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Beschreibung

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft eine Vor-
richtung zur Abgabe eines pulverférmigen Arzneimit-
tel-Praparats durch Inhalation. Die Vorrichtung ist
insbesondere eine Vorrichtung zur Mehrfach-Dosie-
rung, ohne Treibgas, ausgestattet mit einer Messein-
richtung, die Dosierungen von einem Pulverbehalter
abgibt. Die Vorrichtung umfasst zwei oder mehrere
Pulverbehalter fir verschiedene Arzneimittel-Pulver,
die als kombinierte Medikation inhaliert werden kon-
nen. Die Vorrichtung der Erfindung ist zum Beispiel
fur die Behandlung von Asthma verwendbar.

[0002] Die Verabreichung von pulverférmigen Arz-
neimittel-Praparaten durch Inhalation von einem In-
halator ist bekannt. Pulverinhalatoren der Art Mehr-
fach-Dosierung, die einen Durchfluss-Behalter, der
das Arzneimittel enthalt, und ein Messgerat, dass
eine Dosierungs-Einheit abmisst und abgibt, umfas-
sen, sind ebenfalls bekannt, zum Beispiel von den
Patentverodffentlichungen GB 2165159, EP 79478
und EP 166294. In diesen Vorrichtungen ist eine Rei-
he von Dosiervertiefungen in der Oberflache eines
zylinderféormigen Messgerates eingekerbt und ge-
nanntes Gerat ist in einer Kammer mit genau der glei-
chen Form angeordnet. Wenn das Messgerat ge-
dreht wird, bewegen sich die sich drehenden Dosier-
vertiefungen zunachst in eine nach den Pulverbehal-
tern ausgerichtete Position, um befallt zu werden und
danach in eine nach dem Inhalations-Kanal ausge-
richtete Position, woraufhin eine Dosierungs-Einheit
durch Schwerkraft von der Dosierungsvertiefung in
den Inhalations-Kanal fallt. Danach wird die Medika-
mentdosierung von dem Inhalations-Kanal inhaliert.
Diese Vorrichtungen haben den Nachteil, dass sie
Uberdosierungen des Medikaments maglich ma-
chen, indem sie die Abgabe einer Vielzahl von auf-
einander folgenden Dosierungen in den Inhalati-
ons-Kanal gestatten, wodurch eine Mehrfach-Dosie-
rung durch eine Inhalation eingesogen werden kann.

[0003] Es wurden Versuche angestellt, um das oben
erwahnte Problem zu Iésen, indem man Abga-
be-Systeme verwendet hat, bei denen die Dosierver-
tiefung nicht durch Schwerkraft in den Inhalati-
ons-Kanal geleert wird, sondern bei dem die Medika-
mentdosierung direkt von der Dosierungsvertiefung
inhaliert wird, so wie es in den Patentverdffentlichun-
gen WO 92/00771 und WO 92/09322 offenbart ist.
Wenn das Messgerat gedreht wird, bewegen sich die
Dosierungsvertiefungen zur Befiillung zunéchst in
eine nach dem Durchfluss-Behalter ausgerichtete
Position und dann in eine nach dem Inhalations-Ka-
nal, der so geformt ist, dass die Dosierungsvertiefung
unter dem Effekt der inhalierten Luftstrémung geleert
wird, ausgerichtete Position, und danach, nachdem
sie um ganze 360° gedreht wurden, zurlick zu der
dem Durchfluss-Behalter ausgerichteten Position.

[0004] Bei der Behandlung von Atemwegserkran-
kungen ist es haufig forderlich, dem Patienten eine
Kombination von Arzneimitteln zu verabreichen, z.B.
eine Kombination von einem Bronchodilator und ei-
nem entziindungshemmenden Medikament. Die
oben beschriebenen Vorrichtungen sind nicht imstan-
de, mehr als ein Arzneimittel in Pulverform zugleich
abzugeben. Obwohl es in einigen Fallen mdglich ist,
zwei oder mehrere Arzneimittel zu einer inhalierba-
ren Pulver-Mixtur, um sie gleichzeitig in einer einzi-
gen Dosierung abzugeben, zu mischen, kdnnen die
Inkompatibilitdt der Substanzen der Arzneimittel, die
Wechselwirkungen wahrend der Aufbewahrung oder
die verschiedenen Aerosolierungs-Eigenschaften
haufig die Verwendung solcher Arzneimittel-Mixturen
verhindern. Deshalb, um eine kombinierte Medikati-
on zu inhalieren, muss der Patient verschiedene Arz-
neimittel-Pulver von zwei Pulver-Inhalatoren inhalie-
ren. Ein Mehrfach-Pulverbehalter wurde friher in US
5524613 beschrieben. Wie auch immer, diese Vor-
richtung ist komplex und erfordert eine Druck-
luft-Quelle, um den Inhalations-Prozess zu unterstit-
zen.

[0005] Deshalb besteht ein Bedurfnis flr einen ein-
fachen, preisgunstigen Mehrfach-Dosierungs-Pul-
verinhalator, der in der Lage ist, eine kombinierte Me-
dikation durch eine einzige Inhalation abzugeben.

Zusammenfassung der Erfindung

[0006] Die vorliegende Erfindung betrifft einen
Mehrfach-Dosierungs-Pulverinhalator, der dazu in
der Lage ist, ein kombiniertes Medikament, z.B. ei-
nen Bronchodilator und ein entzindungshemmendes
Arzneimittel, gleichzeitig durch eine einzige Inhalati-
on abzugeben. Besser als einen Pulver-Behalter fur
eine Mixtur der Wirkstoffe zu haben, umfasst der In-
halator zwei Pulver-Behalter, von denen aus die fur
die kombinierte Verabreichung bendtigte Dosierun-
gen abgemessen werden, zu dem Luftkanal befér-
dert werden und gleichzeitig inhaliert werden. Vor-
zugsweise befinden sich die Wirkstoffe in voneinan-
der getrennten Behaltern. Die Wirkstoffe befinden
sich in voneinander getrennten Behaltern, werden zu
dem Luftkanal durch voneinander getrennte Dosie-
rungsvertiefungen beférdert und werden nicht eher
als in dem Luftkanal oder in den Atemwegen des Pa-
tienten wahrend der Inhalation gemischt. Ferner
kann der inhalierte Luftstrom Uber zwei voneinander
getrennte Aerosolisierungskanale geleitet werden,
einer fur jedes Medikament in Pulverform. Entspre-
chend kdénnen die Unterschiede hinsichtlich der Ei-
genschaften jedes der Medikamente in Pulverform
berlcksichtigt werden und jeder Aerosolisierungska-
nal kann entsprechend der Eigenschaften jedes der
Medikamente in Pulverform gestaltet werden.

[0007] Der Inhalator der vorliegenden Erfindung ist
in der Lage, Medikamente in Pulverform von zwei
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oder mehreren Dosierungsvertiefungen gleichzeitig
ohne die Verwendung von Druckluft abzugeben und
zu deaggregatieren, auch wenn er von einem Patien-
ten mit einem verringerten Einatmungsvermogen be-
nutzt wird.

Kurze Beschreibung der Zeichnungen

[0008] Fig. 1 ist eine schaubildliche Explosionsan-
sicht einer Ausflihrungsform der Vorrichtung der Er-
findung.

[0009] Fig. 2 ist ein Langsschnitt der Vorrichtung
durch einen ersten Medikamentbehalter.

[0010] Fig. 3a, Fig. 3b, Fig. 3¢ und Fig. 3d sind
eine Frontansicht, ein Querschnitt von der Seite aus
gesehen, eine Rickansicht und ein Querschnitt von
oben aus gesehen einer Ausfihrungsform des Mund-
stlckes.

[0011] Fig. 4a, Fig. 4b, Fig. 4c und Fig. 4d sind
eine Frontansicht, ein Querschnitt von der Seite aus
gesehen, eine Rickansicht und ein Querschnitt von
oben aus gesehen einer zweiten Ausflihrungsform
des Mundstlickes.

[0012] Fig. 5a, Fig.5b, Fig. 5¢ und Fig. 5d sind
eine Frontansicht, ein Querschnitt von der Seite aus

gesehen, eine Rickansicht und ein Querschnitt von
oben aus gesehen einer dritten Ausfihrungsform des
Mundstuckes.

Detaillierte Beschreibung der Erfindung

[0013] Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur
Abgabe eines pulverférmigen Medikaments durch In-
halation mit einem ersten und einem zweiten Medika-
mentbehalter zur Aufnahme einer Vielzahl von Medi-
kamentdosierungen, mit einem Luftkanal, durch den
Luft Gber ein Mundstlick eingesogen wird, ein Mess-
geréat in der Form einer drehbaren Messtrommel, die
mit einer ersten und einer zweiten Dosiervertiefung
versehen ist, um in einer Position eine abgemesse-
nen Dosis des pulverférmigen Medikaments aus dem
ersten und dem zweiten Medikamentbehalter aufzu-
nehmen und in einer anderen Position die abgemes-
sene Dosis des pulverférmigen Medikaments aus
dem ersten und dem zweiten Medikamentbehalter
zum Luftkanal zu bringen, wo das pulverférmige Me-
dikament bei der Inhalation aus der ersten und der
zweiten Dosiervertiefung gleichzeitig aerosoliert wird.
In einer bevorzugten Ausfihrungsform wird der Luft-
kanal Uber zwei voneinander getrennte Aerosolisati-
onskanale geleitet.

[0014] Der erste und der zweite Medikamentbehal-
ter sind voneinander getrennt, so dass die Wirkstoffe
wahrend der Aufbewahrung nicht vermischt werden
kénnen. Die Behalter enthalten, in Pulverform, vor-

zugsweise verschiedene Wirkstoffe, die dem Patien-
ten als kombinierte Medikation gegeben werden kon-
nen. Solch eine kombinierte Medikation kann aus ei-
ner Kombination von zwei beliebigen Arzneimitteln,
die durch Inhalation verabreicht werden kénnen, be-
stehen. Bei der Behandlung von Asthma ist eine typi-
sche Kombination eine Kombination eines Broncho-
dilators und eines entziindungshemmenden Arznei-
mittels. Das entziindungshemmende Arzneimittel ist
vorzugsweise ein steroidales entziindungshemmen-
des Arzneimittel. Geeignete Arzneimittel-Kombinatio-
nen enthalten z.B. Formoterol und Budesonid, Sal-
meterol und Beclometason-Dipropionat und Salme-
terol und Fluticason-Propionat. Fur gewdhnlich be-
sitzt der Behalter einen Medikamentenvorrat von z.B.
200 Dosierungen.

[0015] Das Messgerat weist die Form einer drehba-
ren Messtrommel auf, z.B. eines Zylinders, und ist mit
zwei Reihen von Dosierungsvertiefungen, die in die
Oberflache des Messgerates eingekerbt sind, ausge-
stattet. In der ersten Position des Messgerates ist die
erste Dosierungsvertiefung nach dem ersten Medika-
mentbehalter ausgerichtet und gleichzeitig ist die
zweite Dosierungsvertiefung nach dem zweiten Me-
dikamentbehalter ausgerichtet, um mit dem Pulver
beflllt zu werden. Wenn das Messgerat zur zweiten
Position gedreht wird, werden die erste und die zwei-
te Dosierungsvertiefung zu dem Luftkanal bewegt.
Die erste und die zweite Dosierungsvertiefung kén-
nen entsprechend der Eigenschaften jedes Pulvers
von verschiedener GroRRe bzw. Gestaltung sein.

[0016] Der Luftkanal ist vorzugsweise so gestaltet,
dass zu Beginn der Inhalation Luft direkt in die beflill-
te Dosierungsvertiefungen gelassen wird, die dann
durch die einstromende Luft grundlich ausgeleert
werden und das Pulver wird gleichzeitig von der ers-
ten und von der zweiten Dosierungsvertiefung aero-
soliert. Da das Pulver direkt von den Dosierungsver-
tiefungen aerosoliert wird, wird die Moglichkeit einer
Uberdosierung durch die Inhalation von mehreren
Dosierungen vermieden.

[0017] In einer bevorzugten Ausfiihrungsform wird
der inhalierte Luftstrom Uber zwei voneinander ge-
trennte Aerosolisierungskanale geleitet, einer fir je-
des Medikament in Pulverform. Die Querschnitts-Ge-
staltung und Querschnitts-Ausmalle jeder der Aero-
solisierungskanale kénnen dann entsprechend der
Aerosolisierungs- und Deaggregations-Eigenschaf-
ten jedes Medikaments in Pulverform gestaltet wer-
den, z.B. um verschiedene Luftstrom-Widerstande
fur jedes Medikament in Pulverform zu erzeugen.
Wenn zwei voneinander getrennte Aerosolisierungs-
kanale verwendet werden, werdem die zwei Wirkstof-
fe nicht eher als in dem Mundstiick oder, wenn die
voneinander getrennten  Aerosolisierungskanale
durch das Mundstlick gefiihrt werden, im Mund des
Patienten miteinander vermischt.
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[0018] Die Vorrichtung der Erfindung wird unten bei-
spielhaft, unter Bezugnahme auf die Fig.1 bis
Fig. 5d, naher veranschaulicht.

[0019] In Fig. 1 wird der innere Aufbau einer Aus-
fuhrungsform der Vorrichtung der Erfindung in einer
Explosionsansicht gezeigt. Der erste und der zweite
Medikamentbehalter (1, 2), die zur Befillung mit dem
pulverféormigen Medikament dienen, besitzen einen
rechteckigen Querschnitt und konische Endstilicke.
Ein Deckel (3) schlielt den oberen Rand des Medika-
mentbehalters. Die Verkleidung (4) zusammen mit ei-
ner Klappe (5), deren Funktionsweise unten erklart
werden wird, ist angepasst, um die Medikamentbe-
halter (1, 2) und den Deckel (3) abzudecken. Eine
manuell drehbare Messtrommel (6), die zwei Reihen
von funf Dosierungsvertiefungen (7a, 7b) besitzt,
wird an dem hohlen, zylinderférmigen Koérper (8), der
zusammen mit den Medikamentbehaltern (1, 2) ge-
formt ist, angebracht.

[0020] Ebenfalls zusammen mit den Medikament-
behaltern geformt ist die Ruckwand (9) der Vorrich-
tung, sowie der Vorsprung (10), um das Mundstlick
(11) mit dem Luftkanal (12) aufzunehmen. Die Mes-
strommel (6) besitzt erganzend zu den Reihen der
Dosierungsvertiefungen Zahne (13), die mit der Klap-
pe (5) ineinandergreifen. Die Vorrichtung wird durch
das Hinunterdriicken der Verkleidung betatigt, wo-
durch die mit den Zahnen (13) ineinandergreifende
Klappe (5) das Messgerat in Drehung versetzt, so
dass die Drehung nur schrittweise, entsprechend des
peripheren Abstands zwischen den Dosierungsver-
tiefungen, ausgefihrt werden kann. Der Einrast-An-
trieb des Messgerates richtet die Dosierungsvertie-
fungen automatisch nach dem Auslass des Medika-
mentbehalters auf der einen Seite und nach dem
Luftkanal des Mundstlickes auf der anderen Seite
aus. Ferner besitzt der zylinderférmige Koérper eine
hervorstehende Einrast-Nase (nicht gezeigt), die in
die Einkerbungen (14) in der Messtrommel ineinan-
dergreifen, so dass analog zu einer Ratsche eine
Drehung nur in eine Richtung moglich ist.

[0021] Fig. 2 zeigt einen Langsschnitt durch den
ersten Medikamentbehalter einer Ausflihrungsform
der Vorrichtung. Der zylinderformige Korper (8) be-
sitz eine Offnung (15), durch die Pulver von dem Me-
dikamentbehalter in die Dosierungsvertiefung fallen
kann, wenn die Dosierungsvertiefung nach der Off-
nung (15) ausgerichtet ist. Eine andere Offnung (16)
ist auf der Hohe des Luftkanals (12) vorgesehen, um
das Pulver bei der Inhalation von der Dosierungsver-
tiefung in den Luftkanal zu entladen. In der in Fig. 2
gezeigten Position wurde die obere Dosierungsver-
tiefung gerade mit der Dosierung des ersten medizi-
nischen Pulvers von dem ersten Medikamentbehalter
befullt, wahrend sich die vorher befiillte Dosierungs-
vertiefung zu dem Luftkanal hin gedreht hat und be-
reit ist, inhaliert zu werden. Das Mundstick (11),

durch das das medizinische Pulver inhaliert werden
kann, ist auf einer Seite der Inhalations-Vorrichtung
gestaltet und besitzt einen Luftkanal (12) zur Abgabe
der Dosierung des Medikaments von der Dosierver-
tiefung in den Strom der Atemluft. In dem Bereich, wo
das Mundstick befestigt ist, sind Lufteinlasse (17)
vorgesehen. Die eingelassene Luft wird zu einem
Zwischenraum zwischen der Offnung (16) des zylin-
derférmigen Koérpers und der Trennwand (19) des
Mundstlckes geleitet. Der Zwischenraum, der vor-
zugsweise wie eine Einkerbung geformt ist, liefert der
Dosierungsvertiefung einen stark ausgerichteten
Luftstrom, der das Pulver aus der Dosierungsvertie-
fung in den Luftkanal, ohne irgendwelche Rickstan-
de zu hinterlassen, blast.

[0022] Die Fig. 3a, Fig. b, Fig. ¢ und Fig. d zeigen
eine Ausfiihrungsform des Mundstlicks, die einen
weiten Luftkanal (12) besitzt, der sowohl die erste wie
auch die zweite Dosierungsvertiefung abdeckt. In
dieser Ausfihrungsform werden die Wirkstoffe mit je-
dem anderen vermischt, sobald sie von der Dosie-
rungsvertiefung aerosoliert werden.

[0023] Die Fia. 4a, Fig. b, Fia. ¢ und Fiq. d zeigen
eine andere Ausfihrungsform des Mundstiicks, wo
der Luftkanal (12) zwei voneinander getrennte Aero-
solisierungskanale (20, 21) umfasst, die in dem
Mundstiick zu dem Hauptluftkanal verbunden wer-
den. In dieser Ausfiihrungsform werden die Wirkstof-
fe mit jedem anderen nicht eher als in dem Hauptluft-
kanal in dem Mundstuick vermischt.

[0024] Die Fia. 5a, Fig. b, Fia. ¢ und Fiq. d zeigen
noch eine andere Ausflihrungsform des Mundstlicks,
wo der Luftkanal zwei voneinander getrennte Aero-
solisierungskanale (20, 21) umfasst, die durch das
Mundstlck geleitet werden. In dieser Ausfihrungs-
form werden die Wirkstoffe mit jedem anderen nicht
eher als in dem Mund oder in den Atemwegen des
Patienten vermischt.

[0025] Andere Modifikationen und Weiterbildungen
der offenbarten Ausflihrungsformen kénnen ohne
Abweichungen von dem Gegenstand der Erfindung,
so wie sie in den folgenden Patentanspriichen defi-
niert ist, angefertigt werden. Zum Beispiel kénnten
mehr als zwei Medikamentbehalter und entsprechen-
de Reihen von Dosierungsvertiefungen verwendet
werden. Erganzend koénnte eine Zahleinrichtung an
dem Inhalator angebracht werden, um die Anzahl der
Drehungen der Dosierungsglieder zu zahlen. Es wird
als Routine fir einen Fachmann angesehen, solche
Modifikationen der Vorrichtung der Erfindung anzu-
fertigen.

Patentanspriiche

1. Vorrichtung zur Abgabe eines pulverférmigen
Medikaments durch Inhalation mit einem ersten und
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einem zweiten Medikamentbehalter (1, 2) zur Auf-
nahme einer Vielzahl von Medikamentdosierungen,
mit einem Luftkanal (12), durch den Luft Gber ein
Mundstick (11) eingesogen wird, mit einem MeRge-
rat (6),

dadurch gekennzeichnet, dal

das MeRgerat (6) die Form einer drehbaren MeR-
trommel aufweist, die mit einer ersten und einer zwei-
ten Dosiervertiefung (7a, 7b) versehen ist, um in ei-
ner Position eine abgemessene Dosis des pulverfor-
migen Medikaments aus dem ersten und dem zwei-
ten Medikamentbehalter (1, 2) aufzunehmen und in
einer anderen Position die abgemessene Dosis des
pulverférmigen Medikaments aus dem ersten und
dem zweiten Medikamentbehalter (1, 2) zum Luftka-
nal (12) zu bringen, wo das pulverférmige Medika-
ment bei der Inhalation aus der ersten und der zwei-
ten Dosiervertiefung (7a, 7b) gleichzeitig aerosoliert
wird.

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, dadurch ge-
kennzeichnet, dall der Luftkanal zwei getrennte Ae-
rosolierungskanale (20, 21) aufweist.

3. Vorrichtung nach Anspruch 2, dadurch ge-
kennzeichnet, dal} die beiden getrennten Aerasolie-
rungskanale durch das Mundstick hindurchgefihrt
sind.

Es folgen 5 Blatt Zeichnungen
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Anhangende Zeichnungen
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