina
(VRE) e Staphylococus epidermis.

[0093] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece um
adesivo sensivel a pressdo antimicrobiano que compreende a cloro-
hexedina. Adesivo exibe um destacamento em polietileno ("destaca-
mentos em PE") de pelo menos 19,68 kg/s? (0,5 N/polegada) e tam-
bém inibe o crescimento de uma ampla variedade de micro-
organismos por mais do que 2 logs apés contato.

[0094] Em outra modalidade, a presente matéria fornece um ade-
sivo sensivel a pressdo antimicrobiano que compreende cloro-
hexedina que inibe a recolagem maior do que 39,37 kg/s? (1
N/polegada) e inibe o crescimento de uma ampla variedade de micro-
organismos por mais do que 2 logs apds o contato.

[0095] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece um
adesivo antimicrobiano que compreende a cloro-hexedina que nao
contém mais do que 5,0% (com base na porcentagem em peso, com

base na quantidade inicial de cloro-hexedina), mais particularmente
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menor do que 1,0%, mais particularmente menor do que 0,5%, mais
particularmente menor do que 0,25%, e mais particularmente menor
do que 0,15% de p-cloraonilina ap6s 6 meses em 40 °C e 75% de
umidade relativa.

[0096] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece um
adesivo antimicrobiano que compreende cloro-hexedina que inibe o
crescimento de uma ampla variedade de micro-organismos por mais
do que 2 logs apds o contato e além de um periodo de 7 dias.

[0097] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece
uma composicdo adesiva antimicrobiana que compreende gluconato
de cloro-hexedina que exibe eficiéncia antimicrobiana e é estavel apos
envelhecer em 40 T e, em determinadas versdes, em 50 T e 75% de
umidade relativa. A composi¢cdo adesiva inibe o crescimento de uma
ampla variedade de micro-organismos por mais do que 2 logs apds o
contato e além de um periodo de 7 dias, ap6s o envelhecimento ob-
servado. Especificamente, mesmo apés envelhecer em 40 € ou 50 C

e 75% de umidade relativa, a composicdo adesiva inibe o crescimento
de uma ampla variedade de micro-organismos por mais do que 2 logs
apos o contato e além de um periodo de 7 dias.

[0098] Em ainda outra modalidade, a matéria fornece uma compo-
sicdo adesiva antimicrobiana que exibe um grau O de citotoxicidade e
mais do que 2 de reducédo logaritmica por todo um periodo de contato
de 7 dias.

[0099] Em outra modalidade, a presente matéria fornece uma
composicdo adesiva antimicrobiana que compreende cloro-hexedina
e/ou gluconato de cloro-hexedina que exibe um grau O de citotoxicida-
de e uma estabilidade relativamente elevada de modo que apds a ex-
posicdo a uma temperatura de 40 T e, em determinad as versdes, em
50 €C por um periodo de tempo de 6 meses, a composi ¢ao fica livre de

p-cloroanilina, ou se a p-cloroanilina estiver presente na composi¢ao, a



36/51

concentracdo de p-cloroanilina € menor do que 5,0% em peso, com
base na porcentagem em peso, com base no peso inicial de cloro-
hexedina ou de gluconato de cloro-hexedina. Em modalidades especi-
ficas, as composi¢cdes adesivas exibem essa estabilidade observada e
se contiverem p-cloroanilina, a concentracdo de tal € menor do que
1,0%; mais particularmente menor do que 0,5%, mais particularmente
menor do que 0,25% e, em determinadas versdes, menor do que
0,15%.

[00100] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece
uma composicado adesiva antimicrobiana que exibe um grau O de cito-
toxicidade e uma zona de inibicdo de pelo menos 0,5 mm.

[00101] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece
uma composicao adesiva antimicrobiana que compreende a cloro-
hexedina que exibe as seguintes caracteristicas: (i) a composi¢cao
adesiva inibe o crescimento microbiano por mais do que 2 logs ao lon-
go de um periodo de tempo de contato de 7 dias e (ii) a composicao
adesiva exibe um citotoxicidade de grau zero.

[00102] E, em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece
uma composicao adesiva antimicrobiana que compreende a cloro-
hexedina que exibe as caracteristicas a seguir. Apés a exposicdo a
uma temperatura de 40 C e, em determinadas versdes, em 50 T e
uma umidade relativa de 75% por um periodo de tempo de 6 meses, a
composicao adesiva exibe menos do que 20% de reducédo logaritmica
em eficicia antimicrobiana, com base em uma eficacia antimicrobiana
inicial para pelo menos um, e em determinadas modalidades, para to-
dos os micrébios a seguir: Escherichia coli, Staphylococcus aureus
resistente a meticilina (MRSA), Candida albicans, e Enterococcus fae-
cium resistente a vancomicina (VRE).

[00103] Em ainda outra modalidade, a presente matéria fornece

uma composicdo adesiva antimicrobiana que compreende gluconato
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de cloro-hexidina que inibe o crescimento microbiano por mais do que
2 logs ao longo de um periodo de contato de 7 dias e que apds expo-
sicdo a uma temperatura de 40 C, e, em determinada s versdes, em
50 € e uma umidade relativa de 75% por um periodo de tempo de 6
meses, a composicao adesiva exibe um grau de citotoxicidade de 0.
METODOS DE TESTE

[00104] Varias avaliacGes sao descritas no presente documento que
ilustram adicionalmente os aspectos e recursos da presente matéria.
Uma descricdo das medicOes e procedimentos de teste referenciados
ou usados nas avaliacfes é conforme segue.

1. CAPACIDADE DE MANUSEIO DE FLUIDO

[00105] A capacidade de manuseio de fluido € uma medida da habi-
lidade combinada da composicao adesiva obter umidade e evaporar
tal umidade para o meio ambiente. Essa medida é realizada laminan-
do-se uma amostra do adesivo cortado no tamanho de um copo de
Paddington para o copo no lado que tem o anel de borracha. O anel de
vedacdo circular € colocado na amostra do copo e os parafusos sdo
presos. O copo é pesado (W1). O copo é, entdo, virado de cabeca pa-
ra baixo e cheio com 20 ml de uma solucéo de NaCl (0,9% em peso de
agua deionizada). A placa de vedacdo metdlica é fixada ao lado supe-
rior do copo. O copo cheio é pesado (W2). O copo é colocado com a
amostra de cabeca para baixo em um forno em 37 T por 24 horas.
Apods 24 horas, o copo € removido do forno e permitido a resfriar em
temperatura ambiente por 30 minutos. O copo €, entdo, pesado (W3).
A placa de vedacédo metélica é removida e o copo é esvaziado. O copo
€ permitido a repousar por 15 minutos em um tecido para remover a
solucdo de NaCl e, entdo, pesado (W4). As condi¢cdes de teste sao 23
T (2 9 e 50% (x2%) de umidade relativa. A taxa d e transmissao de
vapor de umidade (MVTR) é igual a (W2-W3)x1.000. A absorcéo esta-
tica € igual a (W4-W1)x1.000. A capacidade de manuseio de fluido
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(FHC) em g/10 cm#/24 horas é determinada como segue:
FHC=(W2-W3)+(W4-W1)
[00106] Esse teste de capacidade de manuseio de fluido é descrito
no Padrédo Europeu EN13726.
2. EFICIENCIA ANTIMICROBIANA
[00107] A eficiéncia antimicrobiana foi avaliada por meio do método
de teste a seguir. Os pedacos quadrados de adesivo de 3 cm x 3 cm
sdo assepticamente cortados. As bactérias sdo cultivadas com TSA
em 32,5 °+/- 2,5 T por 18 a 24 horas e, entédo, co lhidas com 10% de
TSB para alcancar uma concentracdo final entre 1,0 x 10’ cfu/ml a
5,0x10" cfu/ml. Sob uma classe de cabine bioldgica 100, os filmes de
adesivo de 3 cm x 3 cm sé&o inoculados com 150 pl do organismo de
desafio preparado para alcancar um inéculo de 1,0 x 10° a 5,0 x 10°
cfu das amostras. As amostras inoculadas sao revestidas com um fil-
me estéril de 2 cm x 2 cm para garantir que o indculo esteja em conta-
to intimo com o adesivo e que o inéculo ndo se espalhe além da borda
da amostra de teste. A amostra de teste inoculada € mantida em 37 C
+/-1 T e 75% de RH +/- 5%. O procedimento idéntico € realizado em
um placebo (adesivo idéntico ao adesivo que contém CHG, exceto que
0 mesmo ndo contém CHG).
[00108] Em um tempo de contato determinado, tanto o placebo
guanto as amostras inoculadas sao colocadas em 100 ml de caldo de
neutralizagcdo D/E e sonicadas por 10 minutos. A enumeracdo dos mi-
cro-organismos recuperados € realizada através do método de pour-
plate, conforme segue:
[00109] aliquotas de 10 ml de sdo folheadas com TSA (10" de dilui-
céo)
[00110] aliquotas de 1 ml sdo folheadas com TSA (10 de diluico)
[00111] aliquotas de 0,1 ml sdo folheadas com TSA (107 de dilui-

¢ao)
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[00112] aliquotas de 10 pl s&o folheadas com TSA (10 de diluic&o)
[00113] aliquotas de 1 pl sdo folheadas com TSA (107 de diluic&o)
[00114] Reducao de Log;o= L0g; cfu de placebo em tempo de con-
tato — Log;o cfu da amostra de teste em tempo de contato

3. ZONA DE TESTE DE INIBICAO

[00115] O teste de A zona de inibigcado, conforme descrito no presen-
te documento, € realizado preparando-se culturas bacterianas. As cul-
turas sao cultivadas com 4gar tripticase de soja (TSA) em 32,5 T +/-
2,5 € por 18 a 24 horas e, entéo, colhidas com 0,8 5% de solucao sa-
lina fisiologica para alcancar uma suspensdo microbiana que tenha
uma concentracdo de unidades formadoras de colonia (cfu) em uma
faixa de 1,0 x 10% cfu/ml a 5,0 x 10°® cfu/ml.

[00116] A enumeracédo da suspensao de organismo de desafio de
interesse € realizada por uma diluicdo em série de dez vezes da sus-
pensdo em solucdo salina fisiologica estéril de 0,85. A aliquota de 2 x
1,0 ml de cada diluicdo é folheada em TSA. O numero de unidades
formadoras de col6nia (cfus) em cada placa séo contados e a CFU/mI
média é determinada, que representa a concentracdo do organismo de
desafio.

[00117] A concentracdo do organismo de desafio é diluida em uma
razdo de 1:1.000. Apds a diluicdo, um tampéo de algodao estéril é
usado para aplicar a solucéo diluida a uma placa de recuperacao de
TSA. A aplicacdo de 0,1 ml da suspenséo diluida do organismo de de-
safio é realizada estriando-se a superficie da placa de TSA tanto hori-
zontal quanto verticalmente.

[00118] Uma amostra em formato de disco ou circulo que contém a
composicado adesiva a ser avaliada é obtida ou formada. O disco tem
um diametro de 8 mm. A amostra de disco adesivo é posicionada no
centro da placa de recuperacao de TSA. Uma forca adesiva faz conta-

to com a superficie da placa de TSA. A(s) placa(s) de recuperacao e
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as amostras de adesivo sao incubadas por 24 horas em uma tempera-
tura em uma faixa de 30 € a 35 C. Na inspecao, o diametro da zona
gue esta livre de bactérias (ou 0os micro-organismos de interesse) €
medido. Isso é a "zona de inibicdo", conforme referida no presente do-
cumento.
4. CITOTOXICIDADE
[00119] A citotoxicidade foi avaliada conforme segue: Os fibroblas-
tos de roedores L-929 sao incubados em cavidades de 10 cm? para
obter a monocamada subconfluente de células. O meio de crescimento
foi substituido em cada cavidade por 2 ml de agarose. Os artigos de
teste preparados em um quadrado foram colocados na superficie de
agarose solidificada. As cavidades foram incubadas por um periodo de
24 horas e, entdo, observados sob um microscopio. A classificacao
para citotoxicidade se baseia nos critérios a seguir, na Tabela 2.
TABELA 2 — CLASSIFICACAO DE CITOTOXICIDADE

Grau Reatividade |Condicdo de culturas

0 Nenhuma Nenhuma zona destacavel ao redor ou sob espécime

1 Leve Algumas células malformadas ou degeneradas sob
espécime

Moderado Zona limitada & &rea sob espécime

3 Moderado Tamanho de espécime que se estende na zona até 1,0
cm

4 Grave Zona que se estende mais do que 1 cm além do espé-
cime

5. DESTACAMENTO EM POLIETILENO

[00120] ASTM D1000-10 descreve os métodos de teste padréo para
fitas revestidas com adesivo sensivel a pressdo. Esses métodos des-
crevem procedimentos em que as amostras de fita adesiva sao colo-
cadas em contato com painéis de aco. Na presente avaliacdo de des-
tacamento em polietileno (ou "destacamentos em PE"), o painel de aco
foi substituido por uma folha metalica de polietileno (25 pm) disponivel
junto a ACE sob a designacéo "Ref 7660". O lado de teste de PE pa-

dréo é tipicamente uma face interna do cilindro. O material de teste e 0
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substrato de polietileno s&o condicionados por 24 horas em uma tem-
peratura de 23 C +/- 2 T e uma umidade relativa d e 50% +/- 2%.
[00121] As montagens de teste sdo preparadas laminando-se uma
fita de transferéncia em uma placa de aluminio de 10,16 cm por 10,16
cm (4 polegadas por 4 polegadas). Um cilindro de borracha rigida é
usado para garantir o contato entre a fita e a placa. A folha metalica de
polietiieno (ACE Ref. 7660) €, entdo, laminada na fita aderida a placa
de aluminio. O lado fémea do filme de polietileno é usado para o teste.
[00122] Um espécime de teste € cortado na direcdo da maquina pa-
ra ter uma largura de 25 mm e um comprimento de aproximadamente
150 mm. O(s) espécime(s) cortado(s) é(sédo) colocado(s) na folha me-
talica de polietileno e em contato com a mesma. Um cilindro de 1,68
kg (4,5 libras) é usado para promover o contato entre 0 espécime de
teste e a face de polietileno da folha metélica. O cilindro passa 2 vezes
no top das amostras em uma velocidade de cerca de 300 mm/min. As
amostras aderidas sao deixadas para descansar por 20 minutos. Apds
20 minutos, as amostras sédo descoladas da folha metalica de polietile-
no com o uso de um testador para deslocamento em um angulo de 90
graus e uma velocidade de 300 mm/min. A medicao da forca de tracao
maxima encontrada durante a remocéo é medida.

6. MEDICAO DE RECOLAGEM

[00123] A medicdo de recolagem ¢é realizada, em geral, de acordo
com o padrao FTM9 "Medicdo de Recolagem". Antes da medicao de
recolagem, os espécimes ou material(is) de teste e os substratos de
vidro sao condicionados por 24 horas em uma temperatura de 23
+/- 2 T e uma umidade relativa de 50% +/- 2%. Os e spécimes de tes-
te s&o cortados ou, de outro modo, seccionados em dimensdes de 25
mm por 150 mm. O(s) forro(s) de liberacdo, caso presente(s), é(séao)
removido(s) das amostras cortadas para revelar a face adesiva. Antes

do teste, uma amostra de corte é formada em um lago de tal modo que
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a face adesiva exposta é direcionada para fora e as duas extremida-
des da tira fazem contato entre si. A Figura 1 mostra esquematicamen-
te uma configuracéo de teste de recolagem em que um espécime a ser
testado € posicionado entre as mandibulas superior e inferior 110, 120,
respectivamente, de um aparelho de teste de destacamento. Especifi-
camente, uma tira 100 que tem uma face adesiva 102 é formada em
um lago fechado fazendo-se contato com as extremidades opostas
104, 106. As extremidades 104, 106 sao revestidas com um material
de revestimento polimérico 108 para proteger as mandibulas do testa-
dor de destacamento do adesivo. As extremidades revestidas 104, 106
sdo posicionadas, ou de outro modo engatadas com as mandibulas
superiores 110 do testador de destacamento. Engatada com as man-
dibulas inferiores ou de fundo 120, estd uma placa de vidro "de pro-
cesso de flutuacdo" 130 que tem uma face de vidro direcionada para
cima 132. A placa de vidro é tipicamente quadrada com lados de 25
mm. A placa de vidro 130 e particularmente a face de vidro 132 € lim-
pa antes do teste para garantir uma superficie de vidro limpa a qual a
face adesiva 102 da tira 100 faz contato.

[00124] Na iniciacdo do teste, a tira em laco 100 é movida em dire-
cao a face 132 da placa de vidro 130 em uma velocidade linear de 300
mm/min. A medida que a face adesiva 102 da tira em lago 100 faz con-
tato com a face de vidro 132, a area de contato aumenta até que toda
a face direcionada para cima 132 da placa de vidro esteja em contato
com a face adesiva 102 da tira em lago 100. Quando o contato total
com o vidro tiver sido alcancado, isto é, a area de contato é 25 mm por
25 mm, a direcdo de percurso das mandibulas superiores 110 é inver-
tida. Assim, as mandibulas superiores 110 engatadas com as extremi-
dades 104, 106 da tira em lagco 100, percorrem em uma velocidade
linear de 300 mm/min em direcédo oposta as mandibulas inferiores 120.

A medida que as mandibulas 110, 120 continuam a se separar, a forca
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de tracdo maxima medida entre a face adesiva 102 da tira em laco e a
face 132 da placa de vidro 130 para alcancar a separacao completa é
medida.

7. DEGRADACAO DE CHG PARA PCA

[00125] Conforme descrito no presente documento, a cloro-
hexedina (CHG) pode se degradar em p-cloroanilina (PCA). Conforme
anteriormente descrito no presente documento, o envelhecimento é
tipicamente realizado em uma temperatura de 40 T ou 50 C, em uma
umidade relativa de 75% e por um periodo de tempo de 6 meses. A
medicdo de tal degradacédo é realizada conforme segue. As amostras
envelhecidas que contém CHG, como os adesivos antimicrobianos
descritos o presente documento, sao cortados ou formados em qua-
drados que tém dimensdes de 4,4 cm por 4,4 cm (para fornecer uma
area de superficie de face de 19,36 cm?).

[00126] Um quadrado de filme adesivo € dissolvido ou diluido em
uma mistura de acetonitrila e solucdo tampéao para a extracao subse-
quente.

[00127] O PCA é separado em uma coluna de fase reversa ligada a
fenila (Zorbax Eclipse XDB-phenyl, 150 mm x 4,6 mm, 5 um de refe-
réncia: agente 993967-612) com o uso de uma fase mével secundaria
(solucdo tampéo/acetonitrila) que corre em um modo de gradiente. A
deteccdo é realizada através de luz UV em 239 nm. A deteccéo de
PCA pode ser realizada por meio de cromatografia liquida de alta per-
formance (HPLC). Os tipicos parametros para tal analise incluem a
deteccdo em 239 nm, e um volume de injecao de 50 ml.

[00128] A preparacdo da fase movel A é conforme segue. 96 g de
fosfato monossédico de anidro (NaH,PO,) é adicionado a um frasco
volumétrico de 1.000 ml (solucdo de 0,08 M) com cerca de 950 ml de
agua ultrapura e 5 ml de trietilamina (TEA). O frasco € agitado até que

ocorra a dissolucdo completa. O pH é ajustado para 3,0 com &cido fos-
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férico (85%) e a agua ultrapura é, entdo, adicionada para completar o
volume de 1.000 ml. A solucéo é, entéo, filtrada em um filtro de HVLP
(ou equivalente) e submetida a sonicacéo por 15 minutos.

[00129] A fase mével B é acetonitrila. A diluicdo de solvente de fase
mével A a B € 68/32 (com base no volume).

[00130] As caracteristicas de particdo representativa das fases A e
B na coluna observada sao conforme segue na Tabela 2:

TABELA 2: CARACTERISTICAS DE PARTICAO REPRESENTATIVA

Tempo Taxa de fluxo Fase A Fase B
(min) (ml/min) (%) (%)
Inicial 0,60 77 23

14 0,60 72 28
20 0,60 72 28
27 0,60 68 32
29 1,00 40 60
35 1,00 40 60
37 1,00 77 23
42 0,60 77 23

[00131] Na analise por HPLC observada, a temperatura de coluna é
35 C; a temperatura de autoamostrador é 5 C; e 0 tempo de anélise
€ de 42 minutos. O tempo de retencdo de PCA foi determinado para
ser 12,2 minutos. E o tempo de retencdo de CHG foi determinado para
ser 16,8 minutos.

8. ELUICAO ANTIMICROBIANA

[00132] Adesivo preparado é laminado entre um poliéster rigido e
um poliéster ndo tecido de 5 g/m2. Isso permite que o adesivo perma-
neca desdobrado e ndo pegajoso durante o teste. As amostras de 5,08
cm (27) x 1,91 cm (34”) sao colocadas em 20 ml de agua desminerali-
zada. Em ponto de tempo regular, 500 mcl de solucdo é removida e
analisada por meio de espectrofotometria por UV. No caso do CHG,
um comprimento de onda de 255 nm foi usado para medir a concen-
tracao de CHG.
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AVALIACOES

[00133] Composicédo adesiva foi avaliada em relacdo a sua eficién-
cia antimicrobiana e capacidade de manuseio de fluido e, especifica-
mente, sua absorcdo estatica. A composicdo adesiva continha uma
proporcdo em maioria, isto é, 66%, de um adesivo acrilico a base de
solvente comercialmente disponivel sob a designacéo 1807 da Avery
Dennison; e 4% do CHG de agente antimicrobiano. Uma das amostras
incluiu um hidrocoloide, celulose carboximetil (CMC) comercialmente
disponivel junto a inumeros fornecedores sob a designagcdo A800. A
CMC foi usada em uma concentracdo de 30%. Todas as porcentagens
Sao percentages em peso com base no peso total da composi¢cdo. Em
varias tentativas, o adesivo foi laminado em um filme de poliuretano
disponivel junto a Exopack sob a designacéo Inspire 2103.

[00134] A Tabela 3 resume os resultados das avaliagdes antimicro-
bianas das composicdes adesivas.

TABELA 3: RESULTADOS DO TESTE ANTIMICROBIANO

Batelada EVP8533 que contém adesivo acrilico de gluconato de cloro-hexedina

Grau de citotoxici-|0
dade:

PCA apds 6 meses em 0,12%
40 C/75% de RH:

Eficiéncia antimicrobiana

6 horas 3 dias 7 dias
MRSA (ATCC33591) >5,00 >5,00 >5,00
VRE (ATCC51575) 2,64 >5,00 >5,00
E.Coli (ATCC8739) >5,00 >5,00 >5,00
P.Aeruginosa (ATCC9027) >5,00 >5,00 >5,00
C.albicans (ATCC10231) >5,00 >5,00 >5,00

Destacamentos em PE: 39,37 kg/s?
(1,0 N/polegada)

Recolagem: 5,8 N/25 mm

MVTR: 2.300 g/m?/24 h

Absorcao estatica 700 g/m?/24 h
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Zona de inibigédo

MRSA (ATCC33591) 5 mm
S.aureus (ATCC6534) 2 mm
S.epidermidis 9 mm
(ATCC12228)

VRE (ATCC51575) 3 mm
K.pneumoniae 4 mm
(ATCCA4352)

C.albicans (ATCC10231) |4 mm

[00135] Conforme evidenciado a partir da Tabela 3, o adesivo que
compreende tanto o hidrocoloide quanto o agente antimicrobiano, cada
uma nas proporcdes observadas, exibiu uma absorcdo estatica relati-
vamente elevada de eficiéncia antimicrobiana, isto €, maior do que 2
logs.

[00136] A fim de avaliar a presente matéria, diversas amostras adi-
cionais foram preparadas, designadas como "Amostra A" e "Amostra
B". Cada Amostra A e B incluiu um componente adesivo sensivel a
pressdo, comercialmente disponivel junto aos adesivos da Henkel sob
a designacdo DURO-TAK®. Cada Amostra A e B também incluiu um
desintegrador comercialmente disponivel junto a FMC Biopolimer sob
a designacdo AVICEL® PH105. AVICEL® PH105 é a celulose micro-
cristalina. O agente antimicrobiano em cada amostra foi o gluconato de
cloro-hexedina (CHG).

TABELA 4 — AMOSTRAS A-B

Amostra
Componente A B
DURO-TAK® 129A 56% 20%
AVICEL® PH105 40% 20%
CHG 4% 4%

[00137] A eficiéncia antimicrobiana de cada uma das Amostras A-B

foi, entdo, avaliada em relacdo ao VRE. Tabela 4 resume as reductes
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TABELA 5- EFICIENCIA ANTIMICROBIANA DE AMOSTRAS A-B

Amostra
Periodo de Tempo A B
6 Horas 5,43 5,05
1 Dia >5,82 >5,82
3 Dias >5,91 >5,91
[00138] Os resultados estabelecidos na Tabela 5 demonstram o

aumento significativo na eficiéncia antimicrobiana contra a VRE em

periodos de tempo de 6 horas, 1 dia e 3 dias.

[00139]

As diversas formulacGes adicionais foram avaliadas. As

formulagbes AW22.13, AW29.13, AW 30,13, AW 31.13, SHC138.13,
SHC139.13, SHC 140,13 foram preparadas com adesivo 1807 da
Avery Dennison, um adesivo acrilico & base de solvente, que varia as
porcentagens de CHG, A800 e AVICEL® PH105. As Tabelas 6 e 7

mostram os dados de eluicdo de CHG para as formulacdes. A Tabela

7 mostra a reducéo logaritmica de eficiéncia antimicrobiana.
TABELA 6 - DADOS DE ELUICAO DE CHG

Avi-
CH cel
I':l ormu- $§ G PHL
G0 ©9) 05
(%0
1807 4 O
AW2213
1807 4 O
1807 4 O
1807 4 30
AW29.1
. 1807 4 30
1807 4 30
1807 5 25

AW3013 1807 5 25

1807 5 25
1807 5 30
AW31.1
3 1807 5 30

1807 5 30

CHG
(mcglc

m?)

128,0
128,0
128,0
148,4

148,4

148,4
168,5

168,5
168,5
190,0
190,0

190,0

CHG
Pesos em 30
reves- | min.
tido (g) | (mecglc

)
32,0 0,00
32,0 0,00
32,0 0,00
37,1 8,44
37,1 9,45
37,1 8,46
33,7 18,21
33,7 20,15
33,7 19,30
38,0 23,49
38,0 27,54
38,0 24,57

CHG
em 1
hora

(meglc
)
3,28
0,00
0,00
24,80
21,58

19,04
33,72

35,16
32,73
45,09
47,81

46,98

CHG CHG
em 2 em
hora hora
(meglc  (megle
m?) m?)
0,08 1,31
0,00 0,00
1,19 0,40
37,45 43,98
36,32 48,16
32,36 40,02
49,81 57,91
49,47 64,40
47,23 56,54
63,09 68,58
63,58 67,35
61,98 66,37

6

Libera-
¢do de
CHG

em 30
min. (%

p/p)
0,0
0,0
0,0
57
6,4
57
10,8
12,0
115
12,4
14,5

12,9

Libera-
¢do de
CHG
em 1
hora (%

P/p)
2,6
0,0
0,0
16,7
14,5

12,8
20,0

20,9
19,4
23,7
25,2

24,7

Libera-
¢do de
CHG
em 2
hora (%

P/p)
0,1
0,0
0,9
25,2
24,5

21,8
29,6

29,4
28,0
33,2
33,5

32,6

Libera-
¢do de
CHG
em 6
hora (%

P/p)
1,0
0,0
0,3
29,6
32,4

27,0
34,4

38,2
33,6
36,1
35,4

34,9
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Libera- Libera- Libera- Libera-

Avi- CHG CHG CHG CHG GG de cio de cfo de o de

Formu-  Ade Q7 O CHO o Pesosjem 30 em 1oem 2em Olcie e CHe  CHG
lacio Svo (3 PH1 (mcg/c reves- | min. ora ora ora em 30 em 1 em 2 em 6
9 ?02) ) tido (@) E;r;)cg/c E;r;)cg/c E;r;)cg/c E;r;)cg/c min. (% hora (% hora (% hora (%

pio) pio) piv) pio)

1807 25 20 95,0 38,0 0,00 2,73 9,22 11,49 (0,0 2,9 9,7 12,1

SHC138
13 1807 25 20 95,0 38,0 0,00 3,18 6,84 12,73 (0,0 3,3 7,2 13,4

1807 25 20 95,0 38,0 0,00 1,76 6,26 12,20 |0,0 19 6,6 12,8

1807 4 20 140,0 350 6,15 14,86 21,99 37,34 |44 10,6 15,7 26,7
SHC139
13 1807 4 20 140,0 350 6,95 13,19 24,27 42,07 |5,0 9,4 17,3 30,1
1807 4 20 140,0 350 2,94 9,98 19,76 29,33 |21 7,1 14,1 21,0

1807 5 20 1750 350 13,36 26,15 33,36 45,84 |76 14,9 19,1 26,2

SHC140
13 1807 5 20 1750 350 18,80 30,44 42,71 51,50 |10,7 17,4 24,4 29,4

1807 5 20 1750 350 15,06 27,41 35,47 4523 |86 15,7 20,3 25,8

TABELA 7 - DADOS DE ELUICAO DE CHG ADICIONAL

Libe- Libe- Lbe-  Libe
A Pesos CHG CHG CHG CHG |racdo ragdo ragdo ragdo
Formula: Ade CH A8 el CHG eves. | €M D em 1 em 2 em 6|de de de de
= Vo G 00 PH10 (mcglc idos min. hora hora hora CHG CHG CHG CHG

G0 % @ 5 ) (mcgc (mcglc (mcge (meglc |em 30 em 1 em 2 em 6
©@ vy m m™ m |mn homa hoa hom

(%opip)  (Yopi) (%pi) (%pip)

1807 4 30 O 400,0 100,0 |16,62 25,08 29,56 29,21 |42 6,3 7.4 7,3
AW22.13 1807 4 30 O 400,0 100,0 |21,87 28,64 30,38 30,15 |55 7,2 7,6 7,5

1807 4 30 O 400,0 100,0 [18,79 27,21 29,43 29,92 |4,7 6,8 7,4 7,5

103,6 102,55

1807 4 0 30 400,0 100,0 41,47 78,60 0 3 11,9 19,7 259 256
107,9 1011

AW12.13 1807 4 0 30 400,0 100,0 49,33 89,03 1 3 12,3 22,3 27,0 253
105,6 107,2

1807 4 0 30 400,0 100,0 48,40 82,72 9 7 12,1 20,7 26,4 26,8




TABELA 8 - DADOS DE EFICIENCIA ANTIMICROBIANA ADICI ONAIS

Formulacao

PA

PA

PA

PA

29

30

31

0,13

0,13

0,13

MRSA (ATCC33491)

30
min.

1,08

1
hora

2 ho-
ras

E.coli (ATCC8739)

30
min.

1
hora

2 horas

P.aeruginosa (ATCC9027)

30
min.

1 hora

2 horas

C.albicans (ATCC10231)

30
min.

1 hora 2 horas

A,brasiliensis (ATCC16404)

30 min.

1 hora

2 horas

1S/6v
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[00140] O sistema de liberacdo de adesivo de CHG inibe o cresci-
mento microbiano ou bacteriano sob um artigo adesivo como um cura-
tivo, mas néo inibe tal crescimento além do limite do curativo. No en-
tanto, por oposicdo a area de coxim antimicrobiano central nos curati-
vos que contém CHG comerciais, toda a area do curativo do filme de
sistema de liberacdo de adesivo de CHG contém CHG que cria uma
superficie maior de protecdo antimicrobiana; portanto, gerar uma zona
de inibicdo além da area antimicrobiana se torna desnecessario.
[00141] Além de suas propriedades antimicrobianas, as caracteristi-
cas de manuseio de fluido do sistema de liberacéo de adesivo de CHG
suplantam o desempenho do campo cirdrgico de NWPT e curativos de
hidrocoloide comerciais. O sistema de liberacdo de adesivo de CHG
oferece, além disso, propriedades de absorcdo estatica que outro
campo cirdrgico de NWPT ou curativos de filme de fixacdo IV ndo exi-
bem.

[00142] O sistema de liberacdo de adesivo de CHG poderia ser
usado para qualquer aplicacao que exija a prevencao contra infeccéo,
gerenciamento de umidade e transparéncia como a fixacdo de catete-
res de IV, filmes de incisdo cirdrgicos ou curativos pos-operatérios, por
exemplo.

[00143] Muitos outros beneficios se tornardo, sem duvida, evidentes
a partir da aplicacao e do desenvolvimento dessa tecnologia.

[00144] Todas as patentes, pedidos, artigos e padrdes observados
no presente documento sao incorporados ao presente por meio de re-
feréncia, em sua totalidade.

[00145] Conforme descrito no presente documento acima, a presen-
te matéria soluciona quaisquer problemas associados as composicdes
anteriores, estratégias, sistemas e/ou dispositivos. No entanto, sera
observado que varias alteracdes nos detalhes, materiais e disposicdes

dos componentes e operagdes, que foram descritos e ilustrados no
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presente documento a fim de explicar a natureza da matéria, podem
ser realizadas por aqueles versados na técnica sem se afastar do prin-
cipio e do escopo da matéria, conforme expresso nas reivindicacdes

anexas.
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REIVINDICACOES

1. Composig¢ao adesiva antimicrobiana caracterizada pelo fato

de que compreende:

de 25% a 98,99% de pelo menos um componente adesivo;

de 0,01% a 15% de pelo menos um agente antimicrobiano;

de 1% a 60% de pelo menos um desintegrante,

em que o desintegrante inclui celulose microcristalina.

2. Composicao adesiva antimicrobiana, de acordo com a reivin-
dicacdo 1, caracterizada pelo fato de que a composicao inibe o cresci-
mento de VRE por mais de 3,5 log apds 6 horas.

3. Composicao adesiva antimicrobiana, de acordo com a reivin-
dicacdo 1 ou 2, caracterizada pelo fato de que a composicido adesiva € um
adesivo sensivel a pressao.

4. Composicao adesiva antimicrobiana, de acordo com qualquer
uma das reivindicagdes 1-3, caracterizada pelo fato de que o componente
adesivo é selecionado do grupo consistindo em um adesivo a base de
acrilico, um adesivo a base de silicone, um adesivo a base de borracha, e
um adesivo a base de poliuretano.

5. Composigao adesiva antimicrobiana, de acordo com qualquer
uma das reivindicagdes 1-4, caracterizada pelo fato de que compreende
ainda pelo menos um agente farmaceuticamente ativo, em que o agente
farmaceuticamente ativo é selecionado a partir do grupo que consiste em
agentes anti-inflamatadrios, agentes analgésicos, anestésicos, e suas com-
binacgdes.

6. Composigao adesiva antimicrobiana, de acordo com qualquer
uma das reivindicagdes 1-5, caracterizada pelo fato de que o agente anti-

microbiano € o sal de cloro-hexidina, e em que o sal de cloro-hexidina é
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preferencialmente digluconato de cloro-hexidina (CHG).

7. Composigao adesiva antimicrobiana, de acordo com qualquer
uma das reivindicagdes 1-6, caracterizada pelo fato de que em que a com-
posigao inibe o crescimento microbiano mais do que 2 log apo6s 6 horas de
contato.

8. Composicao adesiva antimicrobiana, de acordo com a reivin-
dicacdo 7, caracterizada pelo fato de que a composicao inibe o cresci-
mento microbiano mais de 3 log apdés 6 horas de contato, preferencial-
mente mais de 3,5 log apds 6 horas de contato, mais preferencialmente
mais de 4 log apds 6 horas de contato, e ainda mais preferencialmente
mais de 5 log apds 6 horas de contato.

9. Método de aumentar a liberagdo de um agente antimicrobiano
a partir de uma composic¢ao adesiva, o método caracterizado pelo fato de
que compreende:

fornecer uma composi¢cao adesiva que inclui pelo menos um
agente antimicrobiano;

incorporar pelo menos um agente de desintegracdo na compo-
sigao adesiva,

em que o desintegrante inclui celulose microcristalina.

10. Método, de acordo com a reivindicacao 9, caracterizado pelo
fato de que a liberagédo melhorada do agente antimicrobiano € exibida por
um aumento da taxa de liberagcdo do agente antimicrobiano da composi-
cao.

11. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes 9-
10, caracterizado pelo fato de que a composicao adesiva € um adesivo
sensivel a pressao.

12. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicagcdes 9-
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11, caracterizado pelo fato de que a composicao adesiva compreende de
25% a 98,99% de pelo menos um componente adesivo, e de 0,01% a 15%
de pelo menos um agente antimicrobiano, em que

o0 componente adesivo é selecionado do grupo consistindo em
um adesivo a base de acrilico, um adesivo a base de silicone, um adesivo
a base de borracha, e um adesivo a base de poliuretano e que o agente
antimicrobiano € o sal de cloro-hexidina, e em que o sal de cloro-hexidina
é preferencialmente digluconato de cloro-hexidina (CHG).

13. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicacdes 9-
12, caracterizado pelo fato de que compreende ainda pelo menos um
agente farmaceuticamente ativo,

em que o agente farmaceuticamente ativo é selecionado a partir
do grupo que consiste em agentes anti-inflamatorios, agentes analgésicos,
anestésicos, e suas combinacoes.

14. Método, de acordo com qualquer uma das reivindicagdes 9-
13, caracterizado pelo fato de que o desintegrante é ainda selecionado do
grupo que consiste em amidos, adogantes, argilas, celulose, éteres de ce-
lulose, alginatos, gomas, sais, acetatos, carbonatos de metais alcalinos,
acido citrico, poli (metil) acrilatos, polivinilpirrolidonas, gelatinas, as pecti-
nas, e as suas combinacoes.

15. Artigo médico caracterizado pelo fato de que inclui uma com-
posicdo adesiva antimicrobiana como definida em qualquer uma das rei-
vindicagdes 1 a 8.

16. Artigo, de acordo com a reivindicacao 15, caracterizado pelo
fato de que o artigo € selecionado a partir do grupo que consiste em cura-
tivos para ferimentos, curativos cirurgicos, filmes incisao, fitas médicas, fi-

tas atléticas, fitas cirurgicas, sensores, eletrodos, dispositivos de ostomia
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ou componentes relacionados tais como anéis de vedacdo, cateteres,
acessorios de conector, hubs do cateter, adaptadores de cateteres, tubos
de fornecimento de fluido, fios e cabos elétricos, componentes de terapia
de ferimento com pressao negativa (NPWT), drenos cirurgicos, componen-
tes de drenagem de feridas, curativos do local IV, tais como curativos pe-
riféricos |V, proteses, bolsas estoma, remendos bucais, adesivos transdér-
micos, dentaduras, posticos, ataduras, fraldas, enchimento médico, por
exemplo, enchimento para lipoaspiragao, almofadas de higiene, almofadas
para calos, almofadas de amortecimento para os dedos e almofadas para

proteger e amortecer locais de tubo, tais como tubos de traqueostomia.
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