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Poddavaci zafizeni pro 1é&eni dysfunkce erekce u pacienta
obsahuje kotoudek z polymeru vytvétejictho film, ve kterém je
obsaZena i¢inn4 davka terapeutického &inidla, vhodného pro
napravu dysfunkce erekce. Poddvané ¢inidlo je prostaglandin
E1. Dile je popsén zpiisob léeni dysfunkce erekee tim, Ze se
vybere kotoudek vyrobeny z polymeru, ktery vytvaii film,
obsahujici jedno nebo vice terapeutickych Cinidel vybranych
ze skupiny zahrnujici vazodilator, ¢inidlo uvoltiujici hladky
sval, antidepresivum, parasympaticky stimulétor, inhibitor
systému renin-angiotenzin, mistni anestetikum, a-blokétor a
blokator vapnikového kanalu; a terapeutické ¢inidlo se
dopravi na povrch penisu b&hem a¢inného ¢asového intervalu.
Zpusob piipravy pruzného kotoucku pro 1é8eni dysfunkce
erekce se provadi tak, Ze se p¥ipravi prostfedek obsahujici
prostaglandin E1, Eutanol G16S, PVP a PEG 400; a vytvori se
prostiedek, ktery obsahuje podloZni a uvoliovaci vrstvu.
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Podavaci zafizeni, podavané ¢inidlo, zpisob Ié€eni a zplsob pfipravy

Oblast techniky

Piedlozeny vynalez popisuje podavaci zafizeni, zplsoby jejich zhotoveni a

metody pouzivané pro neinvazivni Ié¢eni dysfunkce erekce.

Dosavadni stav techniky

Dysfunkce erekce je povazovana za béznou nemoc ovliviiujici pfiblizné 10 %
muzl v kterémkoli véku. Vyskyt této dysfunkce se vSak s vékem dramaticky zvysuje.
Podle definice je dysfunkce erekce neschopnost dosahnout a udrzet erekci penisu po
dostateéné dlouhou dobu, ktera by umoznila pfiméfeny sexualni styk. PfiCina
dysfunkce erekce mlze byt psychogenniho, organického, iatrogenniho nebo
hormonainiho pGvodu. Dysfunkce erekce psychogenniho plivodu se miiZze vyskytovat u
pacientll miadsich nez 35 let kvlli psychologickym porucham jako jsou deprese,
uzkost, stres atd. Dysfunkce erekce organického plvodu mohou nastavat u starSich
pacientll zdGvodu cévnich, kaverndéznich nebo neurologickych nemoci, jako je
atheroskleréza, vysoky krevni tlak, koufeni, cukrovka, poranéni patefe, roztrousena
skler6za atd. Dysfunkce erekce iatrogenniho plivodu se objevuji hlavné po podani léku
nebo po provedeni chirurgickych zakrokl. Bylo popsano, ze vice nez 130 lékl mize
jako sviij vedlej$i Géinek zpusobovat dysfunkci erekce, véetné napiiklad takovych léka,

jako jsou Iéky proti vysokému tlaku (napf. p-blokatory a diuretika) a hypoglykemika.

Dysfunkce erekce hormonalniho pivodu se objevuji hlavné kvili zmé&nam v hladinach. -

testosteronu nebo jinych hormoni & chemickych prenasecu.

Pri¢ina impotence obycejné urCuje druh lééeni dysfunkce erekce penisu, jejimz
koneénym cilem je obnoveni sexuaini aktivity. Lécba miize zahrnovat postupy jako je
psychoterapie, cévni chirurgie nebo chirurgické vykony, pomoci nichz jsou zavadény
protézy. P¥i jiném pfistupu mohou byt vybrana terapeuticka ¢inidla pro farmakoterapii,
ktera mohou byt podavana oralné, mistné, do moc¢ové trubice nebo podavana do dutin
(EP 702 555; EP 249 194; EP 459 377; patenty US 5 242 391; US 5 474 535; US 5 492
911; US 5 576 290; US 5 658 936; US 5 698 589 a US 5 842 039). Za urditych
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okolnosti je mozno pfi léCeni pouzivat specidini zafizeni, jako jsou vakuové valce.
Pfi¢ina dysfunkce mliZe urcit vybér Ié¢ebného pfistupu.

Pokud jsou pouzivana terapeutickd d&inidla, rizné cesty jejich podavani
pacientovi jsou spojeny s ur€itymi nevyhodami. Napfiklad podavani do mocové trubice
mulzZe mit vedlejsi ucinky jak pro pacienta, tak pro jeho partnera, nebot ¢ast podaného
Iéku zUstava v mocové trubici a mize tak byt pfenesena béhem sexuainiho styku na
partnera. Injekéni podavani do dutin samotnym pacientem ma nevyhodu ve ztraté
spontannosti a nepfijemnych pocitech a nékdy dochazi k patologickym vedlej§im
uginkiim a velka éast pacientl tento zplisob rychle opousti. Tfebaze oralni podavani je
vhodnym a pfitazlivym zpusobem léceni, tento pfistup mize byt zneuZivan pacienty
bez dysfunkce erekce, ktefi by v8ak chtéli vyzkouset oraini Iééiva pro zvySeni svého
vykonu. Cesta mistniho podavani, zalozena na pouzivani gelu, krému nebo ¢&ipkd,
postrada moznost pfesného davkovani na misté podani, zejména na kGzi penisu.

Dermalni metody podavani byly pouzivany pro systémové léceni uréitych poruch
jak je uvedeno v patentech US 5 5152 997; US 4 812 313; US 4 954 344 a US 5 302
395. Vysledkem nékolika pokusl optimalizovat podavani léku na penis pomoci
dermalni metody podavani, které vedly k ispéSnému sexualnimu styku, bylo vyvinuti
riznych systéml dermalniho podavani lékl. S témito systémy jsou vSak spojeny
problémy, které se tykaji zmény struktury povrchu penisu a jeji disledky na tfeni penisu
ve vagine.

KdyZz byly provadény pokusy pouZit zafizeni pro dermaini podavani na lé€eni
dysfunkce erekce, byly vyvinuty ponékud sloZité vazodilatorové systémy aplikovani
(patent US 5 333 621), které maiji sloZité provedeni a nejsou pro pouzivani vhodné.
Systém se sklada ze tfi nebo dvou adheznich vrstev, které jsou pevné pfilnuty uvnitf
kondomu. Pfi pouziti, po aplikaci tlaku na kondom, pfilne ke klZi penisu tfivrstva
naplast.

Jiné zafizeni pro dermalni podavani lékt pii 1é€eni muZské impotence je
popsano v patentu US 5 741 511. Zafizeni je ve formé vale¢kové matrice nebo porézni
naplasti, aplikované na Zalud penisu. Dokonce i v tomto piipadé, aby bylo dosazeno
maximalniho poZzadovaného ucinku, naplast musi byt zpevnéna a k penisu pfipevnéna
krouzky. Po dosazeni dostate¢né erekce, jsou naplast a zpevnéni odstranény, zatimco
krouzky zistavaji po dobu sexualniho styku. Toto zafizeni je nepfijemné a nevhodné

jak pro pacienta, tak pro jeho partnera.
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V patentu US 5 480 648 je popsano jesté jiné zafizeni (naplast) pro dermalni
podavani lékd, obsahujicich prostaglandin, pro Ié¢eni jakychkoli patologickych stavi
(napf. uzavirani perifernich tepen). Naplast popsana v 648 se sklada z lepici pasky,
citlivé na tlak, ktera obsahuje aktivni a jiné pfisady, laminované na podloznim filmu.
Av8ak profil uvolfiovani léku ztakovéto naplasti vykazoval znaky dlouhodobého
podavani, které je nevhodné pro lé¢eni dysfunkce erekce, protoZe zde je, aby bylo
dosazeno pozitivni reakce (pevné zdufeni penisu), vyZzadovana G¢inna davka aktivniho
&inidla béhem kratkého ¢asového Gseku pred sexualnim stykem.

Proto zde existuje potieba vyvinout systém a zplsob lé€eni dysfunkce erekce,
ktery je jednoduchy, bezpecny, vhodny, jehoz pouziti je bezbolestné, ktery vSak neni
mozZno zneuZit a ktery je schopen dodavat G¢innou ,lé€ebnou davku® Cinidla béhem
kratkého ¢asového Useku, je aplikovatelny pfimo na povrch penisu bez pouZiti jakékoli

dal$i podpory a ktery nakonec umoZzni pacientovi dosahnout normalni sexuaini aktivity.

Podstata vynalezu

Tedy vynalez ve svém prvnim povedeni je podavaci zafizeni pro léCeni
dysfunkce erekce u pacienta, které obsahuje kotoucek z polymeru, ktery vytvaii film a
obsahujici uginnou davku terapeutického &inidla, vhodného pro napraveni dysfunkce
erekce. Toto provedeni dale v kotoucku obsahuje alespoii jednu pfisadu, pficemz
alespofi jedna pfisada pochazi ze skupiny zahrnujici: stabilizator, solubilizator,
zesilovaé a zvlaénovaé. Terapeutické ¢inidlo je v jednom z provedeni prostaglandin,
s vyhodou prostaglandin E1. Vjiném provedeni je terapeutické Cinidlo vybrano ze
skupiny zahrnujici: vazodilator, &inidlo uvolfiujiciho hladky sval, antidepresivum,
parasympaticky stimulator, inhibitor systému renin-angiotenzin, mistni anestetikum, a-
blokator a blokator vapnikového kanalu. Dale miize zafizeni obsahovat jesté alespon
jedno dalsi terapeutické &inidlo. Napfiklad jedno dal$i terapeutické Cinidlo mizZe byt
vybrano ze skupiny zahrnujici: prostaglandin, testosteron, yohimbin, pentoxifylin,
trazodon, apomorfin, fentolamin, sildenafil, minoxidil, misoprostol, papaverin,
nitroglycerin, fentolamin, moxisylit, linsidomin, linearni peptid, cyklicky peptid a
pyridylguanidinova sloucenina.

Pii provedeni podavaciho zafizeni je zesilovatem alespoii jedna slou¢enina ze

skupiny zahrnujici: glykolipid, neesterifikovana mastna kyselina, alifaticky alkohol, ester
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mastné kyseliny a alifatického alkoholu, cyklohexanol, derivat cyklohexanolu, ester
mastné kyseliny a glycerolu, glykol, alifaticky alkoholovy éter glykolu a smacedlo. Ve
vwhodném provedeni tohoto zafizeni je polymerem, ktery wvytvafi film,
polyvinylpyrolidon, terapeutickym ¢inidlem je prostaglandin E1, zesilovaéem je Eutanol
G16S a zvlia¢novatem je PEG 400. Dale, material vytvafejici film je pfitomen
vmnozstvi 5 az 100 %, terapeutické Cinidlo je pfitomno v mnozstvi 0,1 az 20 %
(hmotnost), zesilovaé Géinku je pfitomen v mnozstvi 0,01 az 15 % a zvlaCiova¢ je
pfitomen v mnozstvi 1 az 70 %, ve vSech pfipadech se jedna o hmotnostni procenta.
Vjiném provedeni podavaciho zafizeni je material, ktery vytvafi film, pfitomen
v mnozstvi 5 az 50 %, terapeutické Cinidlo je pritomno v mnozstvi 1 az 10 %, zesilova¢
pronikani je pfitomen v mnozstvi 1 az 10 % a zvlacnovaé je pfitomen v mnozstvi 3 az
50 %. U vyhodného provedeni je polyvinylpyrolidon pfitomen v mnozstvi 40 az 45 %,
prostaglandin E1 je pfitomen vmnozstvi 5 az 10 %, Eutanol G16S je pritomen
v mnozstvi 1 az 4 % a PEG 400 je pfitomen v mnozstvi 40 az 50 %.

nez 30 % na zakladé suché hmotnosti a vytvofi tuhy kotoudek.

V jiném ohledu je podavaci zafizeni zafizenim pro dermalini podavani. V jiném
provedeni probihd podavani &inidla pfes sliznice. Uginna davka je do pacienta
uvolnéna v intervalu jedné hodiny.

Vjiném provedeni je vynalezem metoda IéCeni dysfunkce erekce, ktera
obsahuje: vybér kotoucku z polymeru vytvaiejiciho film a obsahujiciho jedno nebo vice
terapeutickych &inidel, vybranych ze skupiny zahrnujici: vazodilator, &inidlo uvolfiujici
hladky sval, antidepresivum, parasympaticky stimulator, inhibitor systému renin-
angiotenzin, mistni anestetikum, a-blokator a blokator vapnikového kanalu; a podani
terapeutického &inidla na povrch penisu béhem uéinného Casového intervalu. Pri
tvorb& kotoucku je terapeutické &inidlo vybrano ze skupiny zahrnujici: prostaglandin,
testosteron, yohimbin, pentoxifylin, trazodon, apomorfin, fentolamin, sildenafil,
minoxidil, misoprostol, papaverin, nitroglycerin, fentolamin, moxisylit, linsidomin,
linearni peptid, cyklicky peptid a pyridylguanidinova sloucenina. Terapeutické Cinidlo je
pfitomno vrozsahu 0,1 aZz 15 % suché hmotnosti. Zjednoho hlediska na toto
provedeni, tvorba kotoudku dale zahrnuje piidani zviaéiiovade, napfiklad zviagiovac je
pfitomen v mnozstvi od 30 do 60 % suché hmotnosti a podani tohoto terapeutického
ginidla na povrch penisu nevyZaduje predchozi navihéeni. Z jiného hlediska na toto
provedeni, zvla&hovaé je pfitomen v mnoZstvi, které je mensi neZ 30 % suché
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hmotnosti, a podani tohoto terapeutického ¢inidla na povrch penisu obsahuje dal$i
krok, a to pfedchozi navihéeni povrchu. S vyhodou je zvlaénovaéem polyethylenglykol
(PEG), a jeét& vyhodnéji, PEG je PEG 400. V tomto provedeni miZe byt polymerem,
vytvafejicim film, synteticky polymer, napfiklad syntetickym polymerem je
polyvinylpyrolidon. Dale mize byt polymerem, vytvafejicim film, rostlinny protein,
naprikiad prolamin, s vyhodou gliadin nebo smés gliadinl. V téchto provedenich je
adinnym éasovym obdobim 5 az 100 minut, napfikiad uginné asové obdobi je 30 aZ 60
minut. V téchto provedenich je jako aplikaéni misto na penisu vybrano bud télo penisu
nebo Zalud.

Jesté jinym provedenim pfedloZzeného vynalezu je metoda pfipravy pruznych
kotouékli pro lédeni dysfunkce erekce, kterd zahrnuje: pfipravu prostfedku
obsahujiciho prostaglandin E1, Eutanol G16S, PVP a PEG 400: a vytvoieni prostiedku,
ktery mé podlo2ni a uvoliiovaci vrstvu. Je vyhodné, kdyz zplsob pfipravy prostiedku
obsahuje pfidani prostaglandinu E1 v mnozstvi 5 az 10 %, pfidani Eutanolu G16S
v mnoZstvi 1 aZz 5 %, pfidani polyvinylpyrolidonu v mnoZstvi 40 az 50 % a pfidani PEG
400 mnoZstvi 40 az 50 %, vSe na zakladé suché hmotnosti.

Popis specifickych provedeni

Podle provedeni vynalezu je poskytovan biodegradovatelny systém ve formé
pruzného kotoucku, ktery mize byt aplikovan pfimo na povrch penisu, napfiklad na télo
penisu nebo Zalud. Pruzny kotouéek miize obsahovat u¢innou davku terapeutického
inidla pro lédeni dysfunkce erekce a dale miZe obsahovat nosi¢ pro dodani
terapeutického &inidla. Ve vyhodném provedeni je kotoucek biodegradovateiny. Pruzny
kotouéek obsahuje podloZni materidl a uvolfiovaci vlozku, ktera je odstranéna pfed
aplikaci na ki penisu. Pfipravky z pfikladii 1 az 6 a 9 se pouZivaji pro pripravu
pruzného zafizeni, které je vyrobeno s podlozkou a uvoliiovaci viozkou. K pruznosti
piispiva pfitomnost zviaéihiovace, napfiklad PEG 400, ktery tvofi podstatné procento
obsahu pfipravkl z téchto pfikladd, napfiklad PEG 400 je pfitomen v mnoZstvi, které je
na zakladé suché hmotnosti 30 az 60 %, s vyhodou 40 aZ 50 %, a jesté vyhodnéji 44 az
48 % suché hmotnosti piipravku.

Podle provedeni pfedloZzeného vynalezu, mlZe byt kotouéek vyroben
z materiald, o nichz je v oboru znamo, Ze vykazuji schopnost vytvaret film. Materialy,
které jsou schopny vytvaret film, mohou byt vyhodné jakéhokoli syntetického pivodu,
jako je polyvinylpyrolidon (PVP) nebo derivat PVP nebo jiny pfilnavy material citlivy na
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tlak; nebo tento material mizZe byt polosyntetického plvodu, jako je jakykoli z riiznych
derivatl celulézy. Materidly, které jsou schopny vytvaret film, mohou byt piirodniho
plvodu, jako je polymer Zivo¢iSného plvodu, napfiklad chitin nebo chitosan z vn&jsi
kostry korysi, nebo z rostliny, jako je guma, napfiklad xantinova guma, guma karaya,
nebo rostlinna pryskyfice, napfiklad lentiSkova pryskyfice (napfiklad z Pistachia
lentiscus var. Chios), nebo rostlinny protein, jako z pSenice nebo z obili, jako je
prolaminovy protein. Prolaminovym proteinem mizZe byt zein z kukufice, hordein
z jeCmene nebo gliadin z pSenice. Polymery rostlinnych proteinQ, které jsou schopny
vytvérfet film, mohou byt smési protein(i, napfiklad smési pSeniénych gliadin(.

V jednom provedeni je kotoucek pruzny a obsahuje PVP v koncentraci mens§i
nez 50%, pficemz v tomto provedeni je PVP pfilnavou latkou, citlivou k tlaku. V jiném
provedeni je kotoucek tuhy a vyzaduje aplikaci na vihky povrch, v tomto provedeni je
PVP pfitomen ve vy38i koncentraci, napfiklad 90 az 95% a v tomto provedeni je PVP
materialem, ktery vytvari film.

V provedeni vynalezu je kotouéek tuhy a nevyzaduje zadny zplsob podpory, jiny
nez je vlastni kotoudek, tj. nevyZaduje podlozni material a uvolfiovaci viozku.
Provedeni vynalezu poskytuje zplsob léeni muzské impotence, zplisob zahrnuijici
aplikaci kotoucku obsahujiciho Iék na povrch penisu s oblasti pfedem navlhéenou
tekutinou, napfiklad vodou nebo vodnym roztokem nebo glykolem nebo jakoukoli
tekutinou, schopnou jak navihéit kotoucek, tak nezpusobit uzivateli nepfijemné pocity.
Pfipravek tohoto provedeni je uveden v prikladu 7, kde je materidlem, ktery vytvafi film,
synteticky polymer PVP, pfitomny ve velkém mnozstvi (91%) a PEG je pfitomen jako
minoritni slozka (3 % suché hmotnosti) a v pfikladu 8, kde materialem, ktery vytvari
film, je pfirodni rostlinny protein gliadin, pfitomny ve velkém mnozstvi (93,3%) a
polysorbat monoolejové kyseliny je pfitomen v malém mnozstvi (5,00%).

V kotoucku mohou byt obsazeny jiné pfisady, aby optimalizovaly jeho fyzikalné
chemické a mechanické vlastnosti Pfisady mohou zahrnovat stabilizatory,
solubilizatory, zesilovace a zvlaéihovace. Pro zlepSeni absorbce pfi podavani sliznicemi
(pfes zalud) nebo dermalné (pies télo penisu) mohou byt pouZity zesilovace pristupu
terapeutickych éinidel povrchem penisu do houbovitych télisek. Ty mohou mimo jiné
obsahovat: glykolipidy, mastné kyseliny, alifatické alkoholy, cyklohexanoly a jejich
derivaty, estery glycerolu s mastnymi kyselinami, glykoly a étery glykolli s alifatickymi
alkoholy, smacedia a jiné slouCeniny pro dermalni podavani léki a podavani €kl

-
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povrchem sliznice, které jsou znamé osobam se zkuSenosti v oboru. Priklady latek,
které podporuiji pronikani klizi, vhodné pro pouZiti v pfediozeném vynalezu, zahrnuji
smés glykolipid(i rostlinného plvodu, linoleovou kyselinu, éter polyethylenglykolu
s laurylalkoholem (Lipocol-12), L-mentol, hexadecyl-stearat (Eutanol G16S), polysorbat
monooleové kyseliny, isopropyl-myristylat a glycerolovy ester monooleové kyseliny.

Termin ,dermalni‘, jak je pouzivan zde a v patentovych narocich, znamena
cestu, kterou je podavano jedno nebo vice terapeutickych &inidel pres epitelialni vrstvu
pacienta, pocitaje vto také podavani pfes rohovitou vrstvu, ktera obsahuje mrtvé
diferenciované epiteliaini buriky, které vytvofily suchou keratinizovanou vrstvu. Termin
,slizniéni*, jak je zde pouzivan, bude znamenat cestu, kterou je podavano jedno nebo
vice terapeutickych ¢inidel pfes slizniéni epitelialni vrstvu. Slizniéni epitelialni vrstva se
nachazi v ustni dutiné a v dutiné pochvy pacientky a u neobfezaného muze pod
predkozkou penisu na Zaludu.

Systémy pro slizni¢éni a dermaini podavani Iéku jsou popsany v ,Transdermal
and Topical Drug Delivery Systems‘, vyd. Ghosh T. a kol., (Buffalo Grove, IL:
Interpharm Press, Inc., 1997), kde je popsana vyssi propustnost tkané sliznice.

Provedeni vynalezu ve formé tuhého kotoucku je vhodné pro aplikaci na télo
penisu nebo na Zalud, pro dermaini nebo respektive slizniéni podavani terapeutického
dinidla nebo kombinace &inidel. Osoba pouZivajici tuhy kotouéek mlze za uréitych
okolnosti aplikovat zafizeni na Zalud bez vyzadovani Gvodniho navihéeni. Dale, vy$si
propustnost slizni¢ni tkané ma ten disledek, Ze cesta podavani pfes sliznice ma
mnohem vy$$i G¢innost a rychlost pfijmu terapeutického cinidla, pfipravek specificky
pro slizniéni podavani mlize obsahovat, ve srovnani s pfipravkem pro dermaini
podavani na télo penisu, snizené mnozstvi kazdého z terapeutického €inidla a latek,
které podporuiji pronikani kGzi. Jinou moZnosti je, Ze osoba pouzivajici tuhy kotoucek
muze pfi cesté podavani pies sliznice zkratit dobu aplikace kotou¢ku na povrch penisu
spiSe, nez kdyZ je vybrana dermaini cesta podavani, takZze pro obé cesté podavani
muzZe byt pouzit jeden pfipravek.

Terapeuticka ¢inidla obsazena v kotoucku, ktery je pfedmétem tohoto vynalezu,
mohou zahrnovat jakykoli iék, o némzZ je v oboru znamo, Ze je vhodny pro IéCeni
dysfunkce erekce bud sam nebo v kombinaci, s vyhodou s léky, které mohou byt

podavany mistné pfes kizZi téla penisu a/nebo Zaludu penisu, jako jsou vazodilatory,
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¢inidla uvoliujici hladky sval, mistni anestetika, a-blokatory a blokatory vapnikového
kanalu.

Terapeutické &inidlo pfitomné v pfipravcich v zafizeni miize obsahovat mimo
jiné hormon, napfiklad steroidni hormon jako je testosteron, peptidovy hormon, aminovy
hormon a hormonu podobny eikosanoid, jako je prostaglandin, leukotrien a tromboxan.
Ve vyhodném provedeni miize byt pouzita u¢inna davka periferniho vazodilatoru, jako
je eikosanoid, s vyhodou prostaglandin, jesté vyhodnéji prostaglandin E1 samotny nebo
v kombinaci s jinymi terapeutickymi ¢inidly. V jiném vyhodném provedeni mize byt
pouzita kombinace prostaglandinu E1 s nizkou koncentraci druhého vazodilatoru, jehoz
prikladem muze byt nitroglycerin, prostiedek ktery rozsifuje Zily.

Termin ,prostaglandin® oznacduje skupinu slouéenin, plvodné objevenou
v semenné tekuting, u kterych bylo zjisténo Ze zplsobuji rozsSifeni cév a stahovani
nebo uvoliiovani hladkého svalu délohy. Prostaglandiny, leukotrieny a jim podobné
slou€eniny jsou nazyvany eikosanoidy, protoZe jsou syntetizovany mikrozomalnimi
enzymy z esencialnich 20uhlikatych mastnych kyselin, napf. kyseliny arachidonové
(Hardman, J. 1996, v publikaci Goodmana a Gilmana: The Pharmacological Basis of
Therapeutics, kap. 26, 9. vydani, McGraw Hill).

V uritych provedenich tohoto vynalezu mohou byt v kotoucku obsazena
doplitkova terapeuticka ¢inidla bud jednotlivé nebo ve vybranych kombinacich s jednim
nebo vice vy$e zminénych nebo nasledujicich terapeutickych Einidel: testosteron,
yohimbin, pentoxifylin  (vazodilator), trazodon (antidepresivum), apomorfin
(parasympaticky  stimulator), fentolamin  (vazodilator), sildenafii a jiné
pyrozolopyrimidonové derivaty. Dalsi ¢inidla zahrnuji minoxidil, misoprostol, papaverin,
nitroglycerin, fentolamin, moxisylit, linsidomin, linearni peptidy, cyklické peptidy a
pyridylguanidinové slouceniny a inhibitory systému renin-angiotenzin. Tato ¢inidla
mohou byt obsazena v kotoucku v davce, ktera uéinné napravuje dysfunkci erekce
penisu. Pomoci dermainiho nebo slizniéniho zafizeni, které je provedenim vynalezu,
mUze kotouéek pojmout takovy obsah Iéku, ktery je 10krat az 20krat vétsi, nez ktery je
pouzivan pfi intrakavernézni injekci pro Ié¢eni dysfunkce erekce.

Podle provedeni vynalezu je G¢inné mnozZstvi aktivniho cinidla uvolnéno
v ¢asovém intervalu, ktery je Zadouci pro ziskani pozitivni odpovédi (pevné zdufeni

penisu) pro uspokojivy priibéh sexualniho styku, napf. 30 az 60 minut po aplikaci.
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Podle vyhodného provedeni, vynalez poskytuje biodegradovatelny kotoucek,
obsahujici vzhiedem k celkové hmotnosti nosiée a jinych sloZzek: jedno nebo vice
terapeutickych Cinidel pro l1é¢eni dysfunkce erekce v mnozstvi 0,1 az 20 % hmotnosti,
s vyhodou v mnozstvi 0,1 az 15 % suché hmotnosti, je$té vyhodnéji v mnozstvi 1 az 10
% hmotnosti; jeden nebo vice zesilovacli prostupnosti kiize v mnozstvi 0,01 az 15 %
hmotnosti, s vyvhodou 1 az 10 % hmotnosti; jeden nebo vice materialli, které vytvareji
film, v mnozstvi 5 az 100 % hmotnosti, napfiklad 5 az 50 %, 20 az 50 %, 40 az 60 % a
70 az 95 % hmotnosti; a jeden nebo vice zvlaénovaci v mnozstvi 1 az 70 % hmotnosti,
s vyhodou 3 az 50 % hmotnosti.

Podle provedeni vynalezu se jedna o pruzné zarizeni, které nevyZaduje krok
prfedbé&zného navihéeni, kotouéek mize byt umistén béhem vyroby mezi dvé ochranné
vrstvy, jmenovité podlozni film a uvolfiovaci viozku, pfi¢emz posledné jmenovana je
pred pouzitim odstranéna. Jak podlozni film, tak uvolfiovaci viozka mohou byt vyrobeny
z jakéhokoli vhodného materialu, ktery je znamy v oboru dermalniho podavani Iékd.
Dale mize byt v pfipravku ve formé& pruzného kotoucku sniZzen obsah pfilnavé slozky,
ktera je citliva na tlak, aby bylo dosaZzeno pohodiného aplikovani na Zalud i pohodiného
odstranéni z Zaludu a dosaZeno rychlého podani terapeutického Cinidla pies vrstvu
sliznice.

Provedeni vynalezu je podavaci zafizeni pro terapeutické &inidlo, napravujiciho
dysfunkce erekce, které obsahuje: pruzny kotoucek, ktery je vyroben z polymeru
vytvarejiciho film a obsahujici Ucinnou davku terapeutického ¢inidla, vhodného pro
napravu dysfunkce erekce. Podavani miuze byt vjednom provedeni uskuteénéno
dermalni cestou a v jiném provedeni slizni¢ni cestou. Zafizeni mlize dale zahrnovat
alespon jednu pfisadu obsaZenou uvnitf kotoucku, pficemz alespoii jedna pfisada je ze
skupiny zahrnujici: stabilizator, solubilizator, zesilova¢ a zvlaciovaé. Zesilovaé je
vybran ze skupiny zahrnuijici: glykolipid, mastnou kyselinu, napfiklad neesterifikovanou
mastnou kyselinu, ester mastné kyseliny a alifatického alkoholu, alkohol, cyklohexanol,
ester glycerolu s jednou nebo vice mastnymi kyselinami, glykoly a étery glykolu s
alifatickymi alkoholy, smacedlo a jiné slou¢eniny o nichZ je v oboru zndmo, Ze je mozno
je pouzit vpiedlozeném vynalezu. Terapeutické Ccinidlo je vybrano ze skupiny
zahrnujici: vazodilator, &inidlo uvoliiujici hladky sval, mistni anestetikum, a-blokator a

blokator vapnikového kanalu. Pomoci tohoto zafizeni je ucinna davka uvolnéna do

pacienta béhem jedné hodiny.
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Jinym provedenim vynalezu je metoda lédeni dysfunkce erekce, ktera zahrnuje:
vybér kotoucku z polymeru vytvarejiciho film, a obsahujiciho eikosanoid nebo smés
eikosanoidli a aplikaci eikosanoidu na povrch penisu b&hem u€inného &asového
intervalu. V tomto provedeni vynalezu je eikosanoidem prostaglandin a u€inny ¢asovy
interval je 5 az 100 minut, vyhodné je G€inny ¢asovy interval 30 az 60 minut.

Zhotoveni zafizeni

Zafizeni pripravku mize mit vjednom provedeni vrstvu uvoliiovaci vloZky,
umisténou na vrstvé prostfedku na povrchu protilehlém, nez je vrstva podiozni.
Zartizeni m(iZze byt vyrobeno s poutkem pro snadné odstranéni podioZni vrstvy nebo
uvoliiovaci vlozky, nebo obou jmenovanych vrstev, které byly chranény pired povlakem
prostiedku. Podobné se vyskytuje poutko na podlozni vrstvé, takZze zafizeni mlze byt
uzivatelem uchopeno pfi jeho odstrafiovani z klze.

Prostfedek muze byt aplikovan na uvolfiovaci vloZku nebo na neporézni
podloZni vrstvu pomoci standardnich potahovacich postupll, napfiklad pomoci
rotacniho fidiciho noZe, Stérbinovou matrici, filmovou matrici nebo laboratorni
potahovaci jednotkou se zabudovanou susi¢kou, napfiklad LTSV/LTF, W. Mathis AG,
Niederhasli, Zurich, Switzerland CH-8155. Roztok nebo disperze prostiedku
v rozpoustédie mohou byt naneseny jako film nebo zakladni hmota na arch uvolfiovaci
viozky, vysudeny, aby se odstranilo rozpoustédlo a potom piekryty pomoci archu
podlozni vrstvy. Jinak mGze byt zafizeni vyrobeno jako vrstva prostfedku naneseného
na podioZni vrstvé, pokud se jednd o neporézni materidl, ktery potom mizZe byt
vysusen, aby se odstranilo rozpoustédlo.

Zafizeni obsahuje podlozni vrstvu z netkaného, nesavého filmu, ktery je velmi
dobie schopen propoustét paru. Podlozni vrstva miZe propUjéit pevnost v tahu, takze
zafizeni je moZno snadno pouZivat a aplikovat a odstrarfiovat bez toho, Ze by
zanechavalo &ast prostfedku nebo zafizeni na klZi. PodloZni vrstva miZe byt
neporézni, mikroporézni nebo makroporézni, jako je tkany nebo netkany prostfedek, a
mlze byt, pokud se tyka vihkosti savy, ¢aste¢né savy nebo nesavy. Netkany material je
vybran ze skupiny zahrnujici: polyethylen, polyolefin, polyuretan, polyester,
polypropylen, nylon, bavina, visk6zové hedvabi, polyvinylchlorid a vlaknita celuloza.

Uvoliiovaci viozka miize byt z materialu, vybraného ze skupiny zahrnuijici: papir,
polyester a polystyren, a miiZze byt potazen uvoliiovaci vloZkou silikonovou nebo
zaloZenou na bazi fluorovanych uhlovodikl. Uvoliiovaci viozka se odstrafiuje ze
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zafizeni pfed aplikaci prostiedku zakladni vrstvy na kGzi pacienta, ktery ma dysfunkci
erekce. Materidlem uvolfiovaci vlozZky mGze byt MediRelease 2226, polyesterova
silikonova uvoliovaci vioZzka, ziskana od Bertek Medical Products, St. Albans, VT.

ZpUsobem vyroby zafizeni mlze byt naneseni prostredku, napfiklad takového
jaky je uveden v kterémkoli z pfikladG 1 az 6 a v pfikladu 9, na povrch velkého archu
uvolnovaci viozky nebo neporézni podlozni vrstvy poZzadované tloustky, vysuseni této
zakladni vrstvy na archu, naneseni podloZni vrstvy nebo uvolfiovaci viozky na vrstvu
prostiedku a konecné rozfezani arch(, tim je vyrobeno zafizeni, které je provedenim
vynalezu. Naneseni roztoku nebo suspenze prostiedku na podlozni material mize byt
provedeno napfiklad na uvolfiovaci viozku, kontinualné podavanou rotaénim fidicim
nozem, zpétnym valcovanim, $térbinovou matrici nebo jinou metodou, vhodnou pro
nanaseni pfilnavého materialu na podloZku.

Pruzné zafizeni muze mit tloustku 1 az 10 mil (,mil“ je 1/1000 palce), vyhodné
maze mit tloustku 2 az 5 mil, vyhodnéji tloustku 2,5 mil a jesté vyhodnéji tloustku 3,5
mil. Podlozni vrstva m{ze mit tloustku 0,5 az 10 mil, vyhodné tloustku 3 az 5 mil.
Uvolriovaci viozka miize mit tloustku 0,5 az 10 mil, vyhodné tloustku 3 az 5 mil. Celé
zafizeni mGze mit tloustku 3 aZ 50 mil, napfiklad mize byt silné 4, 8, 12, 16, 20 nebo
24 mil.

Laminovany arch mize byt rozfezan na mnozstvi jednotlivych zafizeni pomoci
fezaCky na znamky nebo fezanim rotaéni Sté€rbinovou matrici, obé techniky jsou znamé
osobam s béZnou zkusenosti v oboru. Provedeni zafizeni, ktera jsou pfedmétem tohoto
vynalezu, mohou byt ve tvaru obdéinikli (prouzky), kruhl, kruhovych vyse€i a jinych
pravidelnych nebo nepravideinych tvarli, jako jsou rtizné bizardni tvary. Zafizeni mize
mit plochu 1 az 20 cm?, napfiklad 1 aZ 5 cm? vyhodné& 1 az 2 cm? napfiklad 1,1, 1,3
nebo 1,5 cm?.

Provedeni zafizeni, které je pfedmétem tohoto vynalezu, které je tuhy kotoucek,
muzZe byt vyrobeno tak, Ze se pfipravi roztok nebo suspenze slozek, poté se roztok
nebo suspenze nanese na pevny povrch, napfiklad na povrch polystyrénového

materialu. Po vysu$eni a tim odstranéni rozpoustédla je film odstranén a roziezan na

poZadované tvary.

Prehled obrazkl na vykresech
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Obrazek 1 je graf, ukazujici souhrnné prostupovani prostaglandinu na jednotku

plochy rohovité vrstvy jako funkci ¢asu po podani pfipravku z pfikladu 9.

Priklady provedeni vynalezu

Priklady 1 aZ 6. Pruzné kotouCky pro Ié¢eni dysfunkce erekce

Kotoucek byl vyroben pfimichanim rozpoustédla polyethylenglykolu (PEG 400),
Iéku (prostaglandin E1) a zesilovade pronikani Cinidla kGzi (isopropyl-myristilat) za
prudkého michani ke smési polyvinylpyrolidonu (PVP) v ethanolu. Takto ziskana smés
byla nanesena na posilikonovany polyesterovy film a suSena v peci pfi teploté 70 °C po
dobu 15 minut, aby se vytvorilo to, co je zde nazyvano ,systém*. Systém byl navrstven
na polyethylénovy podlozni film a z ného byly vytvofeny naplasti o velikosti 1 az 20
cm? naptiklad 1 az 5 cm? s vyhodou 1,3 cm? V tomto pfikladé bylo mnozZstvi 1éku 0,5
mg/ cm’. In vitro rozpoustéci testy navrZenych pfipravkd za pouZiti metodologie US
Iékopisu €. 23 (pfistroj 5) ukazaly, Ze celkové mnozstvi Iéku bylo rozpusténo béhem 30
minut.

Prostiedky které jsou provedenim vynalezu, obsahujici prostaglandin E1 (PGE1)

v pfikladech 1 az 6 jsou ukazany v tabulce 1.

Priklady 7 az 8. Tuhé kotoucky pro lé¢eni dysfunkce erekce

Jsou pfipraveny systémy obsahujici pripravky z prikladd 7 az 8 ukazané
vtabulce 1 a mohou byt aplikovany na pfedem navihéenou oblast kize penisu.
V piikladu 7 je obsah PVP 91,00% a obsah PEG 400 je 3,00% suché hmotnosti. Jinou
moznosti je pouzit v tomto provedeni vynalezu pfipravek, obsahujici jako slozky smés
gliadini (93,30 % suché hmotnosti) a Montane 80 VGA (5,00 % suché hmotnosti), jak

je uvedeno v piikladé 8.

Piiklad 9. Stanoveni pronikani sloZzek do lidské rohovité vrstvy

Aby byla zhodnoceno pronikani pfipravkli popsanych v prediozeném vynalezu,
byl vy$e popsanou metodou pfipraven pfipravek obsahujici 7 % prostaglandinu E1, 2,5
% Eutanolu G17S, 43,73 % PVP a 46,77 % PEG 400, vée stanoveno na zakladé suché
hmotnosti. Dermalni absorbce (tok) prostaglandinu z pfipravku byl uréen in vitro za

pouziti kiize lidské mrtvoly podle metody Franze (J. Invest. Derm. 64, 190-105, 1975.
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Absorbce klGzi a vyznam udajii ziskanych in vitro). Rohovita vrstva pouzita v tomto
prikladu byla ziskana z kiize ¢erstvé mrtvoly a byla oddélena pomoci metody Kligman a
kol. (Arch. Derm. 88, 702, 1963. Piiprava izolovanych platku lidské rohovité vrstvy).
Souhrnné mnozstvi prostaglandinu, ktery pronikl do rohovité vrstvy na jednotku
plochy v kazdém &asovém bodé je ukazan na obrazku 1. Vysledky ukazuji, Ze
prostaglandin pronikal do rohovité vrstvy ve vysokém mnoZstvi b&éhem prvnich 30
minut. Tyto udaje naznaduji, ze je mozno dopravit u¢inné mnozstvi lIéku na misto
pisobeni jednoduchym, bezpeénym, ucinnym a véasnym zplUsobem, ktery tak

prekonava nedostatky systémd, popsanych v ramci dosavadniho stavu techniky.

Tabulka 1: Pripravky z priklad(i 1 az 8

slozka pikl.1 | pikl.2 | p¥ikl.3 | p¥iki.4 | pFikl.5 | pFikl.6 | pFikl.7 | pFikl.8
PGE1’ 6,20 | 6,20 | 6,20 | 6,20 | 620 | 6,20 | 1,00 | 0,50
kyselina linoleova® | 6,00

Lipocol-12° 8,00

isopropyl-myristilat 4,00

glyceryl-monooleat 2,50

fentolamin* (baze) 2,50

Eutanol G16S° 2,50 2,50
L-mentol® 6,00 | 6,00

Montane 80 VGA’ 5,00
smés gliadini® 93,30
PVP® 42,40 | 41,50 | 43,39 | 44,11 | 41,70 | 42,90 | 91,00

PEG 400" 4540 | 44,30 | 46,41 | 47,19 | 44,60 | 45,90 | 3,00

' PGE1 je Prostaglandin 1 USP dodavany od Bolder Ltd. (P.O. Box OH 1001 Boole,

Switzerland)
2 Kyselina linoleova je mastna kyselina dodavana od Croda Chemicals Ltd. (Cowick

Hull Snaith Goole, North Humberside DN 14 9AA England)
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Lipocol-12 je 12molarni polyethylenglykolovy éter laurylalkoholu, dodavany od
LIPO Chemicals, Inc. (207 19" Avenue, Paterson, NJ 07540, USA)

Fentolamin baze je dodavan jako fentolamin-mesylat USP 23 od Welding Crabb &
Co. (Post box 30 58 40. D 20318 Hamburg, Germany), ktery je chemicky preveden
na fentolaminovou bazi

Eutanol G16S hexadecyl-stearat dodavany od Henkel KgaA (Cospha 10-40191
Dusseldorf, Germany)

L-mentol je dodavan od Sigma Chemical Co (P.O. Box 14508, St. Louis, MO 63178
USA)

Montane 80 VGA je polysorbat monooleové kyseliny dodavany od Seppic (BP 228-
81105 Castres Cedex, France)

Smés gliadinl je ziskana od Inocosm lab. (45 Chemin de la Justice, 92290,
Chatenay-Malabry, France)

PVP (Kollidon 90s) je polyvinylpyrolidon dodavany od BASF Aktiengesellschaft
(67056 Ludwigshafen, Germany)

PEG 400 je polyethylenglykol dodavany od ICI Surfactants (P.O. Box No90, Wilton
Middlesbrough, Cleveland TS90 8JA England)
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PATENTOVE NAROKY

Podavaci zafizeni pro lé€eni dysfunkce erekce u pacienta, vyznadujici se
ti m, Ze obsahuje kotoudek z polymeru vytvarejiciho film, ve kterém je obsazena

uéinna davka terapeutického €inidla, vhodného pro napravu dysfunkce erekce.

Podavaci zafizeni podle naroku 1, vyznacujici se tim, Ze dale
obsahuje uvnitf kotouc¢ku alespon jednu pfisadu, pricemz alespoii jedna pfisada je

vybrana ze skupiny zahrnujici: stabilizator, solubilizator, zesilova¢ a zvlaénovac.

Podavaci zarizeni podle naroku 1, vyznadujici se tim, Ze terapeutické

¢inidlo je prostaglandin.

Podavané €inidlo podle naroku 3, vyznadcujici se tim, ze prostaglandin

je prostaglandin E1.

Podavaci zafizeni podle naroku 1, vyznacdujici se tim, Ze terapeutické
¢inidlo je vybrano ze skupiny zahrnujici: vazodilator, ¢inidlo uvolfujiciho hladky
sval, antidepresivum, parasympaticky stimulator, inhibitor systému renin-

angiotenzin, mistni anestetikum, a-blokator a blokator vapnikového kanalu.

Podavaci zafizeni podle naroku 5, vyznadéujici se tim, Ze obsahuje

alespon jedno dalsi terapeutické ¢inidio.

Podavaci zafizeni podle naroku 6, vyznadujici se tim, Ze alespoh
jedno dalsi terapeutické ¢inidlo je vybrano ze skupiny zahrnujici: prostaglandin,
testosteron, yohimbin, pentoxifylin, trazodon, apomorfin, fentolamin, sildenafil,
minoxidil, misoprostol, papaverin, nitroglycerin, fentolamin, moxisylit, linsidomin,

linearni peptid, cyklicky peptid a pyridylguanidinova slougenina.

Podavaci zafizeni podle naroku 2, vyznacéujici se tim, Ze alespon
jeden zesilovaé je vybran ze skupiny zahrnujici: glykolipid, neesterifikovana
mastna kyselina, alifaticky alkohol, ester mastné kyseliny a alifatického alkoholu,
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cyklohexanol, derivat cyklohexanolu, ester mastné kyseliny a glycerolu, glykol,

alifaticky alkoholovy éter glykolu a smacedlo.

Podavaci zafizeni podle naroku 8, vyznaé&ujici se tim, Ze polymer
vytvarejici film je polyvinylpyrolidon, terapeutické &inidlo je prostaglandin E1,

zesilovacg je Eutanol G16S a zviadéiovaé je PEG 400.

Podavaci zafizeni podle naroku 2, vyznadujici se tim, Ze material
vytvarejici film je pfitomen v mnozstvi 5 az 100 %, terapeutické &inidlo je pfitomno
vmnozstvi 0,1 az 20 %, zesilova¢ je pfitomen v mnoZstvi 0,01 az 15 % a
zvladiiovad je pfitomen v mnozstvi 1 az 70 %, vSe vyjadfeno v procentech suché

hmotnosti.

Podavaci zafizeni podle naroku 10, vyznadéujici se tim, Ze material
vytvarejici film je pfitomen v mnozstvi 5 az 50 %, terapeutické ginidlo je pfitomno
vmnozstvi 1 az 10 %, zesilova¢ pronikani je pfitomen v mnozstvi 1 az 10 % a

zvlacnovag je pfitomen v mnozstvi 3 az 50 %.

Podavaci zafizeni podle naroku 9, vyznacujici se tim, Ze
polyvinylpyrolidon je pfitomen v mnozstvi 40 az 45 %, prostaglandin E1 je pfitomen
v mnozstvi 5 az 10 %, Eutanol G168 je pfitomen v mnoZstvi 1 aZz 4 % a PEG 400 je

pfitomen v mnoZzstvi 40 az 50 %.

Podavaci zafizeni podle naroku 1, vyznacujici se tim, Ze polymer
vytvarejici film je vybran ze skupiny zahrnujici synteticky polymer, polosynteticky

polymer a v piirodé se vyskytujici polymer.

Podavaci zafizeni podle naroku 13, vyznadujici se tim, Ze synteticky

polymer je polyvinylpyrolidon.

Podavaci zarizeni podle naroku 13, vyznacujici se tim, Zev pfirodé se

vyskytujici polymer je rostlinného plvodu.
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Podavaci zafizeni podle naroku 15, vyznad&ujici se tim, Ze rostlinny

polymer je gliadin.

Podavaci zafizeni podle naroku 2, vyznadéujici se tim, Ze obsahuje
zvlaciova¢ v mnoZstvi mensim nez 30 % suché hmotnosti a vytvari tuhy kotoug&ek.

Podavaci zafizeni podie naroku 1, vyznadujici se tim, Ze dodavanije

pres klzi.

Podavaci zafizeni podle naroku 1, vyznadcujici se tim, Ze dodavanije

pfes sliznici.

Podavaci zafizeni podle naroku 1, vyznadujici se tim, Ze G€inna davka

je uvolnéna do pacienta béhem jedné hodiny.

Zpisob lé¢eni dysfunkce erekce, vyznaéujici se tim, Ze se vybere
kotoucek vyrobeny z polymeru, ktery vytvafi film, obsahujici jedno nebo vice
terapeutickych ¢inidel vybranych ze skupiny zahrnujici vazodilator, &inidlo
uvolilujiciho hladky sval, antidepresivum, parasympaticky stimulator, inhibitor
systému renin-angiotenzin, mistni anestetikum, a-blokator a blokator vapnikového
kanalu; a terapeutické cinidlo se dopravi na povrch penisu béhem Gé&inného

¢asového intervalu.

ZpUsob podle naroku 21, vyznadujici se tim, Ze pii pfipravé kotoucku
je terapeutické &inidlo vybrano ze skupiny zahrnujici prostaglandin, testosteron,
yohimbin, pentoxifylin, trazodon, apomorfin, fentolamin, sildenafil, minoxidil,
misoprostol, papaverin, nitroglycerin, fentolamin, moxisylit, linsidomin, linearni

peptid, cyklicky peptid a pyridylguanidinovou slouéeninu.

Zplsob podie naroku 21, vyznadujici se tim, Ze terapeutické &inidio je

pfitomno v rozmezi 0,1 aZ 15 % suché hmotnosti.
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Zpusob podle naroku 21, vyznadujici se tim, Ze pfiprava kotoucku

zahrnuje pfidani zvlacnovade.

Zpisob podle ndroku 24, vyznadéujici se tim, Ze zviadiovad je
pfitomen v mnoZstvi 30 az 60 % suché hmotnosti a podavani terapeutického

¢inidla na povrch penisu nevyZaduje piedchozi navihéeni.
Zpusob podle naroku 24, vyznadujici se tim, ze zviaéiovad je
piitomen vmnozstvi men$im nez je 30 % suché hmotnosti a dodavani

terapeutického Cinidla na povrch penisu ma dal$i krok, a to pfedchozi navihéeni

povrchu.

Zplsob podie naroku 24, vyznadujici se tim, ze zvia&iovad je

polyethylenglykol (PEG).
Zplsob podle naroku 27, vyznaéujici se tim, Ze PEG je PEG 400.

Zpusob podle naroku 21, vyznadujici se tim, Ze polymer vytvafejici film

je synteticky polymer.

Zpisob podle naroku 29, vyznadujici se tim, Ze synteticky polymer je

polyvinylpyrolidon.

Zpusob podle naroku 21, vyznadujici se tim, Ze polymer vytvarejici film

je rostlinny protein.

Zplsob podle naroku 23, vyznadéujici se tim, Ze rostlinny protein je

prolamin.
Zpusob podle naroku 32, vyznad&ujici se tim, Ze prolamin je gliadin.

Zplsob podie naroku 21, vyznadéujici se tim, Ze uéinny éasovy interval

je 5 az 100 minut.
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Zpusob podle naroku 34, vyznadujici se tim, Ze Gdinny &asovy interval
je 30 az 60 minut.
Zpusob podle naroku 21, vyznadujici se tim, ze povrchem penisu je

bud télo penisu nebo Zalud.

ZpUsob pfipravy pruzného kotougku pro lééeni dysfunkce erekce, vyznaéuji-
ci se tim, Ze se pripravi prostfedek obsahujici prostaglandin E1, Eutanol
G16S, PVP a PEG 400; a vylvoii se prostiedek, ktery obsahuje podlozni a

uvolfnovaci vrstvu.

ZpUsob podle naroku 37, vyznadujic ié se tim, Ze se pfipravi prostfedek

pfidanim prostaglandinu E1 vmnozstvi 5 aZz 10 %, pfidanim Eutanolu G16S
vmnozstvi 1 aZ 5 %, pfidanim polyvinylpyrolidonu v mnoZstvi 40 az 50 % a
pfidanim PEG 400 v mnoZstvi 40 az 50 %, vée stanoveno na zakladé suché

hmotnosti.



1/1

l 190
yogulpoy A seQ
4

Q
-

R
zwo,ﬁﬁ A IA)SZOUW 9PjIUOId

ot




	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS
	DRAWINGS

