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Beschreibung

[0001] Die vorliegende Erfindung bezieht sich auf eine Abgabevorrichtung nach dem Oberbegriff von An-
spruch 1. Eine solche Vorrichtung ist aus EP-A-0 234 842 bekannt.

[0002] Ublicherweise werden Naseninhalatoren fiir die Lieferung von abschwellenden Mitteln wie Oxymeta-
zolin und dergleichen verwendet. Die Nasenwege sind auch ein guter Weg zur Lieferung von Medikamenten
und anderen Arzneimitteln in den Blutstrom zur Behandlung von Krankheiten, die nicht spezifisch fur die Na-
senwege sind.

[0003] Herkdmmliche Naseninhalatoren mit Hydraulik- oder Pumpwirkung bewirken ein Abgeben oder Aus-
stoRen groRer Flissigkeitstropfchen in die Nase. Diese Tropfchen sind polydispers, das heif3t sie weisen ein
breites GréRenspektrum auf. Die Ablagerung dieser Tropfchen erfolgt hauptsachlich aufgrund ihrer eigenen
Tragheit, was zu einer sehr ungleichmaigen Verteilung der Flussigkeit fiihren kann. In der Tat kann eine Uber-
maRige Ablagerung in einem Bereich dazu fuhren, dass die Tropfchen koaleszieren und aus einem Nasenloch
heraus- oder hinten im Rachen herunterflieien, was einen unangenehmen Geschmack verursachen oder
schlimmer noch zu unerwiinschten Nebenwirkungen als Folge dessen fihren kann, dass das Medikament in
das Verdauungs- oder Atmungssystem gelangt.

[0004] Ein als elektrohydrodynamisches Zerkleinern bekanntes Verfahren zur Erzeugung von zerkleinerter
Materie ist im Detail zum Beispiel in GB-A-1569707 beschrieben. Bei diesem Verfahren wird ein disperses
Spray oder eine Wolke zerkleinerter Materie wie etwa Flussigkeitstropfchen, die im Wesentlichen alle dieselbe
Grole aufweisen (das heildt monodispers sind), erzeugt, indem die aus einem Auslass abgegebene Flissigkeit
einem elektrischen Feld ausgesetzt wird.

[0005] Diein GB-A-1569707 beschriebene Vorrichtung ist grof3, erzeugt stark geladene Tropfchen und ist pri-
mar zum Bespruhen von Getreidepflanzen gedacht.

[0006] Nach der vorliegenden Erfindung wird eine Abgabevorrichtung nach Anspruch 1 bereitgestellt.

[0007] Inhalatoren sind vorgeschlagen worden, die die elektrohydrodynamische Zerkleinerung nutzen, weil
sie im Gegensatz zu herkdmmlichen Inhalatoren den Vorteil besitzen, einen monodispersen Nebel oder eine
Wolke von Tropfchen (die im Wesentlichen alle dieselbe Grée aufweisen) zu erzeugen, so dass die Tropfchen
zielgerichteter abgegeben werden kdnnen. Weil es nach herkdmmlichem Wissen jedoch schwierig, wenn nicht
unmdglich ist, elektrisch geladenes Material in eine Hohlung zu sprihen, war es bei friheren Versuchen zur
Herstellung von Inhalatoren mit elektrohydrodynamischen Verfahren erforderlich, die zerkleinerte Materie vor
dem Inhalieren elektrisch zu entladen. In EP-A-0234842 ist zum Beispiel dargelegt, dass die resultierende Zer-
kleinerungsmenge vor dem Inhalieren entladen werden muss, um zu verhindern, dass sie nur auf den feuchten
leitfahigen Oberflachen unmittelbar im Inneren von Mund oder Rachen abgelagert wird.

[0008] Die Anmelder der vorliegenden Erfindung haben Uberraschenderweise festgestellt, dass durch eine
Kombination von elektrohydrodynamischen Entladungs- oder Teilentladungsverfahren und aerodynamischen
Kraften auf die resultierende Zerkleinerungsmenge ein Inhalator bereitgestellt werden kann, der mittels einer
elektrohydrodynamischen Einrichtung elektrisch geladene zerkleinerte Materie erzeugt, die inhaliert werden
kann und sich gleichmaRig auf den leitfahigen Innenflachen der Nasenwege ablagert, von wo aus ein durch
die Zerkleinerungsmenge transportierter aktiver Inhaltsstoff oder Wirkstoff rasch in den Blutstrom absorbiert
werden kann, ohne in das Atmungssystem eingeatmet zu werden.

[0009] Nach einer Ausfiihrungsform stellt die vorliegende Erfindung einen Inhalator bereit, der das Mitflihren
elektrisch geladener zerkleinerter Materie in die Luftstrémung und damit in die Nasenwege des Benutzers er-
leichtert.

[0010] Eine Ausfihrungsform der vorliegenden Erfindung stellt eine Vorrichtung bereit, die eine zufrieden stel-
lende und effiziente Zufuhr einer Substanz wie zum Beispiel eines Medikaments oder anderen aktiven Inhalts-
stoffs zur Nasenschleimhaut ermdglicht, wobei eine Ablagerung in Nichtzielregionen wie Lunge oder Magen
vermieden wird.

[0011] Bei einer Ausflihrungsform ist eine Elektrode bzw. sind die Elektroden der Einrichtung zum Erzeugen

eines elektrischen Felds von dem Benutzer abgeschirmt, so dass dieser nicht in direkten elektrischen Kontakt
mit den Elektroden kommen kann.
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[0012] Bei einer Ausfiihrungsform werden die elektrische Ladung und/oder die Grélke der zerkleinerten Ma-
terie, im Allgemeinen Tropfchen, gesteuert. Im Falle eines Inhalators ermdglicht dies die gleichmaRige Abla-
gerung von Material in den Nasenwegen, wobei aber eine Zufuhr zum Atmungssystem oder in den hinteren
Rachenraum verhindert wird, wodurch es méglich ist, den Inhalator fir die Zufuhr von Medikamenten zu den
Nasenwegen zu verwenden, die unangenehme oder unerwiinschte Wirkungen haben kénnen, wenn sie in das
Atmungs- oder Verdauungssystem gelangen.

[0013] Bei einer Ausfuhrungsform wird die Flissigkeit bzw. werden die Flissigkeiten so gewahlt, dass die Art
und Weise gesteuert werden kann, wie der aktive Inhaltsstoff in der elektrisch geladenen zerkleinerten Materie
freigesetzt wird, wenn die elektrisch geladene zerkleinerte Materie in einem Nasenloch, dem Mund, einem
Auge und/oder einer Kérperéffnung abgelagert wird. Die Fliissigkeit kann eine Formulierung auf OI- oder Alko-
holbasis sein, die eine rasche Zufuhr des aktiven Inhaltsstoffs in den Blutstrom tber die Oberflachen der Na-
senwege ermdglicht. Als weitere Mdglichkeit kann die Flussigkeit so beschaffen sein, dass die resultierende
zerkleinerte Materie eine gelartige Struktur aufweist, die eine kontinuierliche Freisetzung des aktiven Inhalts-
stoffs ermdglicht.

[0014] Bei einer Ausflihrungsform kann die Luftstrdmung durch Einatmen durch den Benutzer, durch eine
kinstliche Einrichtung wie etwa eine Pumpe oder durch eine Kombination dieser beiden Méglichkeiten erzeugt
werden.

[0015] Bei einer Ausfiihrungsform liefert die Einrichtung zum Erzeugen eines elektrischen Felds ein elekitri-
sches Feld, dessen Starke in der Richtung der Flussigkeitsstrdmung von der Flissigkeitsversorgungseinrich-
tung rasch abnimmt, wodurch die durch das elektrische Feld zerkleinerte Flissigkeit ohne weiteres in einem
Luftstrdbmungsweg von der Vorrichtung in ein Nasenloch, den Mund, ein Auge und/oder eine Kdrper6ffnung
mitgefuhrt werden kann.

[0016] Bei einer Ausflihrungsform sind elektrische Strombegrenzungseinrichtungen zum Begrenzen der Zu-
fuhr von elektrischem Strom zu der Zerkleinerungsstelle vorgesehen. Die Strombegrenzungseinrichtung kann
eine dielektrische oder halbisolierende Beschichtung oder Hiilse aufweisen oder einen hohen Widerstand, ein-
gekoppelt in den Pfad von einer Hochspannungsquelle hoher Kapazitat zu einer Elektrode. Anderenfalls kann
eine Hochspannungsquelle mit niedriger Kapazitat, zum Beispiel eine piezoelektrische Spannungsquelle, ver-
wendet werden.

[0017] Bei einer Ausfiihrungsform ist die Vorrichtung in der Lage, Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter
Polaritat in die Nasenwege abzugeben.

[0018] Bei einer Ausfiihrungsform ist eine Einrichtung zum Steuern der GréRe der einzelnen Elemente der
zerkleinerten Materie, zum Beispiel Tropfchen, in der resultierenden Zerkleinerungsmenge vorgesehen.

[0019] Ausflhrungsformen der vorliegenden Erfindung werden nachstehend unter Bezugnahme auf die an-
liegenden Zeichnungen beispielhaft beschrieben.

[0020] Fig. 1 zeigt schematisch den Gebrauch eines Inhalators nach der vorliegenden Erfindung.

[0021] Fig. 2 zeigt in Diagrammform eine Teilquerschnittsansicht einer Ausfiihrungsform eines Inhalators
nach der vorliegenden Erfindung.

[0022] Fig. 3 zeigt ein schematisches Blockschaltbild fir den in Fig. 2 gezeigten Inhalator.

[0023] Fig. 4 zeigt eine vergrolerte Teilquerschnittsansicht eines Teils des Inhalators in Fig. 2, um ein Bei-
spiel fir eine elektrohydrodynamische Zerkleinerungsstelle in dem Inhalator in Fig. 2 zu veranschaulichen.

[0024] Fig. 5 zeigt eine vergréRerte Teilquerschnittsansicht eines Teils des Inhalators in Fig. 2, um ein weite-
res Beispiel fir eine elektrohydrodynamische Zerkleinerungsstelle in dem Inhalator in Fig. 2 zu veranschauli-
chen.

[0025] Fig. 6 zeigt eine vergroflierte Teilquerschnittsansicht eines Teils einer weiteren Ausfiihrungsform eines
Inhalators nach der vorliegenden Erfindung.

[0026] Fig. 7 zeigt eine vergrofierte Teilquerschnittsansicht eines Teils einer weiteren Ausfiihrungsform eines
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Inhalators nach der vorliegenden Erfindung.

[0027] Fig. 8 zeigt sehr schematisch ein weiteres Beispiel flr einen Inhalator nach der vorliegenden Erfin-
dung mit einer komprimierten Luftstrdmung zur Aktivierung.

[0028] Fig. 9a bis Fig. 9d zeigen Tropfchenspektren, wobei Fig. 9a ein Tropfchenspektrum fiir einen Inhala-
tor nach der vorliegenden Erfindung zeigt und Fig. 9b bis Fig. 9d Trépfchenspektren flr verschiedene Formen
herkdmmlicher Inhalatoren zeigen.

[0029] Fig. 10 zeigt in Diagrammform eine Teilquerschnittsansicht ahnlich wie Fig. 2 einer weiteren Ausfih-
rungsform eines Inhalators nach der vorliegenden Erfindung.

[0030] Fig. 11 zeigt in Diagrammform eine Teilquerschnittsansicht ahnlich wie Fig. 2 einer weiteren Ausfih-
rungsform eines Inhalators nach der vorliegenden Erfindung.

[0031] Fig. 12 zeigt eine vergroRerte Teilansicht des Inhalators in Fig. 2 zur lllustration einer Modifikation des-
selben.

[0032] Fig. 13 zeigt sehr schematisch eine weitere Modifikation einer Ausfiihrungsform eines Inhalators nach
der vorliegenden Erfindung.

[0033] Fig. 14 zeigt ein Diagramm zur Veranschaulichung der Funktionsweise eines Inhalators mit der in
Fig. 13 gezeigten Modifikation.

[0034] Fig. 15 zeigt eine vergroRerte Teilquerschnittsansicht eines Teils einer weiteren Ausfiihrungsform ei-
nes Inhalators nach der Erfindung.

[0035] Fig. 16 zeigt eine vergroRerte Teilquerschnittsansicht eines Teils einer weiteren Ausfiihrungsform ei-
nes Inhalators nach der Erfindung.

[0036] Wie schematisch in Fig. 1 gezeigt, ist ein Inhalator 1 nach der Erfindung vorwiegend zur Verwendung
als eine taschengrol3e tragbare Vorrichtung gedacht, die von einem Benutzer betatigt ist, um die Lieferung ei-
nes Wirkstoffs, Arzneimittels oder anderen aktiven Inhaltsstoffs in das Nasenloch des Benutzers zu ermdgli-
chen. Der Inhalator kann zum Beispiel dazu ausgelegt sein, ein abschwellendes Mittel wie Oxymetazolin in die
Nasenwege oder Arzneimittel oder andere Medikamente wie etwa Insulin oder Triptane (zum Beispiel Elitrip-
tan) Uber die Nasenschleimhaut in den Blutstrom zu liefern. Der Inhalator kann auch verwendet werden, um
Erkaltungs- oder Grippeimpfstoffe wie etwa Flumist (ein von Aviron aus Mountain View, Kalifornien, USA, ent-
wickeltes Produkt) zu verabreichen, das dazu ausgelegt ist, in der Umgebung der Nasenschleimhaut mit ihrer
relativ niedrigen Temperatur zu wirken.

[0037] Der Inhalator 1 umfasst ein Gehause 3. Das Gehause kann hauptsachlich aus elektrisch isolierendem
Material wie zum Beispiel Kunststoff bestehen, obwohl mindestens ein Teil des Gehauses, den ein Benutzer
beim Gebrauch zwangslaufig bertihrt, einen elektrisch leitfahigen Bereich aufweist, der wie nachstehend an-
hand von Fig. 2 und Fig. 3 beschrieben einen Erdschluss Uiber den Benutzer ermdglicht. Der Inhalator weist
einen Auslass 4 auf, durch den einzuatmende Flussigkeitstropfchen dem Benutzer zugefiihrt werden. Der Aus-
lass 4 ist so bemessen und geformt, dass er eng am Nasenloch des Benutzers anliegt oder etwas darin ein-
gesteckt werden kann, um eine ausreichend luftdichte Abdichtung zu bewirken. Der Auslass kann von dem
Gehause abnehmbar sein, um die Verwendung unterschiedlich grofer und unterschiedlich geformter Auslasse
zu gestatten, um ein enges Anliegen an unterschiedlich grofden Nasenléchern zu erméglichen, um zum Bei-
spiel den Gebrauch durch Erwachsene und Kinder zu erlauben. Obwohl ein enges Anliegen vom Standpunkt
des Wirkungsgrads her wiinschenswert ist, kann es in der Praxis ausreichend sein, den Inhalator in enge Nahe
zu einem Nasenloch zu bringen.

[0038] Der Inhalator 1 ist rotationssymmetrisch um seine Langsachse, so dass er im Allgemeinen zylinderfor-
mig ist. Typischerweise weist das Gehause einen Durchmesser von ca. 1 Zoll (25, 4 mm) und eine Lange von
ca. 4 bis 5 Zoll (102 bis 127 mm) auf.

[0039] Fig. 2 zeigt eine Teilquerschnittsansicht eines Beispiels flr einen Inhalator nach der Erfindung, wah-
rend Fig. 3 ein Blockschaltbild der Komponenten des Inhalators zeigt.
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[0040] Wie in Fig. 2 gezeigt, weist das Gehause 3 des Inhalators 1 eine Innenwand 3a auf, die das Gehause
in eine erste und eine zweite Kammer 1a und 1b unterteilt.

[0041] Bei diesem Beispiel ist in der ersten Kammer eine Spannungsquelle 5 in Form einer Batterie unterge-
bracht. Wie am besten in Fig. 3 zu erkennen, ist der Pluspol der Batterie 5 Uber einen benutzerbetreibbaren
Schalter SW1 mit einem Ruickstelleingang eines Zahlers 6 und einem weiteren Schalter SW2 verbunden. Ob-
wohl in Fig. 2 nicht gezeigt, ist auch der Minuspol der Batterie 5 mit dem vorstehend erwahnten elektrisch leit-
fahigen Bereich des Gehauses verbunden, so dass, wie schematisch in Fig. 3 gezeigt, der Benutzer H einen
Leitungsweg zu Erde (Masse) darstellt. Der Schalter SW1 ist ein herkémmlicher manuell betreibbarer Schalter
wie zum Beispiel ein Kipp- oder Druckschalter. Der Schalter SW2 ist so beschaffen, dass er von einem Luft-
strom aktiviert wird, und ist weiter unten ausfiihrlich beschrieben. Ein Hochspannungsgenerator 7 ist tber die
Schalter SW1 und SW2 mit der Batterie 5 und einem Zahler 6 verbunden, der dazu eingerichtet ist, durch
Schlief3en des Schalters SW1 zuriickgesetzt zu werden, und der die Batteriespannung an den Plusspannungs-
eingang des Hochspannungsgenerators anlegt, bis ein vorbestimmter Zahlwert erreicht ist, woraufhin der Aus-
gang des Zahlers auf ,low" abfallt. Der Hochspannungsgenerator kann ein herkdmmlicher elektromagnetischer
Hochspannungsvervielfacher des Typs sein, wie er von Brandenburg, Astec Europe mit Sitz in High Street,
Wollaston, Stourbridge, West Midlands DY8 4PG, Grof3britannien, oder Start Spellman mit Sitz in Unit 1, Broo-
mers Park, Broomers Hill Lane, Pulborough, West Sussex RH20 2RY, GroRbritannien, geliefert wird. Alternativ
kann auch eine piezoelektrische Hochspannungsquelle mit geringer Kapazitat verwendet werden.

[0042] Die erste Kammer 1a enthalt auch ein Reservoir 8 fur die mit dem Inhalator abzugebende Flussigkeit.
Das Reservoir kann als eine flexible zusammenlegbare beutel- oder balgartige Einheit mit einer reaktionstra-
gen Innenflache ausgebildet sein. Alternativ kann eine kolbenartige Einheit verwendet werden, so dass, wah-
rend die Flussigkeit aufgebraucht wird, der Kolben sich mit der Flissigkeitsoberflache in der Kammer bewegt,
um die Mdglichkeit zu vermeiden, dass Luft mit der Flussigkeit in dem Reservoir in Beriihrung kommt. Eine
Pumpe 9 ist vorgesehen, um die Flussigkeit aus dem Reservoir 8 in ein Flissigkeitszufuhrauslassrohr 10 zu
pumpen. Das Rohr besteht aus einem isolierenden Material, das eine Ladung nicht Uber langere Zeit behalt.
Ein geeignetes Material ist zum Beispiel Polyacetyl oder Delrin™.

[0043] Das Flussigkeitszufuhrrohr 10 weist eine Auslassdiise 10a auf. Ein in dem Flussigkeitsauslassrohr
vorgesehener leitfahiger Kern oder Stab 11 endet nahe dem Dusenauslass 10a und bildet eine erste Elektrode.
Bei diesem Beispiel ist die erste Elektrode 11 tber die Leitung 5' mit dem Minus- oder Erdungspol der Batterie
5 verbunden.

[0044] Auf der AulRenflache des isolierenden Zufuhrrohrs 10 befindet sich eine zweite Elektrode 12 (siehe
Eig. 4), die um das Rohr 10 verlauft. Die zweite Elektrode 12 ist so angeordnet, dass sie sich stromaufwarts
von der Spitze 11a der ersten Elektrode in der Richtung der Flissigkeitsstromung durch das Flissigkeitszu-
fuhrrohr 10 befindet. Dabei kann die erste Elektrode 11, wie gezeigt, eine Spitze aufweisen.

[0045] Beidiesem Beispiel weist die zweite Elektrode 12 eine beschichtete Elektrode mit einem zentralen leit-
fahigen Kern 12a auf, der mit einem Hochspannungsausgang 7a des Hochspannungsgenerators 7 verbunden
und von einer dielektrischen oder halbisolierenden Beschichtung oder Hiilse 12b umgeben ist. Eine solche be-
schichtete Elektrode ist zum Beispiel in EP-A-0186983 beschrieben. Die Beschichtung oder Hulse kann einen
spezifischen Widerstand im Bereich von 5 x 10" bis 5 x 10" Qcm und eine Dicke von ca. 2 mm aufweisen.
Geeignete Beschichtungen sind bestimmte Arten von Verbundstoffe aus Natronglas und Phenolformalde-
hyd/Papier. Rohre der Marke Kite von Tufnol Limited aus Birmingham, England, oder Paxoline kdnnen verwen-
det werden. Der Kern kann zum Beispiel aus dicht gepackten Kohlenstoffkligelchen in der Beschichtung 12b
bestehen. Die Beschichtung sollte eine Zeitkonstante oder Relaxationszeit von typischerweise ca. 10° Sekun-
den aufweisen, Uber die sie kriecht oder Ladung leitet. Die zweite Elektrode 12 kann jedoch unbeschichtet sein.

[0046] Wie in Fig. 2 gezeigt, sind die erste und die zweite Elektrode 11 und 12 in dem elektrisch isolierenden
Gehause 4 so angeordnet, dass der Teil 4a des Gehauses, der die Kammer 1b definiert, den Benutzer von den
Elektroden abschirmt, so dass ein direkter Kontakt des Benutzers mit den Elektroden vermieden wird. Der Aus-
lass 4 ist so bemessen, dass verhindert wird, dass ein Benutzer einen Finger in die Kammer 1b stecken kann.
Obwohl ein elektrischer Kurzschluss sehr unwahrscheinlich ist, kdnnte ein solcher zwischen der ersten und der
zweiten Elektrode auftreten, so dass der Benutzer keinem elektrischen Schlag ausgesetzt wird.

[0047] Die Pumpe 9 ist eine elektrisch betriebene Pumpe und kann zum Beispiel eine piezoelektrische Pumpe

oder eine andere geeignete Art von elektrisch oder mechanisch betriebener Pumpe sein. Die Pumpe 9 ist tber
die Schalter SW1 und SW2 mit dem Pluspol der Batterie 5 und dem Zahler 6 verbunden. Eine Verzégerungs-
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schaltung 120, zum Beispiel ein herkdmmliches Kondensator-/Widerstandsglied (CR-Glied), kann zwischen
dem Ausgang des Zahlers 6 und der Pumpe vorgesehen sein, so dass die Zufuhr der nétigen Spannung zum
Aktivieren der Pumpe 9 verzogert wird, bis zwischen der ersten und der zweiten Elektrode ein ausreichendes
elektrisches Feld erzeugt worden ist, um die elektrohydrodynamische Zerkleinerung der der Dise 10a zuge-
fuhrten Flissigkeit zu bewirken.

[0048] Der Ausgang des Zahlers 6 wird auch, wie in Fig. 3 gezeigt, an eine Anzeige-LED oder einen Summer
13 angelegt.

[0049] Wie in Fig. 2 gezeigt, weist der luftstromaktivierte Schalter SW2 einen ersten elektrischen Kontakt 20
an einem Federvorspannarm 21 auf, der an der Innenwand der Gehdusekammer 1a angebracht ist. Der Schal-
ter SW2 weist einen isolierenden Aulienkoérper 22 auf, der durch das Federvorspannelement 21 veranlasst
wird, einen in dem Gehause 3 vorgesehenen Lufteinlass 30 zu blockieren. Ein Luftkanal von dem Lufteinlass
30 zu einer Offnung 32 in dem Trennelement 3a ist durch einen isolierenden Rohrkdrper 33 definiert. Auf einer
Innenwand des isolierenden Rohrkérpers 33 befindet sich ein weiterer elektrischer Kontakt 34, der Gber den
Leiter 35 mit dem Plus-Stromversorgungsanschluss des Hochspannungsgenerators 7 verbunden ist.

[0050] Das Luftstrémungsrohr 33 kann so modifiziert sein, dass Luftkanale 33' vorgesehen sind, die mit zwei
oder mehr Offnungen 32 in dem Trennelement 3a verbunden und gleichmé&Rig um die Langsachse L verteilt
sind, wie durch die gestrichelten Linien in Fig. 2 gezeigt.

[0051] Zum Gebrauch des Inhalators 1 steckt eine Person zuerst den Auslass 4 in ein Nasenloch oder driickt
den Auslass eng anliegend an ein Nasenloch und betatigt dann manuell den Schalter SW1, der den Riickstel-
lanschluss des Zahlers 6 mit dem Pluspol der Batterie 5 verbindet und dadurch den Zahler zurtickstellt. Der
Benutzer atmet dann durch die Nase ein, genau wie bei Benutzung eines herkdmmlichen Inhalators. Die durch
das Einatmen des Benutzers erzeugte Luftstromung bewirkt, dass der Kontakt 20 des Schalters SW2 gegen
die Vorspannkraft des Federelements 21 in Richtung des Kontakts 34 bewegt wird. Sobald die Kontakte 20
und 34 des Schalters SW2 einander berihren, wird Strom an den Hochspannungsgenerator 7 angelegt, der
die bendtigte Hochspannung, im Allgemeinen 3 bis 12 kV (Kilovolt), an die zweite Elektrode 12 liefert, um so
das nétige elektrische Feld zwischen der ersten und der zweiten Elektrode 11 und 12 zu erzeugen, um die Stel-
le fur die elektrohydrodynamische Zerkleinerung bereitzustellen. Sobald dieses elektrische Feld erzeugt ist, lie-
fert die Verzdgerungsschaltung 120 den nétigen elektrischen Strom an die Pumpe 9, die dann Flussigkeit aus
dem Reservoir zu der Auslassdise 10a pumpt.

[0052] Die aus der Auslassdise 10a austretende Flussigkeit wird elektrohydrodynamisch zerkleinert. Der Ab-
stand zwischen der ersten und der zweiten Elektrode 11 und 12 in radialer Richtung (das heif3t senkrecht zur
Langsachse L) kann relativ gering sein (typischerweise ca. 1 cm), weil die Beschichtung der zweiten Elektrode
es ermdglicht, dass die beiden Elektroden nahe beieinander angeordnet werden, wahrend gleichzeitig ein Zu-
sammenbruch der Isolierwirkung der Luft dazwischen verhindert wird. Dieser relativ geringe Abstand resultiert
in einem sehr starken elektrischen Feld, das in Langsrichtung L schnell abfallt oder geringer wird. Dies erleich-
tert das MitreiBen der resultierenden geladenen zerkleinerten Materie in der Luftstromung durch das Rohr 33
zum Auslass 4, wodurch die Wahrscheinlichkeit einer Ablagerung der elektrisch geladenen Materie auf der In-
nenwand der Kammer 1b verringert wird.

[0053] Die zerkleinerte Materie wird dann aus der Dise 4 abgegeben und gleichmaRig auf den leitfahigen Fla-
chen in den Nasenwegen abgelagert.

[0054] Wenn eine vorbestimmte Zeit seit der Betatigung des Schalters SW1 vergangen ist, das heil3t wenn
der vorbestimmte Zahlwert erreicht ist, fallt der Ausgang des Zahlers 6 auf ,Jlow" ab und schaltet den Hoch-
spannungsgenerator 7, die Pumpe und die Anzeige-LED oder den Summer 13 aus. Nach Gebrauch kann der
Benutzer die Vorrichtung deaktivieren, indem er den Schalter SW1 erneut driickt, um die Spannungsquelle 5
abzutrennen.

[0055] Der Zahler 6 ermoglicht es daher, den Benutzer darliber zu informieren, wann die bendtigte Dosis des
Medikaments abgegeben worden ist.

[0056] Die Beschichtung oder Hilse der Elektrode 12 hat einen strombegrenzenden Effekt, um die Weiterlei-
tung zu hoher oder gefahrlicher Stréme zwischen ihr und der ersten Elektrode 11 zu verhindern.

[0057] Fig. 5 zeigt eine Modifikation, bei der das isolierende Flissigkeitszufuhrrohr 10 und der leitfahige Kern
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11 aus Fig. 2 durch ein elektrisch leitfahiges hohles Kapillarrohr 14 ersetzt sind, das sowohl die erste Elektrode
als auch den Auslass 14a bereitstellt. In diesem Fall ist die zweite Elektrode 12 eine diskrete unbeschichtete
Elektrode auf der Innenwand der ersten Kammer, die stromabwéarts vom Ende der ersten Elektrode 14 in der
Richtung der Flissigkeitsstromung durch das leitfahige Rohr 14 angeordnet ist. Wie in Fig. 5 gezeigt, weist der
Inhalator einen Luftzufuhrrohrauslass 33" auf (der eine Verlangerung des in Fig. 2 gestrichelt dargestellten
Rohrs 33' sein kann), der im Gebrauch die Erzeugung eines Luftvorhangs vor der Elektrode bewirkt, um die
Ablagerung von Tropfchen auf der Elektrode 12 zu verhindern. Diese Modifikation kann auch bei dem in Fig. 2
gezeigten Aufbau vorgenommen werden. Obwohl als diskrete unbeschichtete Elektrode gezeigt, kann die
zweite Elektrode 12 in diesem Fall eine ringférmige Schlitzelektrode oder mehrere einzelne Elektroden umfas-
sen, die um den Innenumfang der Wand der zweiten Kammer 1b verteilt sind. AuRerdem kann die Elektrode
12 beschichtet sein, wie unter Bezugnahme auf Fig. 4 beschrieben, und sie kann etwas stromaufwarts oder
neben der erste Elektrode angeordnet sein. In diesem Fall werden, wenn ein fur die elektrohydrodynamische
Zerkleinerung ausreichendes elektrisches Feld zwischen der ersten und der zweiten Elektrode 14a und 12 er-
zeugt worden ist, im Allgemeinen mehrere Strahlen oder Konusse am Ende des leitfahigen Rohrs 14 gebildet.

[0058] Im Gebrauch werden bei der elektrohydrodynamischen Zerkleinerung gelegentlich Satellitentrépfchen
erzeugt. Diese Satellitentropfchen stellen im Allgemeinen kein Problem dar und lagern sich normalerweise auf
der Innenflache des Inhalators oder auf der zweiten oder Gegenelektrode ab. Werden die vorstehend beschrie-
benen Inhalatoren jedoch haufig Gber einen langeren Zeitraum benutzt, kann sich die Ansammlung von Tropf-
chen und/oder Rickstanden aus der spateren Verdunstung der Trépfchen nachteilig auf die Funktion der Ge-
genelektrode 12 auswirken, wodurch der Gesamtwirkungsgrad der Vorrichtung verringert wird. Eine Méglich-
keit zur Vermeidung dieses Problems besteht darin, den Korper des Inhalators so auszulegen, dass zum Bei-
spiel der Teil 4a des Gehauses, der die Kammer 1b definiert, abgenommen werden kann (der Gehauseteil 4a
kann zum Beispiel mit einem Schraubgewinde mit dem Gehduseteil 4b verbunden werden), damit der Benut-
zer die Gegenelektrode abwischen kann, um darauf abgelagerte Trépfchen oder andere Stoffe zu entfernen.
Eine alternative automatische Einrichtung zur Aufrechterhaltung der Betriebsfunktion der Elektrode 12 ist
nachstehend beschrieben.

[0059] Fig. 6 zeigt eine Teilquerschnittsansicht von hauptsachlich der unteren Kammer 1b eines weiteren In-
halators nach der Erfindung. Der Innenaufbau der oberen Kammer 1a entspricht im Wesentlichen der vorste-
henden Beschreibung unter Bezugnahme auf Eig. 2.

[0060] In Fig. 6 ist die Gegenelekirode 12" an der Innenwand 1b' der unteren Kammer 1b befestigt. Die Ge-
genelektrode 12' kann ringférmig sein oder von einer diskreten einzelnen Punktelektrode oder mehreren ge-
trennten elektrisch verbundenen Elektroden gebildet werden, die mit Abstand zueinander um die Wand 1b' an-
geordnet sind.

[0061] In diesem Beispiel ist die Gegenelektrode 12" eine unbeschichtete elektrisch leitfahige Elektrode, die
Uber einen Draht 50" und einen Widerstand R mit dem Leiter 5' verbunden ist, der an den Minus- oder Erdungs-
anschluss der Spannungsquelle 5 angeschlossen ist.

[0062] Eine weitere Elektrode 120 ist in herkdmmlicher Weise (nicht gezeigt) in der unteren Kammer 1b so
angeordnet, dass sie sich erheblich ndher an dem Zahler oder der zweiten Elektrode 12 als an der ersten Elek-
trode 11 befindet. Typischerweise kann sich die Elektrode 120 bei den vorstehend fir den Inhalator angege-
benen Abmessungen 2 mm von der Gegenelektrode 12" und 5 mm von der ersten Elektrode 11 befinden. Die
Gegenelektrode 120 ist Uber den Leiter 7a mit dem Hochspannungsausgang des Hochspannungsgenerators
7 verbunden (in Fig. 6 nicht gezeigt).

[0063] Bei Verwendung eines Inhalators mit dem in Fig. 6 gezeigten Aufbau bewirkt die an die Elektrode 120
angelegte Hochspannung, dass durch Corona-Entladung von der Elektrode 120 lonen erzeugt werden. Diese
lonen wandern zu dem nachstgelegenen leitfahigen Korper, in diesem Fall die Gegenelektrode 12', wodurch
ein lonenstrom zu Erde Uber die Gegenelektrode 12' und den Widerstand R entsteht, der typischerweise einen
Wert von 600 Megaohm aufweisen kann. Dadurch kann die Gegenelektrode 12' indirekt auf das nétige elek-
trische Potenzial geladen werden. Eventuell geladene zerkleinerte Materie, die aus der Duse 10a austritt und
unbeabsichtigt von der Gegenelektrode 12' angezogen wird, wird durch den von der lonen erzeugenden Elek-
trode 120 erzeugten lonenstrom zumindest teilweise elektrisch entladen, wodurch die Wahrscheinlichkeit der
Ablagerung von geladener Materie auf der Gegenelektrode 12' verringert und das regelmafRige Abwischen der
Gegenelektrode durch den Benutzer uberflissig wird.

[0064] Fig. 7 zeigt eine Modifikation des in Fig. 6 gezeigten Aufbaus, bei der der durch die Beschichtung der
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Gegenelektrode 12" gebildete Widerstand ausreicht, um das benétigte elektrische Potenzial an der Gegene-
lektrode 12" zu erreichen, ohne dass der Widerstand R bendétigt wird. In sonstiger Hinsicht verhalt sich der in
Fig. 7 gezeigte Aufbau in der gleichen Weise wie der in Fig. 6.

[0065] Obwonhl in Fig. 6 und Fig. 7 nur eine lonen erzeugende Elektrode 120 gezeigt ist, kdbnnen mehrere lo-
nen erzeugende Elektroden 120 um das Flussigkeitszufuhrrohr herum vorgesehen sein. Als weitere Moglich-
keit kann die lonen erzeugende Elektrode durch eine Messerschneide oder einen Draht gebildet werden, die
bzw. der das Flussigkeitszufuhrrohr umgibt.

[0066] Es ist festgestellt worden, dass die in Fig. 6 und Fig. 7 gezeigten Aufbauten eine gleichmaRigere Ver-
teilung der zerkleinerten Materie bis in eine groflere Tiefe in den Nasenwegen ermdglichen, wodurch die
Gleichmaligkeit der Tropfchenverteilung weiter verbessert wird. Dies ist vermutlich darauf zurlickzufihren,
dass elektrisch geladene zerkleinerte Materie, die in die Nahe der lonen erzeugenden Elektrode 120 kommt,
zumindest teilweise elektrisch entladen wird, so dass ein Teil der zerkleinerten Materie, die eingeatmet wird,
weniger stark geladen ist und daher dazu neigt, weiter im Inneren der Nasenwege abgelagert zu werden.

[0067] Der Luftstrdomungsweg in Fig. 6 und Fig. 7 kann wie vorstehend unter Bezugnahme auf Fig. 5 be-
schrieben modifiziert werden, um die zweite Elektrode mit einem schiitzenden Luftvorhang zu versehen.

[0068] Beiden vorstehend beschriebenen Aufbauten wird der luftstromaktivierte Schalter SW2 durch das Ein-
atmen des Benutzers aktiviert. Es ist jedoch méglich, dass der Benutzer so schwach ist, dass er nicht stark
genug einatmen kann, um den Schalter SW2 zu aktivieren. In diesem Fall kann der Inhalator, wie in Fig. 8 ge-
zeigt, mit einem Adapter 100 versehen sein, der im Bereich des Schalters SW2 aufgesteckt wird und tber ein
Rohr 101 mit einer manuell zu betatigenden Vorrichtung 102 wie zum Beispiel einer Blase oder einem Balg
verbunden werden kann, die bzw. der von dem Patienten oder einer anderen Person wie etwa einem Arzt, ei-
ner Krankenschwester oder einem Betreuer zusammengedriickt werden kann, um einen Luftstrom zum Offnen
des Lufteinlasses 30 und zum SchlieRen des Schalters SW2 zu erzeugen, oder mit einer Druckluft- oder Druck-
gasflasche oder einem Kompressor, der elektrisch betatigt werden kann, um Luft mit der gewiinschten Stro-
mungsrate durch das Rohr zum Lufteinlass 30 zu leiten.

[0069] Fig. 9a bis Fig. 9d zeigen experimentelle Tropfchenspektren, die mit einem Messinstrument Malvern
Mastersizer X von Malvern Instruments aus Malvern, GroRRbritannien, erhalten wurden. Eig. 9a zeigt ein typi-
sches Tropfchenspektrum, das mit einer Vorrichtung der in Fig. 1 gezeigten Art erhalten wurde. Wie aus
Fig. 9a ersichtlich, betragt der mittlere Partikel- oder Tropfchendurchmesser etwa 10 pm, was am unteren
Ende des Bereichs der erwlinschten Tropfchendurchmesser fur die nasale Gabe liegt. Fig. 9b bis Fig. 9d zei-
gen die entsprechenden Tropfchenspektren, die mit drei handelstiblichen Naseninhalatoren erhalten wurden,
wobei Fig. 9b das mit einem ,Otravine®-Naseninhalator erzeugte Tropfchenspektrum zeigt, der eine zusam-
mendriickbare Kunststoffflasche aufweist, mit der Xylometazolinhydrochlorid als die Nasenschleimhaut ab-
schwellendes Mittel zugefuhrt wird, und von Novartis Consumer Health aus Horsham RH12 4AB, GroRbritan-
nien, geliefert wird, Fig. 9¢ das Tropfchenspektren fir einen ,Flixonase"-Naseninhalator zeigt, der ein Dosier-
ventil und ein Druckreservoir aufweist, aus dem Fluticasonpropionat zugefihrt wird, und der von Allen & Han-
burys aus Stockley Park, Middlesex UB11 1BT, GroRbritannien, geliefert wird, und Fig. 9d das Trépfchenspek-
trum fiir einen ,Beconase"-Naseninhalator mit Pumpwirkung zeigt, der Beclomethasondipropionat enthalt und
ebenfalls von Allen & Hanburys geliefert wird. Wie ein Vergleich von Eig. 9b bis Fig. 9d mit Fig. 9a zeigt, er-
zeugen die drei herkdmmlichen Inhalatoren einen gréReren Partikel- oder Tropfchendurchmesserbereich und
die Kontrolle Uber die TropfchengréRe ist im Vergleich zu den Méglichkeiten mit der in Fig. 9a gezeigten elek-
trohydrodynamischen Vorrichtung schlecht. AuRerdem ist zu beachten, dass die herkdbmmlichen Inhalatoren
die Trépfchen nicht aufladen und hinsichtlich der Ablagerung der Tropfchen allein auf der Turbulenz und Trag-
heit beruhen. Daruber hinaus ist die Leistung der herkémmlichen Treibmittelinhalatoren sehr stark abhangig
von der Luftstrémung in den Nasenwegen, die der Benutzer erzeugen kann.

[0070] Die Funktion des Inhalators 1 in Fig. 1 ist an Modellen der Nase getestet worden, und dabei wurde
festgestellt, dass sich die resultierenden Ladungssprays gleichmaRig auf der leitfahigen Oberflache ablagern,
die das Innere der Nase reprasentiert. Die fir diese Versuche verwendete Flussigkeit hatte einen elektrischen
Widerstand von 4.500 Qcm, eine Oberflachenspannung von 30 mN/m (Millinewton pro Meter) und eine Visko-
sitat von 2,4 cP (Centipoise), und eine Spannung im Bereich von 8 bis 12 kV wurde zwischen der ersten und
der zweiten Elektrode angelegt.

[0071] Die vorstehend beschriebenen Ausfihrungsformen sind vorwiegend zum Zerkleinern von Flissigkei-
ten mit relativ hohem spezifischem Widerstand wie zum Beispiel Ole und Alkohol bestimmt. Fig. 10 zeigt eine
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modifizierte Version des Inhalators in Fig. 2, die zum Zerkleinern elektrisch sehr leitfahiger Flissigkeiten wie
Wasser und Salzldsungen geeignet ist.

[0072] Bei dem in Fig. 10 gezeigten Inhalator 300 ist das in Fig. 2 gezeigte Luftstromungsrohr 33 durch ein
Luftstrémungsrohr 330 in Form eines Hohlkérpers ersetzt, der einen Luftkanal 330a bildet, der durch eine Off-
nung 32 in der Wand 3a verlauft und in einem ringartigen Disenauslass 331 endet, der die Auslassdiise 10a
umgibt. In sonstiger Hinsicht entspricht der in Fig. 10 gezeigte Inhalator 300 dem in Fig. 2.

[0073] Bis auf einen wichtigen Aspekt arbeitet der Inhalator 300 in der gleichen Weise wie der in Fig. 2 ge-
zeigte Inhalator 3. Wenn ein Benutzer scharf durch ein Nasenloch mit dem Inhalator 300 einatmet, wird eine
schnelle Luftstrémung tber die Diise 331 in den Bereich geleitet, in dem die Zerkleinerung stattfindet. Die Luft-
strdomung von der Duse 331 bewirkt ein Abschneiden oder Abscheren der Trépfchen, die elektrohydrodyna-
misch aus der aus der Auslassdiise 10a austretenden Flissigkeit gebildet werden, so dass Tropfchen entste-
hen, die kleiner sind als sie es ohne die Luftstromung waren. Dadurch kann der Inhalator fir leitfahige Flussig-
keiten wie Wasser und Salzlésungen verwendet werden, die ansonsten nur schwer elektrohydrodynamisch zu
zerkleinern sind.

[0074] Versuche sind mit Leitungswasser als der zu zerkleinernden Flussigkeit mit einem Flissigkeitszufuhr-
rohr mit einer Auslassdise 10a mit einem Innendurchmesser von 0,2 mm und einer zwischen der ersten und
der zweiten Elektrode 11 und 12 anliegenden Spannung von 2,5 Kilovolt durchgefiihrt worden. Der Durchmes-
ser des Rohrs wird entsprechend der erwarteten durchschnittlichen nasalen Einatmungsrate des Benutzers
gewabhlt, um eine Luftstromungsrate aus der Dise 331 zu erzeugen, die ausreicht, um ein Abschneiden zu be-
wirken, in diesem Beispiel 10 m/Sekunde. Wenn die Luft mit ca. 20 bis 30 Liter/Minute durch ein Rohr stromt,
das koaxial zu der Auslassdiise ist und diese umgibt, sollte der Rohrauslass im Allgemeinen eine Querschnitts-
flache von wenigen Quadratmillimetern aufweisen, um mit dem Luftstrémungswiderstand der Nasenwege ver-
gleichbar zu sein.

[0075] Tropfchen mit einem Durchmesser von ca. 20 Mikrometer wurden erfasst. Das Verhaltnis von Tropf-
chenladung zu Masse wurde mit ca. 10™* Coulomb/Kilogramm bestimmt. Die Trépfchen waren somit erheblich
kleiner als sie es ohne die Luftstromung gewesen waren.

[0076] Die vorstehend genannte Luftstromungsrate von ca. 10 m/Sekunde reicht aus, um ein Abschneiden
zu bewirken, und entspricht ungefahr der Luftstrémung, die von einer relativ gesunden Person durch scharfes
Einatmen erzeugt wird.

[0077] Esist zu beachten, dass die unter Bezugnahme auf Fig. 10 beschriebene Modifikation in Kombination
mit anderen geeigneten Modifikationen verwendet werden kann, die vorstehend unter Bezugnahme auf Eig. 4
bis Fig. 8 beschrieben wurden, so dass zum Beispiel die Gegenelektrode 12 stromabwarts von der ersten
Elektrode 11 angeordnet werden kann, wie in Fig. 5 gezeigt. Es ist auch ersichtlich, dass ein, zwei oder mehr
Luftstromungsdisen in der Nahe des Zerkleinerungsbereichs oder der Zerkleinerungsstelle vorgesehen wer-
den kénnen. Dabei kommt es lediglich darauf an, dass eine ausreichende Luftstrdmung im Zerkleinerungsbe-
reich oder an der Zerkleinerungsstelle erzielt wird, um ein Abschneiden ohne tGbermaflige Turbulenzen zu be-
wirken. In dieser Hinsicht ist zu erkennen, dass die Auslassdiise 331, wie in Fig. 10 gezeigt, so ausgerichtet
ist, dass sie eine Luftstromung liefert, die schrag zu der Richtung verlauft, in der die Flissigkeit aus der Aus-
lassdise 10a austritt.

[0078] Abgesehen von den in der Einleitung zu dieser Anmeldung genannten Griinden kann ein Fachmann
erkennen, dass es flir den Benutzer eines Inhalators nicht wiinschenswert ist, geladene Trépfchen einzuat-
men, weil das Anlegen der Ladung an den Benutzer, wenn dieser beim Gebrauch des Inhalators nicht geerdet
ist, zu einem Spannungsanstieg auf Seiten des Benutzers fiihren wirde, was dazu fihren kénnte, dass der
Benutzer einen unangenehmen elektrischen Schlag erhalt, wenn er spater wieder mit Erde verbunden wird.

[0079] Die Anmelder der vorliegenden Erfindung haben jedoch festgestellt, dass der Spannungsanstieg eines
nicht geerdeten Benutzers beim einmaligen Gebrauch eines Inhalators nach der Erfindung nicht grol genug
ist, um eine unangenehme elektrische Entladung zu verursachen. AulRerdem kann die Menge der auf den Be-
nutzer Ubertragenen Ladung bei Bedarf auf ein Minimum geregelt werden. Dies kann zum Beispiel erreicht
werden, indem die Fliissigkeit, die das eingeatmete Medikament transportiert, mit einer hdheren Konzentration
des aktiven Inhaltsstoffs oder Medikaments in der Flissigkeit formuliert wird, als dies bei wassrigen Losungen
Ublich ist. Daher muss eine kleinere Menge Fliissigkeit eingeatmet werden, um die nétige Dosis zu erhalten.
Dies reduziert die Gesamtraumladung und erleichtert das MitreiRen der zerkleinerten Materie in der Luftstro-
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mung durch den Inhalator. Typischerweise kann die Konzentration um das Flinffache erhéht werden (zum Bei-
spiel von 10 auf 50 Vol.-% des aktiven Inhaltsstoffs).

[0080] Ist eine langere oder kontinuierliche Behandlung erforderlich, kdnnen die vorstehend beschriebenen
Inhalatoren modifiziert werden, um in regelmaRigen Abstanden die Polaritat der von dem Hochspannungsge-
nerator gelieferten Spannung umzukehren, damit der Benutzer Tropfchen mit einer Polaritatsladung gefolgt
von Trépfchen mit entgegengesetzter Polaritatsladung erhalt, wodurch ein signifikanter Anstieg der Spannung
beim Benutzer verhindert wird. Eine einfache Methode, mit der dies erreicht werden kann, ist die Verwendung
eines piezoelektrischen Generators als Hochspannungsquelle, der von einem Benutzer manuell mit einer
Schneckenanordnung betatigt wird, weil dies automatisch eine Polaritdtsumkehr bewirkt, wenn die beim Dru-
cken des Kristalls erzeugte Spannung eine entgegengesetzte Polaritat zu der beim Loslassen des Kristalls er-
zeugten Spannung aufweist.

[0081] Beijedem der vorstehend beschriebenen Beispiele wird die Hochspannung an die zweite oder Gegen-
elektrode angelegt. Die zweite Elektrode kdnnte jedoch auch weggelassen werden und die erste Elektrode
konnte direkt auf die nétige Hochspannung geladen werden, insbesondere wenn ein Hochspannungsgenera-
tor mit niedriger Leistung und niedriger Kapazitat, zum Beispiel ein piezoelektrischer Generator, verwendet
wird.

[0082] Fig. 11 zeigt in Diagrammform eine Teilquerschnittsansicht ahnlich wie Fig. 2 einer weiteren Ausfih-
rungsform eines Inhalators nach der vorliegenden Erfindung, wobei die erste Elektrode direkt geladen wird.

[0083] Der in Fig. 11 gezeigte Inhalator 301 weist zwei Flissigkeitszufuhrrohre 10 mit jeweils einer Auslass-
dise 10a auf. Das Rohr 10 ist mit einer entsprechenden Pumpe 9 verbunden, um Flissigkeit aus einem ent-
sprechenden Reservoir 8 zu erhalten. Obwohl in Eig. 11 nicht explizit gezeigt, ist jede Pumpe 9 zwischen der
Verzdgerungsschaltung 120 und dem Minuspol der Spannungsquelle 5 angeschlossen. Jedes der Flissig-
keitszufuhrrohre 10 weist in seinem Inneren eine erste Elektrode 11 in Form eines leitfahigen Kerns auf. Die
erste Elektrode 11 eines Flissigkeitszufuhrrohrs 10 ist mit dem Hochspannungsausgang des Hochspannungs-
generators 7 verbunden (in Fig. 6 nicht gezeigt). Der Hochspannungsausgang eines weiteren Hochspan-
nungsgenerators 7', der eine Hochspannung entgegengesetzter Polaritat liefert, negativ in diesem Fall, ist mit
der ersten Elektrode 11 des anderen Flissigkeitszufuhrrohrs 10 verbunden. In diesem Fall sollte entweder die
Flissigkeit einen ausreichend hohen Widerstand aufweisen, um das direkte Laden der ersten Elektroden 11
zu verhindern, was einen Spannungsanstieg an der Pumpe verursacht, oder die Pumpe sollte elektrisch von
der FlUssigkeit isoliert sein.

[0084] Derin Fig. 11 gezeigte Luftstromungsweg unterscheidet sich ebenfalls von dem in Fig. 2. Daher ist bei
dem in Eig. 11 gezeigten Inhalator 301 der isolierende Rohrkdrper 33 aus Eig. 2 durch einen isolierenden
Rohrkérper 333 ersetzt, der durch die Offnung 32 in der Wand 3a geht und an einer Luftauslassdiise 334 endet,
die, wie in Eig. 11 gezeigt, koaxial mit und symmetrisch zwischen den zwei Flussigkeitsauslassdisen 10a an-
geordnet ist. Der in Fig. 11 gezeigte Inhalator 301 arbeitet in gleicher Weise wie der Inhalator in Fig. 2, mit der
Ausnahme, dass zwei Sprays oder Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritat erzeugt werden. Die
Luftstrdmung aus der Luftauslassdise 334 reicht aus, um die zwei Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter
Polaritat voneinander getrennt zu halten, so dass den Dusenkanalen zwei Zerkleinerungsmengen entgegen-
gesetzter Polaritat zugefiihrt werden. Dies hat den Vorteil, dass geladene, zerkleinerte Materie in die Nasen-
wege geliefert werden kann, ohne die Gesamtladung des Kérpers des Benutzers zu verandern. Typischerwei-
se kdnnen die Langsachsen der zwei Flussigkeitszufuhrrohre 12 bis 15 mm voneinander getrennt sein.

[0085] Es ist zu beachten, dass die unter Bezugnahme auf Fig. 11 beschriebenen Modifikationen in Kombi-
nation mit den vorstehend unter Bezugnahme auf Fig. 4 bis Fig. 8 beschriebenen Modifikationen verwendet
werden kénnen.

[0086] Bei jeder der vorstehend beschriebenen Ausflihrungsformen wird die Luftstrdomungsrate entweder da-
durch gesteuert, wie kraftig der Benutzer einatmet, oder im Falle von Fig. 8 durch die Betatigung der Pumpe
102. Eine weitere Steuerung der Luftstromungsrate bei jeder der vorstehend beschriebenen Ausfiihrungsfor-
men kann mit Hilfe eines Ventils in dem Luftstromungsweg erfolgt. Als ein Beispiel zeigt Fig. 12 einen Teil des
Inhalators in Fig. 2 mit einem Klappenventil oder einer Drosselklappe 301, das bzw. die drehgelenkig in dem
Luftstromungsweg 33 angeordnet ist. Das Klappenventil kann mit Hilfe eines beliebigen herkdémmlichen Me-
chanismus betatigt werden; so kann das Klappenventil zum Beispiel manuell drehbar sein, indem ein Benutzer
einen an der AufRenseite des Gehauses angebrachten Knopf dreht, oder die Drehbewegung des Klappenven-
tils kann beispielsweise mechanisch mit einer Nockenanordnung oder elektromechanisch mit einer Nockena-
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nordnung und einem Elektromagnet gesteuert werden, oder es kann dazu eingerichtet sein, zum Beispiel von
einem Arzt voreingestellt zu werden. Andere herkdmmliche Ventilformen kdnnen ebenfalls verwendet werden.

[0087] Wie vorstehend beschrieben, dient die Luftstrémung aus der Auslassdiise 334 dazu, die Sprays oder
Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritat voneinander getrennt zu halten. Der Umfang, in dem die
Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritat voneinander getrennt gehalten werden, und damit der
Vermischungsgrad kénnen durch Steuerung der Luftstrémungsrate durch das Rohr 334 zum Beispiel durch
Vorsehen eines Drosselventils oder ahnlichen Ventils in dem Luftstromungsrohr 334 gesteuert werden. Dieses
Luftstrdmungsventil kann vom Arzt eingestellt werden oder werksseitig voreingestellt sein (zum Beispiel in Ab-
hangigkeit von dem mit dem Inhalator abzugebenden aktiven Inhaltsstoff), oder es kann vom Benutzer einstell-
bar sein. Die Ablagerungszone fir die zerkleinerte Materie in den Nasenwegen kann durch Steuerung der Ge-
samtladung der in die Nasenlécher des Benutzers abgegebenen zerkleinerten Materie gesteuert werden, so
dass der Bereich, in den der aktive Inhaltsstoff geliefert werden soll, durch Einstellen der Luftstromungsrate mit
einem Luftstromregelventil gezielt angesprochen werden kann.

[0088] Es ist zu beachten, dass unterschiedliche Benutzer oder Patienten unterschiedliche Nasenatmungs-
raten aufweisen kdnnen, die bei herkdmmlichen Treibmittel-Naseninhalatoren dazu fiihren, dass das eingeat-
mete Material tiefer in den Nasenwegen abgelagert wird, als wenn der Inhalator von einer Person mit einer
geringeren Nasenatmungsrate verwendet wird. Der in Fig. 11 gezeigte Naseninhalator weist jedoch den Vorteil
auf, dass eine Person mit einer schnellen Nasenatmungsrate eine schnellere Luftstromung aus der Luftaus-
lassduse 334 verursacht als eine Person mit einer geringen Nasenatmungsrate, so dass die Person mit der
hohen Nasenatmungsrate starker geladene, weniger vermischte zerkleinerte Materie erhalt als die Person mit
der niedrigen Nasenatmungsrate. Da starker geladene Materie dazu neigt, weniger tief in die Nasenwege ein-
zudringen, bietet der in Eig. 11 gezeigte Inhalator einen Selbstregeleffekt, weil der Tendenz einer starkeren At-
mungsrate, die Ablagerung von Material tiefer in den Nasenwegen zu verursachen, durch die starkere Ladung
entgegengewirkt wird, die dazu neigt, eine weniger tiefe Ablagerung des Materials in den Nasenwegen zu ver-
ursachen.

[0089] Bei dem in Fig. 11 gezeigten Aufbau sind die Flissigkeitsauslasse 10a parallel zueinander. Die Flis-
sigkeitsauslasse kdnnen jedoch in einem Winkel zueinander angeordnet sein, zum Beispiel im Winkel von 45
Grad zur Langsachse L des Inhalators, wodurch der Vermischungsgrad erhéht werden kann.

[0090] Die Gesamtladung der von dem Inhalator gelieferten zerkleinerten Materie und damit die Tiefe, bis in
die die Materie in die Nasenwege eindringt, kann zusatzlich zu oder anstelle der Steuerung der Luftstromungs-
rate durch Steuern der an den beiden ersten Elektroden anliegenden relative Spannungen durch Einstellen der
von den Hochspannungsgeneratoren 7 und 7' gelieferten Spannungen und/oder durch Einstellen der relativen
Stromungsraten der Flissigkeit zu den Auslassdiisen 10a gesteuert werden. Diese Einstellungen kénnen
werksseitig vorgenommen werden, so dass eine einzige Inhalatorbauform im Werk zur Abgabe unterschiedli-
cher Dosierungen (zum Beispiel fur Kinder und Erwachsene) desselben aktiven Inhaltsstoffs angepasst wer-
den kann oder dass derselbe Inhalator zur Lieferung unterschiedlicher aktiver Inhaltsstoffe verwendet werden
kann, die unterschiedliche Dosierungen erfordern. Als weitere Mdglichkeit kénnen die von den Generatoren
gelieferten Spannungen und/oder die Stromungsraten durch einen Arzt oder eine Krankenschwester unter kli-
nischen Bedingungen oder durch einen Apotheker, den Patienten oder den Benutzer selbst einstellbar sein,
sofern es fur den Benutzer akzeptabel ist, die zugefiihrte Dosis zu kontrollieren.

[0091] Wie vorstehend beschrieben, wird angenommen, dass den zwei Flussigkeitszufuhrrohren 10 dieselbe
Flussigkeit zugefihrt wird. Wenn dies der Fall ist und eine Einstellung der relativen Stromungsrate nicht erfor-
derlich ist, kdnnen ein einzelnes Reservoir 8 und eine einzelne Pumpe 9 vorgesehen sein. Anstatt getrennte
Hochspannungsgeneratoren mit negativer und positiver Polaritat vorzusehen, kann auch ein einzelner Gene-
rator vorgesehen sein, der eine Hochspannung einer Polaritat an eine der ersten Elektroden 11 liefert, und die
andere Elektrode kann mit Erde (Masse) verbunden sein, so dass sie praktisch durch Induktion von der direkt
geladenen ersten Elektrode geladen wird. Dies hat den Vorteil, dass nur ein einzelner Hochspannungsgene-
rator erforderlich ist, was die Gesamtkosten und den Platzbedarf im Inneren des Inhalators zur Unterbringung
des Hochspannungsgenerators verringert.

[0092] Wo wie in Fig. 11 gezeigt entsprechende Reservoirs 8 und Pumpen 9 vorgesehen sind, kbnnen den
zwei Flussigkeitszufuhrrohren 10 unterschiedliche Flissigkeiten zugefiihrt werden, die beim Erzeugen der Zer-
kleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritat miteinander reagieren. Die zwei Flissigkeiten kdnnen zum
Beispiel entsprechende Reaktionskomponenten enthalten oder umfassen, die sich bei Erzeugung der zwei
Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritdt vermischen und miteinander reagieren, um den ge-
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winschten aktiven Inhaltsstoff herzustellen. Dies ermoglicht es zum Beispiel, aktive Inhaltsstoffe mit kurzer
Haltbarkeit nur bei Bedarf zu bilden. Als weitere Moglichkeit kénnen die zwei Flussigkeitszufuhrkanale getrenn-
te aktive Inhaltsstoffe liefern, die nicht miteinander reagieren sollen, aber ihre relative Wirksamkeit verlieren,
wenn sie Uber langere Zeit in gegenseitiger Anwesenheit voneinander vorliegen. Als weitere Mdglichkeit kann
eine der Flussigkeiten ein Treibmittel enthalten, das bei Reaktion von in dem Treibmittel enthaltener zerklei-
nerter Materie mit zerkleinerter Materie entgegengesetzter Polaritat eine Expansion der Tropfchen oder Parti-
kel der anderen zerkleinerten Materie bewirkt, um Partikel geringer Dichte, zum Beispiel Kligelchen, zu bilden,
die tiefer in die Nasenwege eindringen kénnen. Als weitere Moglichkeit kann, wenn die aus einem der Auslasse
ausgegebene Flissigkeit zerkleinerte Materie in flissiger oder gelartiger Form erzeugt, beim Vermischen der
zwei Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritat die flissige oder gelartige zerkleinerte Materie Parti-
kel der anderen zerkleinerten Materie bedecken oder mit einem Uberzug versehen, um zum Beispiel Mikro-
kapseln oder beschichtete Kurzfasern oder Fibrillen zu bilden, die eine langsame Freisetzung des aktiven In-
haltsstoffs aus dem Kern der beschichteten Partikel ermdglichen. Das Beschichtungsmaterial kann einen Bio-
klebstoff enthalten, um mukozilidre Clearance zu verhindern und um bei Verwendung in Verbindung mit Pro-
dukten mit kontrollierter Freisetzung die Langzeit- oder retardierte Freisetzung des aktiven Inhaltsstoffs zu er-
leichtern.

[0093] Ein weiterer Vorteil von zwei Flussigkeitsauslassen ist der, dass die Gesamtrate, mit der der aktive In-
haltsstoff in die Nasenwege abgegeben wird, hdher sein sollte als wenn nur eine einzelne Flussigkeitsauslass-
dise verwendet wird. Es ist zu erkennen, dass mehr als ein Paar Flissigkeitsauslasse verwendet werden kann
und dass es nicht notig ist, dass eine gleiche Anzahl von positiv und negativ geladenen ersten Elektroden vor-
liegt, insbesondere wenn, falls der Aufbau ein vollstandiges Vermischen der Zerkleinerungsmengen erlaubt,
eine Restladung sichergestellt werden sollte.

[0094] Ein weiterer Vorteil der Bereitstellung mehrerer Dusen zur Erzielung von Zerkleinerungsmengen ent-
gegengesetzter Polaritat ist der, dass die Zerkleinerungssprays starker voneinander als von den Wanden des
Gehauses angezogen werden und dadurch die Moglichkeit der Ablagerung von zerkleinerter Materie auf den
Wanden des Gehauses verringert werden sollte.

[0095] Auflerdem sollte der in Fig. 11 gezeigte Aufbau die Erzeugung groRRerer Tropfchen oder Partikel der
zerkleinerten Materie mit einer bestimmten Ladung erméglichen.

[0096] Obwohl die Gegenelektroden 12 in dem in Eig. 11 gezeigten Aufbau nicht nétig sind, ist zu erkennen,
dass der in Fig. 11 gezeigte Aufbau abgeandert werden kdnnte, um Gegenelektroden in einer ahnlichen Weise
vorzusehen, wie vorstehend unter Bezugnahme auf Fig. 2 beschrieben, wobei die entsprechenden Gegene-
lektroden mit den jeweiligen negativen und Hochspannungsgeneratoren 7 und 7' und die ersten Elektroden 10
mit dem Minuspol der Spannungsquelle oder mit dem Hochspannungsgenerator entgegengesetzter Polaritat
gekoppelt sind. Aulierdem ist zu beachten, dass die Gegenelektroden nicht mit einem dielektrischen Material
beschichtet sein missen, auch wenn dies oft bevorzugt wird. Dieser Aufbau kann die Verwendung des Inha-
lators in Eig. 11 mit leitfahigeren Flissigkeiten erleichtern.

[0097] Bei dem in Eig. 11 gezeigten Aufbau ist der Luftversorgungsauslass 334 mittig zwischen den zwei
Flissigkeitsauslassen angeordnet. Obwohl dies bevorzugt wird, wenn es erwlinscht ist, die zwei Zerkleine-
rungsmengen entgegengesetzter Polaritat voneinander getrennt zu halten, kann der Luftauslass die Flissig-
keitsauslasse umgeben, wenn zumindest eine gewisse Vermischung erwiinscht ist, und Lufteinlasséffnungen
kdnnen zum Beispiel in der Gehdausewand 4a vorgesehen werden. Das Vorsehen der Luftauslasse um die
Flissigkeitsauslasse herum sollte zusatzlich zur Erleichterung der gewlinschten Vermischung einen Luftvor-
hang bewirken, um die Mdglichkeit der Ablagerung auf den Gehausewanden zu verhindern oder zumindest zu
verringern.

[0098] Wie in WO98/03267 beschrieben, bewirkt bei der elektrohydrodynamischen Zerkleinerung das starke
elektrische Feld, dem die aus dem Dusenauslass 10a austretenden Flissigkeiten ausgesetzt sind, eine Steh-
welle entlang der Oberflache der Flissigkeit, wodurch mindestens eine Spitze oder ein Konus (je nach Grofie
des Auslasses 10a) erzeugt wird, die bzw. der einen oder mehrere Strahlen geladener Flissigkeit emittiert. In
dem Flussigkeitsstrahl entstehen unvermeidlich kleine Stérungen, die in einer Anstiegswelle resultieren, die
bewirkt, dass der Strahl unstabil wird, und die elektrische Nettoladung in der Flissigkeit liefert eine Absto-
Rungskraft, die den Oberflachenspannungskraften in der Flissigkeit entgegenwirkt, um eine Zerkleinerung zu
bewirken. Die Anstiegswelle weist eine Eigenfrequenz auf, und es ist festgestellt worden, dass der Punkt, an
dem die Auslésung der Anstiegswelle in dem Strahl einsetzt, durch Uberlagern der anliegenden Hochspan-
nung mit einem Wechselstromsignal gesteuert werden kann, das sich von der Eigenfrequenz der Anstiegswel-
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le unterscheidet, wodurch die GroRe der resultierenden Tropfchen gesteuert werden kann.

[0099] Die Anmelder der vorliegenden Erfindung haben festgestellt, dass anstelle einer monodispersen Zer-
kleinerungsmenge eine Zerkleinerungsmenge von Tropfchen mit zwei oder mehr exakt kontrollierten Durch-
messern erzeugt werden kann, indem das Hochspannungssignal mit einem oszillierenden oder Schwingungs-
signal tiberlagert wird, das aus einer oder mehreren Uberlagerungsfrequenzen nahe der Eigenfrequenz der
Anstiegswelle fur die zerkleinerte Flissigkeit besteht.

[0100] Wie schematisch in Fig. 13 gezeigt, ist ein Impuls- oder Signalgenerator 70 mit Hilfe eines Hochspan-
nungskondensators C mit der Hochspannungsversorgungsleitung 7a des Hochspannungsgenerators gekop-
pelt. Es kann jedoch mdglich sein, die Eigenfrequenz des Hochspannungsgenerators 7 zu verwenden und eine
gewisse Wechselstromwelligkeit auf der Hochspannungsausgangsleitung 7a zu behalten.

[0101] Jede geeignete Form von Impuls- oder Signalgenerator, der von der Spannungsquelle 5 (siehe zum
Beispiel Fig. 2) des Inhalators mit Strom versorgt werden kann, kann verwendet werden. Der Impuls-/Signal-
generator 70 kann zum Beispiel mehrere spannungsgesteuerte Oszillatoren umfassen, die jeweils eine ent-
sprechende andere Treiberspannung erhalten, die in bekannter Weise unter Verwendung von Spannungstei-
lungs- oder Spannungsvervielfachungsverfahren aus der Spannungsquelle hergeleitet werden. Als weitere
Méglichkeit kann ein numerisch gesteuerter Oszillator verwendet werden. Der Impuls-/Signalgenerator kann
zum Beispiel einen digitalen Speicher umfassen, in dem an sequenziellen Adressen numerische Werte gespei-
chert sind, die nacheinander aus dem Speicher ausgelesen und einem Digital-Analog-Wandler zugefuhrt wer-
den, um die gewiinschte Wellenform wiederherzustellen. In einem solchen Fall kann ein die Uberlagerung von
zwei oder mehr Frequenzen reprasentierendes Signal direkt aus den in dem Speicher gespeicherten numeri-
schen Werten erzeugt werden. Fur Einzelheiten zu den Oszillatoren, die zum Bereitstellen des Impuls-/Signal-
generators 70 verwendet werden kdnnen, wird auf Elektronik-Fachbulcher wie zum Beispiel , The Art of Elec-
tronics" von Paul Horowitz und Winfield Hill verwiesen.

[0102] Fig. 14 zeigt, wie eine Uberlagerte Spannung mit variierender Amplitude die Trépfchenbildung mit gro-
Ren oder kleinen Amplitudenimpulsen oder ,Kicks" (schematisch durch Linie 71 dargestellt) beeinflussen kann,
die an die Hochspannungsausgangsleitung angelegt werden, um die Tropfchen d und D mit zwei verschiede-
nen GréRRen zu erzeugen.

[0103] Wenn der in Eig. 2 gezeigte Inhalator auf diese Weise modifiziert ist, wird im Gebrauch die aus der
Auslassdiise 10a austretende Flissigkeit elektrohydrodynamisch zerkleinert und auf der leitfahigen Oberfla-
che im Nasenloch abgelagert, wenn der Benutzer wie vorstehend beschrieben einatmet. Die kleineren Tropf-
chen, die eine geringere Ladung tragen und eine geringere Tragheit aufweisen, gelangen jedoch weiter in die
Nasenwege als die grolkeren Tropfchen, so dass eine gleichmaRigere Ablagerung des zugefiihrten Medika-
ments entlang der Lange der Nasenwege ermdglicht wird.

[0104] Es ist zu erkennen, dass das Uberlagern von drei oder mehr Frequenzen die kontrollierte Erzeugung
von Tropfchen mit drei oder mehr verschiedenen Gréflien ermoglicht.

[0105] Anstatt die unterschiedlichen Frequenzen zu Giberlagern, kénnen der Hochspannungsleitung 7a nach-
einander unterschiedliche Frequenzsignale zugefiihrt werden, so dass sich die Grolie der erzeugten Tropfchen
in kontrollierter Weise zeitabhangig je nach der betreffenden Treiberfrequenz andert, die zum Zeitpunkt der Er-
zeugung der Tropfchen anliegt.

[0106] Bei dem vorstehend unter Bezugnahme auf Fig. 13 und Fig. 14 beschriebenen Aufbau wird angenom-
men, dass die Treibersignale Sinuswellen sind. Dies muss jedoch nicht unbedingt der Fall sein, und es kénnen
zum Beispiel kurze Impulse mit einer Impulsbreite von 1 Mikrosekunde oder weniger verwendet werden. Typi-
scherweise haben die von dem Impulsgenerator 70 gelieferten Treibersignale eine Amplitude von ca. 2% der
Hochspannung, zum Beispiel 10 bis 100 Volt, und eine Frequenz im Bereich von 50 kHz bis etwa 10 bis 50
MHz, je nach der gewtinschten TrépfchengroRe.

[0107] Eine andere mdgliche Form einer Oszillationsvorrichtung ist ein piezoelektrischer Resonator mit zwei
oder mehr Resonatoren, die dafir eingerichtet sind, mit unterschiedlichen Frequenzen zu schwingen, um die
bendtigten Treiberfrequenzen zu erzielen.

[0108] Fig. 15 und Fig. 16 zeigen schematische Ausschnitte von weiteren modifizierten Versionen des in
Eig. 2 gezeigten Inhalators.

13/33



DE 699 33 047 T2 2006.12.14

[0109] Bei dem in Fig. 15 gezeigten Aufbau ist die Pumpe 9 dafir eingerichtet, Flussigkeit drei Flussigkeits-
zufuhrrohren 101, 102 und 103 zuzufiihren, die jeweils einen entsprechenden Auslass 101a, 102a und 103a
und einen leitfahigen Kern oder Stab 111, 112 und 113 aufweisen. Der leitfahige Kern oder Stab ist jeweils tber
die Leitung 5a mit dem Erdungsanschluss des Spannungsgenerators 5 verbunden, wahrend eine zweite Elek-
trode 121, 122 und 123 auf dem isolierenden Zufiihrrohr 101, 102 und 103 mit der Hochspannungsausgangs-
leitung 7a von dem Hochspannungsgenerator verbunden ist. Jedes der Zufuhrrohre 101 bis 103 weist ein Stro-
mungsregelventil V1, V2 und V3 auf. Die Stromungsregelventile V1, V2 und V3 regeln jeweils die Stromungs-
rate der Flissigkeit durch das zugehorige Flussigkeitszufuhrrohr, so dass die Stromungsrate der Flussigkeit
aus jedem der Auslasse 101a, 102a und 103a unterschiedlich ist. Jede geeignete Form von Ventil, zum Bei-
spiel ein einfaches mechanisches Drosselventil oder ein elektromechanisches Magnetventil, kann verwendet
werden. Da die Strdomungsraten der jeweiligen Auslasse 101a, 102a und 103a unterschiedlich sind, ist auch
die GroéRe der bei der elektrohydrodynamischen Zerkleinerung an den jeweiligen Auslassen erzeugten Tropf-
chen unterschiedlich. Folglich ermdglicht die in Fig. 15 gezeigte Ausfiihrungsform die Erzeugung von Tropf-
chen mit drei verschiedenen GréRRen durch Vorsehen jeweils unterschiedlicher Strémungsraten fur die drei
Flissigkeitszufuhrrohre.

[0110] Es ist zu erkennen, dass zwei, drei oder mehr Fliissigkeitszufuhrrohre mit unterschiedlichen Flissig-
keitsstromungsraten verwendet werden kénnen und dass die Flissigkeitsstromungsraten voreingestellt oder
durch den Benutzer einstellbar sein kénnen. Die in Fig. 15 gezeigte Ausfiuihrungsform erméglicht die gleichzei-
tige Erzeugung von Trdpfchen unterschiedlicher GroflRe. Eine nacheinander erfolgende Erzeugung von Tropf-
chen unterschiedlicher GroRe kann erreicht werden, indem ein einzelnes Flissigkeitszufuhrrohr vorgesehen
und die Strémungsrate zeitabhangig durch Steuern des Offnungsgrads des Fliissigkeitszufuhrventils einge-
stellt wird.

[0111] Eia. 16 zeigt eine weitere Modifikation. In diesem Fall ist die Pumpe 9 mit zwei oder mehr Flussigkeits-
zufuhrrohren 104 und 105 versehen, die jeweils einen zentralen Leiter oder Stab 114 und 115 aufweisen, der
eine erste Elektrode bildet. In diesem Fall ist die zweite Elektrode 124 an der Gehausewand 4 befestigt. In die-
sem Fall weisen die Flussigkeitszufuhrrohre 104 und 105 unterschiedliche Querschnitte auf und liefern daher
unterschiedliche Flissigkeitsstromungsraten.

[0112] Als weitere Alternative kdnnen unterschiedliche Pumpen mit unterschiedlichen Stromungsraten fir die
verschiedenen Flissigkeitszufuhrrohre verwendet werden.

[0113] Das Erzeugen von Zerkleinerungsmengen an den verschiedenen Auslassen in Fig. 15 und Fig. 16
kann synchronisiert werden, indem dem Hochspannungssignal auf der Leitung 7a mit dem Impulsgenerator 70
ein der Eigenfrequenz der Anstiegsrate vergleichbares Treibersignal Gberlagert wird.

[0114] Bei allen vorstehend beschriebenen Ausfiihrungsformen wird eine Luftstrbmung in dem unteren Teil
4a des Gehauses erzeugt. Um Luftbewegungen zu vermeiden, die den Taylor-Konus stéren, der fiir die elek-
trohydrodynamische Zerkleinerung an den Flussigkeitsauslassen erforderlich ist, kann um die Flissigkeitsroh-
re herum in unmittelbarer Nahe der Flissigkeitsauslasse 10a eine ringformige Abschirmung vorgesehen wer-
den.

[0115] Bei allen vorstehend beschriebenen Ausflihrungsformen ist der Inhalator so ausgelegt, dass er die Ab-
gabe von mehreren Dosierungen aus einem einzelnen Reservoir oder mehreren Reservoirs 8 ermdglicht. Der
Inhalator 1 kann jedoch auch ein Einzeldosis-Inhalator mit einem Reservoir sein, das nur gentigend fllissige
Formulierung zur Abgabe einer einzelnen Dosis enthalt. Wenn dies der Fall ist, kdnnen der vorstehend unter
Bezugnahme auf Fig. 3 beschriebene Zahler 6 und die LED 13 weggelassen werden. Bei einem Einzeldo-
sis-Inhalator kénnen die Flissigkeitszufuhrkomponenten als eine austauschbare Einsteckpatrone bereitge-
stellt werden, die vom Benutzer gewechselt werden kann. Wenn dies der Fall ist, umfasst die Flussigkeitspat-
rone zwecks einfacherer Herstellung und weil diese Komponenten relativ preiswert sind, im Allgemeinen die
ersten Elektroden 11 und die Elektroden 12, sofern vorhanden und nicht auf dem Gehauseteil 4a angeordnet.
Als weitere Moglichkeit kann der Inhalator mit einem Karussell oder Magazin mit Kapseln ausgeristet sein, wo-
bei das Karussell oder Magazin schrittweise weitertransportiert werden kann, so dass nach jedem Gebrauch
des Inhalators eine frische Kapsel fur den nachsten Gebrauch bereitgestellt wird. Ein solches Magazin kann
die Form eines Streifens mit den Kapseln haben, der zum Beispiel von einer Spule auf eine andere aufgewi-
ckelt wird, wahrend die Kapseln verbraucht werden.

[0116] Bei den vorstehend beschriebenen Ausflihrungsformen weist der Inhalator einen einzelnen Auslass
fur ein Nasenloch auf. Der Inhalator kann mit zwei Auslassen, einen fur jedes Nasenloch, versehen sein.
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[0117] Obwohl in den vorstehenden Beispielen bestimmte Formen elektrohydrodynamischer Zerkleinerungs-
einrichtungen beschrieben worden sind, ist zu erkennen, dass auch andere Formen elektrohydrodynamischer
Zerkleinerungseinrichtungen verwendet werden kénnen. Auch kédnnen andere Formen elektrisch betreibbarer
Pumpen verwendet werden.

[0118] Elektrisch oder elektromechanisch betatigte Ventile kbnnen an geeigneten Stellen in dem Flissigkeits-
stromungsweg von dem Reservoir zu dem Auslass 10a vorgesehen werden, um ein Auslaufen zu verhindern
und die mikrobielle Integritat aufrechtzuerhalten.

[0119] Auch wenn die vorstehenden Aufbauten mit Bezug auf die Abgabe eines aktiven Inhaltsstoffs an einen
Menschen (allein durch den Benutzer oder mit Unterstiitzung eines Arztes, einer Krankenschwester oder eines
Betreuers) beschrieben sind, ist naturlich ersichtlich, dass die Vorrichtung zur Verwendung bei anderen Sau-
gern angepasst werden kann, wobei die Luftstromaktivierung, wie unter Bezugnahme auf Fig. 8 beschrieben,
durch einen Tierarzt oder eine andere Person gesteuert wird.

[0120] Der mit dem Inhalator abzugebende aktive Inhaltsstoff kann ein Mittel oder eine Substanz sein, um
eine gewunschte Wirkung beim Benutzer hervorzurufen. Der aktive Inhaltsstoff kann zum Beispiel ein Medika-
ment zur Verwendung bei der Behandlung im Wege der Therapie, Operation oder Diagnose eines Tierkorpers
wie zum Beispiel eines Menschen oder zur anderweitigen Verbesserung der Lebensqualitat sein. Das Medika-
ment kann zum Beispiel Nikotin, Morphium, ein Vitamin, ein Antiseptikum, ein entziindungshemmendes Mittel,
ein Antibiotikum, ein Antikrebsmittel oder ein sonstiges pharmazeutisches Produkt, ein Impfstoff, ein Protein,
ein Enzym, DNA oder DNA-Fragmente usw. sein, weil die elektrohydrodynamische Zerkleinerung die Abgabe
groRer Molekule ermoglicht, ohne sie zu denaturieren.

[0121] Die flussige Formulierung, in der der aktive Inhaltsstoff geliefert wird, kann eine Losung, Emulsion,
Suspension oder Mikrosuspension oder jede andere geeignete flissige Form sein. Weil viskose Flissigkeiten
(einschlieRlich Ole) wie zum Beispiel Glyzerin und Linolséure mit elektrohydrodynamischer Zerkleinerung zer-
kleinert werden kénnen, kann die Tragerflussigkeit fir den aktiven Inhaltsstoff optimiert werden, so dass zum
Beispiel, wenn der aktive Inhaltsstoff eine lipophile Verbindung wie etwa bei einem Arzneimittel oder Medika-
ment ist, der Einsatz der elektrohydrodynamischen Zerkleinerung die Zubereitung der Formulierung fiir den be-
treffenden aktiven Inhaltsstoff erleichtern sollte. AuRerdem bietet die Verwendung von Olen und Erweichungs-
mitteln die Vorteile, dass Medikamente auf Olbasis die Zellmembranen besser durchdringen und bei Einatmen
durch die Nasenwege eine schnellere Absorption des Medikaments erméglichen. Auch sollten Ole und Formu-
lierungen auf Olbasis weniger Reizungen der Nasenwege als auf Alkohol basierende Formulierung oder wéss-
rige Salze verursachen. Auch erzeugen Ole und andere Fliissigkeiten mit niedriger Leitfahigkeit Tropfchen mit
einem niedrigen Verhaltnis von Ladung zu Masse, so dass das Ladungsspray mit einer geringeren Rate ex-
pandiert, was die Wahrscheinlichkeit einer Ablagerung im Inneren der Vorrichtung verringert. AuRerdem ist es
weniger wahrscheinlich, dass solche Flissigkeiten mit niedriger Leitfahigkeit Kurzschlisse verursachen, weil
sie einen hoheren spezifischen Widerstand aufweisen.

[0122] Wie in der Technik bekannt, ist es sehr schwierig, elektrisch hoch leitfahige Flissigkeiten mittels elek-
trohydrodynamischer Zerkleinerung ohne die Verwendung grenzflachenaktiver Stoffe, die die Nasenwege rei-
zen kénnen und daher fir die Naseninhalation unerwiinscht sind, zufrieden stellend zu zerkleinern. Die Ver-
wendung von flissigen Formulierungen mit relativ hoher Leitfahigkeit kann jedoch unvermeidbar sein. Es kann
zum Beispiel sein, dass die Menge oder Art des bendtigten aktiven Inhaltsstoffs die flissige Formulierung hoch
leitfahig macht und/oder dass die benétigte Tragerfliissigkeit, zum Beispiel Wasser oder ein Wasser-/Athanol-
gemisch, das ionische Komponenten enthalt, die Fliissigkeit hoch leitfahig macht. Die Anmelder der vorliegen-
den Erfindung haben zu ihrer Uberraschung festgestellt, dass es durch Einarbeitung einer zusatzlichen Kom-
ponente in die flissige Formulierung in Form eines Polymers mit mittlerer bis hoher relativer Molekilmasse
moglich ist, eine zufrieden stellende elektrohydrodynamische Zerkleinerung solcher Flissigkeiten mit relativ
hoher Leitfahigkeit ohne die Verwendung von grenzflachenaktiven Stoffen zu erreichen. Dieses Polymer kann
ein synthetisches oder naturliches Polymer sein, und die relative Molekilmasse (Molekulargewicht) kann typi-
scherweise zwischen 40.000 und 400.000 betragen.

[0123] Mit einer flissigen Formulierung aus 70% Ethanol und 30% 0,5 mol wassriger NaCl-Losung (Salzwas-
ser) wurden Versuche durchgefiihrt, um eine fliissige Formulierung mit einem aktiven Inhaltsstoff zu simulie-
ren.

[0124] Eine erste Reihe von Versuchen wurde mit Polyvinylalkohol (PVA) als Polymer durchgefihrt. Fir die-
ses Polymer wurde fiir den Versuch eine relative Molekiilmasse von 125.000 gewahlt. Die Einzelheiten dieser
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kroliter/Sekunde (ml/s) pro Dise.

Tabelle 1
T |
! 21;@3 E‘Zimilliielagugé Flts 5,54 10
2 2igeg gzzzmtgiéguﬁé this= 4,20 24
3 213eg gzimltllliigugc_l; Flis- 4,80 72
4 gi;eg ggimirfiégug; Flis= 5,21 110
> 21(_:5;eg gfﬁmﬁ?iéﬁuﬁé Fls- 5,10 200
6 2i§eg g‘Zﬁmi?iiiuﬁé fits 5,21 360
! 21;eg E‘Xﬁmxﬁ?iéguﬁ; Fltis- 5,25 700

[0125] Beijedem der Beispiele 1 bis 7 wurde eine zufrieden stellende elektrohydrodynamische Zerkleinerung
erzielt. Mikroaufnahmen der resultierenden Zerkleinerungsmengen wurden angefertigt, und Gberraschender-
weise wurde festgestellt, dass die Geometrie oder Struktur der zerkleinerten Materie mit der Zugabemenge des
Polymers zu der Formulierung variierte. Betrug die Polymermenge 0,1 g in 10 ml, so wies die resultierende
zerkleinerte Materie ein granulatartiges Aussehen aus kugelférmigen oder nahezu kugelférmigen Partikeln auf.
Wurde die PVA-Menge auf 0,2 g erhdht, war die zerkleinerte Materie zwar noch granulatartig, aber einige der
Korner wiesen Schwanze auf oder befanden sich an kurzen Fasern oder Fibrillen. Mit der Erhéhung der
PVA-Menge, das heil3t von Beispiel 2 bis Beispiel 7, nahm auch der Umfang der Fibrillen- oder Schwanzbil-
dung zu, so dass in Beispiel 7 der grof3te Teil der zerkleinerten Materie aus kleinen Fasern oder Fibrillen be-
stand.

[0126] Ahnliche Versuche wurden auch mit Polyvinylpyrrolidon (PVP) durchgefiihrt. Tabelle 2 zeigt die Ergeb-
nisse der mit PVP mit einer relativen Molekiilmasse von 360.000 und einer maximalen Strdomungsrate von 1,5

Mikroliter/Sekunde pro Duse durchgefiihrten Versuche.

Tabelle 2
. Spezifischer . oy
B -
se} Produkt Widerstand / Viskositat /
piel om cP
0,2 g PVP in 10 ml flis-
8 siger Formulierung 4,74 10
0,4 g PVP in 10 ml flus-
2 siger Formulierung 4,76 60
: 0,6 g PVP in 10 ml flus-
10 siger Formulierung >: 36 180
0,8 g PVP in 10 ml flius-
11 siger Formulierung 5,20 260
1,0 g PVP in 10 ml flis-
12 siger Formulierung or32 480
1,2 g PVP in 10 ml flis-
13 siger Formulierung 5,82 740

[0127] Auch bei jedem der Beispiele 8 bis 12 wurde eine zufrieden stellende elektrohydrodynamische Zerklei-
nerung erzielt. Es wurden ebenfalls Mikroaufnahmen angefertigt, und wieder wurde festgestellt, dass sich die
Geometrie oder Struktur der zerkleinerten Materie mit der Zugabemenge des Polymers zu der flissigen For-
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mulierung anderte. Bei einer Polymermenge von 0,2 g in 10 ml (Milliliter) war die zerkleinerte Materie im Allge-
meinen granulatartig mit wenigen Fibrillen oder Schwanzen. Bei 0,4 g PVP in 10 ml der flissigen Formulierung
waren mehr Fibrillen oder Schwanze zu sehen, wahrend bei 0,6 g PVP in 10 ml der Formulierung eine erheb-
liche Anzahl von Schwanzen und Fibrillen mit wenigen granulatartigen Komponenten zu sehen war. Danach
nahm die Anzahl der festgestellten Fibrillen und kurzen Fasern zu. Als Ergebnis weiterer Versuche wurde fest-
gestellt, dass eine Formulierung mit 0,5 g PVP in 10 ml der flissigen Formulierung granulatartiges Material mit
einem guten Anteil von Schwanzen oder Fibrillen lieferte.

[0128] Damitist zu erkennen, dass Uberraschenderweise durch Steuerung der Menge des der flliissigen For-
mulierung zugegebenen Polymers mit mittlerer bis hoher relativer Molekiilmasse die Geometrie oder Form des
zerkleinerten Materials so gesteuert werden kann, dass das zerkleinerte Material von granulatartigen Partikeln
bis zu kurzen Fasern und Fibrillen variieren kann, wobei das zerkleinerte Material dazwischen aus granulatar-
tiger Materie zum Teil mit kurzen Schwéanzen oder anhaftenden Fibrillen besteht. Die Mdglichkeit der Steue-
rung der Form oder Geometrie der zerkleinerten Materie ist vorteilhaft, weil dies bedeutet, dass die Form der
zerkleinerten Materie individuell auf den gewtinschten Verwendungszweck abgestimmt werden kann. Generell
wurde festgestellt, dass die Fibrillen oder Schwanze halbhart waren und besser an Oberflachen wie etwa den
Oberflachen der Nasenwege und/oder aneinander haften, so dass die Mdglichkeit der mukozilidren Clearance
verringert wird. Durch die Méglichkeit der Steuerung der Grof3e der zerkleinerten Materie von sehr kleinen gra-
nulatartigen Partikeln mit Abmessungen von weniger als 1 Mikrometer bis zu kurzen Fasern oder Fibrillen kann
auch die Rate gesteuert werden, mit der der aktive Inhaltsstoff von den Schleimhauten aufgenommen wird,
wobei sehr kleine Partikel eine schnelle Aufnahme und gréRere Partikel eine langsamere, verlangerte Freiset-
zung des aktiven Inhaltsstoffs ermoéglichen. Daher kann durch individuelle Anpassung der Geometrie der zer-
kleinerten Materie die Abgaberate des aktiven Inhaltsstoffs gesteuert werden.

[0129] Die Verwendung der elektrohydrodynamischen Zerkleinerung entsprechend der vorstehenden Be-
schreibung zur Ermdéglichung der Lieferung von aktiven Inhaltsstoffen durch Einatmen durch die Nasenwege
ermdglicht die Steuerung der Aufnahmerate und des Aufnahmeortes fir den aktiven Inhaltsstoff, so dass zum
Beispiel der aktive Inhaltsstoff rasch und mit wenig oder geringer systemischer Aufnahme dem Gehirn zuge-
fuhrt werden kann, was besonders wichtig ist, wenn das zu liefernde Arzneimittel schadliche systemische Ne-
benwirkungen haben kann.

[0130] Das vorstehende Beispiel beschreibt Inhalatoren zum Zuflihren eines aktiven Inhaltsstoffs Gber die Na-
senwege. Wenn jedoch die in Eig. 8 gezeigte Modifikation vorgesehen wird, so dass das Einatmen durch den
Benutzer nicht erforderlich ist, ist auch die Zufuhr eines aktiven Inhaltsstoffs zu anderen Kérperbereichen, Hoh-
lungen oder Organen bzw. auf oder in eine Wunde mdglich. Eine solche Vorrichtung kann zur Abgabe aktiver
Inhaltsstoffe in das Auge verwendet werden, weil die Elektroden nicht freiliegen, wodurch die Mdglichkeit eines
elektrischen Schlags verhindert wird. Sofern die Vorrichtung zur Abgabe eines aktiven Inhaltsstoffs auf die
Oberflache des Auges eingerichtet ist, kann der Auslass des Gehauses zum Beispiel so geformt sein, dass er
der Augenhohle entspricht. Eine Vorrichtung mit dem Aufbau eines vorstehend beschriebenen Inhalators mit
der in Fig. 8 gezeigten Modifikation kann verwendet werden, um pra- oder post-operativ aktive Inhaltsstoffe
zuzufiihren, um zum Beispiel insbesondere im Falle des Auges die Wahrscheinlichkeit der Bildung von Nar-
bengewebe nach der Operation zu verhindern, um Antibiotika, antibakterielle Mittel, Anasthetika und derglei-
chen auf die Oberflache des Auges aufzubringen oder in eine Kdrperdffnung einzubringen, um zerkleinerte Ma-
terie bei einer Operation auf eine freiliegende Innenflache des Kdrpers aufzubringen, zum Beispiel um einen
Kleber zur Reparatur eines Einschnitts in einer Arterienwand aufzutragen, oder um einen Wundverband oder
Medikamente auf innere oder auf3ere Kérperwunden aufzubringen.

[0131] Die endgultige Form der zerkleinerten Materie richtet sich nach der zerkleinerten Flissigkeit. Wenn die
Flissigkeit zum Beispiel so beschaffen ist, dass sie nach der Zerkleinerung beginnt, sich zu verfestigen oder
zu gelieren, entstehen feste oder gelartige Tropfchen. Beginnt das Verfestigen oder Gelieren der Flissigkeit
erst unmittelbar vor der Zerkleinerung, werden im Allgemeinen kleine Fasern oder Fibrillen gebildet. Wird die
Vorrichtung nicht zum Inhalieren verwendet, ist der Begriff ,,Zerkleinerung" so zu verstehen, dass er auch den
Fall abdeckt, bei dem sich die gelieferte Flissigkeit verfestigt oder geliert, bevor das angelegte elektrische Feld
die Flussigkeit aufbrechen bzw. trennen kann, und so eine einzelne Faser bildet, obwohl die Flissigkeit unter
diesen Bedingungen streng genommen nicht zerkleinert wird, weil sie nicht aufbricht bzw. getrennt wird.

[0132] Weitere Modifikationen sind fiir den Fachmann erkennbar.
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Patentanspriiche

1. Abgabevorrichtung mit einem Gehause (3), das einen Auslal} (4) und einen Lufteinlafl3 (30) umfalit, wo-
bei das Gehause aufweist:
eine Flussigkeitsversorgungseinrichtung mit einer Kammer (8), die ein Flussigkeitsreservoir bereitstellt, um ei-
nen einem Benutzer zuzufiihrenden aktiven Inhaltsstoff zu liefern, und einer Einrichtung (9, 10) zum Zufihren
der Flussigkeit von dem Reservoir zu einem Flussigkeitsauslaf3; und
eine Einrichtung (12, 11, 5, 7) zum Erzeugen eines elektrischen Felds, um eine Zerkleinerung der aus dem
Auslafy (10a) der Flussigkeitsversorgungseinrichtung abgegebenen Flissigkeit zu bewirken, um einen Strom
zerkleinerter Materie zur Zufiihrung zu dem Gehauseauslall zu erzeugen, wobei der Gehauseauslall dazu
ausgelegt ist, die den aktiven Inhaltsstoff enthaltende zerkleinerte Materie zu einem Nasenloch, dem Mund,
einem Auge und/oder einer Korpertffnung zuzufiihren, dadurch gekennzeichnet, dal3 die Einrichtung (12, 11,
5, 7) zum Erzeugen eines elektrischen Felds dazu ausgelegt ist, die Zerkleinerung der Flissigkeit in Reaktion
auf durch den Lufteinlal® (30) strdmende Luft zu bewirken.

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die Einrichtung (12, 11, 5, 7) zum Erzeugen des elektrischen Felds
dazu betreibbar ist, einen Strom elektrisch geladener zerkleinerter Materie zu erzeugen.

3. Vorrichtung nach Anspruch 2, wobei die Flissigkeitsversorgungseinrichtung einen ersten und einen
zweiten Auslal’ (104a, 105b) aufweist und die Einrichtung zum Erzeugen des elektrischen Felds aufweist: eine
erste elektrohydrodynamische Zerkleinerungseinrichtung (114, 124; 7), um die aus dem ersten Auslal} abge-
gebene Flussigkeit einem elektrischen Potential auszusetzen, um die zu zerkleinernde Flissigkeit zum Bilden
einer Zerkleinerungsmenge einer Polaritat zu veranlassen, und einer zweiten elektrohydrodynamischen Zer-
kleinerungseinrichtung (114, 124; 7), um die aus dem zweiten Auslal® abgegebene Flissigkeit einem elektri-
schen Potential auszusetzen, um die zu zerkleinernde Flussigkeit zum Bilden einer Zerkleinerungsmenge ent-
gegengesetzter Polaritat zu veranlassen, wobei eine Einrichtung (133, 334) zum Bereitstellen einer Luftstro-
mung vorgesehen ist, um eine Luftstrdomung zu dem Auslal} bereitzustellen, um jegliches Vermischen der zwei
Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritat zu modifizieren.

4. Vorrichtung nach Anspruch 3, wobei die Einrichtung (334) zum Bereitstellen einer Luftstrémung dazu be-
treibbar ist, die zwei Zerkleinerungsmengen entgegengesetzter Polaritat voneinander getrennt zu halten.

5. Vorrichtung nach Anspruch 3 oder 4, ferner mit einer Einrichtung (70) zum Steuern: 1) der relativen Stro-
mungsraten der Flussigkeit zu dem ersten und dem zweiten Flissigkeitsauslaly; 2) der relativen elektrischen
Potentiale, denen die aus dem ersten und dem zweiten Auslal® abgegebenen Flissigkeiten ausgesetzt wer-
den; und/oder 3) des durch die Einrichtung zum Bereitstellen der Luftstrémung bereitgestellten Luftstroms.

6. Vorrichtung nach Anspruch 3, 4 oder 5, mit jeweils einem Reservoir fir jeden Flissigkeitsauslafy, wobei
die Reservoirs verschiedene Flissigkeiten enthalten.

7. Vorrichtung nach Anspruch 3, 4, 5 oder 6, wobei der erste und der zweite Flussigkeitsauslaf3 einander
zugeneigt sind.

8. Vorrichtung nach Anspruch 1 oder 2, wobei die Einrichtung zum Erzeugen des elektrischen Felds auf-
weist: eine erste und eine zweite Elektrode (11 und 12), die einen Abstand voneinander aufweisen, wobei die
erste Elektrode (11) an oder neben dem Auslaf (10a) der Flussigkeitsversorgungseinrichtung angeordnet ist;
und eine Spannungsversorgungseinrichtung (5, 7), die dazu betreibbar ist, in Reaktion auf durch den Luftein-
lak (30) stromende Luft eine Potentialdifferenz zwischen der ersten und der zweiten Elektrode bereitzustellen.

9. Vorrichtung nach Anspruch 8, wobei die Spannungsversorgungseinrichtung einen luftstromaktivierten
Schalter (SW2) zum Koppeln der Spannungsversorgungseinrichtung an die erste und die zweite Elektrode (11
und 12) aufweist.

10. Vorrichtung nach Anspruch 8, wobei der luftstromaktivierte Schalter (SW2) ein Schlie3element (22) und
eine Federvorspanneinrichtung (21) aufweist, die das Schlielelement normalerweise in eine die Luftzufuhr in
das Gehause durch den Lufteinlaf’ (30) abschlieRende Position vorspannt, wobei das SchlieRelement (22) ge-
gen die Federvorspannung in eine Position bewegbar ist, die den Luftstrom in Reaktion auf den Luftstrom
durch den LufteinlaR® (30) in das Gehause ermdglicht.

11. Vorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriiche, wobei das Gehause (3) dazu ausgelegt ist, ei-
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nem Benutzer das Erzeugen eines Luftstroms durch Einatmen durch den Gehauseauslall zu erméglichen.

12. Abgabevorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriiche, ferner mit einer Einrichtung (102) zum
Erzeugen des Luftstroms durch den Lufteinlall auf den Gehauseauslal} zu.

13. Vorrichtung nach Anspruch 12, wobei die Einrichtung zum Erzeugen des Luftstroms eine Pumpe, eine
Blase, einen Balg, eine Gasdruckflasche und/oder ein Geblase aufweist.

14. Vorrichtung nach Anspruch 1 oder 2, wobei die Einrichtung zum Erzeugen des elektrischen Felds auf-
weist: eine erste und eine zweite Elektrode (11 und 12), die einen Abstand voneinander aufweisen, wobei die
erste Elektrode (11) an oder neben dem Auslaf (10a) der Flussigkeitsversorgungseinrichtung angeordnet ist;
und eine benutzerbetreibbare Spannungsversorgungseinrichtung (SW1) zum Bereitstellen einer Potentialdif-
ferenz zwischen der ersten und der zweiten Elektrode (11 und 12), um das elektrische Feld zum Bewirken einer
Zerkleinerung der aus dem Auslaf} der Flussigkeitsversorgungseinrichtung ausgegebenen Flissigkeit zu er-
zeugen, um einen Strom zerkleinerten Materials zu erzeugen, wobei die erste und die zweite Elektrode einen
Abstand von dem Gehauseauslal} (4) aufweisen und so angeordnet sind, dal} sie bei Anlegen einer Potential-
differenz an sie durch die Spannungsversorgungseinrichtung ein elektrisches Feld hervorzurufen, das in Rich-
tung der FlUssigkeitsstréomung von der Fliissigkeitsversorgungseinrichtung schnell abnimmt, und das Gehause
(3) einen Luftstromungspfad (33) zu dem Gehauseauslal (4) aufweist, um durch das elektrische Feld zerklei-
nerte Flussigkeit dazu zu bringen, durch die Luftstrémung mitgerissen zu werden, um uber den Gehduseaus-
lafl zu einem Nasenloch, dem Mund, einem Auge und/oder einer Kérperdffnung geleitet zu werden.

15. Vorrichtung nach Anspruch 8, 10 oder 14, oder nach Anspruch 11, 12 oder 13, wenn abhangig von An-
spruch 8, wobei die erste und die zweite Elektrode (11 und 12) in einer Richtung senkrecht zu der Flissigkeits-
strdbmung von der Flissigkeitsversorgungseinrichtung einen Abstand voneinander aufweisen.

16. Vorrichtung nach Anspruch 8, 10, 14 oder 15, oder nach Anspruch 11, 12 oder 13, wenn abhangig von
Anspruch 8, wobei die zweite Elektrode (12) stromabwarts von der Flissigkeitsversorgung aus dem Flissig-
keitsauslal® angeordnet ist.

17. Vorrichtung nach Anspruch 1 oder 2, wobei die Einrichtung zum Erzeugen des elektrischen Felds auf-
weist: eine erste und eine zweite Elektrode (11 und 12), die einen Abstand voneinander aufweisen, wobei die
erste Elektrode (11) an oder neben dem Auslaf (10a) der Flussigkeitsversorgungseinrichtung angeordnet ist;
und eine benutzerbetreibbare Spannungsversorgungseinrichtung (SW1) zum Bereitstellen einer Potentialdif-
ferenz zwischen der ersten und der zweite Elektrode (11 und 12) um das elektrische Feld zum Bewirken der
Zerkleinerung der aus dem Auslal} der Flissigkeitsversorgungseinrichtung (8, 9, 10) abgegebenen Flissigkeit
zu erzeugen, um einen Strom zerkleinerter Materie zu erzeugen, der Uber den Gehauseauslal3 zu einem Na-
senloch, dem Mund, einem Auge und/oder einer Korperéffnung eines Benutzers geleitet zu werden, wobei
Strombegrenzungseinrichtungen zum Begrenzen der Stromversorgung durch die Spannungsversorgungsein-
richtung vorgesehen sind.

18. Vorrichtung nach Anspruch 8, 10 oder 14, oder nach Anspruch 11, 12 oder 13, wenn abhangig von An-
spruch 8, wobei die Strombegrenzungseinrichtung (12b) der ersten oder der zweiten Elektrode zugeordnet ist.

19. Vorrichtung nach Anspruch 17 oder 18, wobei die Strombegrenzungseinrichtung eine dielektrische
oder halbisolierende Beschichtung oder Hulse (12b) aufweist, die auf einer (12a) der ersten und der zweiten
Elektroden vorgesehen ist.

20. Vorrichtung nach Anspruch 14, 15 oder 16, wobei die Spannungsversorgungseinrichtung einen luft-
stromaktivierten Schalter (SW2) zum Koppeln der Spannungserzeugungseinrichtung an die erste und die
zweite Elektrode (11 und 12) aufweist.

21. Vorrichtung nach Anspruch 20, wobei der luftstromaktivierte Schalter (SW2) ein SchlieRelement (22)
und eine Federvorspanneinrichtung (21) aufweist, die das SchlieRelement normalerweise in einer die Luftver-
sorgung durch den Lufteinlal® (30) in das Gehause abschlieienden Position vorspannt, wobei das Schliel3ele-
ment (23) gegen die Federvorspannung in eine Position bewegbar ist, die eine Luftstrdmung in Reaktion auf
ein Einatmen des Benutzers durch den Gehauseauslaf} (4) oder in Reaktion auf eine Luftzufuhr durch den Luft-
einlal® (30) in das Gehause ermoglicht.

22. Vorrichtung nach einem der Anspriche 8, 10, 14 bis 21, oder nach Anspruch 11, 12 oder 13, wenn ab-
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hangig von Anspruch 8, wobei die Spannungsversorgungseinrichtung aufweist: eine weitere Elektrode (120),
die neben der zweiten Elektrode (121) angeordnet ist; und eine Widerstandseinrichtung (12), die die zweite
Elektrode (121) mit Erde verbindet, wobei die Spannungsversorgungseinrichtung dazu ausgelegt ist, die wei-
tere Elektrode (120) zum Erzeugen eines lonenstroms zum Laden der zweiten Elektrode (121) auf ein elektri-
sches Potential zu bewirken, das ausreicht, um das elektrische Potential zum Veranlassen der Zerkleinerung
der aus dem Auslald abgegebenen Flissigkeit bereitzustellen.

23. Vorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriiche, ferner mit einer Einrichtung (30, 331) zum Ab-
schneiden von aus dem Flissigkeitsauslall (10a) abgegebenem zerkleinerten Material, um einen Strom von
elektrisch geladenem zerkleinerten Material zu erzeugen, das eine kleinere Grof3e aufweist als das durch das
elektrische Feld erzeugte Material, um es Giber den Gehauseauslal einem Nasenloch, dem Mund, einem Auge
und/oder einer Kérperdffnung zuzufuhren.

24. Vorrichtung nach Anspruch 23, wobei die Abschneideeinrichtung eine Einrichtung (30, 331) zum Er-
zeugen einer Luftstromung in der Nahe der aus dem Flissigkeitsausla® (10a) abgegebenen Flissigkeit auf-
weist.

25. Vorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriiche, ferner mit einer Luftstromsteuerventileinrichtung
(301) zum Steuern des Luftstroms.

26. Vorrichtung nach Anspruch 1, 2, 13, 16 oder 17, wobei die Einrichtung (7, 70) zum Erzeugen des elek-
trischen Felds dazu betreibbar ist, ein Spannungssignal zu erzeugen, auf dem wenigstens zwei verschiedene
Frequenzkomponenten lberlagert sind.

27. Vorrichtung nach Anspruch 26, wobei die Einrichtung (7, 70) zum Erzeugen des elektrischen Felds
dazu betreibbar ist, das Signal so zu erzeugen, daf} die Frequenzkomponenten gleichzeitig in Phase mitein-
ander Uberlagert werden.

28. Vorrichtung nach Anspruch 26, wobei die Einrichtung (7, 70) zum Erzeugen des elektrischen Felds
dazu betreibbar ist, das Signal so zu erzeugen, dal die verschiedenen Frequenzkomponenten nacheinander
auf das Spannungssignal tberlagert werden.

29. Vorrichtung nach einem der Anspriiche 25 bis 28, wobei der Flissigkeitsauslal mehrere nachgeord-
nete Flissigkeitsauslasse (101a, 102a, 103a) aufweist, und die Flussigkeitsversorgungseinrichtung Versor-
gungsrohre (101, 102, 103) von jeweils verschiedenem Querschnitt enthalt, um Flussigkeit zu den jeweils ver-
schiedenen nachgeordneten Flissigkeitsauslassen zu leiten.

30. Vorrichtung nach einem der Anspriiche 25 bis 29, wobei der Flissigkeitsauslal mehrere nachgeord-
nete Flussigkeitsauslasse (101, 102, 103) aufweist, die jeweils eine zugeordnete Ventileinrichtung (V1, V2, V3)
zum Steuern des Flussigkeitsstroms aus dem Auslall aufweisen.

31. Vorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriiche, mit einem Gehauseauslal (4), der zur Verwen-
dung mit einem Nasenloch, dem Mund, einem Auge und/oder einer anderen Kérperoffnung eines Benutzers
oder Patienten ausgelegt ist.

32. Vorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriiche, wobei die Luftstromung auf andere Weise als
durch Inhalieren eingefihrt wird.

33. Vorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriche, ferner mit einer Grof3ensteuerungseinrichtung
(7, 70) zum Steuern der Grofte der Komponenten, beispielsweise der Tropfchen, des zerkleinerten Materials.

34. Vorrichtung nach einem der vorstehenden Anspriche, ferner mit einer Grofensteuerungseinrichtung
(7, 70) zum Steuern der Grofie des zerkleinerten Materials, so dall das zerkleinerte Material wenigstens zwei
verschiedene gesteuerte GroRen aufweist.

35. Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 32, ferner mit einer GréRensteuerungseinrichtung (7, 70),
um zu bewirken, daR das zerkleinerte Material aus Tropfchen besteht, die eine von wenigstens zwei verschie-
denen gesteuerten Durchmessern aufweisen.

36. Vorrichtung nach Anspruch 33, 34 oder 35, wobei die GréRensteuerungseinrichtung (7, 70) eine Ein-
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richtung aufweist, um auf die aus der Spannungsversorgungseinrichtung ausgegebene Spannung ein alternie-
rendes oder gepulstes Signal zu Uberlagern.

Es folgen 12 Blatt Zeichnungen
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