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Keksinté koskee laitetta nitroglyseriinin
luovuttamiseksi ohjatusti ihmis- tai eldimen iholle,
edullisesti laastarin muodossa, jossa on nitroglyserii-
nia lapaisematén takakerros, kontaktiliimautuvaa nitro-
glyseriinia tasaisesti tai epiatasaisesti jakaantuneena
sisdltavd yksi- tai moniosainen esailié ja mahdollisesti
nitroglyseriinia lapaisematén, irrotettava suojakerros,
jolloin sailié on valmistettu kadyttaen kontaktisulate-
liimaa kédsittelylampétilassa valilla 40 - 80 °*C, edul-
lisesti valilla 40 - 60 ‘c ja erikoisen edullisesti
valilld 40 -~ 55 °C, seki menetelmdd sen valmistamiseksi
levittamdlld kannattimen pddlle jatkuvasti tai epajat-
kuvasti nitroglyseriinia sisdltdvaa sulaa kontaktisula-
teliimaa kontaktisulateliiman lampotilassa vdlilla 40-
80 °C, edullisesti 40 - 60 °C ja erikoisen edullisesti
valilla 45 - 55 °*C ja mahdollisesti levittamalla suoja-
kerrosmateriaali.



Uppfinningen avser en anordning f£6r styrd
avgivning av nitroglycerin pd mannisko- eller djurhud,
férdelaktigt i form av ett plaster, vilken uppvisar ett
bakre skikt som icke slapper igenom nitroglycerin, en
en- eller flerdelad behdllare som innehdller kontakthaf-
tande nitroglycerin-jamnt eller ojdmnt . férdelat, och
eventuellt ett 1o6sgdrbart skyddsskikt som icke sldpper
igenom nitroglycerin, varvid behdllaren &ar framstalld
med anvandning av kontaktsmdltlim vid en bearbetnings-
temperatur mellan 40 och 80 °C, férdelaktigt mellan 40
och 60 °C och sarskilt férdelaktigt mellan 40 och 55 °C,
och ett forfarande fér framstdllning av denna genom att
P4 en barare kontinuerligt eller diskontinuerligt an-
bringa smdlt kontaktsmédltlim som innehdller nitroglyce-
rin vid en temperatur pé4 kontaktsmdltlimmet mellan 40
och 80 °C, fdordelaktigt 40 och 60 °*C och sarskilt fér-
delaktigt mellan 45 och 55 °*C och eventuellt anbringa
ett skyddsskiktsmaterial.
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MENETELMA NITROGLYSERIINIA LUOVUTTAVAN LAASTARIN VAL-
MISTAMISEKSI

Keksinto koskee menetelmaa laastarin valmista-
miseksi, joka laastari on tarkoitettu nitroglyseriinin
kontrolloidusti luovuttamiseksi ihmisen tai elaimen
iholle ja johon laastariin kuuluu nitroglyseriinia la-
paisematon takakerros seka kontaktiliimautuva varas-
tosailio, joka sisaltaa nitroglyseriinia.

Nitroglyseriinilaastarit ovat entuudestaan
tunnettuja. Nitroglyseriinilaastarin valmistus on on-
gelmallista, koska nitroglyseriini on rajahtavaa, ja
taman vuoksi sen hoyrystymista tulisi mahdollisuuksien
mukaan valttaa.

On edullista tyoskennella mahdollisimman al-
haisissa lampotiloissa, erityisesti huoneen lampotilas—
sa, jolloin nitrogylseriinipitoinen kontaktiliimakerros
valmistetaan tavallisesti liuoksesta. Nain valmistetut
tunnetut laastarinkaltaiset transdermaaliset terapeut-
tiset jarjestelmat nitroglyseriinin luovuttamiseksi
tayttavat taydellisesti terapeuttiset tehtavansa, mutta
ovat kalliita valmistaa.

Hakemusjulkaisuissa DE-32 22800 (ALZA) on
kuvattu nitroglyseriinilaastaria, jossa nitroglyserii-
nipitoisena matriisina on huoneen lampotilassa reolo-
gisella aineella nitroglyseriiniliuoksesta sakeuttamal-
la saatava ei-liimaava viskoosi massa. Myos julkaisuis-—
sa US-3,742,951 (CIBA-GEIGY), DE-33 15 272 ja DE-33 15
245 (LOHMANN/SCHWARZ) on kuvattu yksinkertaisesti val-
mistettuja nitroglyseriinilaastareita, joissa on huo-
neen lampotilassa liuoksesta valmistettuja kontaktilii-
mautuvia matriisimateriaaleja. Julkaisusta DE-36 42 931
(CIBA/GEIGY) on myos tunnettua kayttaa useampiosaisia
nitroglyseriinisailioita.

Kontaktiliimakerrosten valmistuksessa on 1li-
uottimien kaytto useista syista haitallista. Liuosten

valmistaminen vaatii ainakin yhden laajan lisavalmis-
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tusvaiheen. Se aiheuttaa korkeita teknillisia kustan-
nuksia ja lisakustannuksia aiheutuu liuottimen kasitte-
lysta - laaketieteellisia tarkoituksia varten tulee
kayttaa erittain puhtaita ja siten kalliita liuottimia,
liimojen tai niiden lahtoaineiden liuottamista varten
jne., jotta varmistetaan alhaiset jaamat transdermaali-
sessa jarjestelmassa. Eras toinen ongelma on saavuttaa
hyvin alhainen liuottimen jaannospitoisuus laastarissa,
jota varten vaaditaan kalliit kuivausvaiheet 3ja imu-
laitteet. Lisaksi syntyy kustannuksia liuottimen tal-
teenotosta tai erottamisesta, ympariston kuormituksen
valttamiseksi. Sen ohella muodostavat liuottimien palo-
ominaisuudet lisavaaran, tassa erityisesti vaikuttavan
aineen ollessa rajahtava. Sitapaitsi useimmat orgaa-
niset liuottimet ovat vahingollisia ihmiselle, jolloin
taytyy ryhtya kalliisiin suojatoimenpiteisiin laitok-
sessa toimivia henkiloita varten.

Siten keksinnon tehtavana on valttaa tekniikan
tasoon kuuluvien ja maaritelman mukaisten laitteiden ja
menetelmien edella luetellut haitat.

Tehtava ratkaistaan keksinnon mukaisella mene-
telmalla laastarin valmistamiseksi, joka laastari on
tarkoitettu nitroglyseriinin kontrolloidusti luovutta-
miseksi ihmisen tai elaimen iholle ja johon laastariin
kuuluu nitroglyseriinia lapaisematon takakerros seka
kontaktiliimautuva varastosailio, joka sisaltaa nitro-
glyseriinia, ja jolloin valmistetaan seos, joka muodos-
tuu sulasta paineherkasta sulatekontaktiliimasta, jonka
kasittelylampo on 40 - 80 °C, ja nitroglyseriinista ja
saatetaan seos alustalle.

Talloin nitroglyseriini kontaktisulateliimassa
voidaan adsorboida kantajaan, kuten laktoosiin, tai
myos kayttaa liuotettuna kontaktisulateliiman aines-—
osaan.

Keksinnon eraassa sovellutuksessa paineherkan
kontaktiliiman kasittelylampo on valilla n. 40 - 60 °C,
edullisesti valilla n. 40 - 55 °C.
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Keksinnon eradssa sovellutuksessa laastarin
valmistamiseksi, saatetaan nitroglyseriinia sisaltava
sula paineherkka sulatekontaktiliima jatkuvasti tai
epajatkuvasti paineherkian kontaktiliiman lampotilassa
n. 40 - 80 °C, edullisesti n. 40 - 60 °C ja erityisen
edullisesti 45 - 55 °C alustalle, joka on kantajamate-
riaalia.

Keksinnon eradssa sovellutuksessa laastarin
valmistamiseksi, nitroglyseriinia sisaltidva sula, pai-
neherkka sulatekontaktiliima saatetaan jatkuvasti tai
epajatkuvasti paineherkin kontaktiliiman lampotilassa
n. 40 - 80 °C, edullisesti valillia 40 - 60 °C ja eri-
tyisen edullisesti 40 - 55 °¢C alustalle, joka on suo-
jakerrosmateriaalia.

Se, etta nitroglyseriinivarasto voidaan val-
mistaa tyoskentelemdlld alhaisissa lampotiloissa ilman
liuvotinta, mahdollistaa huomattavan materiaalin saas—
ton, laitteen nopeamman tuotannon ilman aikaa vievia
kuivausvaiheita seka keksinnon mukaisella menetelmilla
valmistettavien laitteiden ymparistda vahemman kuormit—
tavan tuotannon, mika johtaa mm. huomattavasti halvem-
paan tuotteeseen vaaratonta valmistusmenetelmisi kaytta-
en.

Kontaktisulateliimalla tarkoitetaan tassa
sellaista kontaktiliima-ainetta, joka kuumana on riit-
tavan juoksevaa, jotta sita voidaan ongelmitta levittaa
noin yli 40 °C lampotilassa.

Keksinnon mukaisesti kaytettdvinia Kkontak—
tisulateliimoina voidaan kayttda mm. sellaisia, jotka
ovat ammattimiehelle tuttuja Ja joita on esitetty mm.
patenttijulkaisuissa DE-0S 15 94 268 (SUN OIL CO.), DE-
OS 24 13 979 (E.I.DU PONT DE NEMOURS), DE-0OS 24 35 863
(DYNAMIT NOBEL AG); DE-0S 28 00 302 (CIBA GEIGY); EP-A-
104 005 (PERSONAL PRODUCTS CO), JP 6104 2583 ja JP 61
281 810, EP 131 460 (EXXON) ja EP 234 856 (EXXON), EP
185 992 (EASTMAN KODAK) seka US 3 699 963 ja US 4 358
557 (EASTMAN KODAK), jolloin toistamisen vidlttamiseksi
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tihan tekniikan tasoon viitataan nimenomaan tassa.

Peruspolymeereina voidaan kayttaa esim. seu-
raavia: polyamidit, polyesterit, polykaprolaktaamit,
polykaprolaktonit,etyleenivinyyliasetaattikopolymeerit
(EVA), etyleenietyyliakrylaattikopolymeerit (EEA),
polyvinyylieetterit, polyakrylaattiesterit, polyvinyy-
liasetaalit, polyvinyyliasetaatit, styreenibutadi-
eeniblokkipolymeerit, isopreeniblokkipolymeerit, poly—
uretaanit, etyyliselluloosa, selluloosa-asetattibuty-
raatti, synteesikautsut (esim. neopreenikautsu), po-
lyisobutyleeni, butyylikumi, akryylinitriilibutadi-
eenisekapolymeraatit, epoksidihartsit, melamiinihart-
sit, fenoliformaldehydihartsit jJja resorsinoliformalde-
hydihartsit, jolloin myos voidaan kayttaa mm. seuraa-
vassa mainittuja muunnettuja hartseja: hydrattu kolofo-
ni, polymeroitu kolofoni, dimeroidut hartsihapot, disp-
roportionoitu kolofoni, kolofonin metyyliesteri, hydra-
tun kolofonin glyseriiniesteri, hydratun kolofonin
metyyliesteri, pentaaliesteri, hydratun kolofonin trie-
tyleeniglykoliesteri, hydroabietyylialkoholi Jja sen
johdannaiset, glyseriiniesteri, hartsihappojen dit-
rioliesteri Jja pentaesteri, polymeroidun kolofonin
pentaaliesteri, dimeroidun kolofonin glyseriiniesteri,
maleiinihappo- tai fenolimodifiodun kolofonin esteri,
aromaattiset ja alifaattiset hiilivetyhartsit, hydratut
hartsit, polyterpeenihartsi—modifioudut terpeenihart-
sit, vahat, pienimolekyylinen polyetyleeni ja polypro-
pyleeni, alkyylistyreenikopolymeerit. Naihin hartseihin
voidaan mahdollisesti lisata pehmentimia, kuten esim.
adipiinihappoesteri, fosforihappoesteri, ftaalihappoes-
teri, polyesteri, rasvahappoesteri, sitruunahappoesteri
tai epoksidipehmenninta. Lisaksi voidaan myos sekoittaa
stabilaattoreita, kuten tokoferoli, substituoituja
fenoleita, hydrokinoneja, pyrokatekiinejé, aromaattisia
amiineja ja mahdollisesti myoOs tayteaineita kuten esim.
titaanidioksidi, magnesiumoksidi, sinkkioksidi ja pii-
dioksidi.
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Laitteen osien muodostaminen, kuten kontak-
tisulateliiman, jonka kasittelylampotila on valilla 40
- 80 °C, voi tapahtua suulakepuristamalla, valamalla,
telapaallystamalla, raakelipaallystamalli, suihkutta-
malla tai painomenetelmalla.

Raja-arvo kontaktisulateliiman kasiteltavyy-
delle on useissa naissa menetelmissa viskositeettialu—
eella noin 80 000 Pa.

Jos liimalla kasiteltava alusta — eras lait-
teen komponentti - voi vahingoittua kuuman paallystdvan
liiman lampotilan johdosta - olkoon kyseessid hajoami-
nen, reaktio tai osittainen sulaminen, voidaan kayttaa
jaahdytettya alustaa. Jadhdyttaminen voi tapahtua si-
nansa tunnetulla menetelmalld, kuten johtamalla kylmaa
inerttia kaasua tai koskettamalla jadhdyttavalla pin-
nalla.

Kontaktisulateliima voidaan levittaa suoja-—
kerrokselle tai peitemateriaalille esim. kerrosmuodossa
tai yksittaisina alueina vastaten edelti maarattya
mallia.

Tyypillisia koostumuksia kaytetyille kontak-
tisulateliima-aineille ovat sellaiset, jotka on valmis-—
tettu kayttaen 10 - 80 p—-%, edullisesti 20 - 80 p-%,
erityisen edullisesti 20 - 50 p-% polymeeria, 1 - 80 p-
%, edullisesti 15 - 60 p-% pehmitinta; 10 - 80 P—-%,
edullisesti 15 - 60 p-% tahmeutusainetta, esim. 0,1 - 5
p-% vanhenemisenestoainetta ja mahdollisesti 0 — 70 P—%
tayteainetta, jolloin osasten prosenttiosuuksien summa
on aina 100.

On edullista, etta kontaktisulateliima-ainees—
sa on 10 - 50 p-% styreeni-isopreenistyreeni-synteesi-
kautsua, jota kaupassa on saatavissa nimelld CARIFLEX
TR 1107, SHELL; 10 - 80 p-% hydrattua alkoholia, kuten
esim. on saatavissa nimella ABITOL, HERCULES: 10 - 80
p—-% hiilivetyhartsia, esim. hartsia HERCURES C, HERCU-
LES, 1 - 40 p-% kasviperaisten rasvahappojen estereita,
esim. MIGLYOL 812, DYNAMIT NOBEL ja mahdollisesti 5 p-%
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asti vanhenemisenestoainetta, kuten hydrokinonia jne.
seka aina 70 p-% asti tayteaineita.

Keksinnon eraan toisen edullisen suoritusmuo-
don mukaan kontaktisulateliima-aineessa on 10 - 50 p-%
erasta polykaprolaktonia, esim. CAPA 650, INTEROX; 10 -
80 p-% hydrattua alkoholia esim. ABITOL, HERCULES, 10 -
80 p-% hiilivetyhartsia, esim. HERCURES C, HERCULES, 1
- 40 p-% kasviperaisten rasvahappojen estereita, kuten
MIGLYOL 812, DYNAMIT NOBEL ja mahd. aina 5 p-% saakka
vanhenemisenestoainetta seka aina 70 p-% saakka tayte-
aineita.

Voi olla edullista, etta kontaktisulateliima-
aine sisaltaa 10 - 50 p-% polyetyleenivinyyliasetaat-
tia, kuten EVATANE 28-25, ATOCHEM, 10 - 80 p-% hydrat-
tuja alkoholeja, esim. ABITOL, HERCULES, 10 - 80 p-%
hiilivetyhartsia, esim. hartsia HERCURES C, HERCULES, 1
- 40 p-% kasviperaisten rasvahappojen estereita, esim.
MIGLYOL 812, DYNAMIT NOBEL, ja mahd. aina 5 p—-% saakka
vanhenemisenestoainetta, kuten hydrokinonia jne. seka
aina 70 p-% asti tayteaineita.

Sopiva kontaktisulateliima-aine voi sisaltaa
10 — 50 p-% polyuretaania; kuten esim. LUPHEN P 1110,
BASF, 10 — 80 p-% hydrattuja alkoholeja, esim. ABITOL,
HERCULES, 10 - 80 p—% hiilivetyhartseja, esim. hartsia
HERCURES C, HERCULES, 1 - 40 p-% kasviperaisten rasva-
happojen estereita, esim. MIGLYOL 812, DYNAMIT NOBEL,
ja mahd. 5 p-% saakka vanhenemisenestoainetta, seka 70
p-% saakka tayteaineita.

On myos mahdollista, etta kontaktisulateliima-
aine sisaltaa 10 - 50 p-% polyamidia, kuten esim. EURE-
LON 930, SCHERING, 10 - 80 p-% hydrattuja alkoholeja,
esim. ABITOL, HERCULES, 10 - 80 p-% hiilivetyhartseja,
esim. hartsia HERCURES C, HERCULES 1 - 40 p-% kasvipe-
raisten rasvahappojen estereita, esim. MIGLYOL 812,
DYNAMIT NOBEL ja mahd. 5 p-% saakka vanhenemisenestoai-
neita ja 70 p-% saakka tayteaineita.

Voidaan myOs kayttaa kontaktisulateliima-ai-
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POX 7001, SCHERING, 10 - 80 p-% hydrattuja alkoholeja,
esim. ABITOL, HERCULES, 10 - 80 p-% hiilivetyhartseija
esim. HERCURES C, HERCULES, 1 - 40 p-% kasviperaisten
rasvahappojen estereita, esim. MIGLYOL 812, DYNAMIT
NOBEL ja mahd. 5 p-% saakka vanhenemisenestoainetta,
kuten hydrokinonia jne. seka 70 p-% saakka tayteainei-
ta.

Eras toinen keksinnon mukaisessa menetelmiassa
kaytettava kontaktisulateliima-aine sisaltaa 10 - 50 p-
% polyisobuteenia, jolla on sitkealiimaisen kautsun
tapainen konsistenssi, kuten esim. tuotteessa OPPANOL B
50, BASF, 10 - 80 p-% hydrattuja alkoholeja, esim.
ABITOL, HERCULES, 10 - 80 p-% hiilivetyhartseja, esim.
hartsia HERCURES C, HERCULES, 10 - 80 p-% hiilivety-
hartseja, esim. hartsia HERCURES C, HERCULES, 1 — 40 p—-
% kasviperaisten rasvahappojen estereiti, esim. MIGLYOL
812, DYNAMIT NOBEL, ja mahd. 5 p-% saakka vanhenemi-
senestoainetta seka 70 p-% saakka tayteaineita.

Lopuksi, on edullista kayttaa polyesteripoh-
jaisia Kkontaktisulateliima-aineita, jotka sisaltavat
esim. 10 - 80 p-% hydrattuja alkoholeja, kuten ABITOL,
HERCULES, 10 - 80 p-% hiilivetyhartseja, kuten hartsi
HERCURES C, HERCULES, 1 - 40 p-% kasviperaisten rasva-
happojen estereita, esim. MIGLYOL 812, DYNAMIT NOBEL ja
mahdollisesti 5 p-% saakka vanhenemisenestoainetta,
seka 70 p-% saakka tayteaineita.

Keksinnon mukaisella menetelmalla valmistetus—
sa laitteessa voi lisaksi olla myos yksi tai useampia
nitroglyseriinivarastoija, jossa tai joissa nitro-
glyseriini on vastapaata vaikuttavaa ainetta sisaltavaa
kontaktisulateliima-ainekerrosta, jossa on Kkohotettu
vakevyys, jolloin voidaan levittaa nitroglyseriinin
suurempia annoksia ja siten laite voi olla pitempaan
kaytossa, ennen kuin se tdytyy vaihtaa. Tyypillisia
esimerkkeja on esitetty esim. julkaisussa DE 36 29 304

(Lohmann). Keksinnon edullisia suoritusmuotoja on esi-
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tetty epaitsenaisissa patenttivaatimuksissa, Jjoihin
tassa nimenomaan viitataan.

Keksinnon mukaisella menetelmalla valmistetun
laitteen valmistuksessa valttamattomien sulatteiden
valmistus tapahtuu sinansa tunnetuilla manetelmilla.
Kasiteltdessa nitroglyseriinia, joka on rajahtava ja
haihtuva aine, seuraavassa mainittuja erityisia toimen-
piteita voidaan soveltaa kasittelyssa:

A. Tyoskentely mahdollisimman alhaisissa lampotiloissa
B. Ulkoisen paineen kohottaminen tunnetuilla menetel-
milla,

C. HOyrytilan kyllastaminen sulatteen paalle hoyryn
muodossa olevalla nitroglyseriinilla, kuten tyoskentely
kapseloidussa jarjestelmassa ja

D. TySskentely kayttaen nitroglyseriinin pieninta mah-
dollista maaraa sulatteessa.

On jarkevaa tassa tapauksessa tyoskennella
suljetussa jarjestelmassa, jotta valtettaisiin nitro-
glyseriinin hallitsematon hoyrystyminen ja mahd. rajah-
tavien maarien Kkeraantyminen laitteiston viilealle
alueelle, esim. imulaitteistoon.

Muut keksinnon tunnusmerkit ja edut seloste-
taan seuraavassa viitaten oheisiin piirustuksiin, jois-
sa

kuva 1 esittaa keksinnon mukaisella menetel-
malla valmistetun, nitroglyseriinivaraston sisaltavan
laitteen kaavamaista lapileikkausta,

kuva 2 esittaa keksinnon mukaisella menetel-
malla valmistetun, nitroglyseriinivaraston sisaltavan
eraan toisen sovellutuksen lapileikkausta, ja

kuva 3 esittaa keksinnon mukaisella menetel-
malla valmistetun, eraan sovellutuksen, jossa ei ole
vaikuttavan aineen varastoa, lapileikkausta.

Kuvassa 1 on esitetty keksinnon mukaisella
menetelmalla valmistetun laitteen edullinen suoritus-
muoto, transdermaalinen jarjestelma nitroglyseriinin

luovuttamiseksi iholle. Siina on nitroglyseriinia la-
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paiseva kontaktisulateliimakerros 12, nitroglyseriinin
varasto 14, Jjossa nitroglyseriinin konsentraatio on
ainakin korkeampi kuin kontaktisulateliimakerroksessa
12, seka nitroglyseriinia ldpaisematon takakerros 10,
jonka paalla nitroglyseriinin varasto 14 on. Laite on
liimattu ihon 18 paalle.

Nitroglyseriinia kulkeutuu nyt Jjatkuvasti
edelta maaratylla nopeudella kontaktisulateliiman lapi
iholle 18, jolloin nitroglyseriinin sisalto kontaktisu—
lateliimassa 12 vahenee. Nitroglyseriinin vaheneminen
kompensoidaan nitroglyseriinin jalkivirtauksella nitro-
glyseriinin varastosta 14 siten, etta edelta maaratta-
van ajan vallitsee nitroglyseriinin tasapainovakevyys
kontaktisulateliimassa 12, joka vastaa nitroglyseriinin
vakiomaaran luovutuksesta iholle 18.

Kuvassa 2 on esitetty keksinnon mukaisella
menetelmalla valmistetun laitteen toinen suoritusmuoto,
jossa nitroglyseriinin varasto 14 on joka puolelta
ymparoity kontaktisulateliimalla 12. Tama suoritusmuoto
on sopiva erityisesti silloin, kun toivotaan suurta
kosketuspintaa nitroglyseriinin ja kontaktisulateliiman
valilla, nitroglyseriinin luovuttamiseksi nopeasti kon-
taktisulateliimaan.

Kuvassa 3 on esitetty eras vyksinkertainen
keksinnon mukaisella menetelmalld valmistettavan lait—
teen suoritusmuoto, jossa nitroglyseriinia lapaisemat-—
toman takakerrosmateriaalin 10 paille on jarjestetty
nitroglyseriinia sisaltava kontaktisulateliima 12 si-
ten, etta takakerrosmateriaali 10 peittdi kontaktisula-
teliimapinnan 12 kolmelta puolelta. Vapaalta kontak-
tisulateliimapinnaltaan se on liimattu ihon 18 paalle
niin, etta varmistetaan kokopintainen kosketus aplikaa-
tiopinnalle ja nitroglyseriinin siirtyminen kontak-
tisulateliimasta iholle tapahtuu aina samana pysyvan
pinnan kautta samana pysyvana nopeudella.

Seuraavassa kuvataan nitroglyseriinia sisalta-
van transdermaalisen jarjestelmidn keksinndn mukaisesti
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parannettua valmistamista.

Ensin valmistetaan kontaktisulateliiman kom-
ponenttien seos nitroglyseriinin kanssa. Tama Seos
saatetaan kasittelylampdtilaan ja sitten levitetaan
sulatteesta takakerrosmateriaalille. Muu kasittely,
kuten tarttuvaksi jarjestetylla suojakerrosmateriaalil-
la paallystaminen tapahtuu tavalliseen tapaan. Talloin
nitroglyseriini voidaan saattaa kontaktisulateliimamas-
saan joko liuoksessa, edullisesti liuotettuna kontak-
tisulateliiman yhteen ainesosaan tai myos absorboituna
kantajamateriaaliin, kuten laktoosiin.

Keksinndn mukaisen menetelman eras erityinen
etu on se, ettda niin pian kuin kontaktisulateliima on
levitetty, esim. rakosuuttimen kautta, voidaan kantaja-
tai suojakerrosmateriaali liimata paalle siten, etta
kontaktisulateliimakerros peittamalla estetaan nitro-
glyseriinin hoyrystyminen juuri valmistetussa jarjes-
telmassa.

Seuraavassa kuvataan nitroglyseriinilaastarin
valmistusta:

Esimerkki

15,5 g etyleenivinyyliasetaattikopolymeerié,
jota on kaupallisesti saatavissa nimella Evatane 28-25,
Atochem, sekoitetaan 20,4 g hydroabietyylialkoholin,
jota on kaupallisesti saatavissa nimella ABITOL, HERCU-
LES, 30,4 g alifaattista hiilivetyhartsipohjaista tah-
meutusainetta, jota on kaupallisesti saatavissa nimella
HERCURES, HERCULES kanssa seka 3,4 g keskipitkaketjuis-
ten kasvisperaisten rasvahappoesteripohjaisen pehmitti-
men kanssa (kaupallisesti saatavissa nimella MIGLYOL
812, DYNAMIT NOBEl), ja kuumennetaan 110 °C:ssa, kunnes
se sulaa. Jaahdyttdmisen 50 — 60 °C:een jdlkeen, tahan
seokseen lisataan hammentaen 26,6 g nitroglyseriini-
laktoosihierretta (vastaten 2,7 g puhdasta nitro-
glysefiinié). Tata seosta laitetaan kerroksittain yh-
delti puolen alumiinilla hoyrystetylle ja silikonoidul-
le polyesterikalvolle (liimakalvon pintapaino: 402
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g/m?), ja paalle liimataan aluminisoitu polyesterikalvo.
Nain saatu kerrosmateriaali leikataan 16 cm?2 suuruiseksi
nelikulmaisiksi laastareiksi ja pakataan sinansa tun-
netulla tavalla yksittain tiiviisiin pusseihin.

On itsestaan selvaa, etta voidaan valmistaa
mita tahansa muita nitroglyseriinid sis&ltdvia, trans—
dermaalisia terapeuttisia jarjestelmia keksinndn mukai-
sesti, kayttamalla kontaktisulateliimoja siten, ettei-—
vat edelld esitetyt esimerkit mitenkaan rajoita suo-
japiiria, vaan yksinomaan selventidvat kontaktisulate—
liimojen edullista kayttoa talla alueella.
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PATENTTIVAATIMUKSET

1. Menetelma laastarin valmistamiseksi, joka
laastari on tarkoitettu nitroglyseriinin kontrolloidus-
ti luovuttamiseksi ihmisen tai elaimen iholle ja johon
laastariin kuuluu nitroglyseriinia lapaisematon taka-
kerros seka kontaktiliimautuva varastosailio, Jjoka
sisdltaa nitroglyseriinid, t unn e t t u siita, etta
valmistetaan seos, joka muodostuu sulasta paineherkasta
sulatekontaktiliimasta, jonka kasittelylampotila on
valilla n. 40 — 80 °C, ja nitroglyseriinista, ja saate-
taan seos alustalle.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelma,
t unnettusiita, etta paineherkan kontaktiliiman
kdsittelylampotila on valilla n. 40 - 60 °C, edullises-
ti valilla n. 40 - 55 °C.

3.Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen mene-
telmd, t unnet tusiita, etta paineherkka kontak-
tiliima valmistetaan kayttaen pohjana styreeni-isopree-—
ni—styreeniblokki—polymeerejé, polykaprolaktoneita,
etyleeni—vinyyliasetaattikopolymeerejé, polyuretaania,
polyepoksideja, polyisobuteenia ja/tai polyvinyylieet-
tereita, ja lisaten mahdollisesti pehmittimia, tahmeu-
tusaineita, tayteaineita, vanhenemisenestoaineita ja/-
tai tiksotrooppisia aineita.

4.Jonkin patenttivaatimuksista 1-3 mukainen
menetelmd, t unne t t u siita, etta paineherkka
kontaktiliima valmistetaan kayttaen n. 10 - 80 p-%,
edullisesti 20 — 80 p-%, ja erityisen edullisesti n. 20
- 50 p% polymeeria, n. 1 - 80 p-% pehmitinta, n. 10 -
80 p-%, edullisesti n. 15 - 60 p-% tahmeutusainetta,
mahdollisesti n. 0.1 — 5 p-% vanhenemisenestoainetta ja
mahdollisesti n. 0 - 70 p-% tayteaineita, aineosien
prosentuaalisen summan ollessa aina 100.

5. Jonkin patenttivaatimuksista 1-4 mukainen
menetelmi, t unne t t u siitd, ettd nitroglyseriinia

sisaltava sula, paineherkka sulatekontaktiliima saate-
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taan jatkuvasti tai epajatkuvasti paineherkan kontak-
tiliiman lampotilassa n. 40 - 80 °C, edullisesti n. 40
- 60 °C, ja erityisen edullisesti n. 45 - 55 °C, alus-
talle, joka on kantajamateriaalia.

6. Jonkin patenttivaatimuksista 1-4 mukainen
menetelma, t unne t t u siita, etta nitroglyseriinia
sisaltava sula, paineherkka sulatekontaktiliima saate-
taan jatkuvasti tai epajatkuvasti paineherkan kontakti-
liiman lampotilassa n. 40 - 80 °C, edullisesti n. 40 -
60 °C, ja erityisen edullisesti n. 40 - 55 °C, alustal—
le, joka on suojakerrosmateriaalia.

7. Jonkin patenttivaatimuksista 1-6 mukainen
menetelma, t u n n e t t u siita, ettd paineherkka
sulatekontaktiliima, jonka kasittelylampotila on n. 40
- 80 °C, levitetaan suulakepuristamalla, valamalla,
telapaallystamalla, raakelipaallystdmialld, suihkutta—
malla tai painamalla.

8. Patenttivaatimuksen 7 mukainen menetelma, t
un nettusiiti, etta nitroglyseriinia sisaltava
paineherkka sulatekontaktiliima levitetdin yhtena tai
useampana kerroksena.

9. Jonkin patenttivaatimuksista 1-5, 7 ja 8
mukainen menetelma, t unn e t t u siita, ettid kiyte-

taan irrotettavaa suojakerrosta.
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PATENTKRAV

1. Forfarande for framstallning av ett pldas-—
ter, vilket pldster ar avsett for kontrollerad avgiv-
ning av nitroglycerin till en manniskas eller ett djurs
hud och till vilket pldster hor ett nitroglycerinoge-
nomslappligt bakskikt samt en med kontaktlim fastbar
lagerbeh&llare, vilken innehédller nitroglycerin, k a —
nnetecknat darav, att en blandning, vilken
utgdrs av smalt tryckkansligt smaltkontaktlim, vars
behandlingstemperatur ligger mellan ca. 40 - 80 °C, och
nitroglycerin, framstalls och blandningen bringas pad
ett underlag.

2. Forfarande enligt patentkrav 1, Kk ann e-
t ec knat diarav, att det tryckkansliga kontaktlim-
mets behandlingstemperatur ligger mellan ca. 40 - 60
°c, férdelaktigt mellan ca. 40 - 55 °C.

3. Forfarande enligt patentkrav 1 eller 2,
kannetecknat dirav, att det tryckkansliga
kontaktlimmet framstalls genom att som bas anvanda
styren—isopren—styrenblockpolymerer,polykaprolaktoner,
etylen-vinylacetatkopolymerer, polyuretan, polyepoxi-
der, polyisobuten och/eller polyvinyletrar, och genom
att moéjligen tillfora mjukgorare, klibbighetsgorare,
fyllnadsamnen, aldrande férhindrande medel och/eller
tixotropa amnen.

4. Forfarande enligt nagot av patentkraven 1 -
3, kannetecknat darav, att det tryckkans—
liga kontaktlimmet framstalls genom anvandning av ca.
10 - 80 vikt-%, fordelaktigt ca. 20 - 80 vikt-%, spe-
ciellt fordelaktigt ca. 20 - 50 vikt-% polymer, ca. 1 -
80 vikt-% mjukgorare, ca. 10 - 80 vikt-%, fordelaktigt
ca. 15 - 60 vikt-% klibbighetsgorare, mojligen ca. 0.1
_ 5 vikt—% &ldrande foérhindrande medel, och mojligen
ca. 0 — 70 vikt-% fyllnadsamnen, sa att amnesdelarnas
procentuella summa alltid ar 100.

5. Forfarande enligt nagot av patentkraven 1 -
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4, kannetecknat darav, att det nitroglyce-
rin innehdllande smalta, tryckkansliga smaltkontaktlim-
met bringas kontinuerligt eller diskontinuerligt vid
det tryckkansliga kontaktlimmets temperatur ca. 40 - 80
°C, fordelaktigt ca. 40 - 60 °C, och speciellt forde-
laktigt ca. 45 - 55 °C, pa underlaget, vilket utgors av
ett bararmaterial.

6. Forfarande enligt ndgot av patentkraven 1 —
5, kannetecknat darav, att det nitroglyce-
rin innehallande smalta, tryckkansliga smaltkontaktlim-
met bringas kontinuerligt eller diskontinuerligt vid
det tryckkansliga kontaktlimmets temperatur ca. 40 - 80
°C, fordelaktigt ca. 40 - 60 °C, och speciellt forde-
laktigt ca. 45 - 55 °C, pa underlaget, vilket utgdrs av
ett skyddsskiktmaterial.

7. Forfarande enligt nagot av patentkraven 1 -
6, kannetecknat darav, att det tryckkans-
liga smaltkontaktlimmet vars behandlingstemperatur ar
ca. 40 - 80 °C, utbreds genom strangpressning, gjut-
ning, valsbestrykning, rakelbestrykning, besprutning
eller tryckning.

8. Forfarande enligt patentkrav 7, k a n n e-
t ec knat darav, att det nitroglycerin innehdllan-—
de tryckkansliga smaltkontaktlimmet utbreds som ett
eller flera skikt.

9. Forfarande enligt ndgot av patentkraven 1 -
5 7 och 8, kannetecknat darav, att ett

losgorbart skyddsskikt anvands.
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