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(57) Tiivistelms

Keksinndn kohteena on inhalointilaite,
jossa on inhalointikammio (1) ja siihen
liittyvl inahloitavaa ainesta sisKlt¥vil
sumutinta (6) vastaanottava sySttSkanava
(2) sex¥ suukappale (3). Inhalointikammio
(1) on oleellisesti pallon tai kytkettyjen
pallojen muotoinen.

(57) Sammandrag

Uppfinningen avser en inhaleringsanord-
ning med en inhaleringskammare (1) och
en dirtill ansluten, det inhalerbara |
&mnet innehdllande, en epridare (6)
mottagande matningskanal (2) samt ett
munstycke (3). Inhaleringskammaren (1)
har visentligen formen av en kula eller
hopkopplade kulor.




1 77784

Inhalointilaite - Inhaleringsanordning

Hengitystiesairauksiin inhaloitavat liikeaineet annostellaan
useimmiten annosaerosolina tuotteeseen kuuluvan suukappaleen
kautta potilaan sisdinhengityksen alkuvaiheessa. Vaikkakin
annosaerosolilla on merkittivii etuja jauheannostelijaan ja
systeemiseen liikehoitoon ndhden, niin aerosolin kdytSssd on

havaittu erditi vaikeuksia.

Aerosoli purkautuu suuttimesta pisaroina, joiden sisdlli on
ld8keainepartikkeli ja pinnalla hOyrystymdt&nti ponneainetta.
Pisaran koko ja nopeus saattavat olla niin suuret, ettd pisara
lddkeaineineen ei PYSY siséénhengitysvirtauksessa, vaan osuu
ylimpiin hengitysteihin ja j88 sinne, ts. liikeaine ei pdise
vaikutuspaikkaansa. Nimi vddrddn paikkaan tarttuneet ladgke-

ainehiukkaset saattavat aiheuttaa sivuvaikutuksia.

Useissa tutkimuksissa on mySs havaittu, ettd suuri osa poti-
laista ei osaa laukaista aerosoliannostinta oikeassa sisdin-
hengitysvaiheessa, taikka he lopettavat sisddnhengityksen, kun
viiled aerosolisuihke osuu kurkunpdédhén. Myds tistd on seu-
rauksena l&dkejismit joko suuhun tai ylempiin hengitysteihin,
jossa ne saattavat aiheuttaa sivuvaikutuksia.

Edelld kuvattuja haittoja on pyritty poistamaan annosaeroso-
liin liitetyills kammioilla, joiden tarkoituksena on pidentdd
aerosolisuihkeen kulkemaa matkaa ennen kuin suihke joutuu
potilaan hengitysteihin. Pidempi matka hidastaa aerosoli-
pisaroiden nopeutta ja samalla ponneaineella on enemmdn aikaa
hdyrystyd ennen sisd¥inhengitysts. Em. laitteet ovat yleensi
putken tai pHiryndn muotoisia ja niissd aerosoli suihkutetaan
sisddn laitteen toisesta pédstd sisiinhengityksen tapahtuessa
vastakkaisesta pHistid. On mySs olemassa laitteita, joissa

aerosoli suihkutetaan taaksepdin kammioon ja sisddnhengitys
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tapahtuu samasta pddstd kammiota kuin aerosolisuihkeen
laukaisu. Kidytetyt laitteet ovat kuitenkin joko kooltaan
kx8mpelditd tai muotoilultaan sellaisia, ettd suuri osa
aerosolisuihkeen sisdltdmdstd lddkeaineesta jd4 inhalointi-

laitteeseen.

Esilli oleva keksintd kohdistuu inhalointilaitteeseen, jossa
on inhalointikammio 3ja siihen liittyvd inhaloitavaa ainesta
sisdltividdi sumutinta vastaanottava syott8kanava sekd suu-
kappale. Laite on muotoiltu siten, ettd em. haittoja voidaan
huomattavasti vdhentdd. Laite on lisdksi helppokdyttdinen

ja silld saadaan inhaloitava liikeaine tehokkaasti sisddn-

hengitetyksi.

Keksinndn pddmddrd saavutetaan laitteella, jolle on tunnus-
omaista se, ettd inhalointikammio on oleellisesti pallon

tai kytkettyjen pallojen muotoinen.

Miki1li sisdinhengityksen ei haluta tapahtuvan samasta kana-
vasta, johon aerosolitdlkki tai annossumutin on kiinnitetty
(sydttdkanava), liitetddn kammioon erillinen suukappale.
T8115in on tunnusomaista se, ettd sydttdkanavan ja suukap-
paleen akselit eivdt sijaitse samalla suoralla, vaan muodos-
tavat keskendin kulman, joka edullisimmillaan on 90°. Suu-
kappale voidaan varustaa yksitieventtiililld, joka estdd

potilasta uloshengittdmidstd kammioon.

Keksintbd selitetdidn tarkemmin viittaamalla oheisiin kuviin,

joista
Xuva la esittdi erdstd keksinndn mukaista laitetta,

Xuva 1lb ja lc sen eri poikkileikkauksia, ja



3 77784

kuvat 2 ja 3 esittivdt tdmin laitteen erilaisia muunnoksia.

Kuvissa la-c esitetty laite muodostuu pallomaisesta kammiosta
1, josta tydntyy ulos sybttdkanava 2, joka on muotoiltu siten,
etti siihen voidaan helposti liitt#i annossumutin. Pallosta

1 tydntyy esiin my8s suukappale 3, joka sisdltidd yksitievent-
tiilin 4. Mainittu venttiili 4 avautuu vain sisddnhengitys-
vaiheessa. Ulsohengitysvaiheessa yksitieventtiili 4 on kiinni
ja ilma purkautuu reidn 5 kautta. Sydttdkanavan 2 ja suukap-
paleen 3 ajatellut akselit muodostavat keskendin 90° kulman.
Laitteen kdyttd on seuraava. Potilas liittdd annossumuttimen
sySttSkanavaan 2, asettaa suukappaleen 3 huuliensa vdliin ja
laukaisee aerosoliannoksen kammioon 1. Potilas suorittaa ulos-
hengityksen suukappaleen 3 kautta, jolloin yksitieventtiili 4
on kiinni estden uloshengitysilman p&&syn kammioon 1. Ulos-
hengitysilma purkautuu suukappaleessa 3 olevan reidn 5 kautta.
Potilas suorittaa hyvin, hitaan sisddnhengityksen, jolloin
yksitieventtiili 4 avautuu ja kammiossa leijuneet ld&keaine-
partikkelit kulkeutuvat sis#iinhengitysilman mukana potilaan
keuhkoihin. Niin li%kkeen inhalointi sykronoituu automaatti-

sesti sisdinhengitysvaiheeseen.

Kuvassa 2 esitetty laite muodostuu pallomaisesta kammiosta 1,
josta tydntyy ulos suukappale 3, jossa on inhaloitavaa l&dke-
ainetta sisiltivii aerosolisiilistd 6 varten tarkoitettu
holkki 7, jonka pohjalla on s#dilidn venttiilin keilaputken

8 vastaanottava kammioon pdin avautuva suutin 9. Suukappa-
leessa 3 on myds yksitieventtiili 4 ja reikd 5. Kammion
pohjalla on toinen yksitieventtiili 10, jonka kautta sisdan-
hengityksen vaatima ilma virtaa kammioon. Kuvan 2 laitteen
kdytts on samanlainen kuin kuvan 1 laitteella paitsi, ettd

nyt laitteeseen kiinnitet#dn pelkkd aerosolitdlkki.

Kuvan 3 laite muodostuu kammiosta, joka koostuu perdkk&din
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kytketyistd pienemmistd pallomaisista kammioista. Kammio
sisdltdd my8s sydttSkanavan 3, joka on muotoiltu siten, etti
siihen voidaan helposti liittdi annossumutin. Suukappale 2
sijaitsee vastakkaisessa pé&dssd kammiota 1 kuin sydttdkanava
3. Suukappaleen 2 ja syStt®kanavan 3 ajatellut akselit muodos-
tavat keskendidn 90° kulman.

Laitteen kdyttd on seuraava. Potilas liittii annossumuttimen
sybttdkanavaan 2, suorittaa syvdn uloshengityksen, asettaa
suukappaleen 3 huuliensa viliin, laukaisee aerosolin ja

suorittaa syvin sisddnhengityksen.

Kuvassa 3 esiintyvdn laitteen suukappaleeseen voidaan tarvit-
taessa liittdd kuvan 1 mukainen yksitieventtiili, jolloin
aerosolin laukaisun ja sisddnhengityksen synkronointia ei

tarvita.

Keksinn8n mukaisten prototyyppien ominaisuuksia tutkittiin
impaktorin avulla. Mittauksiin kdytettiin n. 1 1:n esikam-
miolla varustettuna, kalibroitua impaktoria (Andersen 1 AFCM
Cascade Impactor), joka lajittelee aerosolipartikkelit niiden
aerodynaamisen halkaisijan mukaan kahdeksaan eri fraktioon.
Aerosolina kdytettiin tuotetta, jossa annostilavuus oli 50

ja vaikuttavan aineen miiri 0,1 mg/annos. Pienemmilli proto-
tyypilld aerosolin annostilavuus oli 25'# . vaikuttavan aineen

médrdn ollessa sama, 0,1 mg/annos.

Tutkittava inhalaatiokammio liitettiin impaktorin esikammioon.
Aerosolisuihke laukaistiin inhalaatiokammioon, odotettiin

5 s ja kdynnistettiin imu (28 1/min) 10 s ajaksi. Menettely
toistettiin 40 kertaa. Impaktori purettiin ja eri fraktioiden

suuruudet mdidritettiin HPLC-menetelmilli.

Useat tutkimukset tukevat kdsitystd, ettd ollakseen kliini-
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sesti tehokas, on inhalaatioaerosolin hiukkaskoon oltava
vdlilld 1 - 6 pm. Taulukossa on esitetty mittauksista saatu
alle 5,8 um:n hiukkasten prosenttinen osuus ja kammion liki-
mddrdinen tilavuus. Vertailun vuoksi on taulukossa esitetty
mySs vastaavat mittaustulokset muutamille markkinoilla ole-
ville inhalaatiokammioille.

Kammion

Alle 5,8 pm likimd&r&dinen

Inhalaatiokammio hiukkasia (%) tilavuus (ml)
Prototyyppi (kuva 1) 56,1 250
Prototyyppi (kuva 3) 39,7 75
NebulatorR 38,9 750
VolumaticR 29,9 750
Spira 26,7 135

Y114 kuvatuissa kokeissa kHytetyt vertailuinhalaattorit
muodostuvat inhalointikammiosta, jonka toisessa padadyssd
on aerosolisdilid ja vastakkaisessa pididyssi on suutin
léddkeaineen sisiinhengittimistid varten. Inhalointikammio
on "Nebulator"-laitteessa pddryndnmuotoinen, "Volumatic"-
laitteessa kaksoiskartionmuotoinen ja "Spira"-laitteessa

putkimainen.

Pallo on edullinen inhalointikammion muoto, silli kun ensim-
mdiset aerosolipisarat osuvat sybttdkanavan vastakkaisella
puolella olevaan seinimi&n, niin ne h8yrystyvdt ja kammion
muodosta johtuen ilma virtaa kammion sisidseinimii pitkin
taaksepdin kohti sybtt¥kanavaa. TH115in kammion sisiseinimii
pitkin tapahtuva virtaus estii suihkeen myShemmin tulevia
aerosolipartikkeleita tarttumasta kammion seiniin, jolloin
lddkeainejidimdt kammioon ovat pienet. Pydrteisessd virtauksessa
aerosolipisara hdyrystyy, jolloin pisaran massa pPienenee.

Tdstd seuraa, ettd inhaloinnin alkaessa hiukkasten massa on
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pieni ja alkunopeus l&hes olematon. Kun sisddnhengitys tehd&ddn
hitaasti on hiukkasten liikem#iri (= massa x nopeus) pieni.
TH115in liikeainepartikkelit seuraavat paremmin sisddnhengitys-
virtausta, eivitki tSrmii ylempien hengitysteiden sein&émiin,
vaan piisevit helpommin vaikutuspaikkaansa, jossa ne voivat
sedimentoitua kudosten pinnalle. Kammion muodostavan pallon

optimaalinen koko riippuu mm. suuttimesta, annostilavuudesta
ja aerosolisuihkeen nopeudesta.

Keksinn®n mukaisella laitteella poistetaan inhalaatioaerosolien
kdyttdsn liittyvd aerosolin laukaisuun ja sisddnhengityksen
synkronointiin liittyvd vaikeus, parannetaan lddkeainepartikke-
lien mahdollisuutta tunkeutua vaikutuspaikkaansa ja vdhennetdan
li45kejddmid ylempiin hengitysteihin, jossa ne saattaisivat

aiheuttaa sivuvaikutuksia.
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Patenttivaatimukset

1. Inhalointilaite, jossa on inhalointikammio (1) ja siihen
liittyvd annosaerosolisumutinta (6) vastaanottava sybéttdkanava
(2) sekd suukappale (3), tunnettu siitd, ettd inha-
lointikammio (1) on oleellisesti pallon tai kytkettyjen pal-

lojen muotoinen.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen laite, tunnettu
siitd, ettd kammion seindmistd tydntyy esiin sydttdkanava (2)

ja/tai suukappale (3).

3. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen laite, tunnettu

siitd, ettid sydttdkanava (2) ja suukappale (3) ovat sama osa.

4. Patenttivaatimuksen 2 mukainen laite, tunnettu
siitdi, ettd sydttdkanavan (2) ja suukappaleen (3) akselit
muodostavat kulman keskendin.

5. Patenttivaatimuksen 4 mukainen laite, tunnettau
siitd, ettd kulma on edullisesti 900°.

6. Patenttivaatimuksen 1 tai 3 mukainen laite, tunnettu
siitd, ettd suukappaleeseen (3) on inhaloitavaa ainetta sisdl-
tivii annosaerosolisiilidti (6) varten tarkoitettu holkki (7),
jonka pohjalla on s&ilidn venttiilikaran (8) vastaanottava

kammioon (1) pdin avautuva suutin (9).

7. Jonkin edelld olevan patenttivaatimuksen mukainen laite,
tunnettu siitd, ettd inhalointikammio (1) on varus-
tettu painovoiman avulla sulkeutuvalla yksitieventtiililla
(10) ilman ohjaamiseksi kammioon (1).
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8. Jonkin edelli olevan patenttivaatimuksen mukainen laite,
tunnettu siiti, ettj suukappale (3) on varustettu
yksitieventtiililli (4), joka estii uloshengitysilman p&isyn
kammioon (1).

9. Patenttivaatimuksen 8 mukainen laite, tunnettu

siitd, ettd yksitieventtiili (4) sulkeutuu painovoiman avulla.
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Patentkrav

1. Inhaleringsanordning med en inhaleringskammare (1) och
en diartill ansluten matningskanal (2) f&r mottagning av en
dosaerosolspridare (6) samt ett munstycke (3), k d nn e -
t ecknad dirav, att inhaleringskammaren (1) vdsentli-

gen har formen av en kula eller hopkopplade kulor.

2. Anordning enligt patentkrav 1, k &nne teckna d
dirav, att fridn kammarens vdgg framskjuter en matningska-

nal (2) och/eller ett munstycke (3).

3. Anordning enligt patentkrav 1 eller 2, k & nne¢tec k -
n a d dirav, att matningskanalen (2) och munstycket (3)

bildar en enda del.

4. Anordning enligt patentkrav 2, k d nne¢tec knad
dirav, att matningskanalens (2) och munstyckets (3) axlar

bildar en vinkel sinsemellan.

5. Anordning enligt patentkrav 4, k &nne teckna d

didrav, att vinkeln foretrddesvis &r 900.

6. Anordning enligt patentkrav 1 eller 3 , k@ nneteck-
n ad dirav, att till munstycket (3) gdr en f&r den inhalerings-
dmne innehdllande dosaerosolbehdllaren (6) avsedd hylsa (7),

i vars botten finns ett behdllarventilspindeln (8) mottagande,

i riktning mot kammaren (1) utmynnande munstycke (9).

7. Anordning enligt ndgot av fdregdende patentkrav , k 4 n -
netecknad dirav, att inhaleringskammaren (1) &r for-
sedd med en sig med tyngdkraftens tillhjdlp slutande ventil
(10) f6r att leda luft till kammaren (1).
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8. Anordning enligt ndgot av fdregiende patentkrav, k & n -
netecknad didrav, att munstycket (3) &r fSrsett med
en envdgsventil (4), som hindrar tilltride av utandningsluft

i kammaren (1).
9. Anordning enligt patentkrav 8, k & nnetecknad
ddrav, att envigsventilen (4) sluter sig med tillhjdlp av

tyngdkraften.

Viitejulkaisuja-Anf&rda publikationer

Hakemus julkaisuja:-Ansskningspublikationer: EP 170715 (A 61 M 11/06).
Patenttijulkaisuja:-Patentskrifter: Suomi-Finland(FI) 64 512 (A 61 M 15/00).
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Fig, 1b




Fig. 3a
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