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FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE

PCT

ENTRADA EN FASE NACIONAL

OLARTERAIZ o wosass.. .

Fec 206127 1647 13 uep
Jea 1 PATENTEIYI

Eva 379 FASEN#C!DNALH , ||
‘agia1l PRESENTACION

T\

)20 NUECRERCIONES |

Folns. 197 '

- J

SOLICITUD DE:

x | Patente de Invencién.

Patente de Modelo de Utihdad. |

Capitulo 1. X | Capitulo II. "
B é"‘ o Nombre: SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT IDENTIFICACION
Direccion: Mullerstrasse 178, 13353, Berlin C.C. NIT H
1 Alemania
S LI(C;:;‘NTE Nacionalidad o Domicilio; ALEMANA C.E. Otro
Lugar de Constitucion: ALEMANIA
1 ‘ Cual '
: [ Teléfono: Fax: .
: . E-mail: Numero
| i
3 | IDENTIFICACION
' @ | Nombre: ). IAN RAISBECK
; c.c.| x | NIT !
| Direccién: World Trade Center Torre A, t
Ri‘:,?::::ggTE | Calle 100 No. BA-37 Piso 10 C.E. Otro !
« Teléfono: _601-7700 Fax:_601-7799 Cual .
' E-mail: _office@olarteraisbeck.com Nimero 79.376.996 Bta |,
TP 135.799 :
®" "~ 7 7| Nombre: STEFAN BRACHT
Direccién: _Staerkstrasse 29, 16548 Glienicke-Nordbahn, Alemama;,
INVENTOR (ES)
(72) | Nacionalidad o Domicilio: _ALEMANA
|
"~ . PCT(86) *
@ Solicitud Internacional No. PCT/EP2005/002970 Fecha Marzo 19, 2005 !
Publicacién Internacional No._WO 2005/097021 Fecha Octubre 20, 2005
" Titulo (54); PARCHE DE USO MEDICINAL PARA USAR SOBRE LA PIEL
@ Clasificaci6n Internacional (51) A61F 13/02. ~ ~
i | (33) Paisde Ongen [ (32) Fecha || (31) Nimero de Solicitud |;
@ Prioridad l DE Marzo 31, 2004 10 2004 016 591.2 )
si| X | NO l I
@ Comprobante de pago No. _ 06 — 81.846 Fecha Octubre 24, 2006
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ANEXOS

Comprobante de pago de la tasa de presentacién de la solicitud.

Documento que acredita la existencia y representacién legal cuando el solicitante sea persona juridica,
Poderes, s fuere el caso Ver expediente No. 05-119 657 Adjunto copia simple

Documento de cesidn del inventor al soficitante o a su causante

Declaraciones.

Copia de la solicitud internacional {Resumen, descnpcién, revindicaciones, dibujos).

Traduccidn de la solicitud internacional al castellano. (Resumen, descripaién, reivindicaciones, dibujos),

Copia del examen preliminar internacional efectuado por la Autondad Internacional de Examen Preliminar
{IPEA)

Traduccion del examen preliminar internacional efectuado por la IPEA
De ser el caso, copia del contrato de acceso

De ser el case, documento que acredite la hcencia o autorzacion de uso de conocimientos tradicionales de las
comurudades indigenas

De ser el caso, certificado de depdsito del matenal bolégico
Arte final 12 x 12.

De ser el caso, informacidn sobre otras solicitudes de patente o titulos obternidos en el extranjero por el mismo
trtular o su causante, relacionadas parcial o totalmente con la iInvencion de esta solicitud.

De ser el caso, modificaciones efectuadas a la solicitud intermacional. {Modificaciones Realizadas bajo e Art 34,
Solicitamos al Despacho tener en cuenta versién modificada para su estudio)

Otros Bilsqueda Internacional

|

®

Solicito la concesion de |a patente,

NOMBRE:_], JAN RAISBECK FIRMA: .

C.C.79.376.996 Bta T.P. 135,799
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y CONERCIC Tez i1 PATENTEEI:’: 2 04 2020 NuEGREAGIONES
Eve_379 FASENACIONALY !
¥IT 1 8001740892 Cmm PRESENTACION Folos. 197 '

RECIBD OFICIAL DE CAJA
FECHA

W - B84
OCTUBRE 24 DE

2004
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N COHNSICHACTION e
DEPISITANTE TIP3 PASY DANCD CUENTA Ha. PAGD FECHA PGD Yr. PAGD
OLARTE RAISBLLR CONSISRACIBN  BAWCD PORULAR  C30-GOLig-6 S233557C  23/1¢/0Ch 2,773,000,

o e N CEPT D MY
CANT. RENTISTICC CORCERTD TOTAL COHCEPTD
i 30005-01-0i SCLICITUDES i TRAWITES DE SCL. DE PATENTE CE IN £63,090.00
T6TAL : 4 £63,000.00

5CH: CUATROCIENTOS SESENTA Y TRES MIL PESOS

RESPONSAELE :
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; ilcglsho Notatial niimero 1788, COMPARECE: Geravdo MESSERFR | argentin,

| mayor de edad, casado en primeras nuperas con Kanma Ana Reynolds, titulai del:

s
s

.,
v ™~

"
e,
-
M L

v — ———+-004847041.
N _ T

FOLIO 189~ PRIMERA COPIA.- ESCRITURA/NUMERO: CHARENTA ¥

CINCO.- SUSTITUCION PARCIAL DE 1OOER: MESSERER, Germido a2

i+ ]
favor de OLARTE, Cavlos Reinaldo y otre.- En fa Cudad Auldnoma de Buenos
Atres, Capital de la Repiblica Argentina, el dia YVEINTITRES de JUMIO del afio'!”’

DOS MIL CINCO, anle m Maua Silvina Lasaite, Escubana Awtonizant, btular del!!;

!

Documenio Nacronal de dentidad nimero 13 782 654, con domicilta cspecial en fa"!

Avenrda Leandto N Alem 1 134, Piso 10°, de esia Ciudad, persona vapaz y de mi' "

conocinuento  peisonal, doy fe- INTERVIENE: por su propio dziecho- Y

EXPRESA: PRIMERO: Que In Sociedad “OCHIIING - i

AKTIENGESELLSCHAFT®, con domucihio en MullesstraBe 178, 13153 Bmlin_':-::-!

L]

Alenia, te conlind el dia 7 de Abnl de 2.005 en dicho pais, Un Pader, =l cuatoe,

|-i
'

folio 186, protocolo coiniente, de este Registio Notanial a mi cargo, fue incorporado y l

* . I
nmechanie escirfura nimeio 44, de fecha 22 de Junio de 2 005, otoigada ante mi, alw

tiascniplo al miIsmo, cuya primeta copia {engo pma este acto a la vista, doy e y enlo .

I

pettinente hansctibné en ha piesente - SEGUNDO: Mawmfiesta bajo jmamento que el

. Y]
referido poder mvocado se encuentra plenamente vigente en vii lwd de no habeile sido .

(D

ievocado, suspendido m hmitado en nmguna de sus partes- TERCERO On 'l

consecuencia DICE: Que en uwso dJde la facultad confenda SPSTITUYM
PARCIALMENTE el poder mencionado a favar de CARLOS RUINALBRO |

OLARTE y/o JAMES JIAN RAISBECK, al solo y fimco objeto de que er nombie y '

tepresentacion de In Sociedad “SCHERING AKTIENGESELLSCHARD™ y !

actuando en fouma  mdividual, indistmia  y/o  allemadameunte, se  piesenten |

exclusivamenie ante las autoridades de COLOMEIA que conespondan y nialicen los |7
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aclos cnumerados en el etlado poder y con las facultades que swigen del mismo, ¢l gue
ltanscripto en lo pevtinente dice. “FOLIO 186.- PRIMERA COPIA - ESCRITURA

NUMERO CUAREMTA Y CUATRO- - Bn la Cidad Autonoma de Buenos

. Autes, Capital de la Repiiblica Aigentina, el dia VEINTIDOS de JUNIO del afio DOS

c MH, CINCQ, ante mi . Esenbana Autonzante, , COMPARECE Gelade
. MESSERER, argentino, mayot de edad, casade en prameias nupeias con kanma Ana
Reynolds, tutitlm del Documento Nucional de Identidad ndmero 13 782 654, con

domicilio uspectal en la Avenmida Leandio N Alem 1 134, Piso 10, de esla Ciadad,

. pisona cagaz y de an congctmitento personal. doy le - INTERVIENE por su propio

"detesho ¥ EXPRESA. Que a los efeclos que hubieie lugar, solicta de mi, la

" Autonzante, LA INCORPORACION y TRANSCRIPCION en este protocolo, del

'PODER que le fueia confetido a su favar el dia 7 de abul de 2005, en Betlin,

" Alemanin, |m| la Sociedad “SCHERING AKTIENGESELLSCHAYFT”, con domicilio

en Mulleisualie 178, 13353 Betlin, Alemania, sobie cuya plena vigencia iesponde el

" xjuiente aajo pamento - Yo, la Autotzante, hago constar a) Que el mstiumento de

o

' poder cuya incorpotacion y transeripeidn a esle protocolo solicila el compateciente, se

encuentia eslendilo en idioma castellang, cetlificadas las fitmas por notatio en

' o alemdn, legatizado en iioma aleman (Sello e Apostulla de la Convencion de

“La Uaya del 5 de octubre de 1961) y traducido en lo pertmenic ab idiema nacional por

*la Praductora Pablica Lawa’l hiebeiger - b) Que el tequiente tiene interés legitimo en

su solictwd - o consecuencin, me hace entiega en esle acto del oungmal del

mstiumento de poder relacionado con su respectiva tiaduecion al idioma nacronal, el

que aprege a, la iesente y tansciipto dice, “MOELLER & CO (sigue texto en iloma

cxiianje1o) - Podei Los abajo firmante/s Schening Aktiengesellschaft Mullerstialle 173

13393 Beihn, Germany domicthados en declamn pur el piesente oloigar a

. Hi 004947041
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GERARDO MESSERER poder genetal amplio y suﬁ;Aﬂe para iecabar de las'

autondades , sud y centroamertcanas  que correspondan, la obtencion de patenies |
Wt

de wwvencion, el registio y-la ienovacion de maicas y modelos y/o derechos de

piopredad ntelectual y/o nombies de domimo, a cuyo efecto lo faculta paa Heviu a ™

cabo ante dichas aulondades todas las gestiones necesanas ab objeto wdicado,

mesentat soliciudes, foumular descripeiones, oposictones, prolestos, duelataciones,

apelactones  y teclamos, oblm nupuestos, justificar  explotacionss,  solicilan !

L

testimonios, aceptar tiansferencias, recibir documentns y valoies, perctbu v hacer'™
"

H

cuanto {uere necesatio ante las aniondades adimistiativas de.cualquier orden %000
otra paite, le confiere mandato pata que en su nombie y representacidon puedan meta o
"r

[

y proseguir cualquier juicio que actunlmenie tos que susciben tengan o en el fulmo o

n

fuvieian en . , en Sudamerca, Centtoaiménica |, con molivo de su nombie, mateas w

de [Abuca o de comeicio, paienies de mvencion y modelos v/o de sus deiechns de.
Wy
[N
popiedad mielectual que actualmente posean o adquician en lo sucesive, promoves wo
Ll
"Illl

jurctos de cunlguier juniisdiceion, citminales, coerieccionales, civiles o tometciales, .

e

il

contra los falstficadmes, uswipadores o imtadores y contia los tenedores de adticulog ., ’

"
que mlrayan su nombie, marcas o pajentes de invencion, seguit los juscios pom "
oposicin u otros en que fueran parte como acloies o demandados, defendet el .
nombre, las marcas, patentes y modelos y/o de derechos de prop.xednd mivlectnal o,
it
nombies de domimio, haciendo las piatestas del caso o diciendo de nulutad Al efecto, ..

podid preselaise con escivos, querellas, pedidos, v 1o que fueie necesano ante

cualquist antondad yudicial, pesentar testigos, documentos y demés justificativos, "

!
tendil prugbas de cualguier especie, pedir nominamientos de peutos, pedn y 'lbnnlven .

posiciones, asistir a quictos verbales, declinar y pronogar de juusdiccion, tachar, "

|
. \ |
recusar, apelar, transar, someter a abiigge o mediacidn, hacer icnuncias, enign y das '::Ii
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canctunes, pedi embaigos preventivos, definilives o libiciones y su levantaniiento,
+ pectn fa venta de los bienes de los deudoies, solicitar y obtener el cumplimiento «le

-

sentencias, prestar jitamentos, dectt de nuhidad, desistin. percibing, oloigar recibos y en
genetal pii cticar todos los aclos y diipenctas que sean precisos al desempeiio de est‘c
mandalo  Podid astumsmio substitun el presente podeden tudo o en paite Dado y
fimado en Lethn, 2005-04-07 Schering Akiiengesellschalt Cotpoiate Patents ppa
ppa Hay dos fitmas degibles D Themas SenB Dy Waller Klose™.- ES COPIA FILL,
doy {t - L hoja adpunta consta la certifteacion notaniai de {as fiumas olnantes en el
- podet, en wlioma aleman, efectuada por el Motatio de Alemanta, Dimti Rempen y en
' haya sigwiente consia Ja legalizacion de la fima y sello del mencionado notarso, en
ihomn ale nin (Sello de ;\poshlla de la Convencion de La Haya del 5 de octubie de
19G1) doy f&- A continuacion sigue |3 1efenda tiaduccion de lo petiuente af 1dioma
nacional la que .llﬂIISCllp[il textuatimente “dice  “TRADUCCION PUBLICA (A
I' continuacion Je un PODER otoigado cn sioma nacional pot la Sociedad “Scheting
Akliengese lischall”, de Belin, Alemania, 1educlado en |.LI|umn nacional, apaiecen los
siguicnles extos que taducidos dicen ) - La veision en glés es paua su mfotmacion
amcamente - Registio de Actas N° R 142/2005 - He advertido sobte la prolinbicién de
colabutacion segim el Aiticulo 3, Pdualo 1, N° 7, de la Loy de Ceililicaciones M
egnuta 2 que st este alguna disposicion previa en el senhido de dicha Moring, fue
conlestada negativamente - Cerlifico 1a autenticidad de las fiumas tazadas ante mi pot
fos sipwenies- D Walter Klose, que nacio el 26 de diciembie de 1932, y del D
Thomas Szuss, que nacid el 17 da seuembie de 1963, ambos de mu peisonal
conacumento- ambos con domictlio comeicial en 13353 Bedin, Mullerstiasse |78 -
Al mismo tiempoe doy fe, en base a que tuve a la vista en el dia de hoy las Aclas del

Regsstio de Comercio del Tubunal de Pomera Instancia de Chardottenbug, N° e

_ i1 004947042
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i [ Fohio 254 (Cap ) Tomo 111 - 98- (La Plata) Ingiés Tomo I - Folio 14 (C'ap ) Tomo -

ol

Acla HR D 281, que el Dr Klose y el D1 Seuss estian futor lzadus ei su cmacter de |

ot

M i * ] @ '

Mandatarios a representm a la Sociedad “Scheung Aktiengesellschafl’ de Beitin - }
I

Berlin, 7 de abril de 2005 - (Fruna tlegible del Gsenbano, hquudacién de derechos y!"
sello en oblea aplicado sobig, precinto ) TRIBUNAL DE PRIMERA INSTANCIA DR

CHARLOTTENBURG - BERLIN - APOSTILLA- (Convencion de La Haya del 3 de !t

oclulne de 1961)- Pais Repuiblica Fedeial de Alemania - Este Insttumento pibhico fue’®

- [

firmado por Dimitir Renipen, acluando en emieler de Escnibano y Heva el setlo def!! !

Eseubano -Cetlificado en Beidin, el 28 de abul de 2005 por el Presidente del Tribunal

* u

Regional de Betlin con el N° 9101 a B F 1927/2005 — Sello { Hay un se'lo ea ablea

sobie precinto } PRESIDENTE DEL TRIBUNAL REGIONAL DE BIERLIN- i s

[LI3Y]

Functonano autorizado (Firmado y aclarados) Bunnny — Juez Poncipal cel Tubunal -

Regional - TS TRADUCCION FIEL de las parles peitimentes del documento dom
[N
W
referencia, que en los whomas aleman e mglés, he temdo y he venlude al idioma .

nacional, en Buenos Aues, el 19 de mayo de 2005 - Hay una firma ilegtble y un seHo v

[N
1]

que dice “Lama Thieberger Matricula de Tiaductoies Alemidn- Francés Tomo N...

I - Folio 329 (La PMala) Colegio Tiaductoies Piblicos N° 173 7 - ES COPIA Filit,, o

doy fe- A continuacion hay un sello que dice “COLEGIO DIE TRADUCTORES .

PUBLICOS DE LA CIUDAD DE BUENOS AIRES Corresponde a la Legali-acion .

N“ T5-3258/05 Hay una firma tlegible y aclainda Gustavo Adnian SIGALOFF” - n .,

el margen supeniot deiecho hay un sello timbeiador que dicer ~COLEGIO DIz ",

TRADUCTORES PUBLICOS 24505 LBGALIZACIONES $2000 CTPBA %

UNIDAD N® 27 A conummc:(‘m simie la legalizacién de fa firma de ta nombada *,»

alie

tiaductoia, |, que dipe “N® 00824188 COLEGIO DE TRADUCTORES PUBLICOS -

'
]
+

DE LA CIUDAD DE BUENOS ATRES Repuiblica Argentina  Lev 20305 °7)

>
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" LEGALIZACION Por la presente el COLEGIO DIE TRADUCTORES PUBLICOS

5
« DE LA CUDAD ISE BUENOS AIRES, en vutud de la facullad que le condiete el
catliculo 10, me d) de la Ley 20,305, cettilica amcamente que la fiima y scllo que
apaiccen €n la baduccion adjunta, concuesdan con los (l:mlespuudlenles al Thaduclor
Publico THIEBERGER, LAURA que obian en los 1egisiios de esla instilucion en c;l

lolin tomo ALEMAN 254 2 INGLES 14 3 Buenos Anes, Legalizacion Niuneio

325872005015 Fecha 24/05/05.- Fay una luma ilegible Hay un sello que dice

. Muicelo I¥ Sigalolf Encargado Din de Legalizaciones Colegio de Tiaducloics
Piblicos de Ta Crudad de Buenos Anes - BS COPIA FLEL, doy [e - n esle estilo
el compmecienie expiesa que en fa fouma expiesada deja INCORPORADO y

TRANSCRIPTO en este Protoculo el Poder que agiego a la priesente, solicitando de

mi, la Gsc thana Autonzante, expida primera copta de la pnesenle pata el nombiado
apodetado - - LEO t;éln esctituta al compatcciente, quien asi la oloiga y en prueha
'de confornidad, la fuma ante mi. doy fe- GERARDO MESSERER Anle ml
I MARIA SILVINA LASARTE DLsctibann Lista un sello. CONCULRDA con su
escliluta ntatriz que pasd ante mi, al lolio 186 Jel Registio Notarial niuneto 1788, a

mi catgo PARA GL APODERADO expido Ia presente PRIMERA COPIA en (res (3)

.

sellos de  #ctuaciéon nolanal numelados contelattvamente  desde el namero
ENUOLH%ZBQSS nl puesente mclusive, que sello y firmo en la fecha y lugar de su
otorgamiento, doy fe ™ Sigue una fuma y vn sello Maria Stlvina Lasatle Tscubana
Mal 4413 . LS COMA FIEL, de las pailes perimentes de la escitna de 1eferencia,
Edoy te - UARIQ Fisalmente el compareciente expiesa a) Que el piesente
: lotgamienio vo signtfica ienunci al ejercicio de las facultades sustitundas, y b) Que

. lus nomados apoderados sustitutos O podian sustitun el presente poder en ninguna

<de sus patss - Yo, la Autonzonte advierto al comparectente, a tenon de lo dispuesto en

e

113

41
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\
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t
el adticule 77 inciso h) de la Ley Oigdmica Motanal Nameto 404, respecio de jos |
(L]
alcances de las clausulas conlenidas en la presente escrita y del derechy de leer por ™

si este nstitmnento - LEQ esta escnitina al compareciente, quien asi la ofoiga y en

|
piieba de conformudad la firma ante mi, Joy fe - GERARDO MESSERLR Ante myt )

"ha

MARIA SILVINA LASARTE Bscubana Tsld my sello CONCURRDA con su’

T

escinua maltiz que paséd ante mi, al foho 189 Jel Registio Notanal numero 1788, o'

mi carge PARA EL PODERDANTE expulo la pesente PRIMERA COPIA en''

. [
cuatio (4) sellos de actuacion nofarial numerados conelativamente desd: el nimero™

i
ol

NOO4947041 al piesente 1nclusive, que selfo y fitmo en la fecha y lugar de sut |

otorgamiento, doy fe - e
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(54) Titler MEDICAL PLASTER FOR APPLICATION ON THE SKIN

(54) Bezelchnung: MEDIZINISCHES PFLASTER ZUR ANWENDUNG AUF DER HAUT
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(57) Ahstrael: The invention relates to a medical plaster for application on the skin, wherein the skin-contact surface compnises
an adhesive nner area and an outer arca which surrounds the inner area The surface of the outer area lying on the skon 15 not
adhesive  The invenlion makes 1t possible to surmount the disadvantages of conventional medical plasters, particulurly with regard

to the formation of dirt on the edges thereof

o (s7) Zusammenfassung: e Erfindong hemnfTt ein medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der Haot, ber dem die Kontaktflliche
7ur Haut einen hafiklehenden Tnnenbereich aufweist sowie emen den Innenbereich umschlieBenden AuBenbereich Daber 1st dieser
AuBenbererch an seiner hautseiuy hegenden Oberfllache nicht hafiklcbend ausgebildet Mat der Brfindung gelingt cs, dic Nachieile
der konvenuonellen medizinischen Pflaster, insbesondere des Problem der Schmutzrandbildung zu uberwinden
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Medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der Haut
(Beschrelbung)

Technisches Gebiet

Die Erfindung betrifft eln medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der
Haut und ein Verfahren zu selner Herstellung. Dleses System besteht aus el-
nem haftklebenden Innenbereich, sinen den Innenbereich umschlieRenden
AuBenberelch, wobel dleser nicht haftklebend ausgeblidet.

Stand der Technik

Es ist bekannt, dass medizinische Pflaster dem Tragen auf der Haut in
der Regel einen deutlichen Schmutzrand hinterlassen. Dieses Phanomen ver-
starkt sich in Abhangigkeit von der Applikationsdauer und nimmt besonders
problematische Formen an, wenn Pflaster I&nger als 3 und bls zu 7 Tagen
getragen werden. Dieser Fall trifft insbesondere auf wirkstoffhaltige trans-
dermale Pflaster zu, die im Bereich der Hormonsubstitution oder der hormo-
nelien Kontrazeption haufig 7 Tage lang appiiziert warden.

Der Schmutzrand bildet sich im Wesentlichen durch Anhaftung von Textil-
fasern, Schmutz- und Hautpartikeln an die am Rand offen liegende Schnitt-
kante der Klebschicht. Ja nach GrenzflAchenenergien und Klebherbeschaffen-
helt kbnnen Partikel sogar durch UmflieRen des Klebers In dle Kiebschicht
aufgenommen werden. Besonders verstirkend kommt hinzu, dass sich Pflas-
ter bei lAngerem Tragen auf der Haut durch mechanilsche Beanspruchung
verschieben kbnnen, wobel zus#tzlich am Rand Klehstoff austritt, der durch
Anhaftung von Partlkeln den Schmutzrand vergrbfert. Dle ebenfalls vom
Rand her beginnende Abldsung der Pflaster liefert nach l&ngerer Applikati-
onszeit weitere Ablagerungsflache fur Schmutz,

Beim Entfernen der Pflaster bleiben mehr oder weniger grofe Telle des
gebildeten Schmutzrandes auf der Haut zurlck. Sie lassen sich mechanlsch
zumeist schlecht abrelben und verschwinden erst nach mehreren Tagen durch
die ubliche Kbrperpflege.

Zwar konnten durch Erhéhung der Koh&dslon der medizinlschen Haftkleber,
beispielsweise durch Zumischung langkettiger Polymere oder durch chemi-
sche Quervernetzung, einlge Verbesserungen erzielt werden, jedoch wird mit
erhbhter Kohéislon und verminderter Plastizitit hauflg auch dle Langzsltklebe-
fahigkeit vermindert. Nur ein partlell flleRfahiger Haftkieber mit aggressivem
Klebeverhalten kann das Kleben auf der Haut fGr bis zu einer Woche gewéihr-
leisten. In diesem Feld widersprachlicher Anforderungen an den medizini-
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2
schen Haftkleber ist es bis heute nicht moglich, die Bildung ven kosmetisch
storenden Schmutzrdndern bei der Langzeitanwendung zu vermeiden.

Aus der Patentliteratur sind medizinische Pflastersysteme mit verschie-
denartigen haftklebenden Bereichen bekannt.

Die US-Patentschrift US 4,664,106 beschreibt ein Wundpfiaster, welches
durch eine ablosbare Schutzfolie geschlitzt Ist und einen klebstofffreien
Randbereich besitzt, welcher bei Benutzung abgezogen wird

Dle US-Patentschrift US 5,690,610 beschreibt eln kiebendes Kompressi-
onsmaterial zur Blutstillung, wobei der Kbrper eine klebstofffreie druckplatte
ist. Diess Druckplatte Ist zwischen Kissen und hautberlihrender Klebstoff-
schicht angebracht und entspricht in seinen Abmessungen ebhendieser Kleb-
stoffschicht. Ein nicht haftklebender Berelch bel Benutzung ist nicht offen-
bart

Dle US-Patentschrift US 5,599,289 offenbart ein medizinisches Pflaster-
system, welches uber eine Tridgerbahn, ein Ober dieser Tragerbahn liegendes
Klebstoffmaterial und eine Ober dem Klebstoff liegende Trennlage verfligt. Ein
nicht haftklebender Autenbereich bel Banutzung Ist nicht offenbart.

Die DE-Patentschrift DE 743 775 beschrelbt ein Wundpflaster mit Pflas-
terunterlage aus sterilem Material und einer Klebstoffschicht. Gazestreifen
sind bis zur Benutzung so angeordnet, dass gleichzeitig Klebstoffschicht und
sterile schicht geschutzt sind. Dle Patentschrift betrachtet ein nicht vollstin-
diges Haftens des Pflasters und damit indirekt nicht haftklebende Randberel-
che als Unsicherhelt und Nachteil.

Darstellung der Erfindung

Aufgabe der Erfindung ist deshalb, die erwdhnten Nachtelle der konven-
tionelien medizinischen Pflaster, insbesondere das Problem der Schmutz-
randbildung zu uberwinden.

Erfindungsgemdl wird die Aufgabe durch eln medizinisches Pflaster zur
Anwendung auf der Haut geldst, belr welchem die Kontaktflache zur Haut ei-
nen haftklebenden Innenbareich sowie einen den Innenberelch umschlieRen-
den AuBenbereich aufwelst. Dabei Ist der AuBenberelch an seiner hautseitig
ilegenden QOberfldche nicht haftklebend ausgeblidet.

For Pflaster ldsst sich dies am zweckmafigsten durch dle Einbringung ei-
ner zusétzlichen Schicht in der Randzone des Pflasters realisieren, vorzugs-
weise durch eine am Rand integrierte schmale Folle, in der Folge als Randfo-
lle bezelchnet.
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Diese Randfolle liegt bei der Anwendung zwlschen der hautseitig haftkleben-
den Schicht des Pflasters und der Haut, wodurch der Kontakt des Kiebers mit
der Haut In dieser Zone unterbunden wird.

Im Falle von wirkstoffhaltigen Pflastern soilte dle Randfolie vorzugswelse
aus elnem Material bestehen, das fiir den oder die enthaltenen Wirkstoffe
praktisch undurchlasslg Ist. Andernfails kommt es uber die Randzone eben-
falls zu einer Wirkstoffabgabe des Pflasters an die Haui, die wegen des kon-
struktionsbedingt wenig reproduzierbaren Kontaktes der Randzone mit der
Hautoberfldche und welterhin wegen der Uber die Randfolie gegentiber der
zentiralen Klebschicht zwangsldaufig mit abweichender Kinetik verlaufenden
Wirkstoffabgabe unerwlinscht ist. Aus diesan Grlnden eignen sich far die
Randfolie besonders dle Materialien Polyethylenterephthalat (PET), Polyvi-
nylchlorld (PVC), Polyvinylidenchiorid (PVDC) oder Polyvinyichlorid-
Polyvinylidenchlorid-Copolymere (z.B. Saran® ) und Polyacrylnitrll (z.B. Ba-
rex® ). PET (z B. Hostaphan® ) wird besonders bevorzugt wegen der Vielzahl
kommerzlell verfugbarer Typen, insbesondere im Bereich sehr dunner Follen.

Die je nach Sperrwirkung der Randfolle ggf. noch verbleibende
Wirkstoffabgabe durch die Randzone llegt vorzugsweise um mindestens den
Fektor 10 geringer, besonders bevorzugt um mindestens den Faktor 100
geringer als die Wirkstoffabgabe pro Flache Uber den r;aftklebenden Bereich
des Pflasters.

Fur die Brelte der vorzusshenden Randzone wurde ein optimaler Bersich
ermittelt: zu groBe Breiten flhren zu einem Rand, der sehr lelcht durch
mechanischen Kontakt mit der Kleldung oder anderen Fremdkérpern
umgebegen und mitgezogen wird, wodurch es zur vorzeltlgen Abisung des
Pfiasters kommen kann. Eln zu schmaler Rand ist dagegen einerseits
verfahrenstechnisch nur schwer mit ausreichender Symmeirle und
Reproduzierbarkeit zu realisieren und bletet andererseits im Varhalitnis zum
Produktionsaufwand nur noch ungenlOgenden Schutz der innentlegenden
Kleberflache gegen Partikelkontamination von aufien.

Es wurde gefunden, dass dle Randbreite Im Berelch von 0,5 bis 5 mm lie-
gen sollte, vorzugswelse Im Berelich von 0,75 bis 3 mm und besonders bevor-
zugt Im Bereich von 1 bis 1,5 mm. Der Optimalwert hangt jedoch auch von der
GroRe des Pflasters und den Krammungsradien sefner Konturiinie ab: bei
gr6BReren Pflastern mit welteren Radien k&nnen auch breltere Rander vorge-
sehen werden. Der Idealwert von 1-1,56 mm Breite gllt insbesondere fUr Pflas-
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ter in emer Grdfte von 5 bls 25 ¢cm? von runder, ovaler oder viereckig ab-
gerundeter Form

In Einzelfdllen kann es sinnvoll sein, die Breite der Randzone entlang der
Konturlinie des Pflasters variabel zu gestalten, z.B. brelter im Bereich gerin-
ger Krimmungsradien, schmaler bei engen Radlen, da an engen Krimmungen
die Gefahr des mechanischen Umkiappens des Randes bel Kontakt mit Klei-
dung besonders groB Ist.

Hinsichtlich der Dicke der Randfolie wurde ebenfalis ein Optimum zwl-
schen zu dlinnem und zu dickem Material gefunden: Eine zu dicke Folie ver-
ringert je nach Materlal durch ihre Starrheit selbst bel geringer Breite schon
den Tragekomfort des Pflasters durch mechanische Spannungen auf der
Haut.

Eine zu dlinne Folia ergibt dagegen kelne ausreichende VerstArkung des
Randes, so dass die Randzone leicht den formschlilssigen Kontakt mit der
Haut verllert und z.B durch Umknicken oder Elnrollen am Rand des Pflasters
hoch steht.

Eln Material von geeigneter Dicke gibt zwar elnerseits der Randzone die
nbtige Formhaltigkeit, beeintrachtlgt aber noch nicht spurbar den mechani-
schen Tragekomfort auf der Haut.

Erfindungsgemaf kann der nicht haftklebende AufRenbereich eine auf die
Klebschicht des Pflasters aufgebrachte Umrandung aus einer Kunststofffolle
oder einem Kunstsiofffilm darstellen.

Im Falle von Poylesterfolien (PET) wurde elne Dicke von 6 bis 150um,
vorzugsweise 9 bis 75 pm und besonders bevorzugt etwa 36 pm als gaelgnet
ermittelt.

Handelt es sich bei der Schicht um einen Polymerfilm auf der Basis eines
Kohlenwasserstoff- oder Sillkonpolymers so kann dieser slne Schichtdicke
von 8 bis 160 ym, vorzugsweise 15 bis 75 ym besltzen.

Auch kann dle aufgebrachte Umrandung in der Flache teliwelse oder volit-
standlg uber die Konturlinlen des restlichen Pflasters hinausragen.

Erfindungsgemal kann der nicht haftklebende AuBRenbereich entlang der
Konturltnie des Pflasters elne Brelte von 0,5 bls 5,0 mm aufweisen, vorzugs-
weise 1 bis 3 mm und besonders bevorzugt 1,0 bis 1,5 mm,

Es wurde weiterhin gefunden, dass sich eine abwelsende Beschichtung der
Randfolle an der der Haut zugewandten Oberflache vortsllhaft auswirkt, in-
dem sle ein Elnflielen oder Unterkriechen des Haftklebers wéhrend der Lage-
rung und wdhrend der Applikation auf der Haut unterdrickt. Die Randzone
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blelbt dadurch i&nger frei von Kleber, und die Bildung von Schmutzrdndern
wird weiter reduziert.

Im Falle von Haftklebern auf der Basls von Poylacrylaten oder Kohlen-
wasserstoffen (z B. Poylisobutylen) eignen sich Silikonlsierungen als abwe-
sende Beschichtungen, w#hrend bei Haftklebern auf Sllikonbasis die Be-
schichtung auf der Basis von spezlellen, fluorlerten Polymearen erfolgen soll-
te.

Bei Pflastern flr elne [ange Appliketionsdauer von 3 bis 7 Tagen sollte
diese abweisende Beschichtung einen geringen mechanischen Abrieb zeigen,
um eine lange Haltbarkeit zu gew#hrleisten. Die Problematik des Abriebs ist
dem Fachmann auf dem Gebiet der Sillkonislerung bekannt und verschiedens
Techniken und Produkte stehen zur Reduktlon desselben zur Verfugung.

Um die erfindungsgeméiRe Technologis einer schmutzminimierenden
Randzone fir den Anwender besser erkennbar zu machen, kann es vorteilhaft
sein, die Randzone hinsichtlich Farbe cder Transparenz anders zu gestalten
als die Ubrige Fidche des Pflasters. Dles kann z.B durch Lacklerung oder
Metallislerung der Randfolie geschehen, vorzugsweise durch Alumlniumbe-
dampfung der der Haut abgewandten Oberfliche der Randfolie. Die visualle
Hervorhebung der Randzone kann alternativ auch durch partielle Bedruckung
der Riickschicht des Pflasters erfolgen.

Es k&nnen im erfindungsgem#aBen medizinischen Pflaster mindestens ein
pharmazeutischer Wirkstoff enthalten sein.

Die Wirkstoffabgaberate pro Flache Im AuBenbereich kann um mindestens
den Faktor 10 geringer sein als die Abgaberate Im wirkstoffhaltigen Innenbe-
reich, varzugsweise mindaestens um den Faktor 100.

Auch kann das medizinische Pflaster Wirkstoffe zur Hormonersatztherapie
oder zur transdermalen Kontrazeption enthalten.

Vorteilhafte Ausgestaltungen fir Wirkstoffe sind dabei Gestagene und
Estrogense, vorzugswelse Gestoden In Kombination mit einem Estrogen.

Auch kann die dle Anwendungsdauer fr das medizinische Pflaster 3 bls 7
Tage betragen.

Flr die Riickschicht des erfindungsgeméRen medizinischen Pflasters er-
geben sich keine Uber die auf dlasem Gablet ublichen Anforderungen hinaus-
gehenden Notwendigkeiten. Bevorzugte Verwendung flnden Polyesterfolien
(PET, z.B Hostaphan® ), Polysthylenfollen (z.B. CoTran 9720) oder Mehr-
schichtlaminate, die diese Materialien enthalten.
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Die Klebschicht kann aus einer oder mehreren Schichten bestehen, die
der Zusammensetzung nach identisch oder verschieden sein knnen. Bevor-
zugt werden ein- oder zweischichtlge Systeme die in einer oder In beiden
Schichten mindestens einen pharmazeutischen Wirkstoff anthalten. Dia Erfin-
dung betrifft jedoch ausdriicklich auch nicht wirkstoffhaitige medizinlsche
Pflaster z.B. aus dem Bereich der Wundversorgung, Katheterfixierung oder
Wundhsilungsforderung

Als haftklebende Formulierungen eignen sich drucksensitive Kleber auf
der Basis von Poylacrylaten, Kohlenwasserstoffen oder Sliikonen sowle Mi-
schungen davon, wie sie dem Fachmann auf dem Gebiet medizinischer Pflas-
ter und transdermaler therapsutischer Systeme bekannt sind.

Wegen der erfindungsgemaRB unterdrickten Bildung von Schmutzrandern
konnen allerdings auch wenig kohasive und stark adh#sive Formulierungen
zum Einsatz kommen, die ansonsten wegen des Austritts von Klebermasse
am Pflasterrand wahrend Lagerung und/oder Applikation nicht akzeptabel
sind. Solche Formulierungen basieran z.B. auf unvernetzten Poylacry-
lathaftklebern (z.B. Durotak 387-2051, Durotak 387-2287), unvernetzten Sill-
konhaftklebern mit hoher Spontanklebrigkeit/Tack (z.B. Dow Corning Bio PSA
430X oder 460X mit X=1,2,3) oder Kohlenwasserstoffklebern mit einem hohen
Antell an niedermolekularen Kohlenwasserstoffen {(z.B. mehr als 20% Oppanol
B10).

Der wirkstoffhaltige Teil des Pflasters kann weiterhin auch In Art eines
Reservoirsystems mit elnem halbfesten oder flussigen Wirkstoffreservoir aus-
gef(hrt werden.

Als wieder abltésbare Schutzfolie elgnen sich alle fir medizinische Pflas-
ter und transdermale therapeutische Systeme ublichen Folien und beschichte-
te Papiere

Diese Schutzfolle kann 1n gleicher Grfle und Kontur wle das aufllegende
Pflastar ausgefuhrt werden oder auch seltlich O0berstehend ausgebildet sein.
Zur Erleichterung der Applikation kann eine Applizierhilfe in der Schutzfolle
elngestanzt werden.

Es wurde gefunden, dass die Bildung von Schmutzrdndern kann in sehr
hohem MaRsa, teilweise sogar vollstindig vermieden werdan, wenn die Rand-
zone des medizinischen Pflastern nicht haftklebend ausgerilstet Ist. Durch
einen allseits am Rand vorgesehenen, kleberfreien Rand wird der weiter In-
nen liegende Rand der Klebflache weitestgehend vor Schmutz und Textllien-
kontakt geschutzt.
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Es Ist zu bemerken, dass dieser Schutz des Klebschichtrandes in Verbin-
dung mit elner mechanischen Verstarkung dleser Randzone Uberraschender-
weise sogar zur Verbesserung der Langzeitklebefahigkeit des Pflasters fuhrt,
indem das vom Rand durch Kantenabhebung und Reiben an Kleidung beding-
te mechanische Ablbsen des Pflasters vermindert bzw. verzdgert wird.

Ursprunglich war hier zu erwarten, dass ein am Rand nicht klebendes
Pflaster sogar besonders schnell durch Kontakt mit Kleidung oder sonstige
mechanische Beanspruchung abgerieben wird.

Beschrelbung der Abbildungen:

Die Abbildungen Figur 1 - A1 (Querschnitt) und A2 (Draufsicht) zeigen ein
erfindungsgemaRes medizinlsches Pflaster in der einfachsten Anordnung aller
Komponenten, das fur den Zweck dieser Erfindung als Typ A bezeichnet wird
Auf eine Rlckschicht (1) folgt mindestens elne, gof. wirkstoffhaitige Matrix-
schicht (2), die am Rand von elner Randfolle (3) gefolgt wird, wobei abschlle-
fend elne wieder ablésbare Schutzfolle (Schutzfolle) vorgesehen ist. Diese
Schutzfolle (4) steht am Rand nicht dber, es handelt sich um eln vollstandig
durchgestanztes System.

Die Abbildungen Figur 2 - B1 (Querschnitt) und B2 {Draufsicht) zeigen ein
erfindungsgemaR als Typ B bezeichnetes medizinisches Pflaster, bel dem Im
Unterschled zu Typ A die Schutzfolie (4) am Rand Obersteht.

Die Abblidungen Figur 3 - C1 (Querschnitt) und C2 (Draufsicht) zeigen
sin erfindungsgemaR als Typ C bezelichnetes medizinisches Pflaster, bel dem
die duRere Konturlinle der Randfolie {3) aufRerhalb der Konturlinle des Innen-
bereiches, bestehend aus Riickschicht (1) und Matrixschicht (2), verléuft.

In Abbildung Figur 4 - D werden weitere, optlonale Ausgestaitungsmerk-
male der erfindungsgeméafien medizinlschen Pflaster dargestellt, beisplethaft
am Typ B:

Fur die leichtere Applizierbarkeit ist eln Schnmitt (5) !n der Schutzfolie
vorgesehen, entlang dessen zunfchst nur ein Teil der Schutzfolle (4) entfernt
werden kann, bevor das Pflaster tellweise aufgeklebt, dann dle zweite H alfte
der Schutzfolie (4) entfernt und das Pflaster abschlieBend vollflachig aufge-
klebt wird. Zur Erleichterung der spateren Enifernung des Pflasters ist an
dem nicht klebenden Randbarelch eine laschenartige VergrbBRerung (6) vor-
gesehen. An diesem Ende kann das Pflaster am Ende der Applikationszeit
leichter angefasst und abgezogen werden,

Die Abbildung Figur 5 - E zeigt Details einer bevorzugten Ausflhrung des
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Pflasters vom Typ A:

Die zur Schutzfolie (4) hin llegende Oberfliche der Randfolie (3) weist al-
ne gegenlUber der Klebermatrix (2) abweisende Beschichtung (7) auf. Die zum
Pflaster weisende Oberflache der Schutzfolle (4) ist notwendigerweise eben-
falls abweisend beschichtet , wobel diese Beschichtung (8) i1dentisch oder
abweichend von der Beschichtung(7) der Randfolie (3) ausgeflihrt sein kann.

Die Abbildung Flgur 6 - F zelgt Details elner weiteren bevorzugten Aus-
fihrung des Pflasters vom Typ A:

Die zur Schutzfolie (4} hin liesgende Oberflache der Randfolie (3) welst el-
ne gegenluber der Klebermatrix (2} abwelsende Beschichtung (7) auf. Weiter-
hin weist die zur Matrixschicht (2) hin liegende Oberfl&éche der Randfolie (3)
eine Aluminisierung (9) zum Zweck der leichten visusellen Unterscheidbarkeit
der Randzone vom ubrigen Pflaster auf.

Die Abblldung Figur 7 - G zeigt Details einer bevorzugten Ausfuhrung des
Pflasters vom Typ C.

Die zur Schutzfolie (4) hin liegende Oberflaiche der Randfolle (3) weist el-
ne gegenuber der Klebermatrix (2) abweisende Beschichtung (7) auf. Weiter-
hin weist auch die zur Matrixschicht {2) hin liegende Oberflache der Randfolie
(3) einen abweisende Beschichtung (10) auf. Die zum Pflaster weisende O-
berfliche der Schutzfolie (4) ist notwendigerweise wlederum abweisend be-
schichtet (8), wobsel diese Beschichtung (B) Identisch oder abwelchend von
den Beschichtungen (7 und 10) der Randfolie (3) ausgefihrt sein kann. Die
Beschichtungen {7 und 10) der Randfalie (3) konnen gleich oder verschieden
ausgefihrt sein. Die Trennkraft der klebenden Matrixschicht (2) von der Be-
schichtung (8) der Schutzfolie (4) ist vorzugswelse groBRer als die Trennkraft
der klebenden Matrixschicht (2) von der Beschichtung (10) der Randfolie (3),
damit im Herstellverfahren die klebende Matrixschicht (2) von der Beschich-
tung (10) der Randfolie (3) abgezogen werden kann, ohne dass sie sich auch
von der Beschichtung (8) der Schutzfolie (4) 18st.

Die Abbildungen Figur 8 - H1 (Querschnitt) und H2 (Draufsicht) zeigen
die Ubertragung des erfindungsgemafBen Prinzips auf wirkstoffhaltige Pflaster
vom Typ eines Reservoirsystems. Zwischen der Rlckschicht (1) und einer
heiBslegalfadhigen Zwischenschicht (11}, dle auch als eine Steuermembran fir
die Wirkstoffabgabe ausgeflihrt seln kann, beflndet sich allseitig eingeschlos-
sen ein flussiges oder halbfestes Wirkstoffreservoir (12). Ansonsten ent-
spricht dleses System dem erfindungsgeméBRen Typ A. Eine Oberstehends
Schutzfolie (4) kann analog zu Typ 8 vorgesehen werden.
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9
Flr die Herstellung von Pflastern mit elner am Rand nicht klebenden Zone
wird verfahrenstechnisch die Einbringung einer Randfolle entlang des Pflas-
terrandes bavorzugt. Im folgenden werden die wasentlichen Herstellschritte

fur die Basistypen A, B und C beschrieben, von denen sich die Typen D bis G

Variation der Ausgangsmaterialien bzw. der Verfahrensschritte ablelten las-

sen
Ein Verfahren zur Herstellung des erfindungsgeméBen medizinischen

Pflasters vom Typ A, umfassend dle Herstellung eines Laminates fGr den In-

nenbereich bestehend aus einer Ruckschicht, mindestens einer wirkstoffhalti-

gen Haftklebarschicht und fir den AuBenbereich vorzugsweise einer wieder
abziehbaren Schutzfolie sowie die Verwendung einer vorzugsweise einseitig

abwelsend beschichteten Folie, umfasst folgenden Schritte .

a) in einem Schritt waerden in dle fir den Randberelch vorgesehene Folie den
Konturen des spdteren Innenbereiches entsprechende Ausstanzungen vor-
genommen, und die ausgestanzten Areale werden verworfen,

b) in einem weitersn Schritt wird die unter Schritt a)} ausgestanzte Folle mit
dem Schutzfolie der herzustellenden Pflaster Ubereinander lhegend zu-
sammengefuhrt, wobei im Falle elner abweisand beschichtetan Oberflache
diese abweisende Oberflaiche der gestanzten Folie auf der ebenfalls ab-
welsend beschichteten OberflAche der Schutzfolie zu liegen kommt,

¢) in einem weiteren Schritt wird das Laminat des Innenbereiches, bestehend
aus mindestens elner haftklebenden Matrixschicht sowie der Rlckschicht,
von dem zuvor elne ggf. im Prozess der Herstellung vorgesehene Schutz-
folie entfernt wurde, mit der haftklebenden Seite auf den Verbund von ge-
stanzter Folie des Randbereiches und der Schutzfolie aufkaschiert, wobei
die haftklebende Seite des Laminates auf die unbeschichtete Oberflache
der Folle des Randbereiches und {iber die Ausstanzungen dann direkt
auch mit der abwelsend beschichteten Oberfiache der Schutzfolie In fla-
chige Verbindung gebracht wird,

d) in einem letzten Schritt wird dle Stanzung der AuBeren Konturlinie des
Pflasters durch alle Schichten des gebildeten Laminates hindurch vorge-
nommen, wobei dlese #dulere Konturlipie in dem fiir dle Breite der Rand-
zone vorgessehenen Abstand um die unter Schritt a) vorgenommanen Aus-
stanzungen in der Folie des Randberelches herum verlauft.

Ein Verfahren zur Herstellung des erfindungsgemaRen medizinischen

Pflasters vom Typ B umfassand die Verfahrensschritte, wie vorher angege-

ben, ist ver&ndert dadurch, dass das Laminat in Schritt d} abwelichend nlcht
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durch alle Schichten hindurch gestanzt wird, sondern die Konturlinie des

Pflasters durch aile Schichten auler der Schutzfolie gestanzt wird Danach

wird das ubarschussige Laminatgitter von der Schutzfolle abgezogen

und verworfen wird, bevor in einem weiteren Schritt eine Ober den Rand des

Pflaster hinausragende Kontur der Schutzfolie gestanzt oder geschnitten

wird.

Ein Verfahren zur Herstellung des erfindungsgeméfien medizinischen
Pflasters vom Typ C, umfassend die Herstellung eines Laminates fiir den In-
nenberelch bestehend aus einer Rlckschicht, mindestens einer wirkstoffhalti-
gen Haftkleberschicht und vorzugsweise einer wlederabziehbaren Schutzfolie
sowie die Verwendung einer mindestens einseitig abweisend beschichteten
Folie fur den AuBenbereich, ist dadurch gekennzeichnet, dass es dle folgen-
den Schritte umfasst
a) in elnem Schritt werden In die fir den Randberelch vorgesehene, mindes-

tens einseitly abweisend beschichtete Folie den Konturen des spateren

Innenbereiches entsprechende Ausstanzungen vorgenommen, und die

ausgestanzten Areale werden verworfen,

b) in einem weiteren Schritt wird die unter Schritt a) ausgestanzte Folie mit
dem Schutzfolie der herzustellenden Pflaster Ubereinander liegend zu-
sammengeflhrt, wobei die mindestens eine abweisend beschichtete Ober-
fliche der gestanzten Folie auf der dem Schutzfolie abgewandten Seite zu
liegen kommt,

c¢) in sinem weiteren Schntt wird das Laminat des Innenbereiches, beste-
hend aus der Ritickschicht sowle mindestens einer haftklebenden Matrix-
schicht, von dem zuvor elne ggf. im Herstellprozess vorgesehene Schutz-
folie entfernt wurde, mit der haftklebenden Seite auf den Verbund von ge-
stanzter Folie des Randbereiches und dem Schutzfolie aufkaschiert, wo-
bel die haftkiebende Selte des Laminates auf dle unbeschichtete Oberfl4-
che der Folle des Randbereiches und Gber die Ausstanzungen darin direkt
such mit der abweisend beschichtaten Oberflache des Schutzfolies [n fl4-
chige Verbindung gebracht wird,

d) in einem welteren Schritt wird die Stanzung der Konturlinie des Innenbe-
reiches des Pflasters durch die Rickschicht und die mindestens eine Mat-
rixschicht hindurch vorgenommen, wobel diese innere Konturilnie In dem
vorgesehenen Abstand um die unter Schritt a) vorgenommenen Ausstan-
zungen In der Folle des Randberseiches herum verléuft,
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e) In einem welteren Schritt wird das Ubersch(ssige Laminatgltter bestehend
aus Rickschicht und mindestens einer Matrixschicht abgezogen und ver-
worfen,

f)y in einem letzten Schritt wird die Stanzung der auferen Konturlinie des
Pflasters durch den Auflenberelch und den Schutzfolie hindurch vorge-
nommen, wobel diese aulere Kanturlinie in dem fur dle Breite der Uber-
stehenden Randzone vorgesehenen Abstand um die unter Schritt d) vor-
genommenen Ausstanzungen in der Folie des Randbereiches herum ver-
lauft.

Ausflhrungshbeisplel

Pflasterzusammensetzung:

Pflasterruckgchicht

Polyethylenfolie CoTran 9720 (Fa. 3M)

Haftklebermatrix; Schichtstirke 100 g/m? Telle {getrocknat)
Ethinylestradiol 0,6
Gestoden 1,9
MA73A 97,5
Gesamt 100,0
Randfolle

Polyethylenterephthalat (PET) 36 um (Hostaphan RN 36) elnseitig silikonisiert
(Fa. Laufenberg).

Schutzfolie

ScotchPak 9742 (Fa 3M) = 117 pm Polyesterfolie, einseitlg fluoropolymerbe-
schichtet

Die Herstellung des Beispielsystems beginnt mit der wirkstoffhaltigen
Haftklebermatrix. Dazu werden die beiden Wirkstoffe Ethinylestradiol und Ge-
stagen in Haftkleberldsung MA73A (Fa. Adhesives Research, Haftkleber auf
der Basis von Polyisobutylen mit elnem Klebharzzusatz auf der Basis von
hydrierten Kolophoniumestern) aufgeltst.

Diese Losung wird mit einem Handfilmzienrahmen In einer Schichtdicke
von 500 pm auf eine slilkonislerte Polyesterfolie (Schutzfolie) beschichtet und
nach 10 Minuten Trocknung In einem Laborabzug bei Raumtemperatur noch
weitere 30 Minuten bei 60°C in einem Trockenschrank getrocknet.

Der getrocknete Fllm welst eine Schichtstérke von ca. 100 g/m? auf, ggf.
muss die Spalthohe be! der Beschichtung angepasst werden, bis das ange-
strebte Flachengewicht getroffen wird.
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Der getrocknete Film wird mit der Ruckschicht aus CoTran 8720 abge-
deckt.

In die Randfolie warden kreisrunde Ausstanzungen von 10 cm?® Fldche
vorgenommen,

Die Randfolie wird anschilieBend mit der silikonisierten Seite nach unten
auf die Schutzfolie Folle gelegt, wobei die sllikonlsierte Seite der Schutzfolie
nach oben weist.

Sodann wird von der hergestellten Klebermatrix dle Schutzfolie abgezo-
gen und die offen liegende Kleberflaiche wird auf die Randfolie kaschiert. Die
Kleberschicht geht dabei mit der unsilikonisierten Oberfiiche der Randfolie
eine dauerhafte Verbindung ein; durch die Ausstanzungen in der Randfolie
kommt die Kleberschicht weiterhin mit der silikonisierten Oberfliche der
Schutzfolie in eine leicht wieder 18sbare Verbindung.

Abschliefend wird aus dem Verbund ein 11,5 cm? grofles, rundes TTS
ausgestanzt, wobel die Stanzung dieser &uBeren Kontur symmetrisch um die
runde Ausstanzung von 10 cm? in der Randfolle herum gelegt wird.

Dabel entstieht eine Randzone von ca. 1 mm Breite

L
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Anspriiche
1. Medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der Haut, bei1 dem die Kontakt-
flache zur Haut einen haftkiebenden Innenbereich aufweist sowie einen den
Innenbereich umschlleBenden Auenbsereich,
dadurch gekennzeichnet, dass der genannte AuBenbereich an seiner hautsel-
tig iegenden Oberflache nicht haftklebend ausgebildet Ist.
2. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 1
dadurch gekennzeichnet, dass der Auflenbereich eine mechanische Verstar-
kung in Form einer zusdtzlichen Schicht im Aufbau des Pfiasters aufweist.
3. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 2 ,
dadurch gekennzeichnet, dass es sich bei der bezeichneten Schicht um ewne
Polyesterfolie In einer Schichtdicke von 6 bls 150 pm handelt, vorzugsweise
15 bis 75 pm.
4. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 2
dadurch gekennzeichnet, dass sich bei der bezeichneten Schicht um einen
Polymerfllm auf der Basls eines Kohlenwasserstoff- oder Silikonpolymers in
einer Schichtdicke von 6 bis 150 ym handelt, vorzugsweise 15 bis 756 pm.
5. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden An-
spruche, dadurch gekennzeichnet, dass der nicht haftklebende Aullenbersich
entlang der Konturlinie des Pflasters eine Breite von 0,5 bis 5 mm aufweist,
vorzugsweise 1,0 bis 3,0 mm,
6. Medizinisches Pflaster nach nach einem oder mehreren der vorangehenden
Ansprdche ,
dadurch gekennzelchnat, dass der nicht haftklebende AuBenbereich elne auf
die Klebschicht des Pflasters aufgebrachte Umrandung aus elner Kunststoff-
folie oder einem Kunststofffiim darstelit.
7. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 6
dadurch gekennzeichnet, dass die aufgebrachte Umrandung In der Fliche
tellweise oder vollstindlg Ober die Konturlinien des restlichen Pflasters hin-
ausragt.
8. Medlzinlsches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden An-
spriiche,
dadurch gekennzeichnet, dass die hautseitig liegende Oberfliche des Aullen-
bereiches eine den Haftkleber abweisende Beschichtung aufweist, vorzugs-
weise eine Sillkonisierung oder sine Beschichtung mit einem fluorhaltigen
Poylmer,
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9, Medizinlsches Pflaster nach einem cder mehreren der vorangehenden An-
spriche,

dadurch gekennzeichnet, dass der nicht haftklebende AuBenbereich nach
Farbse oder Transparenz gegeniber der restlichen Fliche abweichend ausge-
fuhrt ist, vorzugswelse durch eine Metallbedampfung einer der am Schicht-
aufbau der Randzone betelligten Follen.

10, Medizinisches Pflaster nach elnem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass mindestens ein pharmazeutischer Wirkstoff
enthalten ist.

11. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 10

dadurch gekennzeichnet, dass die Wirkstoffabgaberate pro Fliche Im Aullen-
bereich um mindestens den Faktor 10 geringer ist ais die Abgaberate im wirk-
staoffhaltigen Innenberelch, besonders bevorzugt mindestens um den Faktor
100,

12. Medizinisches Pflaster nach elnem oder mehreren der vorangehenden
Anspriuche, '

dadurch gekennzeichnet, dass die Anwendungsdauer 3 bis 7 Tage betragt.
13. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangebhenden
AnsprGche,

dadurch gekennzeichnet, dass es Wirkstcffe zur Hormonersatztherapie oder
zur transdermalen Kontrazeption enthalt.

14. Medizinisches Pflaster nach elnem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass der Wirkstoff ein Gestagen und/oder ein Estro-
gen ist.

15. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 14,

dadurch gekannzeichnet, dass es einen Gehait an Gestoden in Kombination
mit einem Estrogen aufweist.

16. Verfahren zur Harstellung des medizinischen Pfiasters nach Anspruch 1,
umfassend die Herstellung eines Laminates fir den Innenberelch bastehend
aus einer Rlckschicht, mindestens elner wirkstoffhaitigen Haftkleberschicht
und vorzugsweise einer wiederabzlehbaren Schutzfolie sowle die Verwendung
einer vorzugsweise einseitig abwelsend beschichteten Folle flir den ‘AuBenbe-
reich,

X



10

15

20

25

30

35

WO 2005/097021 PCT/EP2005/002970

15
dadurch gekennzeichnet, dass es die folgenden Schritte umfasst
a) in stnem Schritt werden in die fur den Randbereich vorgesehene Folie den
Konturen des spateren Innenbereiches entsprechende Ausstanzungen vorge-
nommen, und die ausgestanzten Areale werden verworfen,
b) in einem weiteren Schritt wird dle unter Schritt a) ausgestanzte Folle mit
dem Schutzfolle der herzustellenden Pflaster Ubereinanderliegend zusam-
mengefuhrt, wobel im Falle einer abweisend beschichteten Oberflache dlese
abweisende Oberfdche der gestanzten Folie auf der ebenfalls abweisend be-
schichteten Oberflache des Schutzfolies zu lisgen kommt,
c) in einem weiteren Schritt wird das Laminat des Innenbereiches, bestehend
aus mindestens elner haftklebenden Matrixschicht sowie der ROckschicht, von
dem zuvor eine ggf. im Herstellprozess vorgesehene Schutzfolie entfernt
wurde, mit der haftklebenden Seite auf den Verbund von gestanzter Folie des
Randbereiches und dem Schutzfolie aufkaschiert, wobel die haftklebande Sei-
te des L.aminates auf die unbeschichtete Oberflache der Folie des Randberei-
ches und uber die Ausstanzungen darln direkt auch mit der abweisend bs-
schichteten Oberflache des Schutzfolles in flachige Verbindung gebracht
wird,
d) in emnem letzten Schritt wird die Stanzung der duflersn Konturlinie des
Pflasters durch alle Schichten des gebildeten Laminates hindurch vorgenom-
men, wobel diese dullere Koniurlinie in dem fur die Breite der Randzone vor-
gesehenen Abstand um die unter Schritt a) vorgenommenen Ausstanzungsn
in der Folie des Randberelches herum verlduft,
17. Verfahren zur Herstellung des medizinlschen Pflasters nach Anspruch 15
umfassend die Verfahrensschritte nach Anspruch 15,
dadurch gekennzeichnet, dass das Laminat in Schriit
d) abweichend nicht durch alle Schichten hindurch gestanzt wird, sondern die
Konturlinie des Pflasters durch alle Schichten auler dem Schutzfolle gestanzt
wird, wonach das Uberschussige Laminatgltter vom Schutzfolle abgezogen
und verworfen wird, bevor in elnem weiteren Schrnitt elne uber den Rand des
Pflaster hinausragende Kontur des Schutzfolies gestanzt oder geschnitten
wird.
18. Verfahren zur Herstellung des medizinischen Pflasters nach Anspruch 1,
umfassend die Herstellung eines Laminates fur den Innenbereich bestehend
aus einer Ruckschicht, mindestens einer wirkstoffhaltigen Haftkleberschicht
und fur den AuBRenbereich vorzugswelse elnar wliederabziehbaren Schutzfolie

ERSATZBLATT (REGEL 26)

&



10

15

20

25

30

35

WO 2005/097021 PCT/EP2005/002970

16
sowie dle Verwendung einer mindestens einseitiy abweisend beschichteten
Folle ,
dadurch gekennzeichnet, dass es dle foléenden Schritte umfasst:
a) in einem Schritt werden In die fur den Randbereich vorgesehene, mindes-
tens einseitig abwelsend beschichtete Folie den Konturen des spateren In-
nenberelches entsprechende Ausstanzungen vorgenommen, und die ausge-
stanzten Areale werden verworfen,
b) In einem weiteren Schritt wird die unter Schritt a) ausgestanzte Folie mit
dem Schutzfolie der herzustelienden Pflaster lberelnander liegend zusam-
mengefuhrt, wobei dle mindestens eine abweisend beschichtete Oberflache
der gestanzten Folie auf der dem Schutzfolle abgewandten Selte zu liegen
kommt,
c) in einem welteren Schritt wird das Laminat des Innenbereiches, bestehend
aus der Ruckschicht sowie mindestens elner haftklebenden Matrixschicht,
von dem zuvor eine ggf. im Herstellprozess vorgesehene Schutzfolie entfernt
wurde, mit der haftklebenden Seite auf den Verbund von gestanzter Folie des
Randbersiches und dem Schutzfolie aufkaschiert, wobel die haftklebende Seli-
te des Laminates auf die unbeschichtete Oberfldche der Folle des Randberel-
ches und Ober die Ausstanzungen darin direkt auch mit der abweisend be-
schichteten Oberfliiche des Schutzfolle in flachige Verbindung gebracht wird,
d) in einem weiteren Schritt wird die Stanzung der Konturlinle des Innenbe-
ralches des Pflasters durch dle Ruckschicht und die mindestens eine Matrix-
schicht hindurch vorgenommen, wobei diese innere Konturlinie in dem vorge-
sehenen Abstand um die unter Schritt a) vorgenommenen Ausstanzungen In
der Folie des Randbereichas herum verléuft,
e) in einem welteren Schritt wird das (berschilissige Laminatgitter bestehend
aus Rickschicht und mindestens elner Matrixschicht abgezogen und verwor-
fen,
f} in einem letzten Schritt wird die Stanzung der &uBsren Konturllnie des
Pflasters durch den Aufienbereich und den Schutzfolie hindurch vorgenom-
men, wobel dlese aullere Konturlinle In dem flr die Breite der fiberstehenden
Randzone vorgesehenen Abstand um die unter Schritt d) vorgenommenen
Ausstanzungen in der Folle des Randberglches harum verlauft.
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(54) Titulo Parche de uso medicinal para usar sobre la piel

(57) Resumen. La invencion se refiere a un parche medicinal para usar sobre
la piel cuya superficie de contacto con la piel presenta una zona interior adhesiva
y una zona exterior que rodea la zona interior Esta zona exterior no es adhesiva
en su superficie onentada hacia la piel Con la invencidn es posible superar las
desventajas del parche de uso medicinal convencional, en particular, el problema
de la formacion de suciedad



PARCHE DE USO MEDICINAL PARA USAR SOBRE LA PIEL
(DESCRIPCION)
Ambito técnico

La anvencién se refiere a un parche de uso medicinal
para usar scbre la piel y a un procedimiento para su confec-
cién. Este sistema estd constituido por una zona interior
adhesiva y una zona exterior no adhesiva que rodea la zona
interior.

Estado actual de la técnica

Es conocido que los parches medicinales dejan general-
mente un marcado borde de suciedad. Este fendmeno se inten-
si1fica segun el tiempo que han permanecido aplicados y asume
proporciones particularmente probleméticas cuando los par-
ches se usan durante mids de 3 y hasta 7 dias. Este es el ca-
so de los parches transdérmicos que contienen sustancias ac-
tivas que se aplican frecuentemente durante 7 dias en los
tratamientos de sustitucidén o contracepcidén hormonal.

El borde de suciedad se forma principalmente por ad-
hesién de fibras textiles, suciedad y particulas de piel en
el borde de corte expuesto de la capa adhesiva. Segun 1la
tensioactividad y las caracteristicas del adhesivo también
es posible gue se incorporen particulas en la capa adhesiva
por derrame del pegamento. Esto se agrava pues el parche se
puede desplazar sobre la piel por efectos mecénices cuande

se lo usa un tiempo prolongado, con lo cual aparece pegamen-
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to adicional en el borde del mismo que aumenta la aureola de
suciedad a raiz de la adhesidén de particulas. El desprendi-
miento de los parches, que también empiezan en los bordes,
ofrece nuevas superficies de depdsito para suciedad después
de algin tiempo de estar aplicados. Al retirar los parches
quedan sobre la piel, zonas mds o menos grandes de la aureo-
la de suciedad que se ha formado. Generalmente son dificiles
de retirar por medio de frotamiento mecédnico y sdlo desapa-
recen al cabo de varios dias gracias a la higiene corporal
habitual.

S1 bien se han lograde algunas mejoras aumentando la
cohes1dén de los adhesivos medicinales, por ejemplo, por adi-
¢c16n de polimeros de cadena larga o por reticulacidn trans-
versal quimica, con el aumentoc de la cohesidén y la disminu-
cléon de la plasticaidad, frecuentemente se reduce la capaci-
dad adhesiva durante varios dias. Soclamente un adhesivo
agresivo, parcialmente floable puede garantizar la adhesién
sobre la piel durante un periocdo de hasta una semana. En es-
te contexto de requerimientos contradictorios 1i1mpuestes al
adhesivo de usoc medicinal, hasta el momento no ha sido posi-
ble evitar la formacién de molestas aureolas de suciedad
cuando el parche se usa durante un tiempo prolongado.

De la literatura de patentes se conocen sistemas de
parches de uso medicinal con diversos tipos de 2zonas adhesi-

vas.



La patente US 4,664,106 describe un parche para lasti-
maduras protegido por una lamina protectora removible que
puede desprenderse para su uso y una zona de borde exenta de
adhesivo.

La patente US 5,692,610 describe un material de compre-
sién para detener hemorragias en el cual el cuerpo es una
placa compresora exenta de adhesivo. Esta placa compresora
estd colocada entre la almohadilla y la capa de adhesivo que
entra en contacto con la piel y se corresponde en sus dimen-
siones con esta capa de adhesivo.

La patente US 5,559,289 da a conocer un sistema de par-
che de uso medicinal que dispone de una pista soporte, un
material adhesivo dispuesta sobre esta pista soporte y una
capa de separacién sobre el material adhesivo. No se revela
una zona exterior no adhesiva en su uso.

La patente DE 743 775 describe un parche para lastima-
duras con una base de un material estéril y una capa de ad-
hesivo. Estédn dispuestas cintas de gasa hasta su empleo de
manera de proteger al mismo tiempo la capa de adhesivo y la
capa estéril. La patente considera como insegura e inconve-
niente una adhesién incompleta del parche y, con ello, indi-
rectamente, las zonas de borde no adhesivas.

Resefia de la invencién
Por ello, el objeto de la invenciédn es superar las men-

cionadas desventajas del parche de uso medicinal convencio-

4o
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nal, en particular, el problema de la formacién del borde de
suciedad.

De acuerdo con la invencidén, este objetivo se resuelve
con un parche medicinal para usar sobre la piel cuya super-
ficie de contacto con la piel presenta una zona 1nterior ad-
hesiva y una zona exterior que rodea la zona interior. Esta
zona exterior ne es adhesiva en su superficie orientada
hacia la p:iel.

En parches, la mejor forma de lograr esto es aplicando
una capa adicional en la zona del borde del parche, prefe-
rentemente 1ntegrando una pelicula angosta en el borde, que
en lo sucesive se denominara pelicula marginal.

Esta pelicula marginal estd dispuesta entre la capa ad-
hesiva del parche orientada hacia la piel y la piel, con lo
cual se impide el contacto del pegamento con la piel en esta
zona.

Cuando se trata de parches gque contienen sustancias ac-
tivas, la pelicula marginal deberéd ser un material que sea
practicamente impermeable a la o las sustancias activas. De
le contrario, también se produciria un paso de sustancia ac-
tiva desde el parche a la piel en la zona marginal, lo cual
es 1ndeseable debido al contacto poco reproducible de la zo-
na marginal con la superficie de la piel y porgue la entrega
de la sustancia activa a través de la pelicula marginal ten-

dria una cinética necesariamente diferente que la de la capa
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de adhesivo central. De alli que los materiales apropiados
para la pelicula marginal son particularmente el tereftalato
de peolietileno (PET), c¢loruro de pelivinilo (PVC), cloruro
de peolivinilidene (PVDC) © copélimeros de clorurco de polavi-
nilo-cloruro de polivinilideno (p.ej. Saran®) y poliacrilni-
trilo (p.ej. Barex®); se prefiere particularmente PET (p.ej.
Hostaphan®) por la multiplicidad de tipos disponibles en el
comercio, particularmente peliculas muy delgadas.

Segin el efecto de barrera de la pelicula marginal, la
entrega de sustancla activa a través de la pelicula marginal
es preferentemente un factor 10 menor, preferentemente por
lo menos un factor 100 menor gque la entrega de sustancia ac-
tiva por superficie a través de la zona con pegamento del
parche.

Se determindé un ancho éptimo par; la zona marginal gque
se desea prever. S1 la zona marginal es demasiado ancha, el
borde se doblard y serd arrastrado fécilmente por contactoe
mecanlico con las prendas de vestir u otros cuerpos extrafos,
lo cual puede acarrear el desprendimiento prematuro del par-
che .En cambio,un borde demasiado angosto es técnicamente di- :
ficil de obtener con suficiente simetria y reproducibilidad
y en relacidén con el gasto de produccidn que implica,sdlo
ofrece una proteccién insuficiente contra la contaminacidn
con particulas del exterior de la superficie adhesiva que

rodea.
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Se ha comprobado que el ancho del borde debe ser de en-
tre 0,5 v 5 mm, preferentemente entre 0,75 y 3 mm y muy pre-
ferentemente entre 1 y 1,5 mm. Sin embargo, el ancheo éptimo
también depende del tamafio del parche y de los radios de
curvatura de su contornc. Cuande los parches son grandes,
con radios mayores, los bordes también pueden ser mAs an-
chos. El ancho ideal de 1-1,5 mm corresponde particularmente
a parches de 5 a 25 an, de forma redonda, ovalada o cuadra-
da de angulos redondeados.

En casos aislados puede ser conveniente que el ancho de
la zona marginal sea variable a lo largo del contorno,p.ej.,
mas ancho en la zona de curvas mas abiertas y mas angosta en
curvas mas cerradas,ya que en las curvas mas cerradas aumen-
ta el peligro de que el borde se doble por contacte con la
ropa.

En cuanto al espesor de la pelicula marginal, también
se determiné un espesor optimo, entre peliculas muy delgadas
y muy gruesas. Segin su material y ain siendo muy angosta,
la rigidez propia de una pelicula demasiado gruesa reduce la
comodidad de uso del parche debido a tensiones mecanicas so-
bre la piel. En cambio, una pelicula demasiado delgada no
ofrece suficiente refuerzo del borde, de modo que la zona
marginal pierde facilmente el contacto con la piel adaptado
a su relieve y se dobla o enrolla hacia arriba en el borde

del parche.
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Un material de espesor apropiado conserva la forma de
la zona marginal y no alcanza a perjudicar apreciablemente
la comodidad de uso mecanica sobre la piel.

De acuerdo con la invencién, la zona exterior no ad-
hesiva puede representar un borde circundante de una lamina
o pelicula de material plastico dispuesto sobre la capa ad-
hesiva del parche.

Para peliculas de poliéster (PET) se determiné un espe-
sor apropiado de 6 a 150 pm, preferentemente de 9 a 75 um vy
muy preferentemente de 36 pm.

Cuando la capa se trata de una ldmina de polimer¢ basa-
do sobre polimeros de hidrocarburos o siliconas, esta puede
presentar un espesor de capa de 6 a 150 pum, preferentemente
de 15 a 75 um,

El borde circundante aplicado también puede sobresalir
parcial o totalmente de las lineas de contorno del resto del
parche.

De acuerdo con la invencién, la zona exterior no ad-
hesiva puede presentar, a lo largo de la linea de contorno
del parche, un ancho de 0,5 a 5,0 mm, preferentemente de 1 a
3 mm y muy preferentemente de 1,0 a 1,5 mm.

También se comprobd que un recubrimiento repelente de
la pelicula marginal en la superficie orientada hacia la
piel tiene efectos ventajosos, pues elimina la posibilidad

de que se escurran o introduzcan particulas debajo del pega-
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mento durante el almacenamiento y durante la aplicacidén so-
bre la piel. De esta manera, la zona marginal permanece mas
tiempo libre de pegamento y se reduce ain mas la formaciodn
de aureclas de suciedad.

Cuando el pegamento es a base de poliacrilatos o hidro-
carburos (p. ej. poliiscbutilenc} los recubrimientos repe-
lentes apropiados son siliconados, mientras que cuando el
pegamento es siliconado, el recubrimiento deberd ser a base
de polimeros fluorados especiales.

Cuando los parches estan destinados a permanecer apli-
cados durante 3 a 7 dias, este recubrimiento repelente debe-
rd ser méds resistente al desprendimiento por roce mecénico a
fin de asegurar un tiempo de adhesidén prolongadec. El1 proble-
ma del desprendimiento por roce mecanico es conecido para el
técnico del area de los materiales siliconados y se encuen-
tran a su disposicién diferentes técnicas y productos para
reducirlo.

Para que el usuario pueda apreciar mejor la tecnologia
de la invencidén, destinada a minimizar la aureola de sucie-
dad puede ser ventajoso que la zona marginal del parche sea
diferente del resto del parche en cuanto a color y transpa-
rencia. Esto se puede lograr p.ej. esmaltando o metalizando
la pelicula marginal, preferentemente por vaporizacién de
aluminio de la superficie alejada de la piel de la pelicula

marginal. El realce visual de la zona marginal, puede reali-
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zarse, como alternativa, por impresién parcilal de la capa de
base del parche.

En el parche de uso medicinal acorde con la invencién
puede estar contenida al menos una sustancia activa farma-
céutica.

La velocidad de cesidn superficial de sustancia activa
en la zona exterior puede ser al menos diez veces inferior
gue la velocidad de cesién superficial en la zona ainterior
que contiene la sustancia activa, con preferencia, al menos
100 veces menor.

El parche de uso medicinal puede contener también sus-
tanclias activas para la terapia de reemplazo de hormonas o
para la contracepcién transdermal.

Concepciones convenientes de sustancias activas son
aqui gestigenos y estrégenos, con preferencia, gestodeno en
combinacién con un estrégeno.

La duracién de la aplicacidén del parche de uso medici-
nal puede ser de 3 a 7 dias.

No se 1mponen otros requerimientos, diferentes de los
habituales, a la capa de base del parche de usc medicinal de
la invencidén. Para la misma se usan preferentemente pelicu-
las de poliéster {(PET, p.ej. Hostaphan®), peliculas de po-
lietilenc (p.ej. CoTran 9720) o polilaminados que contienen
estos materiales.

La capa de pegamentc¢ puede constar de una o varias ca-



12

pas, que segun su composicién, pueden ser iguales o diferen-
tes. Se prefieren sistemas de una o dos capas que contienen
una sustancia activa en una o ambas capas. Sin embargo, la
invencién no se relaciona expresamente con parches de uso
medicinal gque contienen sustanclas activas 1Utiles para el
tratamiento de heraidas, de fijacidén de catéteres o que favo-
recen la curacidén de heridas.

Las formulaciones adhesivas apropiadas son los pegamen-
tos a base de poliacrilatos, hidrocarburos o siliccnas y
mezclas de los mismos, como los gquée conoce el técnico del
adrea de los parches de uso medicinal y los sistemas terapéu-
ticos transdérmicos

Gracias a la eliminacidén de aureolas de suciedad que se
describe en la presente invencidén también es posible usar
formulaciones poco cohesivas y fuertemente adherentes que de
otra manera son poco aptas por el derrame de masa adhesiva
en el borde del parche durante el almacenamiento y/o la
aplicacidn. Tales formulacicnes se basan p.ej. en pegamentos
adhesivos de poliacrilato no reticulado (p.ej. Durolak 387-
2051, Durolak 387-2287), pegamentos adhesivos siliconados no
reticulados con elevada adhesién espontédnea /tack (p.ej. Dow
Corning Bio PSA 430X o 460X con X=1,2,3) o pegamentos de
hidrocarburos con gran proporcién de hidrocarburos de baja
molecularidad {p.ej. con mas de 20% Oppanol B1l0).

La parte del parche que contiene sustancia activa tam-

0y



bién puede ser en forma de sistema de depdsito con un recep-
tdculo que contiene una sustancia activa liquida o semisdla-
da.

Como pelicula protectora son apropiadas todas las peli-
culas que se usan habitualmente para parches medicinales y
sistemas terapéuticos transdérmicos y para papeles con recu-
brimiento adhesivo.

Esta pelicula protectora puede ser del mismo tamafic que
el parche o puede sobresalir lateralmente. Para facilitar la
aplicacidn puede implementarse una zona auxiliar estampada
en la pelicula protectora.

Se comprobé que se puede inhibir en gran medida, a ve-
ces hasta completamente, la formacidédn de bordes de suciedad
cuando la zona de borde del parche de uso medicinal no esta
provisto de adhesivo. Mediante un borde exento de adhesivo
previsto en todo el borde es protegido ampliamente de la su-
cledad y del contacto con materiales textiles el borde de la
superficie adhesiva que se encuentra mas hacia adentro.

Se hace notar que esta proteccidn del borde de la capa
adhesiva combinada con un refuerzo mecédnicc de esta zona de
borde hasta conduce socorprendentemente al mejoramiento de la
capacidad adherente a largo plazo del parche, porque dismi-
nuye o retarda el desprendimiento mecénico del parche del
borde debido al levantamientc del beorde y el rozamiente con

la vestimenta.
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En principio se esperaba que un parche con un borde no
adhesivo seria desgastado en fcrma particularmente rapida
por el contacto con la vestimenta o por otras solicitaciones
mecanicas.

Descraipcion de las figuras

Las faiguras 1 - Al (corte transversal) y A2 (vista en
planta) muestran un parche medicinal de la invencién con la
disposicién mAs sencilla de sus componentes, gque a los efec-
tos de esta invencidn se designa como tipo A. Scobre una capa
de base (1) se encuentra dispuesta por lo menos una capa de
matriz gque contiene sustancia activa (2), sobre la que se
encuentra un borde de pelicula marginal (3) y finalmente una
pelicula protectora desprendible (4) (pelicula protectora).
La pelicula protectora (4) sobresale del borde y se trata de
un sistema completamente troquelado.

Las figuras 2 - Bl (corte transversal) y B2 (vista en
planta) presentan un parche de usc medicinal de la inven-
cidén, designado tipo B, donde, a diferencia del tipo A, ia
pelicula protectora (4) sobresale del borde.

Las figuras 3 - Cl (corte transversal) y C2 (vista en
planta) muestran un parche de la invencidén designado tipo C,
donde el contorno exterior de la pelicula marginal (3) dis-
curre fuera del contorno de la zona 1nterior, consistente en
capa de base (1) y capa de matriz {2).

En la figura 4 - D se ilustran otras caracteristicas de

a4q



conformacién opcionales del parche de uso medicinal de la
invencidn, p. ej. del tipo B.

Para facilitar la aplicacién se ha previsto un corte en
la pelicula protectora (5), a lo largo del cual primeramente
s6lc se puede retirar una parte de la pelicula protectora,
antes de pegar parcialmente el parche y luego se retira la
segunda mitad de la pelicula protectora y se aplica la su-
perficie completa del parche. Para facilitar el posterior
desprendimiento del parche se ha previsto un ensanchamiento
en forma de oreja en la zona marginal ne adhesiva. Por medio
de esta punta de aprehensién es mas facil aprehender y des-
pegar el parche al final del tiempo previsto para su aplica-
cién.

La figura 5 - E ilustra detalles de una forma de reali-
zacién preferida del parche de tipo A:

La superficie de la pelicula marginal (3) cercana a la
pelicula protectora (4) presenta un recubrimiento repelente
{7) de la matriz adhesiva (2). La superficie de la pelicula
protectora que mira al parche necesariamente también estd
provista de un recubrimientc repelente (8), pudiendo ser es-
te recubrimiento (8) idéntico al o diferente del recubri-
miento (7) de la pelicula marginal (3).

La figura 6 - F presenta detalles de otra forma de rea-
lizacidén preferida del parche de tipo A:

La superficie de la pelicula marginal (3) orientada
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hacia la pelicula de proteccién posee un recubrimiento repe-
lente (7) de la matriz adhesiva (2). La superficie de la pe-
licula marginal (3) orientada hacia la capa de matriz (2)
también presenta una aluminizacidn (9) para diferenciar vi-
sualmente con mayor facilidad la zona marginal del resto del
parche.

La figura 7 - G muestra detalles de una forma de reali-
zacidn preferida del parche de tipo C:

La superficie de la pelicula marginal (3) orientada
hacia la pelicula de proteccidén (4) presenta un recubrimien-
to repelente (7} de la matriz adhesiva (2). La superficie de
la pelicula marginal (3) orientada hacia la capa de matriz
{2) también presenta un recubrimiento repelente (10). La su-
perficie de la pelicula de proteccidén (4) gue mira al parche
también posee necesariamente un revestimiento repelente (8),
pudiendo ser este revestimiento (8) idéntico a los o dife-
rente de los recubraimientos (7 y 10) de la pelicula marginal
{(3). Los recubrimientos (7 y 10) de la pelicula marginal (3)
pueden estar conformados iguales o diferentes. La fuerza ne-
cesaria para desprender la capa de matriz (2) del recubri-
miento (8) de la pelicula de proteccidén (4) es preferente-
mente superior a la fuerza necesaria para desprender la capa
de matriz adhesiva (2) del recubrimiento (10) de la pelicula
marginal (3) para que en el proceso de fabricacién la capa

de matriz adhesiva (2) pueda ser desprendida del recubri-
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miento (10) de la pelicula marginal (2} sin gque también se
desprenda del recubrimientce (8) de la pelicula protectora
(4).

Las figuras 8 - Hl (corte transversal) y H2 (vista en
planta) muestran la aplicacidén del principio de esta inven-
ci1én en parches del tipo que presenta un sistema de depédsito
gue contienen sustancias activas. Entre la capa de base (1)
y una capa intermedia que se puede sellar con calor (11), 1la
que también pude estar conformada como membrana-guia para la
entrega de sustancia activa, se encuentra encerrado un depd-
sito liquide o semisélido de sustancia activa (12). Por lo
deméds, este sistema es igual al tipo A de la invencién. En
forma andloga al tipo B se puede prever una pelicula protec-
tora (4).

Para confeccionar parches que tienen una zona no ad-
hesiva en el borde se prefiere incluir durante el proceso de
fabricacién, una pelicula marginal a lo largo del borde del
parche. A continuacidén se describen los pasos basicos sus-
tanciales para fabricar los tipos basicos A, B y C, de los
cuales se pueden derivar los tipos D a G por variacidn de
los materiales iniciales o los pasos del procedimiento, se-
gin apreciara el técnico en la materia.

Un procedimiento para obtener un parche medicinal de 1la
invencién de tipo A, que comprende la fabricacidén de un la-

minado para la zona interior consistente en una capa de ba-
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se, por lo menos una capa adhesiva que contiene sustancia

activa y preferentemente una pelicula de proteccién despren-

dible e incluye el uso de una pelicula preferentemente repe-
lente de un solo lado, comprende los siguientes pasos:

a) en un paso se realiza el troqueladc de la pelicula pre-
vista para la zona marginal, siguiendo el perimetro de
la futura zona interna y las areas internas troqueladas
se descartan;

b} en otro paso se superpone la pelicula troquelada en el
paso a) con la pelicula protectora de los parches a fa-
bricar, con lo cual, en el caso de que la superficie
tenga un recubrimiento repelente, esta superficie repe-
lente de la pelicula troquelada quede sobre la superfi-
cie 1gualmente provista de recubrimiento repelente de la
pelicula protectora;

c) en otreo paso se aplica el laminado que corresponde a 1la
parte interna del parche, consistente en por lo menos
una capa de matriz adhesiva y la capa de base, de cuyo
laminado se retira previamente la pelicula protectora
que puede estar prevista en el proceso de fabricacién,
con el lado adhesivo sobre el material compuesto formado
por la pelicula troquelada de la zona marginal y la pe-
licula protectora, con lo cual el lado adhesivo del la-
minado se pone en contacto con la superficie no recu-

bierta de la pelicula de la zona marginal, y gracias a
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la parte eliminada por troquelado de la misma, directa-
mente también con la superficie recubierta repelente de
la pelicula de proteccidn;

d) en un ultimo paso se troquela la linea del contorno exte-
rior del parche, traspasando todas las capas del lamina-
do formado, pasando esta linea del contorno exterior a
una distancia prevista para el ancho de la zona marginal
alrededor del troquelado de la pelicula de la zona mar-
ginal realizado en el paso a).

Un métode para confeccionar el parche medicinal de la
invencidén del tipo B que comprende los pasos indicados ante-
riormente estd modificado porque en el paso d), el troquela-
do no traspasa todas las capas del laminado, sino que corta
per la linea del contorno del parche a través de todas las
capas menos la pelicula protectora. A continuacidn se des-
prende el laminado excedente de la pelicula protectora y se
descarta antes de troquelar o cortar, en otro paso, un con-
torno de la pelicula de proteccidn que sobresale del borde
del parche.

Un método para confeccionar el parche medicinal de la
invencién del tipo C gue comprende la fabricacién de un la-
minado para la zona ainterior consistente en una capa de ba-
se, por lc menos una capa adhesiva que contiene sustancia
activa y preferentemente una pelicula protectora desprendi-

ble y el uso una pelicula recubierta por lo menos de un lado
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con un recubrimiento repelente para la zona externa se ca-

racteriza porgue comprende los siguientes pasos:

a) en un paso se realiza el troquelado de la pelicula por lo
mencs unllateralmente repelente prevista para la zcona
marginal, segin el contorno de la futura zona interior
del parche y las areas cortadas se descartan;

b) en otro paso, la pelicula trogquelada en el paso a) se su-
perpone con la pelicula protectora del parche a fabri-
car, quedando la por lo menos una superficie provista de
recubrimiento repelente de la pelicula troquelada del
lado alejado de la pelicula protectora;

¢) en otro paso, el laminado de la zona ainterior, consisten-
te en una capa de base y por lo menos una capa de matriz
adhesiva, del cual se retira previamente una pelicula
protectora que puede haberse previsto en el proceso de
fabricacidén, se aplica, con el lado adhesivo, sobre el
material compuesto de pelicula trogquelada de la zona
marginal y pelicula de proteccidn, con lo cual el lado
adhesivo del laminado queda en contacto con el lado no
recubierto de la pelicula de la zona marginal y sobre la
parte eliminada por troguelado y alli directamente tam-
bién con la superficie provista de recubrimiento repe-
lente de la pelicula protectora;

d} en otro paso se realiza el trogquelado del ceontorne de la

zona 1nterior del parche, traspasando la capa de base ¥y

£S
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la por lo menos una capa de matriz, pasande este contor-
no de la zona interior del parche a una distancia pre-
vista alrededor del trecquelado realizado en el paso a)

de la pelicula destinada a la zona marginal;

e) en otro paso se desprende el laminado remanente, consis-

tente en capa de base y por lo menos una capa de matriz

y se descarta;

f) en un d4ltimo paso se troquela el contorno exterior del

parche, traspasando la zona exterior y la pelicula pro-
tectora, pasando este contorno exterior a una distancia
prevista comce ancho de la zona marginal alrededor del
troquelado de la pelicula de la zcona exterior, realizado

en el paso d}.

Ejemplo comparativo

Composicién del parche

Capa de base del parche: pelicula de polietilenoc CoTran 9720

{3M)

Matriz adhesiva: espesor de capa 100 g/m

2 Partes (seco)

Etinilestradiocl 0,6
Gestodén 1,9
MA73A 97,5
TOTAL 100,0

Pelicula marginal

Tereftalato de polietilenc (PET) 35 pm (Hostaphan RN 36) c/

siliconado unilateral (Laufenberg).
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Pelicula protectora
ScotchPack 9742 (3M) Pelicula de poliéster de 117 pm recu-
bierta unilateralmente con polimero fluorado.

La fabricacién del sistema ejemplificado empieza con la
matriz adhesiva que contiene sustancia activa. Para ello se
disuelven ambas sustancias activas, etinilestradiol y gesto-
dén en solucién de adhesivo MA73A (Adhesive Research, ad-
hesivo a base de poliisobutilenc con adicidén de una resina
adhesiva a base de ésteres de colofonio hidrogenados).

Se recubre una pelicula de 500 pm de espesor de poliés-
ter siliconado (pelicula protectora) con esta solucidén por
medio de un aplicador de pelicula manual (Erichsen), se deja
secar 10 minutos en el laboratorio a temperatura ambiente y
luego cotreos 30 minutos a 60°C en horno de secado.

La pelicula seca presenta un espesor de capa de aprox.
100 g/m2 y si fuera necesario, debe adaptarse la altura de
la ranura durante el recubrimiento hasta que se logra el pe-
so por superficie deseado,

La pelicula seca se cubre con la pelicula de base de
CoTran 9720.

Se troguelan circulos de 10 cm? de superficie en la pe-
licula marginal.

A continuacién se aplica la pelicula marginal, con el
lado siliconado hacia abajeo, sobre la pelicula protectora,

con lo cual el lado siliconado de la pelicula protectora
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queda mirando hacia arriba.

Luego se desprende la pelicula protectora de la matriz
adhesiva fabricada y la superficie adhesiva libre se aplica
sobre la pelicula marginal. Con esto, la capa adhesiva entra
en contacto duradero con la superficie no siliconada de la
pelicula marginal. Gracias al redondel troguelada en la pe-
licula marginal, la capa adhesiva se pega ligeramente con la
superficie siliconada de la pelicula protectora de manera
facilmente desprendible.

Finalmente se troquela un TTS redondo de 11,5 cm? del
material compuesto, discurriendo la linea de trogquelado de
este contorno exterior simétricamente alrededor del troque-
lado redondo de 10 cm? correspondiente a la pelicula marga-
nal. Con esto se c¢rea una zona marginal de aprox. 1 mm de

ancho.
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REIVINDICACIONES

1. Parche medicinal para usar sobre la piel, cuya
superficie de contacto con la piel presenta una zona inter-
1or adhesiva y una zona exterior que rodea la zona interaior,
CARACTERIZADO PORQUE dicha zcna exterior no es adhesiva en
su superficie orientada hacia la paiel.

2. Parche medicinal de la reivandicacién 1 CARACTE-
RIZADO PORQUE la zona exterior presenta un refuerzo mecédnico
en forma de una capa adicicnal en la estructura del parche.

3. Parche medicinal de la reivindicacidén 2 CARACTE-
RIZADO PORQUE la capa mencionada es una pelicula de poliés-
ter de un espesor de 6 a 150 pym, preferentemente de 15 a 75
pm.

4. Parche medicinal de la reavindicacidn 2 CARACTE-
RIZADO PORQUE la capa mencionada es una pelicula de polimero
a base de un hidrocarburo o polimero siliconado de un espe-
sor de 6 a 150 pm, preferentemente de 15 a 75 pm.

5. Parche medicinal de una o varias de las reivindi-
caciones anteriores CARACTERIZADO PORQUE la zona exterior no
adhesiva, a lo largo del contornc del parche, tiene un ancho
de 0,5 a 5 mm, preferentemente de 1,0 a 3, mm.

6. Parche medicinal de una o varias de las reivindi-
caciones anteriores CARACTERIZADC PORQUE la zona exterior
desprovista de pegamento presenta un borde de pelicula pléas-

tica o una la&mina plastica aplicado sobre la capa adhesiva

A



25

del parche.

7. Parche medicinal de la reivindicacibén 6 CARACTE-
RIZADO PORQUE el borde aplicado en dicha superficie sobresa-
le parcial o totalmente del contorno del resto del parche.

8. Parche medicinal de una o varias de las reivinda-
caciones anteriores CARACTERIZADO PORQUE la superficie de la
zona exterior que descansa sobre la piel presenta un recu-
brimiento gue repele el pegamento, preferentemente silicona-
do o un recubrimiento que contiene un polimerc fluorado.

9. Parche medicinal de una o varias de las reivindi-
caciones anteriores CARACTERIZADO PORQUE la zona exterior no
adhesiva es de ejecucién diferente en cuanto a ceolor o
transparencia que el resto del parche, preferentemente me-
diante una vaporizacidn metdlica o una pelicula que forma
parte de la estructura estratificada de la zcona marginal.

10, Parche medicinal de una o varias de las reivin-
dicaciones anteriores CARACTERIZADO PORQUE contiene por lo
mencs una sustancia activa farmacéutica.

11. Parche medicinal de la reivindicacién 10 CARAC-
TERIZADO PORQUE en la zona exterior, la tasa de entrega de
sustancia activa por superficie es por lo menos un factor 10
y con particular preferencia por lo menos un factor 100 me-
nor gue en la zona interior que contiene sustancia activa.

12. Parche medicinal de una o varias de las reivin-

dicaciones anteriores CARACTERIZADC PORQUE se usa de 3 a 7

(LO
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dias.

13. Parche medicinal de una o varias de las reivin-
dicaciones anteriores CARACTERIZADC PORQUE contiene sustan-
clias activas para la terapia de sustitucién hormonal o para
la contracepcién de aplicacidén transdérmica.

14. Parche medicinal de una o varias de las reivin-
dicaciones anteriores CARACTERIZADO PORQUE la sustancia ac-
tiva es un gestageno y/o un estrégeno.

15. Parche medicinal de la reivindicacidédn 14 CARAC-
TERIZADO PORQUE presenta un contenido de gestodén combinado
con estrogenc.

16. Método para fabricar el parche medicinal de la
reivindicacidén 1 gue comprende la obtencién de un laminado
para la zona interior consistente en una capa de base, por
lo menos una capa adhesiva que contiene sustancia activa y
preferentemente una pelicula de proteccién desprendible e
incluye el uso de una pelicula que preferentemente es unila-
teralmente repelente para la zona exterior CARACTERIZADO
PORQUE comprende los siguientes pasos:

a) en un paso se realiza el troqueladoc de la pelicula pre-
vista para la zona marginal, siguiendc el perimetro de
la futura zona interior y las &reas interiores troquela-
das se descartan;

h) en otro pasc se superpone la pelicula troquelada en el

paso a) con la pelicula protectora de los parches a fa-

@\
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bricar, con lo cual, en el casco de gque la superficie
tenga un recubrimiento repelente, esta superficie repe-
lente de la pelicula troquelada quede sobre la superfi-
cie igualmente provista de recubrimiento repelente de la
pelicula protectora;

¢} en otro paso se aplica el laminado que corresponde a la
parte interior del parche, consistente en por lo menos
una capa de matriz adhesiva y la capa de base, de cuyo
laminado se retira previamente la pelicula protectora
que puede estar prevista en el proceso de fabricacidn,
con el lado adhesivo sobre el material compuesto formado
por la pelicula troquelada de la zona marginal y la pe-
licula protectora, con lo cual el lado adhesivo del la-
minado se pone en contacte con la superficie no recu-
bierta de la pelicula de la zona marginal, y gracias a
la parte eliminada por troquelado de la misma, directa-
mente también con la superficie recubierta repelente de
la pelicula de protecciédn;

d) en un ultimo paso se troguela la linea del contorno exte-
rior del parche, traspasandc todas sus capas del lamina-
do formado, pasando esta linea del contorno exterior a
una distancia prevista para el ancho de la zona marginal
alrededor del troquelado de la pelicula de la zona mar-
ginal realizado en el paso a).

17. Método para fabricar el parche medicinal de la
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reivindicacidn 15 gue comprende los pasos de la reivindica-
cién 15 CARACTERIZADC PORQUE en el paso d), el laminado no
se troquela atravesando todas las capas, sino que se corta
por la linea del contorno del parche a través de todas las
capas menos la pelicula protectora, después de lo cual el
laminado excedente se desprende de la pelicula protectora vy
se descarta antes de troquelar o cortar, en otro pasc, un
contorno de la pelicula de proteccidédn que sobresale del bor-
de del parche.
18, Métcde para fabricar el parche medicinal de la
reivindicacién 1 que comprende la fabricacaién de un laminado
para la zona interior consistente en una capa de base, por
lo menos una capa adhesiva que contiene sustancia actaiva vy
preferentemente una pelicula protectora desprendible para el
lado extericor y el uso de una pelicula recubierta por lo me-
nos de un lado con un recubrimiento repelente para la zona
externa CARACTERIZADO PORQUE comprende los siguientes pasos:
a) en un paso se realiza el troquelado de la pelicula por lo
menos unilateralmente repelente prevista para la zonha
marginal segiin el contorno de la futura 2zona interior
del parche y las areas cortadas se descartan;

b) en otro paso, la pelicula troquelada en el paso a) se su-
perpone con la pelicula protectora del parche a fabri-
car, quedando la per lo menos una superficie provista de

recubrimiento repelente de la pelicula troquelada del

b>
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lado alejado de la pelicula protectora;

c) en otro paso, el laminado de la zona interior, consisten-
te en una capa de base y por lo menos una capa de matriz
adhesiva, del cual se retira previamente una pelicula
protectora que puede haberse previsto en el proceso de
fabricacidn, se aplica, con el lado adhesivo sobre el
material compuesto de pelicula troquelada de la zona
marginal y pelicula de proteccidn, con lo cual el lado
adhesivo del laminado queda en contacto con el lado no
recubierto de la pelicula de la zona marginal y sobre la
parte eliminada por troquelado y alli darectamente tam-
bién con la superficie provista de recubrimiento repe-
lente de la pelicula protectora;

d) en otro paso se realiza el troquelado por el contorno de
la zona interior del parche, traspasando la capa de base
y la por lo menos una capa de matriz, pasando este con-
torno de la zona 1nterior del parche a una distancia
prevista alrededor del troquelado realizado en el paso
a) de la pelicula destinada a la zona marginal;

e) en otro paso se desprende el laminado remanente, consis-
tente en capa de base y por lo menos una capa de matriz
y se descarta;

f) en un Gltimo paso se troquela el contorno exterior del
parche, traspasando la zona exterior y la pelicula pro-

tectora, pasando este contorno exterior a una distancia
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prevista como ancho de la zona marginal alrededor del
troquelado de la pelicula de la zona exterior, realizado

en el paso d).

<
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INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Referencia Internacional

PCT/EP 2005/002970

A~ CLASIFICACION DEL OBJETO DE LA SOLICITUD
IPC7 A61F13/02

Segun la clas ficacion inlernacional de patentes (IPK) o la clasificacion internacional la IPK

B AMBITOS INVESTIGADOS

Matenal minimo invesugado (Sislema de clasificacion y simbolos de clasificacidn)

IPC7 AB1F

Pubhcaciones investigadas pero no pertenacientes al matenati minimo investgado, en tanto pertenezcan al ambito

investigado

Banco electrénico de datos consultado durante la busqueda internacional (nombre del banco de datos y expresianes

de busqueda eventualmente empleadas)

EPO-internal, WPI Data, PAJ

C  ANTECEDENTES CONSIDERADOS RELEVANTES

Categona’ Danominacion de la publicacion, as) como, de ser requendo,
indicacidn de las piezas consideradas

Conreferancia a
reivindicacion N°

X {/S 4664 106 A (SNEDEKER ET AL)
12 de mayo de 1987 (1987 05 12)
mencionado en la solcitud

figuras 1- 3

columna 1, renglon § - renglén 21
columna 2, renglon 36 — renglén 40
columna 3, renglén 1 - renglén 6

1-3586
12

x DE 743 775 C {DEUTSCHE CELLULOID-FABRIK} 1. 10, 12

31 de marzo de 1944 {1944 03 31)
mencionado en la solicitud

figura 1

pagina 1, renglon 41 — rengidn 2
pégna 2, rengldn 20 — rengldn 22
pagina 2, rengion 92 - rengidn 96

X Se pueden escoger otras publicaciones en la
contnuacion del campo C

X Verfamilia de patentes en el anexo

Categorias particulares indicadas en publicaciones

"A" publicacién que define el estado general de la
tecmca pero no considerada como particulamente
importante

“B" documento antenor pero publicado recién o despues
de la de la fecha de presentacion internacional

‘L" pubhcacion adecuada para hacer aparecer como
dudosa una revindicacien de pnondad, o mediante
la cual debe ser considerada la fecha de divulgacion
de otra pubhcacion mencionada en el informe de
busqueda o que es indicada por otra razon particular
{como raalizada)

“Q" publicacion que se refiere a una revelacion oral, a
una uhlizacion, a una expesicion O a8 otras
digposiciones

“P" publicacion realizada antes de la fecha de

presentacion internacional pero luago da la fecha de

pnondad rewvindicada

“T" publicaciones posienoree a las difundidas en [a
fecha de presentacién intemnacional o de la facha
de prendad y que no colisichan con la solicitud,
sno que solo estan mndicadas para  mayor
entendimiento del pnncipio fundamental de la
invencién o da la teoria sobre la cusl se basa

“X* publicacidn de particutar importancia la snvencidn
revindicada no puede ser congiderada, solo como
consecuencia de esta publicecion, como novedosa
© apoyarse en una actividad inventiva

“¥* pubhcacion de particular importancie la tnvencdn
revindicada no puede ser considerada como
apoyada en una actividad nventiva cuendo puede
sof relaconada con una © vanas otras
publicacionas de esta categoria y tal relacidn es
notona para un especialista

“&" publcacidn que es miembro de la misma famiha

Fecha de finalizacion de la busqueda intemactonal

Fecha de envig del Informe de Busquéda Intemacional

30 de mayo de 2005 09 06 2005
Nombre y Codige Postal de ISA Funcionano Apodarade
European Patent Office — P B 5818 Patentlaan 2 Setfele, U

NL - 2280 HV Ryswijk
Tel (+31-70) 340-2040, Tx 31651 eponl
Fax (+31-70) 340-3016

Formulario PC I/I1SA210 (hoja 2) (enero 2004)

Hom 1 de 2



INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Referencia Internacional

PCT/EP 2005/002970

C {continuaciédn) ANTECEDENTES CONSIDERADOS RELEVANTES

Categona

Denominacion de la publicacion, asi como, de ser requendo, Con refersncia a

indicacion de las piezas consideradas

revindicacion N°*

X

EP (614 652 A (NICHIBAN CO LTD)
14 de septiembre de 1994 (1994 09 14)
mencionado en ia solicitud

figura 9

PATENT ABSTRACTS OF JAPAN

vol 1997, N° 05

30 de mayo de 1997 (1997 05 30)

& JP 09 010256 A (SATQ EISAKU)

14 de enero de 1997 (1997 01 14)

resumen

EP 1062 826 A (NOVOSIS PHARMA AG, NOVOSIS AG)
27 de diciernbre de 2000 (2000 12 27)

columna 1, pérrafo 1 - parrafo 4

columne 2, parrafo 12 - parrafo 14

1

1,2

1~17

lormulario PC 1/ISA/210 (continuncion de hoja 2) (enero 2004)

Hoja2de 2



INFORME DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Detalle de publicaciones que pertenecen a la misma familia de patentes

Referencia intemacional

PCT/EP 2005/002970

Documentos de Patente
citados en el
Informe de Busqueda

Fecha da la publicacidn

Miembros de la
famiia de patentes

Facha de la publicacion

us 4664106 A 12 05 1987 NINGUNO

DE 743775 c 3103 1944 NINGUNO

EP 0614652 A 14 09 1994 JP 7241313 A 19 09 1985
JP 6254115 A 13 09 1994
JP 3328787 B2 30 09 2002
JP 6327690 A 29.11 1994
DE 69427716 D1 23 08 2001
DE 69427716 T2 1306 2002
EP 0614652 A1 14 09 1994
us 5690610 A 25 11 1997

JP 09010256 A 14 01 1987 NINGUNO

EP 1062926 A 27 12 2000 DE 29911111 U1 23 09 1999
AT 260078 T 15 03 2004
DE 50005382 D1 01 04 2004
DK 1062926 T3 17 05 2004
EP 1062926 A1 27 12 2000
ES 2214994 T3 01 10 2004
PT 1062926 T 30 07 2004

Formulario PCTASA/210 (Anevo lamilia de patentes) {enero 2004)



TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL EN MATERIA DE PATENTES

PCT

INFORME DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL SOBRE PATENTABILIDAD
{Capitulo il del Tratado de Cooperacion intemacional en Matena de Patentes)

[Referencia del Solictante o Agente

PROCEDER Ver formularic PCT/IPEA/416)
53211AW0
Referencia Internacional Fecha de Prasentacion Intemacional | Fecha de Pnondad
(d’a/mes/aNo) {dia/mes/afio)

PCT/EP 2005/002970 19 03 2005 3103 2004
Clasificacion Intemacional de Patente (CIP) o Clasificacion Nacional y CIP
INV AG1F1302
Solicitante

SCHERING AG et al

(W]

1 Esie informe se iraia del Examen Prekminar Intemacional, confeccionado por el oganismo encargado del Examen Preliminar
Internacional segun el articulo 35 y enviado al solictante segun el articulp 38

2 Este INFORME comprende, en total, § hojas, incluida esta cardtula
3 Ademas, este informe posee ANEXOS, los mismos comprenden

a {remitidos al solcitante y a la Oficina intemacional) en total 3 hojas, aqui se trata de

hojas con las descripciones, reivindicaciones, y/o iustraciones que fueron modificadae y en las
cuales ee basa este informe y/u hojas con correcciones que aprobo el orgamsmo (verregla 70 18 y
sector 607 de los replamentos adminisirativos de PCT)

hojas que reemplazan hojas antenores paro que, segun opinion del organismo, contienen una
modificacion por los motivos indicados en el campo N® 1, punto 4, superando el contenids reveledo
en la Solictud Internacienal en la varsion presentada onginaimente

b [0 (remtidos solo a la Oficina Intemacional)  en total (rogamos indicar tipo y cantidad del (los) soporte(s) elecirénico(s)
quae contiene(n), solo an forma legible por computadora, el (los) protocolo de secuencias y/o las tablas
correspondientes lal como estd indicado en el campo suplementano refendo al protocolo de secuencias (ver sector 802
de las normas admnistratrvas)

g Campo NI
O Campo NIl
O CampoN I
O CampoN°IV
X

Campo N°V

[0 CampaN°VI
O CampoN°VII

O Campo N° VI

4 Este informe contiene indicaciones acerca de los siguientas puntos

Fundamento del informe

Priondad

Ne realizacion de ningun dictamen sobre novedad, actividad inventiva y aplicabiidad industnal
Falta de uniformidad de la invencién

Resolucton fundada segun regla PCT 43bvs 1{a){1) con respecto a la novedad, |a actividad inventiva
y la aphcabilidad industnal, documentos y aclaracionas destinadas & apoyar esta resolucion

Documentos especificos expuestos
Carencias especificas de [a solicitud internacional

Obsarvaciones especificas a |a solicitud ntemacional

Fecha de presentacicon de la solicilud

Facha da confeccién da esis informe

D-80268 Munich
Tel ++49 89 2399.0 Tx 523656 epmu d
Fax +49 89 2399-4485

27 01 2096 04 07 2906
Nombre y Direccion Postal del orgarismo encargado del Funcionarno Apoderado
Examen intemacional
Oficina de Patentes Europea Seltele, U

Tel +49 89 2399-7150

Formulano PCT/IPFA/MO9 (carptula)abnil 200:5)



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Referencta Internacional
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/EP 2005/002970

Campo N°| “Fundamento del Informe

1  Con respecto al idioma, el informe esta basado sobre [a solicitud internacional en el
idioma en que fue presentada, en tanto en este punto no se indique otra cosa

B Ia solicitud internacional en el idioma en que fue presentada

O Elinforme esta basado sobre una traduccién del idioma onginal al siguiente idioma,
el que se trata del idioma de la traduccidn suministrada a los siguientes efectos
O busqueda intemacional (segun reglas 12 3 y 23 1 b))
0O publicacién de la solictud intemacional (seglin regla 12 4)
00 examen preliminar internacional (segun regla 55 2 y 55 3)

2 Con respecto a los elementos” de la Solicitud Internacional, el informe se basa en {(/as
hojas de reemplazo que fueron presentadas al organismo como requisito segun el articulo
14 son véhdas como “presentadas onginalmente” en el marco de este informe y no se
aduntan}
Descripcion, paginas
1-12 en la versién presentada originalmente
Reivindicaciones, N°
1-12 recibidas el 27 01 2006 con fax
llustraciones, hojas

13-31 en la versidn presentada originaimente

O un listado de secuencias y/o eventual(es) tabla(s} relacionada(s) — con respecto al
protocolo de secuencias, ver campo adicional

3 0O Como consecuencia de las modificaciones caducaron los siguientes documentos

Descripcion paginas

Rewvindicaciones N® 11 - 13

llustraciones hoja/figura

Listado de secuencias {especificar)

Eventual(es) tabla(s) perteneciente(s) al istado de secuencias {especificar)

gooon

4 0O Este informe fue elaborado sin tomar en consideracién (algunas de) las
modificaciones, dado que jas mismas, segun opinion del orgamnismoe y por los motivos
expresados, exceden el contenido revelado en el texto presentado onginalmente
(regla 70 2(c)), tal como se indica en el campo suplementarno

O Descnpcion paginas

O Rewndicaciones N°

O llustraciones hojas/figuras

O Listado de secuencias (especificar)

O Eventuale(s) tabla(s) perteneciente(s) al hstado de secuencias (especiicar)

" Cuando corresponde el punto 4, algunas o todas estas hojas pueden estar provistas de la
observacion “reemplazada”

1 amulacio PCT/IPEA09 (abn] 2003)



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Referencia Internacional
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/EP 2005/002970
Campo N° V Resolucién fundada segun el articulo 35(2) con respecto a la novedad,

la actividad inventiva y la aplicabilidad industrial; documentos y
declaraciones destinadas a apoyar esta resolucién

1 Resolucidn

Novedad (N) SI  Rewvindicaciones 1-16
No Rewindicaciones

Actividad inventiva (1S) Sl Rewindicaciones 1-16
No Rewwvindicaciones

Aplicabilidad industrial (I1A) SI  Rewvindicaciones 1-16
No Rewvindicaciones

2  Documentos y aclaraciones (regla 70 7)

ver hoja adjunta

Formulane PC I/AAPEA/O9 (abnl 2005)
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INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Referencia Internacional }A
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/EP 2005/002970
(HOJA ADJUNTA)

Con respecto al campo V

Resolucidn fundada con raspecto a la novedad, la actividad Inventiva y la aplicabilidad
industnal; menciones y declaraciones destinadas a apoyar esta resolucién

1  Se hace referencia a los siguientes documentos

D1 S 4 664 106 A (SNEDEKER ET AL) 12 de mayo de 1987 (1987 05 12) mencionado
en la solicitud

D2 DE 743 775 C (DEUTSCHE CELLULOID-FABRIK) 31 de marzo de 1944 (1944 03 31)
mencionado en la solicitud

D3 EP 0 614 652 A (NICHIBAN CO LTD) 14 de septiembre de 1994 (1994 09 14)
mencionado en la sohcrtud

D4 PATENT ABSTRACTS OF JAPAN vol 1997, N° 05 30 de mayo de 1997 (1997 05 30)
& JP 09 010256 A {SATO EISAKU) 14 de enero de 1997 (1997 01 14)

D5 EP 1062 926 A (NOVOSIS PHARMA AG, NOVOSIS AG) 27 de diciembre de 2000
(2000 12 27

2 El objeto de las remndicaciones no cumple con los requisitos del articule PCT 6

2 1 La presente rewvindicacién 16 no es clara, dado que se refiere a la revindicacién de
producto 8 Se debe referir en todo caso a la revindicacion de procedimiento 15

3 Presuponiendo que la objecidn especificada bajo el item 2 sea remediada, el objeto de las
reivindicaciones 1 — 16 parecen ser novedosas e inventivas

El documento D1, considerado como el estado de la técrica mas cercano a la
reivindicacion independiente de producto 1, da a conocer un parche de use medicinal para
ser usado sobre la piel compuesto por una capa base, al menos una capa de sustancia
activa adhesiva sensible a la presion y, con preferencia, una lamina protectora
desprendible, donde la superficie de contacto con la piel posee un interior adhesivo
sensible a la presidn y también un exterior no adhesivo sensible a la presion ffigs 1 -3,
columna 1, renglones 16 — 21), por lo cual el objeto de la revindicacion 1 difiere en que |a
reivindicacidn 1 tiene adicionada la realizacion “la zona exterior presenta un refuerzo
mecanico en forma de una capa adicional en la estructura del parche”

El objeto de la reivindicacion 1 es, en consecuencia, novedoso (articulo PCT 33(2))

El problema resuelto por a presente invencion puede entonces ser considerado como la
formacion de un aro de sucledad

La solucidn de este problema, tal como esta propuesto en 1a retvindicacién 1 de ia
presente solicitud, se considera como involucrando una actividad inventiva (articulo PCT
33(3)) por las siguientes razones

Ninguno de los documentos mencionados en el informe de bsqueda revela una capa
adicional en la zona marginal ni la hace obvia

Las reivindicaciones 2 — 14 son dependientes de la reivindicacidn1 y, en consecuencia,
como ella, cumplen los requisitos PCT de novedad y actividad inventiva

Formulane PC 1/{haja adjumn)/409 (haga 1) {EPO - sbarl 2005)



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL Referencia Internacional
SOBRE PATENTABILIDAD PCT/EP 2005/002970
(HOJA ADJUNTA)

El documento D5, considerado el estado de la téenica mas cercano a la reivindiceiépn de
proceso 15, da a conocer

un procedimiento para producir un parche medicinal que comprende la confeccién de ujna
laminado para el interior compuesto por una capa base, al menos una capa de sustancia
activa adhesiva sensible a la presidn y, con preferencia, una lamina protectora removible
(D5, columna 2, parrafos 12 y 14), por lo cual el objeto de las reivindicaciones
independientes 15 y 16 difieren en que D5 no revela una lamina revestda matenal
repelente, con preferencia, en un solo lado del extenor

En consecuencia, el objeto de la reivindicacién 15 es novedoso (articulo PCT 33(2)}

E! problema a ser resuelto por la presente invencién puede ser considerado como la
prevencion de la formacion de un aro de suciedad (descnpcion, pagina 2, renglones 26 —
28)

La solucidon de este problema, tal como esta propuesto en la reivindicacidn 15 de la
presente solicitud, se considera como involucrando una actvidad inventiva (articulo PCT
33(3)) por las siguientes razones

Ninguno de los documentos mencionados introduce una capa adicional en la zona
marginal ni la hace obvia

Las reivindicacion 16 es dependiente de la reivindicacion 15 (ver también [tem 2 1) y, en
consecuencia, come ella, cumple los requisitos PCT de novedad y actividad inventiva

Formutano PC [/{hoga adjunta)/409 (hoja 2) (LPQO - abul 2005)



TRATADO DE COOPERACION INTERNACIONAL
EN MATERIA DE PATENTES

Del ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT
A INFORME ESCRITO
ver formulano PCTASAR220 DEL ORGANISMO DE
BUSQUEDA INTERNACIONAL
(regla PCT N° 43bis 1)
Fecha de envio (dra/mes/afio)
ver formulano PCTASA/210 (hoje 2)
Referencia del Solicitanta o Agenta PROCEDER
Ver abgjo, punto 2
ver formulano PCTASA220
Referencia Internacional Fecha de Presentacion Internacional | Fecha de Pnondad
{dia‘/mes/ano) (dra/mes/aho)
PCT/EP 2005/002970 19 03 2005 3103 2004
Clasificacion Internacional de Patentes (IPK) o clasificacién nacional e IPK
AG1F13/02
Solicitante

SCHERING AG

Este informe contiene indicaciones acerca de los siguientes puntos

Campo N°1 Fundamento del nforme

O CampoN°it Pnondad

0O Campo N°III No realizacion de dictamen alguno sobre novedad, actividad inventiva y aplicabihdad
industnal

[0 CamponNeIV Falta de untformidad de la invencion

=

Campo N°V Declaracion fundada segun regla PCT 43brs 1(a}{1) con respecto a la novedad, la
actividad inventiva y la aplicabiidad industnal, documentos y aclaraciones dastinadas a
apoyar esta resolucion

O CampoN°VI Documentos especificos expuestos

O Campo N*VII Falencias espacificas de la solicitud ntemacional

O CampoN°VIIl Observaciones espacificas a la solicitud intemacional

PROCEDER

Cuando se sohcita un Examen Prelimenar Intemacional, este informe es valido como informe escnto del

organismo encargado de la busqueda intemacionel ("IPEA"), esto no es asi cuando, segun la regla 66 1:s{b), el

solicitante ehge otro organismo distinto a este como IPEA y el IPEA slegido informé a la Oficina Internacional
que los Informes escnitos de aste organismo de busqueda internacional ne seran reconocidos

Cuando este informe es valido como informe escnio de IPEA, tal como esta previsto arnba, el solicitante es

inbmado a presentar ante IPEA una posicon por escnto, y cuando coresponde, modificaciones, en el plazo de 3

meses a parbr de la fecha en la que fue remitido et formulano PCT/ISA/220 o en el plaze de 22 meses a partir

de {a fecha de pnondad, sagun el plazo que venza mas tarde

Para otras opciones, ver formulanio PCT/ISA/220

Para otros detalles, ver las instrucciones del formulano PCTHSA/220

Nombre y Direccion Postal del ISA Funcionane Apodarado

Oficina de Patentes Europea
D - 80298 Munich Settele, U
Tel +49 89 2306 -0, Tx 523650 epmu d
Fax +49 89 2399 — 4465 Tel +49 89 2399-7150

Formulario PC 1/1SAf237 (caratula) {enero 2004)
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INFORME ESCRITO_DEL Referencia Intemacional
ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL PCT/EP 2005/002070
Campo N° | Fundamento del Informe

1 Con respecto al idioma, el informe fue confeccionado, basado sobre la solicitud intemacional, en el idioms en
que fue presentada, en tanto en este punio no se indique otra cosa

0 Elinforme esta basado sobre una traduccion det idioma onginal al sigutente iIdioma, el que se trata del
idioma de la traduccion presentada a los efectos de la busqueda intemacional (segun las reglas 12 3y
231b))

2 Con respecto a la secuencia de nucledtidos y/o aminodcidos revelada en ta solicitud internacional y
requenda para la invencion reivindicada, sl informe fue confeccionado sobre la siguiente base

a Tipo de matenai
O hstado de secuencias
0 tablas del listado de secuencias

b Forma del matenal
O enformaescnta
O enforma legble por computadora

c Momento de la presentacion
O comprendido en la presentacion internacional 1al como fue presentada
O presentado, junto con la solicitud internacional, en forma legible por computadora
O suministrado posteniormente ante el organismo a los efectos de la busqueda

3 {1 Habendo presentado mas de una version o copia de un protocolo de secuencias y/o la tabla

correspondiente se deben presentar adiczonaimante las declaraciones requendas de que la informacion
de las copias presentadas postenormente o adicionales coincide con la versidn oniginal de la solicitud o

que no la supera

4 Observaciones adicionalas

tormulario PC | /1ISA237 (enero 2004)

o



INFORME ESCRITO DEL
ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Referencia Intemacional
PCT/EP 2005/002870

Campo N°V Resolucién fundada segun regla PCT 43bss.1(a){l) con respecto a la novedad, la actividad
Inventiva y la aplicabihdad industrial, documentos y aclaraciones destinadas a apoyar esta

resolucion
1 Resolucion
Novedad S Rewmndicaciones 4,7-9,11,13-17
No Rewindicaciones 1-3,5,6,10,12
Actividad inventiva S  Rewvindicaciones 4,7-9,11,13-17
No Rewindicaciones 1-3,56,10, 12
Aphicabilidad industnal 81 Rewindicaciones 1-17

No  Rewindicaciones
2 Documentos y aclaraciones

ver hoja adjunta

Campo N° VIl Defectos definidos en la solicitud Internacional

Se observaron los siguientes defectos en la forma o conterudo da la solicitud internacional

ver hoja adjunta

Tormulano PC1/I5AR237 (enero 2004)
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INFORME ESCRITO DEL
ORGANISMO DE BUSQUEDA INTERNACIONAL PTG 20041093 143
(HOJA ADJUNTA)

Con respecto al item V

1

2

Se hace referencia a los siguientes documentos

D1 S 4 664 106 A (SNEDEKER ET Al) 12 de mayo de 1987 (1987 05 12) mencionado
en la solicitud

D2 DE 743 775 C (DEUTSCHE CELLULOID-FABRIK) 31 de marzo de 1944 (1944 03 31)
mencionado en la solcitud

D3 EP 0 614 652 A (NICHIBAN CO LTD) 14 de septiembre de 1994 (139409 14)
mencionado en la solcitud

D4 PATENT ABSTRACTS OF JAPAN vol 1997, N° 05 30 de mayo de 1997 (1997 05 30)
& JP 09 010256 A (SATO EISAKU) 14 de enerc de 1997 (1997 01 14)

D5 EP 1062 926 A (NOVOSIS PHARMA AG, NOVOSIS AG) 27 de diciembre da 2000
(2000 12 27 )

La solicitud no cumple con los requisitos del articulo PCT 6, porque las rervindicaciones no

son claras

21

22

Las reivindicaciones 16 y 17 fueron redactadas como reivindicaciones separadas e
independientes, pero no parecen referirse realmente a un mismo y dnico objeto,
diferenciandose evidentemente entre si solo por definiciones dispares entre si del objeto
para el cual se busca proteccion Por este motivo, las reivindicaciones no estan
redactadas concisamente y no cumplen los requisitos del articulo PCT 6

El procedimiento revindicado en las rewindicaciones independientes 16 y 17 no conduce
al producto reclamade en |a reivindicacién 1, dado que la reivindicacion ne da a conocer
una capa base ni una lamina protectora desprendible, asl como tampoco una lamina
revestida por un solo lado en forma repelente para la zona exterior

Estos atributos deben estar asentados en la reivindicactén independiente de producto 1, a
los fines de establecer la uniformidad de las reivindicaciones de producto y de
procedimiento (articulo PCT 6)

La presente solicitud no cumple los requisitos del articulo PCT 33(1), porgue el objeto de

la reivindicacidn 1 no es novedoso en el sentido del articulo PCT 33(2)

El documento D1 da a conocer (las referencias entre paréntesis se refieren a este

documento)}

- un parche medicinal para ser usado sobre |a piel, en el cual la superficte de contacto
con la piel presenta una zona interior adhesiva, asi como una zona extenor que rodea
la zona interior (figs 1 — 3, columna 1, renglones 16 — 21)
caracterizado porque

- la mencionada zona exterior esta conformada como no adhesiva en su superficie
onentada hacia la piel {figs 1 — 3, columna 1, renglones 16 — 21)

Los documentos D2 {fig 1), D3 (fig 9) y D4 (resumen) dan a conocer asimismo el objeto
de la rewvindicacion 1

REIVINDICACIONES DEPENDIENTES 2, 3, 5, 10, 12

Las reivindicaciones 2, 3, 5, 10, 12 ng contienen ainbutos que, en combinacién con los
atnbutos de cualquier otra reivindicacion a la que se refieran, cumplan los requisitos del
PCT con respecto a la novedad o actividad inventiva

D1 {figs 1- 3, columna 1, renglones 5 -~ 21, columna 2, renglones 36 - 40, columna ,
renglones 1 - 6,), D2 {fig 1, pdgina 1, renglén 41 - pagina 2, renglén 4, pagina 2, renglones
20 - 22, pagina 2, renglones 92 - 96,) y D4 (resumen) ya dan a conocer ¢l objeto de Is
revindicaciones 2, 3, 5, 10, 12

REIVINDICACIONES DEPENDIENTES 4,7-9, 11y 13- 16

La combinacion de atributos comprendidos en las revindicaciones independientes no es
congcida ni obvia en el presente estado de la técnica

Los motivos para ello son los siguientes

Formulano PCT/ISAR237 (hoju adjunta) (hoja tXEPO - ¢nero 2004)
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62

63

64

Ninguno de los documentos mencionados en el Informe de Busqueda Internacional da a
conocer el objeto de las reivindicaciones 4, 7 -9, 11 y 13 — 16 Los atributos de estas
reivindicaciones deben por ello estar asentados en la reivindicacién 1

REIVINDICACIONES INDEPENDIENTES 16 y 17

El documento D5 es considerado el estado de la técrica mas cercano Este da a conocer
(las referencias entre paréntesis se refieren a este documento)

un procedimiento para la elaboracién de un parche medicinal que comprende la
confeccion de un laminado para la zona interior, constituido por una capa base, al menos
una capa adhesiva con sustancia activa y, con preferencia, una lamina protectora
desprendible {columna 2, parrafos 12, 14 de D5), del cual el objeto de las reivindicaciones
independientes 16 y 17 se diferencia en que D5 no revela una lamina revestida en forma
repelente de un solo fado para la zona exterior

En consecuencia, el objeto de las reivindicaciones 16 y 17 es novedoso (articulo PCT
33(2))

El problema a ser resuelto por la presente invencién puede ser considerado como la
prevencion de la formacion de un aro de suciedad (descripcidn, pagina 2, renglones 26 —
28)

La solucidn de este objetivo propuesta en las remvindicaciones 16 y 17 de la presente
invencién descansa en una actividad inventiva por los siguientes motivos (articulo PCT
33(2)

ninguno de los documentos mencionados propone o hace obwvia la inclusidn de una capa
adicional en la zona marginal

| urmulanie PCTASA/237 (ho adunta) (haje 2XEPQO - enero 2004}

KO



.‘3.1 .

VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM 8 ‘
GEBIET DES PATENTWESENS

Absender INTERNATIONALE RECHERCHENBEHORDE

An PCT

SCHRIFTLICHER BESCHEID DER
siehe Formular PCTASAR220 INTERNATION ALEN
RECHERCHENBEHORDE

(Rege! 43bis.1 PCT)

[ “Absandedatum T
(TagMonatiahr) siehe Formular PCTASAR10 (Biatt 2)

i Aktenzexchen des Anmelders oﬁ:r Anwal;

WEITERES VORGEHEN

, siehe Formular PCTASAR220 sighe Punkt 2 unten
) internatonales Am;nzarchen -I;t-lrmlhonulns Anmaidedatum {TagMonat{ahr) | Pnontitsdatumn (T qMonaWahr)h -
PCT/EP2005002970 19 03 2005 31.03.2004
Internationale Patentidassrikation {IPK) oder natonale Klassiikation und IPK T T
AB1F1302
Anmelder ) ot T
i SCHERING AG

i 1 Dieser Beschewd enthalt Angaben zu folgenden Punkten

¢

=
LS

Feld Nr | Grundlage des Beschexis

Feld Nr I Prioritat
FeldNr il Keina Erstellung eines Gutachtens uber Neuhert, erfindensche Tatigkert und gewerbliche
Anwendbarke:t

FeldNr IV  Mangeinde Einhertichker der Erfindung
FeldNr V  Bagrundete Feststellung nach Regel 43bis 1({a){)) hinsichtich dar Neuhetlt, der erfindenschen Tatigkert

EO O0

und der gewerblichen Anwendbarkeit, Unterlagen und Erkdrungen zur Stitzung dieser Feststellung
[0 FeldNr VI  Bestimmte angefuhrte Unterlagen
O FeldNr VIl Bestimmte Mingsl| der intemationalen Anmeldung
O Feld Nr VIIl Bestmmte Bamerkungen zur internationalen Anmeldung

2  WEITERES VORQEHEN

Wird ein Antrag auf internationale vorlaufige Prufung gestellt, 5o git dieser Baschex als schnfthicher Bascheid der
mit der internationalen vorlaufigen Prufung beaufiragten Behorde (“IPEA"), diea tnift nicht zu, wenn der Anmelder
eine andere Behorde als diese als IPEA wihit und die gewihite IPEA dem Intemationale Buro nach Regel 56 1bm b)
mitgeteilt hat, daf schriftiche Beschede dieser Intemationalen Recherchenbehorde nicht anerkannt warden

Wenn dieser Bescheid wie oben vorgesehen als schrifticher Beschexd der IPEA gilt, so wird der Anmelkder

aufgefordert, bei der IPEA vor Ablauf von 3 Monataen ab dem Tag, an dem das Formblatt PCTASA/Z220 abgesand?
1 wurde oder vor Ablauf von 22 Monaten ab dem Priortatsdatum, je nachdem, weiche Frist spiter ablauft, eine
schriftiche Stellungnahme und, wo dies angebracht ist, Anderungen etnzureichen

Waeitare Optionen siehe Formblatt PCTASA/220

3 Nahere Einzelheitan siehe die Anmerkungen zu Formblatt PCTASAZ20,

i _l':larl;e und F;osi-a:r;schrm d;;f de_r nfernatonalen

Bevolimachugter Bedienateter

| Recherchenbehorde f""'\.\
Europaiaches Patentamt
! D-aogga Munchen Settels, U 'l‘ Q)) l'-
' Tel +49 B9 2399 - 0 Tx 523658 epmu d L ”
' = Fax +49 89 2399 - 4485 Tel +49 B9 2380-7150 o
L]

Formblatt (PCTASAR237} (Deckblat) (Januar 2004)



SCHRIFTLICHER BESCHEID DER Intsrnationales Aktenzeichen
INTERNATIONALEN RECHERCHEBEHORDE PCTEP2005002970

Feld Nr. | Grundlage des Beachelds

1 Hinsichtich der Sprache ist der Bescheid auf der Grundlage der internationalen Anmeldung in der Sprache
erstellt worden, in der sie eingereicht wurde, sofern unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist

0 Der Bescheid ist auf der Grundlage einer Ubersetzung aus der Onginalsprache in die folgende Sprache
erstelit worden, bei der es sich um die Sprache der Ubersetzung handelt, die fiir die Zwecke der
internatwonalen Recherche singereicht worden 1st (gemat Regeln 12 3 und 23 1 b))

2 Hnsichtich der Nucleotld- undioder Aminosfuresequenz, die in der internationalen Anmeldung offenbart
wurde und fir die beanspruchte Erfindung erforderlich 1st, 1st der Beschend aut tolgender Grundiage erstelit
worden

a Art des Matenals
O Sequanzprotokoll
O Tabelle(n) zum Sequenzprotokall

b Form des Matenals
O n schrithcher Form
O in computerigsbarer Form

¢ Zeitpunkt der Enreichung
O in der eingereichten internationalen Anmeidung enthalten
O zusammen m#t der internationalen Anmeldung n computerlesbarer Form eingereicht
O  bei der Behdrde nachiraglhch fur die Zwecke der Recherche emgereicht

3 0O wurden mehr als eine Version oder Kopie eines Saquenzprotokolls undbder emer dazugehdngen Tabelle
eingereicht, so sind zusatzlich die erforderlichen Erklarungen, daf die Information in den nachgererchten

oder zusdizhchen Kopien mit der information in der Anmeldung in der eingereichten Fassung Oberemnstimmt
bzw nicht Ober sie hinausgeht, vorgelegt warden

4 2usatziche Bamarkungen

Formblatt PCTASA/ 237 (Januar 2004)
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SCHRIFTLICHER BESCHEID DER Internationales Aktenzeichen
4 INTERNATIONALEN RECHERCHEBEHORDE PCTEP2005002970

Feld Nr.V  Begriindets Feststellung nach Regel 43bis.1{a)(l) hinsichtlich der Neuheit, der
erfinderischen Titigkeit und der gewerblichen Anwendbarksit; Unteriagen und Erkifrungen zur
Stutzung dieser Feststsllung

1 Feststellung

Neuher Ja. Anspriche 4,7-9,11,13-17
Nemn Anspriche 1-3,5,6,10,12

Erfindensche Taligkent Ja  Anspriche 4.7-9,11,13-17
Nein Anspriche 1-3,5,6,10,12

Gewerbliche Anwendbarkeit Ja  Anspriche 1-17
Nein- Anspruche

2 Unterlagen und Erkiarungen
slehe Beibiatt

Formbiatt PCTASA/ 237 (Januar 2004)
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SCHRIFTLICHER BESCHEID Internationales Aktenzexchen
DER INTERNATIONALEN

RECHERCHEBEHORDE {BEIBLATT) PCT/EP2005/002970
Zu Punkt V.

1 Es wird auf die folgenden Dokumente verwiesen.
D1 US 4664 106 A (SNEDEKER ET AL) 12. Mai 1987 (1987-05-12)
D2 . DE 743 775 C (DEUTSCHE CELLULOID-FABRIK AG) 31. Mérz 1944 (1944-

03-31)
D3 EP 0614652 A (NICHIBAN CO LTD} 14 September 1994 (1994-09-14)
D4 * PATENT ABSTRACTS OF JAPAN Bd. 1997, Nr. 05, 30 Mai 1997

(1997-05-30) &; JP 09 010256 A (SATO EISAKU), 14 Januar 1997 (1997-01-
14)

D5. EP 1062926 A (NOVOSIS PHARMA AG; NOVOSIS AG) 27. Dezember 2000
(2000-12-27)

2  Die Anmeldung erfillt nicht die Erfordernisse des Artikels 6 PCT, weil der die
Anspruche nicht klar sind.

21 Die Anspriche 16 und 17 wurden zwar als getrennte, unabhangige Anspriiche
abgefaBt, sie scheinen sich aber tatsdchhch auf ein und denselben Gegenstand zu
beziehen und unterscheiden sich voneinander offensichtiich nur durch voneinander
abweichende Definitionen des Gegenstandes, fir den Schutz begehrt wird. Aus
diesem Grund sind die Anspriiche nicht knapp gefaBt und erfiillen sie nicht ce
Erfordernisse des Artikels 6 PCT

22 Das in den unabhangigen Ansprichen 16 und 17 beanspruchte Verfahren flhrt nicht
zu dem in Anspruch 1 beanspruchten Produkt, da Anspruch 1 weder eine
Ruckschicht noch eine wiederabziehbare Schutzfolie sowie eine vorzugsweise
einseitig abweisend beschichtete Fole fir den Aussenbereich offenbart.

Diese Merkmale sollten daher in den unabh&ngigen Produktanspruch 1 mit
aufgenommen werden, um die Einheithchkeit des Produkt- und Verfahrensanspruchs
herzustellen (Art. 6 PCT).

3  Die vorhegende Anmeldung erflllit nicht die Erfordernisse des Artikels 33(1) PCT, weil

Formblau PCT/ISA/237 (Baiblatt) {Blatt 1) (EPA-Januar 2004)
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SCHRIFTLICHER BESCHEID Intemationales Aktenzeichen
DER INTERNATIONALEN
RECHERCHEBEHORDE (BEIBLATT) PCT/EP2005/002970

der Gegenstand des Anspruchs 1 im Sinne von Artikel 33(2) PCT nicht neu 1st.
Dokument D1 offenbart (die Verweise in Klammern beziehen sich auf dieses
Dokument)

- medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der Haut, bei dem die Kontakiflache
zur Haut emnen haftklebenden Iinnenbereich aufweist sowle einen den
Innenbereich umschlieBenden Aussenbereich {Fig 1-3; Spalte 1, Zeilen 16-21),
dadurch gekennzeichnet, das

- der genannte Aussenbaereich an seiner hautseitig legenden Oberflache nicht
hattklebend ausgebildet ist (Fig. 1-3, Spalte 1, Zeilen 16-21).

D2 (Fig 1), D3 (Fig. 9) und D4 (Zusammenfassung) offenbaren ebenfalls den
Gegenstand des Anspruchs 1.

4  ABHANGIGE ANSPRUCHE 2, 3, 5, 10, 12
Die Anspriiche 2, 3, 5, 10, 12 enthalten keine Merkmale, die in Kombination mit den

Merkmalen irgendeines Anspruchs, auf den sie sich beziehen, die Erfordernisse des
PCT in Bezug auf Neuheit bzw. erfindensche Téatigkeit erfillen

D1 (Fig 1-3; Spalte 1, Zeilen 5-21; Spalte 2, Zeilen 36-40; Spalte 3, Zeilen 1-6), D2
(Fig 1, Seite 1, Zeile 41-Seite 2, Zeile 4; Seite 2, Zeilen 20-22; Seite 2, Zeilen 92-96)
und D4 (Zusammenfassung) offenbaren bereits den Gegenstand der Anspriiche
23,510 und 12

5. ABHANGIGE ANSPRUCHE 4, 7-9, 11, 13-16
Die in den abhangigen Anspriiche enthaltene Merkmalskombination ist aus dem
vorliegenden Stand der Technik weder bekannt, noch wird sie durch ihn nahegelegt.
Die Griinde dafir sind die folgenden:
Keines der im internationalen Recherchenbericht zitierten Dokumente offenbart den
Gegenstand der Anspriiche 4,7-9,11 und 13-16. Die Merkmale dieser Anspriche
solite daher in den Anspruch 1 aufgenommen werden.

Formblatt PCTASA/237 (Beiblatt) {Biatt 2) (EPA-Januar 2004)
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SCHRIFTLICHER BESCHEID Intemmationates Aktenzeichen
DER INTERNATIONALEN
RECHERCHEBEHORDE (BEIBLATT) PCT/EP2005/002970

6. UNABHANGIGE ANSPRUCHE 16 und 17

6 1 Das Dokument D5, wird als nachstliegender Stand der Technik angesehen. Es
offenbart (die Verweise in Klammern beziehen sich auf dieses Dokument).
ein Verfahren zur Herstellung eines medizinischen Pflasters umfassend die
Herstellung eines Laminates fur den Innenbereich bestehend aus einer Rickschicht,
mindestens einer wirkstoffhaltigen Haftkieberschicht und vorzugsweise einer
wiederabziehbaren Schutzfolie (Spalte 2, Paragraph 12,14 von D5), von dem sich der
Gegenstand der unabhangigen Anspriche 16 und 17 dadurch unterscheidet, daB D5
keine vorzugsweise einseitig abweisend beschichtete Folie flir den Aussenbereich
offenbart

62 Der Gegenstand der Anspriche 16 und 17 ist somit neu (Artikel 33 (2) PCT).

63 Die mit der voriiegenden Erfindung zu I5sende Aufgabe kann somit darin gesehen
werden, daB eine Schmutzrandbildung verhindert wird {Seite 2, Zeilen 26-28 der
Beschreibung).

6.4 Diein den Anspriichen 16 und 17 der vorliegenden Anmeldung fur diese Aufgabe
vorgeschlagene Lésung beruht aus den folgenden Griinden auf einer erfinderischen
Tatigkeit (Artikel 33(3) PCT)"

Keines der zitierten Dokumente schiagt das Einbringen einer zusétzlichen Schicht in
der Randzone vor oder legt diese nahe

Formblatt PCTNSA/237 (Beiblatt) (Blatt 3) (EPA-Januar 2004)
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EN MATERIA DE PATENTES

De ORGANISMO DE PRESENTACION

A
Cramer, Eva-Mana
JENAPHARM GMBH & CO KG
Otlo-Schott-Stralte 15
D-07745 Jena
ALEMANIA

PCT

NOTIFICACION DE LA
REFERENCIA INTERNACIONAL Y DE LA
FEGHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL

{Regla PCT 20 5 C})

Fecha de envio
{dia/mes/ano)

Referencia del solicitante o del agenle
53211AwW0

NOTIFICACION IMPORTANTE

Raferancia internacional Fecha de presentacidn internacional | Fecha de priondad
(dla/mes/afio) {dla/mes/afio)
PCT/EP 2005002570
19 03 2005 31032004
Solicitante
SCHERING AG

Titulo de la invencidn

1 Se notfica al solicitante que a la solicitud internacional se le otorgaron la referencia intemacional y la fecha de
presentacién internacional mencionadas arnba

2  Se notifica tambien al solicitante que el ejemplar del legajo ds Ia solicitud intemacional fue enviado a la Oficna
Internacional en la fecha de envio mencionada arnba

3 [] Otros

Se hace notar que esta Sohcitud internacional contiene dos rewvindicaciones 16

*  La Oficina Internacional monitorea el envio del ejemplar del legajo por parte del orgamsmo de presentacién y
nolifica al solicitante acerca de su ingreso (con &f formulano PCT/IBf301) En caso de que el gjemplar del legajo
no hubiera ingresado en el termino de 14 meses a partir de la fecha de priondad, esto sera informado al
solicitante a traves de la oficina internacional {regla 22 1 c}}

Nombre y direceion postal dei orgarismo de presentacton
Oficina de Patentes Europea, P B 5818 Patentlaan 2

NL-2280 HV Ryswijk
Te (+31-70)340-2040
Fax +31-70)340-3018

Funcionano apoderado

M Pemn (sellado)

tel (070} 340318 sellado()

Formulano PCT/RO/05 (Julio 1892)
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RWS Group Lid, of Europa House, Marsham Way, Gerrards Cross, Buckinghamshire,
England, hereby declares that, to the best of its knowledge and behef, the following
document, prepared by one of 1its translators competent in the art and conversant with the
English and German languages, is a true and cormect translation of the accompanying

document in the German language

Signed this 10th day of August 2006

o R v
Acting Managing Director
For and on behalf of RWS Group Ltd



PATENT COOPERATION TREATY

PCT

INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT ON PATENTABILITY
(Chapter Il of the Patent Cooperation Treaty)

Applhcant's or agent's file referenca
53211AW0

FOR FURTHER ACTION

Sea Form PCT/IPEA/418

Intemational application No International filing date (day/month/year) Pnonty date (day/month/year)
PCTI/EP2005/0029T0 19 03 2005 31 03 2004

International Patent Classificabon (IPC) or nabonal classification and IPC

INV AG61F13/02

Applicant

SCHERING AG et al

2 This REPORT

3 This repor I1s al

(m}

1 This report 18 the intamational prehminary examinaton report, established by this International Preimunary Examining Authonty
under Article 35 and transmitted 1o the applicant according to Article 38

consiats of atotat of 8 sheets, including this cover sheet

tso accompaned by ANNEXES, compnsing

a B (sentiothe apphcant and to the Intemehonal Bureau) a total of 3 sheets, as folldwa

sheeats of the descnphon, claims and/or drawngs which have been amended and are the basis for s repori and/or
sheets conlaining rechficatons authonzed by this Authonty (see Rule 70 18 and Section 607 of the Admwnistratve
Insbructions)

sheets which supersede earlier sheets, but winch this Authonty considers contain an amendment that goes beyond
the disclosure in the intemnatonal application as filed, as Indicated i ltern 4 of Bax No | and the Supplemantal Bax

b [ (sent to the intemalensl Bureau onfy) a lotal of (indicate type and number of electronic camer(s)} #, contaimng a
sequence sting and/or tables related thersto, n computer readable form only, as indicated in the Supplemantal Box
Relating to Sequence Listing (see Sechon 802 of the Admmistrative Instructions)

B3 Box No |
DBoxNo Il
D BoxNo Nl
[0 Box Ne v
R 8oxNo V

O 8ox No VI
O Box Ne VI
O BoxNo VI

4  This report contains indications relating to the following items

Basis of the report

Pnonty

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industnal apphcatuhty
Lack of unity of invantion

Reasoned statement according to Arbcle 35(2) with regard to novelty, inventive step or industnal applhicability,
ctatons and explanations supporting such statement

Certain documents ciled
Certain defects in tha intemational application

Certain observations on the intematonal application

Date of submission of the demand

Date of completon of his report

Fax

g) D-8028B Munich
Tel +49 89 2389-0 Tx 523658 epmu d

27 01 2006 04 07 2006
Name and marhing address of the IPEA Authanzed officer
Europaan Patent Office
Seftale, U

+48 89 2398-4465 Teol +48 89 2399-7150

Form PCT/IPEAY409 (cover sheet) (Apnl 2005)

AN



INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT ON PATENTABILITY international application No

PCT/EP2005/002870
Box No | Basis of the report
1 With regard to the ianguage, this opimion has been established on the basis of
] 1hs international application in the language in which it was filed
O a translation of the intemnational application into , which s the language of a transletion furrished for the

purposes of

B8 intermational sserch {under Rules 12 3{a) and 23,1(b))
(] publication of the intemational applhication {(under Rule 12 4(a))
O international preliminary examination (under Rules 55 2(a) and/or 55 3(a))

2 With regard to the slements of the intemational apphcation, this report is based on (replacement sheets which have
been furmished to the recewving Office in response to an nviation under Articie 14 are referred fo in this report as
‘onginally filed” and are not annexed to th:s report)

Description, pages

1-12 as onginatly filed
Claims, No
1-16 receved on 27 01 2006 with fax

Drawings, sheets

13-313 as origmnally filed

O asequence hstng and/or any related table(s) — see Supplemental Box Relating to Sequance Listing

3 [ Theamendments have resulted in the cancallation of
the deacription, pages

the claims, Nos

the drawings, sheets/figs

the sequence isting (spacify)

any table{s) related to sequence hsting {specify).

ooaooa

4 [J Thsreport has besn established as if (some of) the amandments annexed to this report and listed below had
not been made, since they have been considersd to go beyond the disclosure as flled, as indicated in the
Supplemental Box (Rule 70 2(<))

O the description, pages

O the clamms, Nos

O the dmawnngs, sheetsfigs

O the sequence hsting {spechy).

[0  any table(s) related to sequence hsting (specify)

. if item 4 apphes, some or all of those sheels may be marked “supsrseded *

Form PCTAPEA/4DS {Apn 2005)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT ON PATENTABILITY intematonal application No
PCT/EP2005/002970

Box No.V  Reasoned statement under Article 35{2) with regard to novaelty, Inventiva step or industnal
applicabliity; citations and explanations supporting such statement

1 Statement

Novelty (N) Yas Claims 1-16
No Claims

Inventive Step (IS) Yas Claims 1-16
No Clatms

Industnal Applicability (1A} Yes. Claims 1-18
No: Clams

2  Citahons and axplanations {(Rule 70 7)

s0e separate sheet

Form PCT/PEA/AQS (Apnl 2005)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY REPORT ON PATENTABILITY Intemational application No
{SEPARATE SHEET) PCT/EP2005/002970
Re Box V

Reasoned statement with regard to novaelty, inventive step or industrial applicability; citations and
explanations supporting such statement

1

Reference 15 made to the following documents:

D1. JS-A-4 664 106 (SNEDEKER ET AL) 12 May 1987 (1987-05-12) mentiocned in the
appl:cation

D2 DE 743 775 C {DEUTSCHE CELLULOID-FABRIK AG) 31 March 1944 (1944-03-31)
mentioned 1n the application

D3 EP-A-0 614 652 (NICHIBAN CO. LTD} 14 September 1994 (1994-05-14)
mentioned ir the application

D4 PATENT ABSTRACTS OF JAPAN Vol. 1957, No. 05, 30 May 1997 (1997-05-30) and
cP 09 010256 A (SATO EISAKU), 14 January 1997 (1997-01-14)

D5: EP-A-1 062 926 (NOVOSIS PHARMA AG; NOVOSIS AG) 27 December 2000
{2000-12-27)

The supject matter of the claims does not meet the requirements of PCT
Article 6,

The present claim 16 13 not clear, since 1t is referred back to product claim
€. However, 1t ought to refer back to process claim 15.

Presupposing the objection specified under item 2 13 remedied, the subject
matter of claims 1-16 appears to be novel and inventive.

Documnent D1, regarded as the closest prior art to independent product claim
1, discloses a medical patch for use on the skin, composed of a backing
layer, at least one active subatance layer of pressure-sensitive adhesive
ana, preferably, a removable protective film, the contact area to the skin
havarng a pressure-sersitive adhesive intericr and alsc an exterior which 15
not pressure-sensitive adhesive (figures 1-3, column 1 lines 16-21), from
which the subject matter of claim 1 differs in that claim 1 15 additionally
to the feature “in that the exterior has a mechanical reinforcement
surrounding the interior in the form of an addit:ional layer 1in the
construction of the patch.”

The subject matter of claim 1 1s thus novel (PCT Article 33(2)}.

The problem solved by the present invention can thus be considered that of
preventing formation of a dirt rang.

The solution to this problem, as proposed in claim 1 of the present
application, 18 considered to involve an inventive step (PCT Artacle 33(3)),
for the following reasons:

Farm PCT/Sepurate sheel/408 (sheet 1) (EPO-Apnl 2005)
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None of the documents cited in the search report discloses an additional

layer in the marginal region or renders it obvious

Claime 2-14 are appendant to claim 1 and hence likewise fulfil the PCT
requirements for novelty and inventive step. .

Document D5, regarded as the closest prior art to independent procesa claim
15, discloses

a process for producing a medical patch, comprising the preoduction of a
laminate for the interior, composed of a backing layer, at lsast one active
substance layer of pressure-sensitive adhesive and, preferably, a removable
protective film (D5 column 2 paragraphs 12 and 14), from which the subject
matter of independent claims 16 and 17 differs in that DS discleses ne film
repellently coated preferably on one side for the exterior.

The subject matter of claim 15 is thus novel (PCT Article 33(2)).

The problem to be solved by the present invention can thus be considered that

of preventing formation of a dirt ring (description page 2 lines 26-28)
The soluticn to this problem, as proposed in claim 15 of the present

application, 18 considered to involve an inventive step (PCT Article 33(3)),

for the following reasons:

None of the cited documents proposeeg introducing an additional layer in the
marginal zone or renders it obvious.

Claim 16 18 appendant to claim 15 (see alsc item 2.1) and hence likewise
fulfils the PCT reguirements for novelty and inventive step.

Form PCT/Separate sheet/409 (shest 2) (EPO-Apnl 2005)
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Claims

Medical patch for use on the skin, composed of a
backing layer, at least one active substance layer
of pressure-sensitive adhesive and, preferably, a
removable protective film, the contact area to the
skin having a pressure-sensitive adhesive interior
and also an exterior which 18 not pressure-
sensitive adhesive, characterized 1n that the
exterior has a mechanical reinforcement
surrounding the interiocr in the form of an
additional layer in the construction of the patch.

Medical patch according to Claim 1, characterized
in that the layer referred to comprises a
polyester film in a layer thickness of from 6 to
150 pm, preferably 15 to 75 um.

Medical patch according to Claiml and 2,
characterized in that the layer referred to
comprises a polymer film based on a hydrocarbon
polymer or silicone polymer in a layer thickness
of from 6 to 150 um, preferably 15 to 75 um,

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that the non-
adhesive exterior has a width along the contour
line of the patch of from 0.5 to & mm, preferably
1.0 to 3.0 mm, with particular preference 1.0 to
1.5 mm.

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that the non-
adhesive exterior constitutes a border composed of
a polymeric film or a polymeric sheet and applied
to the adhesive layer of the patch.

Medical patch according to one or more of the
preceding «claima, characterized in that the

A
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applied border protrudes partly or completely in
the area beyond the contour lines of the rest of
the patch.

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that the skin-
facing surface of the exterior has a ceating which
1s repellent to the preasure-sensitive adhesive,
preferably a siliconization or a coating with a
fluorine-containing polymer.

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that the non-
adhesive exterior is implemented differently in
colour or transparency from the remaining area,
preferably by means of wvapour deposition of metal
on one of the films forming part of the layer
construction of the marginal zone.

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that at least
one active pharmaceutical substance is present.

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that the rate
of active substance delivery per unit area in the
exterior 1is lower by a factor of at least 10 than
the rate of delivery in the active substance
interior, with preference lower by a factor of at
least 100.

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that the patch
remains applied for 3 to 7 days.

Medical patch according to one or more of the
preceding claims, characterized in that it
comprises active substances for hormonal
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replacement therapy or for transdermal
contraception.

Medical patch according to one or more of the
preceding claima, characterized in that the active
substance is a progestogen and/or an oestrogen.

Medical patch according to one or meore of the
preceding claims, characterized in that it
comprises gestodene in combination with an
ocestrogen.

Process for producing the medical patch according

to Claim 1, comprising the production of a

laminate for the interior, composed of a backing

layer, at least one active substance layer of

pressure-sengitive adhesive and, preferably, a

removable protective film, and also the use of a

film repellently c¢oated on one side for the

exterior, characterized in that i1t comprises the
following steps:

a) 1n one step diecuts corresponding to the
contours of the subsequent interior are made in
the film provided for the marginal region, and
the diecut areas are discarded,

b) 1n a further step the film diecut under step a)
18 brought together one atop the other with the
protective f£ilm of the patches that are to be
produced; in the case of a repellently ccated
surface this repellent surface of the punched
film comes to lie on the likewise repellently
coated surface of the protective film,

c) in a further step the laminate of the interior,
composed of at least one pressure-sgensitive
adhesive matrix layer and also the backing
layer, trom which any protective film envisaged
in the production operation has been removed,
is laminated by its pressure-sensitive adhesive
side onto the assembly consisting of the
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punched film of the marginal region and the
protectave £film, the pressure-sensitive
adhesive side of the laminate being brought
into two-dimensional communication with the
uncoated surface of the film of the marginal
region and, via the diecuts therein, directly
with the repellently coated surface of the
protective film as well,

d) in a last step the outer contour line of the
patch 1s punched through all of the layers of
the resultant laminate, this outer contour line
extending at the distance intended for the
width of the marginal zone round the diecuts,
made under step a), in the film of the marginal
reglon.

Process for producing the medical patch according
to Claim 8, comprising the process steps according
to Claim B8, characterized in that 1in step d),
differently, the laminate 13 not punched through
all of the layers but instead the contour line of
the patch is punched through all of the layers
with the exception of the protective £1lm,
whereafter the excess laminate mesh 1is removed
from the protective film and discarded, before in
a further step a protective film contour
protruding beyond the margin of the patch is
punched or cut.
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1
Medizinlsches Pflaster zur Anwendung auf der Haut
(Beschreibung)

Technisches Geabiet

Die Erfindung betrifft ein medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der
Haut und ein Verfahren zu seiner Herstellung Dieses System besteht aus
einem haftklebenden Innenbereich, einen den Innenbereich umschiieBenden
AuBenbereich, wobe) dieser nicht haftklebend ausgebildet
Stand der Technik

Es st bekannt, dass medizinische Pflaster dem Tragen auf der Haut in
der Regel emnen deutlichen Schmutzrand hinterlassen Dieses Phanomen
verstarkt sich 1n Abhangigkeit von der Applikationsdauer und nimmt
besonders problematische Formen an, wenn Pflaster ldnger ais 3 und bis zu 7
Tagen getragen werden Dieser Fall tnfft insbesondere auf wirkstoffhaltige
transdermale Pflaster zu, die im Bereich der Hormonsubstitution oder der
hormonellen Kontrazeption h&ufig 7 Tage lang appliziert werden

Der Schmutzrand bildet sich im Wesentlichen durch Anhaftung von
Textilffasern, Schmutz- und Hautpartikeln an die am Rand offen liegende
Schnittkante der Klebschicht Je nach Grenzflachenenergien und
Kleberbeschaffenheit konnen Partikel sogar durch UmflieBen des Klebers in
die Klebschicht aufgenommen werden Besonders verstarkend kommt hinzu,
dass sich Pflaster bei langerem Tragen auf der Haut durch mechanische
Beanspruchung verschieben konnen, wobel zusatziich am Rand Klebstoff
austritt, der durch Anhaftung von Partikeln den Schmutzrand vergroert Die
ebenfalls vom Rand her beginnende Ablosung der Pflaster hefert nach
langerer Applikationszeit weitere Ablagerungsflache fur Schmutz

Beim Entfernen der Pflaster bleiben mehr oder weniger groe Telle des
gebildeten Schmutzrandes auf der Haut zurUck Sie lassen sich mechanisch
zumeist schlecht abreiben und verschwinden erst nach mehreren Tagen durch
die ubliche Kérperpflege

Zwar konnten durch Erhohung der Kohasion der medizinischen Haftkleber,
beispielsweise durch Zumischung langkettiger Polymere oder durch
chemische Quervernetzung, einige Verbesserungen erzielt werden, jedoch
wird mit erhohter Kohasion und verminderter Plastizitdt haufig auch die
Langzeitklebefahigkeit vermindert Nur ein partiell fheBfdhiger Haftkleber mit
aggressivem Klebeverhalten kann das Kleben auf der Haut fur bis zu einer
Woche gewahrleisten In diesem Feld widerspruchhicher Anforderungen an
den medizini-
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2
schen Haftkleber 1st es bis heute nicht méglich, die Bildung von kosmetisch
storenden Schmutzrandern bei der Langzeitanwendung zu vermeiden.

Aus der Patentliteratur sind medizinische Pflastersysteme mit
verschiedenartigen haftklebenden Bereichen bekannt

Die US-Patentschrift US 4,664,106 beschreibt ein Wundpflaster, welches
durch eine ablosbare Schutzfolie geschutzt ist und einen klebstofffreien
Randbereich besitzt, welcher bei Benutzung abgezogen wird

Die US-Patentschnift US 5,690,610 beschreibt ein kiebendes
Kompressionsmaterial zur Blutstillung, wobei der Korper eine klebstofffreie
druckplatte 1st Diese Druckplatte 1st zwischen Kissen und hautberuhrender
Klebstoffschicht angebracht und entspricht in seinen Abmessungen
ebendieser Klebstoffschicht. Ein nicht haftklebender Bereich bei Benutzung
ist nicht offenbart

Die US-Patentschnift US 5,599,289 offenbart ein medizinisches
Pflastersystem, welches uber eine Trégerbahn, ein Uber dieser Tragerbahn
lhegendes Klebstoffmaterial und eine Uber dem Klebstoff liegende Trennlage
verfugt Ein nicht haftklebender AuBenbereich ber Benutzung ist nicht
offenbart

Die DE-Patentschnft DE 743 775 beschreibt ein Wundpflaster mit
Pflasterunierlage aus sterilem Material und einer Klebstoffschicht
Gazestreifen sind bis zur Benutzung so angeordnet, dass gleichzeitig
Klebstoffschicht und sterile schicht geschutzt sind. Die Patentschrift
betrachtet ein nicht vollstandiges Haftens des Pflasters und damit indirekt
nicht haftklebende Randbereiche als Unsicherheit und Nachteil.

Darstellung der Erfindung

Aufgabe der Erfindung ist deshalb, die erwahnten Nachteille der
konventionellen medizinischen Pflaster, insbesondere das Problem der
Schmutzrandbildung zu uberwinden.

Erfindungsgemafl wird die Aufgabe durch ein medizinisches Pflaster zur
Anwendung auf der Haut gelbst, bei welchem die Kontaktflache zur Haut
einen haftklebenden Innenbereich sowie einen den Innenbereich
umschlieBenden AuBenbereich aufweist. Dabei 1st der AuBenbereich an
seiner hautseitig liegenden Oberflache nicht haftklebend ausgebildet

Fur Pflaster lasst sich dies am zweckmaBigsten durch die Einbringung
einer zusatzlichen Schicht 1n der Randzone des Pflasters realisieren,
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vorzugswelise durch eine am Rand integrierte schmale Folie, in der Folge als
Randfolie bezeichnet.

3
Diese Randfolie liegt bei der Anwendung zwischen der hautseitig
haftklebenden Schicht des Pflasters und der Haut, wodurch der Kontakt des
Klebers mit der Haut in dieser Zone unterbunden wird

Im Falle von wirkstoffhaltigen Pflastern solite die Randfolie vorzugsweise
aus einem Material bestehen, das flr den oder die enthaltenen Wirkstoffe
praktisch undurchlassig ist. Andernfalls kommt es uber die Randzone
ebenfalls zu einer Wirkstoffabgabe des Pflasters an die Haut, die wegen des
konstruktionsbedingt wenig reproduzierbaren Kontaktes der Randzone mit der
Hautoberflache und werterhin wegen der uber die Randfolie gegenuber der
zentralen Klebschicht zwangslaufig mit abweichender Kinetik verlaufenden
Wirkstoffabgabe unerwunscht ist Aus diesen Grianden eignen sich flr die
Randfolie besonders die Materialien Polyethylenterephthalat (PET),
Peolyvinylchlond (PVC), Polyvinyhdenchlorid (PVDC) oder Polyvinylchlond-
Polyvinylidenchlornid-Copolymere {(z.B. Saran® ) und Polyacrylnitnl (z B
Barex® ) PET (z.B Hostaphan® ) wird besonders bevorzugt wegen der
Vielzahl kommerziell verfugbarer Typen, insbescndere 1m Bereich sehr
dunner Folien.

Die je nach Sperrwirkung der Randfolie ggf noch verbleibende
Wirkstoffabgabe durch die Randzone liegt vorzugsweise um mindestens den
Faktor 10 geringer, besonders bevorzugt um mindestens den Faktor 100
geringer als die Wirkstoffabgabe pro Flache {iber den haftklebenden Bereich
des Pflasters

Fur die Breite der vorzusehenden Randzone wurde ein optimaler Bereich
ermittelt zu groBe Breiten fihren zu einem Rand, der sehr leicht durch
mechanischen Kontakt mit der Kleidung oder anderen Fremdkorpern
umgebogen und mitgezogen wird, wodurch es zur vorzeitigen Ablésung des
Pflasters kommen kann Ein zu schmafler Rand ist dagegen einerseits
verfahrenstechnisch nur schwer mit ausreichender Symmetrie und
Reproduzierbarkeit zu realisieren und bietet andererseits im Verhditnis zum
Produktionsaufwand nur noch ungenugenden Schutz der innenliegenden
Kleberflache gegen Partikelkontamination von auBen.

Es wurde gefunden, dass die Randbreite im Bereich von 0,5 bis § mm
liegen sollte, vorzugsweise im Bereich von 0,756 bis 3 mm und besonders
bevorzugt im Bereich von 1 bis 1,5 mm Der Optimalwert hdngt jedoch auch
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von der GroBe des Pflasters und den Krummungsradien seiner Konturlinie ab*
bei groBeren Pflastern mit weiteren Radien konnen auch breitere Rander
vorgesehen werden. Der Idealwert von 1-1,5 mm Breite gilt insbesondere fur
Pflas-

4
ter in einer GroRe von 5 bis 25 ¢m? von runder, ovaler oder viereckig
abgerundeter Form

In Einzelfallen kann es sinnvoll sein, die Breite der Randzone entlang der
Konturlinie des Pflasters variabel zu gestalten, z B. breiter im Bereich
geringer Krummungsradien, schmaler bei engen Radien, da an engen
Krummungen die Gefahr des mechanischen Umklappens des Randes bei
Kontakt mit Kleidung besonders groB 1st

Hinsichtlich der Dicke der Randfolie wurde ebenfalls ein Optimum
zwischen zu dunnem und zu dickem Maternal gefunden Eine zu dicke Folie
verringert je nach Matenal durch 1hre Starrheit selbst bei geringer Breite
schon den Tragekomfort des Pflasters durch mechanische Spannungen auf
der Haut

Eine zu dunne Folie ergibt dagegen keine ausreichende Verstarkung des
Randes, so dass die Randzone leicht den fermschlussigen Kontakt mit der
Haut verliert und z B durch Umknicken oder Einrollen am Rand des Pflasters
hoch steht.

Ein Maternial von geeigneter Dicke gibt zwar einerseits der Randzone die
notige Formhaltigkeit, beeintrachtigt aber noch nicht spurbar den
mechanischen Tragekomfort auf der Haut

ErfindungsgemaB kann der nicht haftklebende AuBlenbereich eine auf die
Klebschicht des Pflasters aufgebrachte Umrandung aus einer Kunststofffolie
oder einem Kunststofffitm darstellen.

Im Falle von Poylesterfolien (PET) wurde eine Dicke voen 6 bis 150pm,
vorzugswelse $ bis 75 pm und besonders bevorzugt etwa 36 pm als geeignet
ermittelt

Handelt es sich bel der Schicht um einen Polymerfilm auf der Basis etnes
Kohlenwasserstoff- oder Silikonpolymers so kann dieser eine Schichtdicke
von 6 bis 150 ym, vorzugsweise 15 bis 75 pm besitzen

Auch kann die aufgebrachte Umrandung in der Flache teilweise oder
vollstandig uber die Konturlinien des restlichen Pflasters hinausragen

\O\
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Erfindungsgemal kann der nicht haftklebende AuBenbereich entlang der
Konturlinie des Pflasters eine Breite von 0,5 bis 5,0 mm aufweisen,
vorzugsweise 1 bis 3 mm und besonders bevorzugt 1,0 bis 1,5 mm

Es wurde weiterhin gefunden, dass sich eine abweisende Beschichtung der
Randfolie an der der Haut zugewandten Oberflache vorteilhaft auswirkt,
indem sie ein EinfieBen oder Unterkriechen des Haftklebers wahrend der
Lagerung und wahrend der Applikation auf der Haut unterdruckt Die
Randzone

5
bleibt dadurch langer frei von Kleber, und die Bildung von Schmutzrandern
wird weiter reduziert.

Im Falle von Haftklebern auf der Basis von Poylacrylaten oder
Kohlenwasserstoffen (z.B. Poylisobutylen) eignen sich Silikonisierungen als
abweisende Beschichtungen, wdhrend bel Haftklebern auf Sihkonbasis die
Beschichtung auf der Basis von speziellen, fluorierten Polymeren erfolgen
sollte

Bel Pflastern fur eine lange Applikationsdauer von 3 bis 7 Tagen solite
diese abweisende Beschichtung einen geringen mechanischen Abrieb zeigen,
um eine lange Haltbarkeit zu gewahrleisten Die Problematik des Abriebs ist
dem Fachmann auf dem Gebiet der Silikomisierung bekannt und verschiedene
Techniken und Produkte stehen zur Reduktion desselben zur Verfugung

Um die erfindungsgemafe Technologie einer schmutzminimierenden
Randzone fur den Anwender besser erkennbar zu machen, kann es vorteilhaft
sein, die Randzone hinsichtlich Farbe oder Transparenz anders zu gestalten
als die ubrige Flache des Pflasters. Dies kann z.B. durch Lackierung oder
Metallisierung der Randfolie geschehen, vorzugsweise durch
Alumintumbedampfung der der Haut abgewandten Oberflache der Randfolie
Die visuelle Hervorhebung der Randzone kann alternativ auch durch partielle
Bedruckung der Ruckschicht des Pflasters erfolgen.

Es konnen im erfindungsgemaBen medizinischen Pflaster mindestens ein
pharmazeutischer Wirkstoff enthalten sein

Die Wirkstoffabgaberate pro Flache im AuBenbereich kann um mindestens
den Faktor 10 geringer sein als die Abgaberate im wirkstoffhaltigen
innenbereich, vorzugsweise mindestens um den Faktor 100

Auch kann das medizinische Pflaster Wirkstoffe zur Hormonersatztherapie
oder zur transdermalen Kontrazeption enthalten

Vorteilhafte Ausgestaltungen fur Wirkstoffe sind dabei Gestagene und
Estrogene, vorzugsweise Gestoden in Kombination mit einem Estrogen



10

20

25

30

35

53211AWO

Auch kann die die Anwendungsdauer fur das medizinische Pflaster 3 bis 7
Tage betragen

Fur die Ruckschicht des erfindungsgemaBen medizinischen Pflasters
ergeben sich keine uber die auf diesem Gebiet ublichen Anforderungen
hinausgehenden Notwendigkeiten. Bevorzugte Verwendung finden
Polyesterfolien (PET, zB Hostaphan® ), Polyethylenfolien (z.B CoTran
9720) oder Mehrschichtlaminate, die diese Materialien enthalten.

6

Die Klebschicht kann aus einer oder mehreren Schichten bestehen, die
der Zusammensetzung nach i1dentisch oder verschieden sein konnen.
Bevorzugt werden ein- oder zweischichtige Systeme die in einer oder In
beiden
Schichten mindestens einen pharmazeutischen Wirkstoff enthalten Die
Erfindung betrifft jedoch ausdrucklich auch nicht wirkstoffhaltige medizinische
Pflaster z B aus dem Bereich der Wundversorgung, Katheterfixierung oder
Wundheillungsforderung

Als haftklebende Formulierungen eignen sich drucksensitive Kleber auf
der Basis von Poylacrylaten, Kohlenwasserstoffen oder Silikonen sowie
Mischungen davon, wie sie dem Fachmann auf dem Gebiet medizinischer
Pflaster und transdermaler therapeutischer Systeme bekannt sind.

Wegen der erfindungsgemaf unterdruckten Bildung von Schmutzriandern
konnen allerdings auch wenig kohdsive und stark adhasive Formulierungen
zum Einsatz kommen, die ansonsten wegen des Austritts von Klebermasse
am Pflasterrand wahrend Lagerung und/oder Applikation nicht akzeptabel
sind Solche Formulierungen basieren z.B. auf unvernetzten
Poylacrylathaftklebern (2 B Durotak 387-2051, Durotak 387-2287),
unvernetzten Sihkonhaftklebern mit hoher Spontankiebrigkeit/Tack (z.B. Dow
Corning Bio PSA 430X oder 460X mit X=1,2,3) oder Kohlenwasserstoffkilebern
mit einem hohen Anteil an niedermolekularen Kohlenwasserstoffen (z B mehr
als 20% Oppanol B10)

Der wirkstoffhaltige Tell des Pflasters kann weiterhin auch in Art eines
Reservoirsystems mit einem halbfesten oder flussigen Wirkstoffreservorr
ausgefuhrt werden

Als wieder ablésbare Schutzfolie eignen sich alle fur medizinische
Pflaster und transdermale therapeutische Systeme ublichen Folien und
beschichtete Papiere

\0?
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Diese Schutzfolie kann 1n gleicher GroBe und Kontur wie das aufliegende
Pflaster ausgefuhrt werden oder auch seitlich uberstehend ausgebildet sein.
Zur Erleichterung der Applikation kann eine Apphizierhilfe in der Schutzfolie
eingestanzt werden

Es wurde gefunden, dass die Bildung von Schmutzrandern kann in sehr
hohem MaRe, tellweise sogar vollstandig vermieden werden, wenn die
Randzone des medizinischen Pflastern nicht haftklebend ausgerustet ist.
Durch einen allseits am Rand vorgesehenen, kleberfreien Rand wird der
welter innen liegende Rand der Klebflache weitesigehend vor Schmutz und
Textihenkontakt geschutzt

7

Es 1st zu bemerken, dass dieser Schutz des Klebschichtrandes in
Verbindung mit einer mechanischen Verstarkung dieser Randzone
uberraschenderweise sogar zur Verbesserung der Langzeitklebefahigkeit des
Pfiasters fuhrt,
indem das vom Rand durch Kantenabhebung und Reiben an Kleidung
bedingte mechanische Ablosen des Pflasters vermindert bzw verzogert wird

Ursprunglich war hier zu erwarten, dass ein am Rand nicht klebendes
Pflaster sogar besonders schnell durch Kontakt mit Kleidung oder sonstige
mechanische Beanspruchung abgerieben wird
Beschreibung der Abbildungen:

Die Abbildungen Figur 1 - A1 (Querschnitt) und A2 (Draufsicht) zeigen ein
erfindungsgemafies medizinisches Pflaster in der einfachsten Anordnung aller
Komponenten, das far den Zweck dieser Erfindung als Typ A bezeichnet wird
Auf emine Ruckschicht (1) folgt mindestens eine, ggf. wirkstofthaltige
Matrixschicht (2), die am Rand von einer Randfolie (3) gefolgt wird, wobe)
abschlieBend eine wieder ablbsbare Schutzfolie (Schutzfolie) vorgesehen ist
Diese Schutzfolie (4) steht am Rand nicht Ober, es handelt sich um ein
vollstandig durchgestanztes System

Die Abbildungen Figur 2 - B1 (Querschnitt) und B2 (Draufsicht) zeigen ein
erfindungsgemal als Typ B bezeichnetes medizinisches Pflaster, ber dem im
Unterschied zu Typ A die Schutzfolie (4) am Rand ubersteht

Die Abbildungen Figur 3 - C1 (Querschnitt) und C2 (Draufsicht) zeigen
ein erfindungsgemal als Typ C bezeichnetes medizinisches Pflaster, bei dem
die auBere Konturlinie der Randfolie (3) auBerhalb der Konturlinie des
Innenbereiches, bestehend aus Ruckschicht (1) und Matnixschicht (2),
verlauft
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In Abbiidung Figur 4 - D werden weltere, optionale
Ausgestaltungsmerkmale der erfindungsgemidBen med:zinischen Pflaster
dargestellt, beispielhaft am Typ B*

Fur die leichtere Applizierbarkeit 1st ein Schnitt (5) in der Schutzfolie
vorgesehen, entlang dessen zunachst nur ein Tell der Schutzfolie (4) entfernt
werden kann, bevor das Pfiaster tellweise aufgeklebt, dann die zweite Halfte
der Schutzfolie {4) entfernt und das Pflaster abschlieBend voliflachig
aufgeklebt wird Zur Erleichterung der spdteren Entfernung des Pflasters ist
an dem nicht klebenden Randbereich eine laschenartige VergroBerung {6)
vorgesehen An diesem Ende kann das Pflaster am Ende der Applikationszeit
leichter angefasst und abgezogen werden

Die Abbildung Figur 5 - E zeigt Details einer bevorzugten Ausfuhrung des

Pflasters vom Typ A.

Die zur Schutzfolie (4) hin liegende Oberflache der Randfolie (3) weist
eine gegenuber der Klebermatrix (2) abweisende Beschichtung (7) auf. Die
zum
Pflaster weisende Oberflache der Schutzfolie (4) 1st notwendigerweise eben-
falls abweisend beschichtet , wobel diese Beschichtung (8) identisch oder
abweichend von der Beschichtung(7) der Randfolie (3) ausgefuhrt sein kann

Die Abbildung Figur 6 - F zeigt Details einer weiteren bevorzugten
Ausfuhrung des Pflasters vom Typ A

Die zur Schutzfeche (4) hin hegende Oberfliche der Randfolie (3) weist
eine gegenuber der Klebermatnx (2) abweisende Beschichtung (7} auf
Weiterhin weist die zur Matrixschicht (2) hin liegende Oberflache der
Randfolie (3} eine Aluminisierung (9) zum Zweck der leichten visuellen
Unterscheidbarkeit der Randzone vom Gbrigen Pflaster auf
Die Abbildung Figur 7 - G zeigt Detalls einer bevorzugten Ausfuhrung des
Pflasters vom Typ C.

Cie zur Schutzfolie (4) hin liegende Oberflache der Randfolie (3) weist
eine gegenuber der Klebermatrnix {2) abweisende Beschichtung (7) auf,
Weiterhin weist auch die zur Matrixschicht (2) hin hegende Oberflache der
Randfolie (3) einen abweisende Beschichtung (10) auf Die zum Pflaster
weisende Oberfliache der Schutzfolie (4) i1st notwendigerweise wiederum
abweisend beschichtet (8), wobe: diese Beschichtung (8) identisch oder
abweichend von den Beschichtungen (7 und 10} der Randfolie (3} ausgefuhrt
sein kann Die Beschichtungen (7 und 10) der Randfolie (3) konnen gleich
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oder verschieden ausgefuhrt sein Die Trennkraft der klebenden Matrixschicht
(2) von der Beschichtung (8) der Schutzfolle (4) ist vorzugsweise grofler als
die Trennkraft der klebenden Matrixschicht (2) von der Beschichtung (10) der
Randfolie (3), damit im Herstellverfahren die klebende Matrixschicht (2) von
der Beschichtung (10) der Randfolie (3) abgezogen werden kann, ohne dass
sie sich auch von der Beschichtung (8) der Schutzfolie (4) lost

Die Abbildungen Figur 8 - H1 (Querschnitt) und H2 (Draufsicht) zeigen
die Ubertragung des erfindungsgemaRBen Prinzips auf wirkstoffhaltige Pflaster
vom Typ eines Reservoirsystems Zwischen der Ruckschicht (1) und einer
heisiegelfahigen Zwischenschicht (11), die auch als eine Steuermembran fur
die Wirkstoffabgabe ausgefahrt sein kann, befindet sich allseitig
eingeschlossen ein flussiges oder halbfestes Wirkstoffreservoir (12)
Ansonsten entspricht dieses System dem erfindungsgemafen Typ A. Eine
uberstehende Schutzfolie (4) kann analog zu Typ B vorgesehen werden

' 9

Fur die Herstellung von Pflastern mit einer am Rand nicht klebenden Zone
wird verfahrenstechnisch die Einbringung einer Randfolie entlang des
Pflasterrandes bevorzugt Im folgenden werden die wesentlichen
Herstellschritte
fur die Basistypen A, B und C beschrieben, von denen sich die Typen D bis G
Vanation der Ausgangsmaterialien bzw der Verfahrensschritte ableiten

lassen
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Ein Verfahren zur Herstellung des erfindungsgeméiien medizinischen
Pflasters vom Typ A, umfassend die Herstellung eines Laminates fur den
Innenbereich bestehend aus ener Ruckschicht, mindestens einer
wirkstoffhaltigen Haftkleberschicht und fur den AuBenbereich vorzugsweise
einer wieder
abziehbaren Schutzfolie sowie die Verwendung einer vorzugsweise einseitip
abweisend beschichteten Folie, umfasst folgenden Schritte -

a) in einem Schritt werden in die fur den Randbereich vorgesehene Folie den
Konturen des spédteren Innenbereiches entsprechende Ausstanzungen
vorgenommen, und die ausgestanzten Areale werden verworfen,

by in einem weiteren Schritt wird die unter Schritt a} ausgestanzte Folie mit
dem Schutzfolie der herzustellenden Pflaster ubereinander liegend
zusammengefuhrt, wober 1m Falle emner abweisend beschichteten
Oberflaiche diese abweisende Oberflache der gestanzten Fclie auf der
ebenfalls abweisend beschichteten Oberflache der Schutzfolie zu liegen
kommt, .

¢) in einem weiteren Schritt wird das Laminat des Innenbereiches, bestehend
aus mindestens einer haftklebenden Matrixschicht sowie der RGckschicht,
von dem zuvor eine ggf 1m Prozess der Herstellung vorgesehene
Schutzfolie entfernt wurde, mit der haftklebenden Seite auf den Verbund
von gestanzter Folie des Randbereiches und der Schutzfolie aufkaschiert,
wobel die haftklebende Seite des Laminates auf die unbeschichtete
Oberflache der Folie des Randbereiches und uber die Ausstanzungen
darin direkt auch mit der abweisend beschichteten Oberfldche der
Schutzfolie In flachige Verbindung gebracht wird,

d) in einem letzten Schritt wird die Stanzung der auBleren Konturiinie des
Pflasters durch alle Schichten des gebiideten Laminates hindurch
vorgenommen, wobel diese &uBere Konturlinie in dem fur die Breite der
Randzone vorgesehenen Abstand um die unter Schritt a) vorgenommenen
Ausstanzungen in der Folie des Randbereiches herum verlauft.

Ein Verfahren zur Herstellung des erfindungsgemaBen medizinischen
Pflasters vom Typ B umfassend die Verfahrensschritte, wie vorher
angegeben, 1st verandert dadurch, dass das Laminat in Schritt d) abweichend
nicht

10

durch alle Schichten hindurch gestanzt wird, sondern die Konturlinie des

Pflasters durch alle Schichten auBer der Schutzfolie gestanzt wird, Danach

wird das uberschussige Laminatgitter von der Schutzfolie abgezogen
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und verworfen wird, bevor 1n einem weiteren Schritt eine uber den Rand des

Pflaster hinausragende Kontur der Schutzfolie gestanzt oder geschnitten

wird
Ein Verfahren zur Herstellung des erfindungsgemaBen medizinischen

Pflasters vom Typ C, umfassend die Hersteliung eines Laminates fur den

Innenbereich bestehend aus einer Rickschicht, mindestens einer

wirkstoffhaltigen Haftkleberschicht und vorzugsweise einer

wiederabziehbaren Schutzfolie sowie die Verwendung einer mindestens
einseitig abweisend beschichteten Folie fur den AuBenbereich, 1st dadurch
gekennzeichnet, dass es die folgenden Schritte umfasst:

a) in emem Schrnitt werden in die fur den Randbereich vorgesehene,
mindestens einseitig abweisend beschichtete Folie den Konturen des
spateren Innenbereiches entsprechende Ausstanzungen vorgenommen,
und die ausgestanzten Areale werden verworfen,

b) 1n emnem weiteren Schritt wird die unter Schritt a) ausgestanzte Folie mit
dem Schutizfolie der herzustellenden Pflaster ubereinander liegend
zusammengefuhrt, wobel die mindestens eine abwelisend beschichtete
Oberflache der gestanzten Folie auf der dem Schutzfolie abgewandten
Seite zu liegen kommt,

¢) In emnem weiteren Schritt wird das Laminat des Innenbereiches,
bestehend aus der Rickschicht sowie mindestens einer haftklebenden
Matrixschicht, von dem zuvor eine ggf 'm Herstellprozess vorgesehene
Schutzfolie entfernt wurde, mit der haftklebenden Seite auf den Verbund
von gestanzter Folhe des Randbhereiches und dem Schutzfolie
aufkaschiert, wobeir die haftklebende Seite des Laminates auf die
unbeschichtete Oberflache der Folie des Randbereiches und uber die
Ausstanzungen darin direkt auch mit der abweisend beschichteten
Oberflache des Schutzfolies in flachige Verbindung gebracht wird,

d) iIn enem weiteren Schritt wird die Stanzung der Konturlinle des
Innenbereiches des Pflasters durch die Ruckschicht und die mindestens
eine Matrixschicht hindurch vorgenommen, wobel diese innere Konturlinie
in dem vorgesehenen Abstand um die unter Schritt a) vorgenommenen
Ausstanzungen in der Folie des Randbereiches herum verléuft,

11
e} In einem weiteren Schnitt wird das (berschlissige Laminatgitter bestehend
aus Ruckschicht und mindestens einer Matrixschicht abgezogen und

verworfen,
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f) in einem letzten Schritt wird die Stanzung der auBeren Konturlinie des
Pflasters durch den AuRenbereich und den Schutzfohe hindurch
vorgenommen, wobel diese auBere Konturlinie in dem fur die Breite der
uberstehenden Randzone vorgesehenen Abstand um die unter Schritt d)
vorgenommenen Ausstanzungen in der Folie des Randbereiches herum
verlauft

Ausfilhrungsbeispiel

Pflasterzusammensetzung:

Pflasterruckschicht

Polyethylenfolie CoTran 9720 (Fa 3M)

Haftklebermatrix, Schichtstarke 100 g/m? Teile (getrocknet)
Ethinylestradiol 0,6
Gestoden 1,9
MA73A 97,5
Gesamt 100,0
Randfolie

Polyethylenterephthalat (PET) 36 uym (Hostaphan RN 36) einseitig silikonistert
(Fa. Laufenberg)
Schutzfolie
ScotchPak 98742 (Fa 3IM) = 117 um Polyesterfolie, einseitig
fluoropolymerbeschichtet

Die Herstellung des Beispielsystems beginnt mit der wirkstoffhaltigen
Haftklebermatrix Dazu werden die beiden Wirkstoffe Ethinylestradiol und
Gestagen In Haftkleberlosung MA73A (Fa Adhesives Research, Haftkleber
auf der Basis von Polyisobutylen mit einem Klebharzzusatz auf der Basis von
hydrierten Kolophoniumestern) aufgelbst

Diese Losung wird mit einem Handfiimziehrahmen n einer Schichtdicke
von 500 pm auf eine silikonisierte Polyesterfolie (Schutzfolie) beschichtet und
nach 10 Minuten Trocknung in einem Laborabzug bei Raumtemperatur noch
weltere 30 Minuten bel 60°C In einem Trockenschrank getrocknet

Der getrocknete Film weist eine Schichtstdrke von ca 100 g/m? auf, ggf.
muss die Spalthohe bei1 der Beschichtung angepasst werden, bis das
angestrebte Flachengewicht getroffen wird

12
Der getrocknete Film wird mit der Ruckschicht aus CoTran 9720
abgedeckt

\A
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In die Randfolie werden kreisrunde Ausstanzungen von 10 ¢m? Flache
vorgenommen

Die Randfolie wird anschlieBend mit der silikonisierten Seite nach unten
auf die Schutzfolie Folie gelegt, wobel die silikonisierte Seite der Schutzfolie
nach oben weist

Sodann wird von der hergestellten Klebermatrix die Schutzfolie
abgezogen und die offen liegende Kleberflache wird auf die Randfolie
kaschiert Die Kleberschicht geht daber mit der unsilikonisierten Oberflache
der Randfolie eine dauerhafte Verbindung ein; durch die Ausstanzungen In
der Randfolie kommt die Kleberschicht weiterhin mit der silikonisierten
Oberflache der Schutzfolie in eine leicht wieder losbare Verbindung

AbschhieBend wird aus dem Verbund ein 11,5 cm? groBes, rundes TTS
ausgestanzt, wobei die Stanzung dieser aueren Kontur symmetrisch um die
runde Ausstanzung von 10 cm? 1n der Randfolie herum gelegt wird

Dabei entsteht eine Randzone von ca. 1 mm Breite.

13
Angpriliche
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1. Medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der Haut, bestehend aus einer
Ruckschicht, mindestens einer wirkstoffhattigen Haftkleberschicht und
vorzugsweise einer wiederabziehbaren Schutzfolie, wobel die Kontaktflache
zur Haut einen haftklebenden Innenbereich aufweist sowte einen nicht
haftklebenden AuBenbereich,
dadurch gekennzeichnet, -dass der AuBenbereich eine den Innenbereich
umschlieBende mechanische Verstarkung in Form einer zusatzhichen Schicht
im Aufbau des Pflasters aufweist
2. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 1,
dadurch gekennzeichnet, dass es sich bei der bezeichneten Schicht um eine
Polyesterfohe 'n einer Schichtdicke von 6 bis 150 ym , bevorzugt 15 tis 75
pm, handelt.
3. Medizinisches Pflaster nach Anspruch 1 und 2
dadurch gekennzeichnet!, dass sich bel der bezeichneten Schicht um einen
Polymerfilm auf der Basis eines Kohlenwasserstoff- oder Silikonpolymers In
einer Schichtdicke von 6 bis 150 ym, bevorzugt 15 bis 75 ym, handelt
4 Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,
dadurch gekennzeichnet, dass der nicht haftklebende AuBenbereich entlang
der Konturlinie des Pflasters eine Breite von 0,5 bis 5 mm, bevorzugt 1,0 bis
3,0 mm , besonders bevorzugt 1,0 bis 1,5 mm, aufweist
5. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche ,
dadurch gekennzeichnet, dass der nicht haftklebende AuBenbereich elne auf
die Klebschicht des Pflasters aufgebrachte Umrandung aus einer
Kunststofffolie cder einem Kunststofffiim darstelit
6. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,
dadurch gekennzeichnet, dass die aufgebrachte Umrandung in der Flache
tellweise oder vollstdndig uber die Konturlinien des restlichen Pflasters
hinausragt
7. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,
dadurch gekennzeichnet, dass die hautseitig liegende Oberflache des
AuBenbereiches eine den Haftkleber abweisende Beschichtung aufweist,
bevorzugt eine Sihkonisierung oder eine Beschichtung mit einem fluorhaltigen
Poylmer

14
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8. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass der nicht haftklebende AuBenbereich nach
Farbe oder Transparenz gegenuber der restlichen Flache abweichend
ausgefuhrt 1st, bevorzugt durch eine Metallbedampfung einer der am
Schichtaufbau der Randzone beteiligten Folien

9. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass mindestens ein pharmazeutischer Wirkstoff
enthalten 1st

10. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass die Wirkstoffabgaberate pro Flache m
AuBenbereich um mindestens den Faktor 10 geringer ist als die Abgaberate
im wirkstoffhaltigen Innenbereich, bevorzugt mindestens um den Fakter 100
11. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass das Pflaster 3 bis 7 Tage appliziert bleibt

12. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass es Wirkstoffe zur Hormonersatztherapie oder
zur transdermalen Kentrazeptien enthalt

13. Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass der Wirkstoff ein Gestagen und/oder ein
Estrogen st

14, Medizinisches Pflaster nach einem oder mehreren der vorangehenden
Anspruche,

dadurch gekennzeichnet, dass es einen Gehalt an Gestoden in Kombination
mit einem Esirogen aufweist

15. Verfahren zur Herstellung des medizinischen Pflasters nach Anspruch 1,
umfassend die Herstellung eines Laminates fur den Innenbereich bestehend
aus einer Ruckschicht, mindestens einer wirkstoffhaltigen Haftkleberschicht
und vorzugsweise einer wiederabziehbaren Schutzfolie sowie die Verwendung
einer einseitig abweisend beschichteten Folie fur den Auenbereich, dadurch
gekennzeichnet, dass es die folgenden Schritte umfasst

15
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a) in einem Schritt werden in die fur den Randbereich vorgesehene Folie den
Konturen des spateren Innenbereiches entsprechende Ausstanzungen
vorgenommen, und die ausgestanzten Areale werden verworfen,

b) in emnem weiteren Schritt wird die unter Schritt a) ausgestanzte Folie mit
der Schutzfolie der herzustellenden Pflaster ubereinanderliegend
zusammengefuhrt, wobel im Falle einer abweisend beschichteten Oberflache
diese abweisende Oberfache der gestanzien Folie auf der ebenfalls
abweisend beschichteten Oberflache der Schutzfolie zu hegen kommt,

c) in einem weilteren Schntt wird das Laminat des Innenbereiches, bestehend
aus mindestens einer haftklebenden Matrixschicht sowie der Ruckschicht, von
dem zuvor eine gegebenenfalls im Herstellprozess vorgesehene Schutzfolhe
entfernt wurde, mit der haftklebenden Seite auf den Verbund von gestanzter
Folie des Randbereiches und der Schutzfolie aufkaschiert, wobei die
haftklebende Seite des Laminates auf die unbeschichtete Oberflache der
Folie des Randbereiches und uber die Ausstanzungen darin direkt auch mit
der abweisend beschichteten Oberflache der Schutzfolie 1n flachige
Verbindung gebracht wird,

d) in einem letzten Schritt wird die Stanzung der duBeren Konturlinie des
Pflasters durch alle Schichten des gebildeten Laminates hindurch
vorgenommen, wobel diese auBere Konturlinie in dem fur die Breite der
Randzone vorgesehenen Abstand um die unter Schritt a) vorgenommenen
Ausstanzungen in der Folie des Randbereiches herum verlaufi

16 Verfahren zur Herstellung des medizinischen Pflasters nach Anspruch 8
umfassend die Verfahrensschritte nach Anspruch 8,

dadurch gekennzeichnet, dass das Laminat in Schritt

d) abweichend nicht durch alle Schichten hindurch gestanzt wird, sondern die
Konturlinie des Pfiasters durch alle Schichten, ausgenommen die Schutzfolie,
gestanzt wird, wonach das uberschussige Laminatgitter von der Schutzfolie
abgezogen und verworfen wird, bevor in einem weiteren Schritt eine uber den
Rand des Pflaster hinausragende Kontur der Schutzfolie gestanzt oder
geschnitten wird

\ 5



10

20

25

30

35

53211AWO

17
Zusammenfassung

Die Erfindung betrifft ein medizinisches Pflaster zur Anwendung auf der Haut,
bei dem die Kontakiflache zur Haut einen haftklebenden Innenbereich
aufweist sowie einen den Innenbereich umschlieBenden Aulenbereich Dabel
1st dieser AuBenbereich an seiner hautseitig liegenden Oberflache nicht
haftklebend ausgebildet,

Mit der Erfindung gelingt es, die Nachteile der konventionellen
medizintschen Pflaster, insbesondere das Problem der Schmutzrandbildung
zu uberwinden

1/3
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Fig 1 bis 4
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Fig 5 bis 7
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PARCHE DE USO MEDICINAL PARA USAR SOBRE LA PIEL
(DESCRIPCION)
Ambato técnico

La invencidén se refiere a un parche de uso medicinal
para usar sobre la piel y a un procedimientoc para su confec-
cién Este sistema estd constituido por una zona 1interior
adhesiva y una zona exterior nco adhesiva que reodea la zona
interior.

Estado actual de la técnica

Es conocido que los parches medicinales dejan general-
mente un marcado borde de suciedad. Este fendémeno se inten-
sifica segin el tiempo que han permanecidc aplicados y asume
proporciones particularmente problematicas cuando los par-
ches se usan durante mas de 3 y hasta 7 dias. Este es el ca-
so de los parches transdérmicos que contienen sustancias ac-
tivas gue se aplican frecuentemente durante 7 dias en los
tratamientos de sustitucidédn o contracepcidén hormonal.

El borde de suciedad se forma principalmente por ad-
hesidén de fibras textiles, suciedad y particulas de piel en
el borde de corte expuesto de la capa adhesiva. Segin la
tensioactividad y las caracteristicas del adhesivo también
es posible que se incorporen particulas en la capa adhesiva
por derrame del pegamento. Esto se agrava pues el parche se
puede desplazar scbre la piel por efectos mecénicos cuando

se lo usa un tiempec prolongado, con lo cual aparece pegamen-

WA



to adicional en el borde del mismo que aumenta la aureola de
suciedad a raiz de la adhesidn de particulas. El desprendi-
miento de los parches, que también empiezan en leos bordes,
ofrece nuevas superficies de depdsito para suciedad después
de algin tiempo de estar aplicados. Al retirar los parches
quedan scbre la piel, zonas mds © mencs grandes de la aureo-
la de suciedad que se ha formado. Generalmente son dificiles
de retirar por medic de frotamiento mecanico y sdélo desapa-
recen al cabo de varios dias gracias a la higiene corporal
habitual.

31 bien se han logrado algunas mejoras aumentando la
cohesi16n de los adhesivos medicinales, por ejemplo, por adi-
¢c16n de polimeros de cadena larga ¢ por reticulacidén trans-
versal quimica, con el aumento de la cohesién y la disminu-
cidén de la plasticidad, frecuentemente se reduce la capaci-
dad adhesiva durante varios dias. Solamente un adhesivo
agresivo, parcialmente floable puede garantizar la adhesién
sobre la piel durante un pericdo de hasta una semana. En es-
te contexto de requerimientos contradictorios impuestos al
adhesivo de uso medicinal, hasta el momento no ha sido posi-
ble evitar la formacién de molestas aureolas de suciedad
cuando el parche se usa durante un tiempo prolongado.

De la literatura de patentes se conocen sistemas de
parches de uso medicinal con diversos tipos de zonas adhesi-

vas.
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La patente US 4,664,106 describe un parche para lasti-
maduras protegido por una lamina protectora removible gque
puede desprenderse para su usc y una zona de borde exenta de
adhesivo.

La patente US 5,692,610 describe un material de compre-
s16n para detener hemorragias en el cual el cuerpo es una
placa compresora exenta de adhesive. Esta placa comprescra
estd colocada entre la almohadilla y la capa de adhesivo que
entra en contacto con la piel y se corresponde en sus dimen-
siones con esta capa de adhesivo.

La patente US 5,559,289 da a conocer un sistema de par-
che de uso medicinal que dispone de una pista soporte, un
material adhesivo dispuesta sobre esta pista soporte y una
capa de separacidn scbre el material adhesivo. No se revela
una zona exterior no adhesiva en su uso.

La patente DE 743 775 describe un parche para lastima-
duras con una base de un material estéril y una capa de ad-
hesivo. Estan dispuestas cintas de gasa hasta su empleo de
manera de proteger al mismo tiempo la capa de adhesivo y la
capa estéril. La patente considera como insegura e inconve-
niente una adhesidén incompleta del parche y, con ello, indi-
rectamente, las zonas de borde no adhesivas.

Resefia de la invencién
Por ello, el objeto de la invencadn es superar las men-

cionadas desventajas del parche de uso medicinal convencio-
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nal, en particular, el problema de la formacidén del borde de
suciedad.

De acuerdo con la invencién, este objetivo se resuelve
con un parche medicinal para usar sobre la piel cuya super-
ficie de contacto con la piel presenta una zona interior ad-
hesiva y una zona exterior que rodea la zona interior. Esta
zona exterior no es adhesiva en su superficie orientada
hacia la piel.

En parches, la mejor forma de lograr esto es aplicando
una capa adicional en la zona del borde del parche, prefe-
rentemente integrando una pelicula angosta en el borde, que
en lo sucesivo se denominaré pelicula marginal.

Esta pelicula marginal estd dispuesta entre la capa ad-
hesiva del parche orientada hacia la piel y la piel, con lo
cual se impide el contacto del pegamento con la piel en esta
zona.

Cuando se trata de parches que contienen sustancias ac-
tivas, la pelicula marginal debera ser un material que sea
practicamente impermeable a la o las sustancias activas. De
lo contrario, también se produciria un paso de sustancia ac-
tiva desde el parche a la piel en la zona marginal, lo cual
es indeseable debido al contacto poco reproducible de la zo-
na marginal con la superficie de la piel y porque la entrega
de la sustancia activa a través de la pelicula marginal ten-

dria una cinética necesariamente diferente que la de la capa



de adhesivo central. De alli que los materiales apropiados
para la pelicula marginal son particularmente el tereftalato
de polietileno (PET), cloruro de pelivinileo (PVC), cloruro
de polivinilidenco (PVDC) © copélimeros de cloruro de polivi-
nilo-cloruro de polivinilideno (p.ej. Saran®} y poliacrilni-
trileo (p.ej. Barex®); se prefiere particularmente PET (p.ej.
Hostaphan®) por la multiplicidad de tipos disponibles en el
comercio, particularmente peliculas muy delgadas.

Segun el efectec de barrera de la pelicula marginal, 1la
entrega de sustancia activa a través de la pelicula marginal
es preferentemente un factor 10 menor, preferentemente por
lo menos un factor 100 menor gque la entrega de sustancia ac-
tiva por superficie a través de la zona con pegamento del
parche,

Se determind un ancho éptimo para la zona marginal que
se desea prever. S1 la zona marginal es demasiado ancha, el
borde se doblard y sera arrastrado facilmente por contacto
mecanico con las prendas de vestir u otros cuerpos extrafios,
lo cual puede acarrear el desprendimiento prematuro del par-
che.En cambio,un borde demasiado angosto es técnicamente di-
ficil de obtener con suficiente simetria y reproducibilidad
y en relacidén con el gasto de produccién que implica,sdlo
ofrece una proteccién insuficiente contra la contaminacién
con particulas del exterior de la superficie adhesiva que

rodea.



Se ha comprobado que el ancho del borde debe ser de en-
tre 0,5 y 5 mm, preferentemente entre 0,75 y 3 mm y muy pre-
ferentemente entre 1 y 1,5 mm. Sin embargo, el ancho éptimo
también depende del tamafio del parche y de los radios de
curvatura de su contorno. Cuando los parches son grandes,
con radios mayores, los bordes tamb:ién pueden ser mas an-
chos. El ancho 1deal de 1-1,5 mm corresponde particularmente
a parches de 5 a 25 cmz, de forma redonda, ovalada ¢ cuadra-
da de angulos redondeados.

En casos aislados puede ser conveniente que el ancho de
la zona marginal sea variable a lo largo del contorno,p.ej.,
mas ancho en la zona de curvas mas abiertas y mas angosta en
curvas mas cerradas,ya que en las curvas mds cerradas aumen-
ta el pelaigro de que el borde se doble por contacto con la
ropa.

En cuanto al espesor de la pelicula marginal, también
se determind un espesor Optimo, entre peliculas muy delgadas
y muy gruesas. Segun su material y aun siendo muy angosta,
la rigidez propia de una pelicula demasiado gruesa reduce la
comodidad de uso del parche debido a tensiones mecanicas so-
bre la piel. En cambio, una pelicula demasiado delgada no
ofrece suficiente refuerzo del borde, de modo que la zcna
marginal pierde fédcilmente el contacto con la piel adaptado
a su relieve y se dobla o enrolla hacia arriba en el borde

del parche.



Un material de espesor apropiado ceonserva la forma de
la zona marginal y no alcanza a perjudicar apreciablemente
la comodidad de uso mecénica sobre la piel.

De acuerdo con la invencidn, la zona exterior no ad-
hesiva puede representar un borde circundante de una lamina
o pelicula de material pléstico dispuesto sobre la capa ad-
hesiva del parche.

Para peliculas de poliéster (PET} se determind un espe-
sor apropiado de 6 a 150 um, preferentemente de 9 a 75 pm y
muy preferentemente de 36 pm.

Cuando la capa se trata de una lédmina de polimero basa-
do sobre polimeros de hidrocarburos o siliconas, esta puede
presentar un espesor de capa de 6 a 150 um, preferentemente
de 15 a 75 pm,.

El borde circundante aplicado también puede sobresalir
parcial o totalmente de las lineas de contorno del resto del
parche.

De acuerdo con la invencidn, la zona exterior no ad-
hesiva puede presentar, a lo largo de la linea de contorno
del parche, un ancho de 0,5 a 5,0 mm, preferentemente de 1 a
3 mm y muy preferentemente de 1,0 a 1,5 mm.

También se comprobd gqgue un recubrimiento repelente de
la pelicula marginal en la superficie orientada hacia la
piel tiene efectos ventajosos, pues elimina la posibilidad

de que se escurran o introduzcan particulas debajo del pega-



mento durante el almacenamiento y durante la aplicacién so-
bre la piel. De esta manera, la zona marginal permanece mas
tiempo libre de pegamento y se reduce ain mas la formacién
de aureolas de suciedad.

Cuando el pegamento es a base de poliacrilatos o hidro-
carburos {(p. e). poliiscbutilenc} los recubrimientos repe-
lentes apropiados son siliconados, mientras que cuande el
pegamento es siliconado, el recubrimiento deberd ser a base
de polimeros fluorados especiales.

Cuando los parches estadn destinados a permanecer apli-
cados durante 3 a 7 dias, este recubrimiento repelente debe-
rd ser mas resistente al desprendimientc por roce mecanico a
fin de asegurar un tiempo de adhesidn prolongado. El proble-
ma del desprendimiento por roce mecénico es conocido para el
técnico del area de los materiales siliconados y se encuen-
tran a su disposicidén diferentes técnicas y productos para
reducirlo.

Para que el usuario pueda apreciar mejor la tecnologia
de la invencién, destinada a minimizar la aureola de sucie-
dad puede ser ventajoso que la zona marginal del parche sea
diferente del resto del parche en cuanto a color y transpa-
rencia. Esto se puede lograr p.ej. esmaltando o metalizando
la pelicula marginal, preferentemente por vaporizacidén de
aluminio de la superficie alejada de la piel de la pelicula

marginal. El realce visual de la zona marginal, puede reali-
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zarse, como alternativa, por impresidén parcral de la capa de
base del parche.

En el parche de uso medicinal acorde con la invencién
puede estar contenida al menos una sustancia activa farma-
céutica.

La velocidad de cesidén superficial de sustancia activa
en la zona exterior puede ser al menos diez veces inferior
gque la velocidad de cesidén superficial en la zona interior
que contiene la sustancia activa, con preferencia, al menos
100 veces menor.

El parche de uso medicinal puede contener también sus-
tancias activas para la terapia de reemplazo de hormonas o
para la contracepcidén transdermal.

Concepciones convenientes de sustancias activas son
aqui gestagenos y estrbégenos, con preferencia, gestodeno en
combinacidédn con un estrégeno.

La duracién de la aplicacién del parche de uso medici-
nal puede ser de 3 a 7 dias,

No se imponen otros reguerimientos, diferentes de 1los
habituales, a la capa de base del parche de usc medicinal de
la invencién. Para la misma se usan preferentemente pelicu-
las de poliéster (PET, p.ej. Hostaphan®), peliculas de po-
lietilenc (p.ej. CoTran 9720) o polilaminados gque contienen
estos materiales.

La capa de pegamento puede constar de una o varias ca-
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pas, gque segun su composiciédn, pueden ser iguales o diferen-
tes. Se prefieren sistemas de una o dos capas que contienen
una sustancla activa en una o ambas capas. Sin embargo, la
invencidén no se relaciona expresamente con parches de uso
medicinal que contienen sustancias activas dtdtiles para el
tratamiento de heridas, de fijacidén de catéteres o que favo-
recen la curacidn de heridas.

Las formulacicnes adhesivas apropiadas son los pegamen-
tos a base de poliacrilatos, hidrocarburos © silicconas y
mezclas de los mismos, como los que conoce el técnico del
area de los parches de uso medicinal y los sistemas terapéu-
ticos transdérmicos

Gracias a la eliminacién de aureolas de suciedad que se
describe en la presente invencién también es posible usar
formulacicones poco cohesivas y fuertemente adherentes que de
otra manera son poco aptas por el derrame de masa adhesiva
en el borde del parche durante el almacenamiento y/o la
aplicacidén. Tales formulaciones se bhasan p.ej. en pegamentos
adhesivos de poliacrilato no reticulado (p.ej. Durolak 387-
2051, burolak 387-2287), pegamentos adhesivos siliconados no
reticulados con elevada adhesién espontédnea /tack (p.ej. Dow
Corning Bio PSA 430X o 460X con X=1,2,3}) o pegamentos de
hidrocarburos con gran proporcidén de hidrocarburos de baja
molecularidad (p.ej. con mas de 20% Oppanol B10).

La parte del parche que contiene sustancia activa tam-



bién puede ser en forma de sistema de depdsito con un recep-
taculo que contiene una sustancia activa liquida o semiséli-
da.

Como pelicula protectora son apropiadas todas las peli-
culas que se usan habitualmente para parches medicinales ¥y
sistemas terapéuticos transdérmicos y para papeles con recu-
brimientc adhesivo.

Esta pelicula protectora puede ser del mismo tamafic que
el parche o puede sobresalir lateralmente. Para facilitar la
aplicacién puede implementarse una zona auxiliar estampada
en la pelicula protectora.

Se comprobd que se puede inhibir en gran medida, a ve-
ces hasta completamente, la formacidén de bordes de suciedad
cuando la zona de borde del parche de uso medicinal no esta
provisto de adhesivo. Mediante un borde exento de adhesivo
previsto en todo el borde es protegido ampliamente de la su-
ciedad y del contacto con materiales textiles el borde de la
superficie adhesiva gue se encuentra mas hacia adentro.

Se hace notar que esta proteccidén del borde de la capa
adhesiva combinada con un refuerzo mecanico de esta zona de
borde hasta conduce sorprendentemente al mejoramiento de la
capacidad adherente a largo plazo del parche, porque dismi-
nuye o retarda el desprendimiento mecanico del parche del
borde debido al levantamiento del borde y el rozamiento con

la vestimenta.
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En principioc se esperaba que un parche con un borde no
adhesivo seria desgastado en forma particularmente rapida
por el contacto con la vestimenta o por otras sclicitaciones
mecanicas.

Descripcidn de las figuras

Las figuras 1 - Al (corte transversal) y A2 (vista en
planta) muestran un parche medicinal de la invencién con la
disposiciédn mads sencilla de sus componentes, que a los efec-
tos de esta invencidn se designa como tipo A. Sobre una capa
de base (1) se encuentra dispuesta por lo menos una capa de
matriz gque contiene sustancia activa (2), sobre la que se
encuentra un borde de pelicula marginal (3) y finalmente una
pelicula protectora desprendible (4) (pelicula protectora).
La pelicula protectora (4) scbresale del borde y se trata de
un sistema completamente troquelado.

Las figuras 2 - Bl (corte transversal) y B2 (vista en
planta) presentan un parche de uso medicinal de la inven-
cién, designado tipo B, donde, a diferencia del tipo A, la
pelicula protectora (4) sobresale del borde.

Las figuras 3 - Cl (corte transversal} y C2 (vista en
planta) muestran un parche de la invencién designado tipo C,
donde el contorno exterior de la pelicula marginal (3) dis-
curre fuera del contornoc de la zona 1lnterior, conslistente en
capa de base (1) y capa de matriz (2).

En la figura 4 - D se ilustran otras caracteristicas de
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conformacidén opcionales del parche de uso medicinal de la
invencidn, p. ej. del tipo B.

Para facilitar la aplicacién se ha previsto un corte en
la pelicula protectora (5), a lo largo del cual primeramente
s6lo se puede retirar una parte de la pelicula protectora,
antes de pegar parcialmente el parche y luego se retira la
segunda mitad de la pelicula protectora y se aplica la su-
perficie completa del parche. Para facilitar el posterior
desprendimiento del parche se ha previsto un ensanchamiento
en forma de oreja en la zona marginal no adhesiva. Por medio
de esta punta de aprehensién es mas facil aprehender y des-
pegar el parche al final del tiempo previsto para su aplica-
cién.

La faigura 5 - E 1lustra detalles de una forma de reali-
zacidén preferida del parche de tipoc A:

La superficie de la pelicula marginal (3) cercana a la
pelicula protectora (4) presenta un recubrimiento repelente
{(7) de la matriz adhesiva (2). La superficie de la pelicula
protectora que mira al parche necesariamente también esta
provista de un recubrimiento repelente (8), pudiendo ser es-
te recubrimientoc (8) 1déntico al o diferente del recubri-
miento (7) de la pelicula marganal (3).

La figura 6 - F presenta detalles de otra forma de rea-
lizacién preferida del parche de tipo A:

La superficie de la pelicula marginal (3) orientada
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hacia la pelicula de proteccién posee un recubrimiento repe-
lente (7) de la matriz adhesiva (2). La superficie de la pe-
licula margainal {3) orientada hacia la capa de matriz (2)
también presenta una aluminizacién (9) para diferenciar vai-
sualmente con mayor facilidad la zona marginal del reste del
parche,

La figura 7 - G muestra detalles de una forma de reali-
zacién preferida del parche de tipo C:

La superficie de 1la pelicula marginal (3) orientada
hacia la pelicula de pro;ecc16n (4) presenta un recubrimien-
to repelente (7) de la matriz adhesiva (2). La superficie de
la pelicula marginal (3) orientada hacia la capa de matriz
(2) también presenta un recubrimientoc repelente (10). La su-
perficie de la pelicula de proteccidédn (4) que mira al parche
también posee necesariamente un revestimiento repelente (8),
pudiendo ser este revestimiente (8) i1déntico a los o dife-
rente de los recubrimientos (7 y 10) de la pelicula marginal
(3). Los recubrimientos (7 y 10) de la pelicula margainal (3)
pueden estar conformados 1guales o diferentes. La fuerza ne-
cesaria para desprender la capa de matriz (2) del recubra-
miento {B8) de la pelicula de proteccién (4} es preferente-
mente superior a la fuerza necesaria para desprender la capa
de matriz adhesiva (2} del recubrimiento (10) de la pelicula
marginal (3) para que en el proceso de fabricacidn la capa

de matriz adhesiva (2) pueda ser desprendida del recubrai-
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miento {(10) de la pelicula marginal (2) sin que también se
desprenda del recubrimiento (8) de la pelicula protectora
(4).

Las figuras 8 - Hl1 (corte transversal) y H2 (vista en
planta} muestran la aplicacién del principio de esta inven-
ci16n en parches del tipo que presenta un sistema de depédsito
que contienen sustancias activas. Entre la capa de base (1)
y una capa intermedia que se puede sellar con calor (11}, la
gue también pude estar conformada como membrana-guia para la
entrega de sustancia activa, se encuentra encerrado un depd-
sito liguido © semisélido de sustancia activa (12). Por lo
demas, este sistema es 1qual al tipo A de la invencidén. En
forma analoga al tipo B se puede prever una pelicula protec-
tora (4).

Para confeccionar parches gque tienen una zona no ad-
hesiva en el borde se prefiere incluir durante el proceso de
fabricacién, una pelicula marginal a lo largo del borde del
parche. A continuacidén se describen los pasos basicos sus-
tanciales para fabricar los tipos basicos A, B y C, de los
cuales se pueden derivar los tipos D a G por variacién de
los materiales iniciales o los pasos del procedimiento, se-
gun apreciara el técnico en la materia,

Un procedimiento para obtener un parche medicinal de la
invencién de tipo A, que comprende la fabricacidn de un la-

minado para la zona interior consistente en una capa de ba-

S
\»



se, por lo menos una capa adhesiva que contiene sustancia

activa y preferentemente una pelicula de proteccidén despren-

dible e incluye el uso de una pelicula preferentemente repe-
lente de un solo lado, comprende los siguientes pasos:

a) en un paso se realiza el troquelado de la pelicula pre-
vista para la zona marginal, siguiendc el perimetro de
la futura zona interna y las areas internas troqueladas
se descartan;

b) en otro paso se superpone la pelicula troquelada en el
paso a) con la pelicula protectora de los parches a fa-
bricar, con lo cual, en el caso de que la superficie
tenga un recubrimiento repelente, esta superficie repe-
lente de la pelicula troquelada quede sobre la superfi-
cle 1gualmente provista de recubrimiento repelente de la
pelicula protectora;

¢) en otro paso se aplica el laminado gue corresponde a la
parte interna del parche, consistente en por lo menos
una capa de matriz adhesiva y la capa de base, de cuyo
laminado se retira previamente la pelicula protectora
que puede estar prevista en el proceso de fabricacién,
con el lado adhesivo sobre el material cempuesto formado
por la pelicula troquelada de la zona marginal y la pe-
licula protectora, con lo cual el lado adhesivo del la-
minado se pone en contacto con la superficie no recu-

bierta de la pelicula de la zona marginal, y gracias a
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la parte eliminada por trogquelade de la misma, directa-
mente tambilién con la superficie recubierta repelente de
la pelicula de proteccidn;

d) en un dltimo paso se trogquela la linea del contorno exte-
rior del parche, traspasando todas las capas del lamina-
do formado, pasando esta linea del contorno extericr a
una distancia prevista para el ancho de la zona marginal
alrededor del troquelado de la pelicula de la zona mar-
ginal realizado en el paso a).

Un método para confeccionar el parche medicinal de 1la
invencién del tipo B que comprende los pasos indicados ante-
riormente estd modificado porque en el paso d), el trogquela-
do no traspasa todas las capas del laminado, sino que corta
por la linea del contorno del parche a través de todas las
capas mencs la pelicula protectora. A continuacién se des-
prende el laminado excedente de la pelicula protectora y se
descarta antes de troquelar o cortar, en otro paso, un con-
torno de la pelicula de proteccién que sobresale del borde
del parche.

Un método para confeccionar el parche medicinal de la
invencién del tipo € que comprende la fabricacidén de un la-
minado para la zona interior consistente en una capa de ba-
se, por lo menos una capa adhesiva gque contiene sustancia
activa y preferentemente una pelicula protectora desprendi-

ble y el uso una pelicula recubierta por lo menocs de un lado
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con un recubrimiento repelente para la zona externa se ca-

racteriza porque comprende los siguientes pasos:

a}) en un paso se realiza el troquelado de la pelicula por lo
menos unilateralmente repelente prevista para la zona
marginal, segun el contorno de la futura zona 1nterior
del parche y las areas cortadas se descartan;

b) en otro paso, la pelicula trogquelada en el paso a) se su-
perpone con la pelicula protectora del parche a fabri-
car, quedando la por lo menos una superficie provista de
recubrimiento repelente de la pelicula troguelada del
lado alejado de la pelicula protectora;

c) en otrec paso, el laminado de la zona interior, consisten-
te en una capa de base y por lo menos una capa de matriz
adhesiva, del cual se retira previamente una pelicula
protectora que puede haberse previsto en el proceso de
fabricacién, se aplica, con el lado adhesivo, sobre el
material compuesto de pelicula troquelada de la zona
marginal y pelicula de proteccidén, con lo cual el lado
adhesivo del laminado queda en contacto con el lado no
recubierto de la pelicula de la zona marginal y sobre la
parte eliminada por trogquelado y alli directamente tam-
bién con la superficie provista de recubrimiento repe-
lente de la pelicula protectora;

d} en otro paso se realiza el troquelado del contorno de la

zona 1nterior del parche, traspasando la capa de base y
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la por lo menos una capa de matriz, pasando este contor-
noc de la zona interior del parche a una distancia pre-
vista alrededor del troquelado realizado en el paso a)
de la pelicula destinada a la zona marginal;

e} en otro paso se desprende el laminadc remanente, consis-
tente en capa de base y por 1lo ﬁenos una capa de matriz
Yy se descarta;

f) en un Udltimeo paso se troquela el contorno exterior del
parche, traspasando la zona exterior y la pelicula pro-
tectora, pasando este contorno exterior a una distancia
prevista come ancho de la zona marginal alrededor del
troquelado de la pelicula de la zona exterior, realizado
en el paso d).

Ejemplo comparativo

Compoeicién del parche

Capa de base del parche: pelicula de polietileno CoTran 9720

(3M) .

Matriz adhesiva: espesor de capa 100 g/m’ Partes (seco)
Etinilestradiol 0,6
Gestodén 1,9

MA73A 97,5

TOTAL 100,0

Pelicula marginal
Tereftalato de polietileno {PET) 35 uym {(Hostaphan RN 36) c/

si1liconado unilateral (Laufenberg}.

NGt
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Pelicula protectora
ScotchPack 9742 (3M) Pelicula de poliéster de 117 pum recu-
bierta unilateralmente con polimero fluorado.

La fabricacién del sistema ejemplificado empieza con la
matriz adhesiva que contiene sustancia activa. Para ello se
disuelven ambas sustancias activas, etinilestradiol y gesto-
dén en solucidn de adhesivo MA73A (Adhesive Research, ad-
hesivo a base de poliisobutileno con adicidén de una resina
adhesiva a base de ésteres de ceolofonio hidrogenados).

Se recubre una pelicula de 500 pm de espesor de poliés-
ter siliconado (pelicula protectora) con esta solucidén por
medio de un aplicador de pelicula manual (Erichsen), se deja
secar 10 minutos en el laboratorio a temperatura ambiente y
luego otros 30 minutos a 60°C en horno de secado.

La pelicula seca presenta un espescor de capa de aprox.
100 g/m?’ y si fuera necesario, debe adaptarse la altura de
la ranura durante el recubrimiento hasta que se logra el pe-
so por superficie deseado,

La pelicula seca se cubre con la pelicula de base de
CoTran 9720.

? de superficie en la pe-

Se troquelan circulos de 10 cm
licula marginal.
A continuacién se aplica la pelicula margainal, con el

lado siliconadec hacia abajo, sobre la pelicula protectora,

con lo cual el lado siliconado de la pelicula protectora



queda mirando hacia arraiba.

Luegc se desprende la pelicula protectora de la matriz
adhesiva fabricada y la superficie adhesiva libre se aplica
sobre la pelicula marginal. Con esto, la capa adhesiva entra
en contacto duradero con la superficie no siliconada de la
pelicula marginal. Gracias al redondel troquelada en la pe-
licula marginal, la capa adhesiva se pega ligeramente con la
superficie siliconada de la pelicula protectora de manera
facilmente desprendible.

Finalmente se troquela un TTS redondo de 11,5 cm® del
material compuesto, discurriendo la linea de troquelado de
este contorno exterior simétricamente alrededor del troque-
lado redondo de 10 cm®? correspondiente a la pelicula margi-
nal. Con esto se crea una zona marginal de aprox. 1 mm de

ancho.
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REIVINDICACIONES

1. Parche medicinal para usar sobre la piel, consti-
tuido por una capa base, al menos una capa adhesiva gue con-
tiene sustancia activa y, con preferencia, una pelicula pro-
tectora desprendible, en el que la superficie de contacto
con la piel presenta una zona interior adhesiva y una zona
exterior no adhesiva que rodea la zona interaior,
CARACTERIZADO PORQUE la zcona exterior presenta un refuerzo
mecanico en forma de una capa adicional en la estructura del
parche.

2. Parche medicinal de la reivindicacidn 1,
CARACTERIZADO PORQUE la capa mencionada es una pelicula de
poliéster de un espesor de 6 a 150 pm, preferentemente de 15
a 75 um.

3. Parche medicinal de la reavindicacidn 1 y 2,
CARACTERIZADC PORQUE la capa mencilonada es una pelicula de
polimero a base de un hidrocarburo o polimeroc siliconado de
un espesor de 6 a 150 pm, preferentemente de 15 a 75 pm.

4., Parche medicinal de una o varias de las reivindi-

caciones anteriores,
CARACTERIZADC PORQUE la zona exterior no adhesiva posee, a
lo largo del contorno del parche, un ancho de 0,5 a 5 mm,
preferentemente de 1,0 a 3,0 mm, y muy preferentemente de
1,0 a 1,5 mm.

5. Parche medicinal de una o wvarias de las reivindi-
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caciones anteriores,
CARACTERIZADO PORQUE la zona exterior desprovista de pega-
mento presenta un borde de pelicula pléstica o una lamina
plastica aplicado sobre la capa adhesiva del parche.

6. Parche medicinal de una o varias de las reaivindi-
caciones anteriores,
CARACTERIZADO PORQUE el borde aplicade en dicha superficie
sobresale parcial o totalmente del contorno del resto del
parche.

7. Parche medicinal de una o varias de las reivindi-
caciones anteriores,
CARACTERIZADO PORQUE la superficie de la zona exterior que
descansa sobre la piel presenta un recubrimiento que repele
el pegamento, preferentemente siliconado o© un recubrimiento
que contiene un polimerc fluorado.

8. Parche medicinal de una ¢ varias de las reivindi-
caciones anteriores,
CARACTERIZADO PORQUE la zona exterior no adhesiva es de eje-
cucién diferente en cuanto a color o transparencia que el
resto del parche, preferentemente mediante una vaporizacidn
metdlica o una pelicula que forma parte de la estructura es-
tratificada de la zona marginal.

9. Parche medicinal de una o varias de las reivindi-
cacicones anteriores,

CARACTERIZADO PORQUE contiene por lo menos una sustancia ac-
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tiva farmacéutica.

10. Parche medicinal de una © varias de las reivin-
dicaciones anteriores,
CARACTERIZADO PORQUE en la zona exterior, la tasa de entrega
de sustancia activa por superficie es por lc menos un factor
10 y con particular preferencia poer lo mencs un factor 100
menor que en la zona interior que contiene sustancia activa.

11. Parche medicinal de una o varias de las reivin-
dicaciones antericres,
CARACTERIZADO PORQUE se usa de 3 a 7 dias.

12. Parche medicinal de una o varias de las reivin-
dicaciones anteriores,
CARACTERIZADO PORQUE contlene sustancias activas para la te-
rapia de sustitucién hormonal o para la contracepcidn de
aplicacidén transdérmica.

13. Parche medicinal de una o varias de las reivin-
dicaciones anteriores,
CARACTERIZADO PORQUE la sustancia activa es un gestdgeno y/o
un estrogeno.

14. Parche medicinal de una © varias de las reivin-
dicaciones anteriores,
CARACTERIZADQO PORQUE presenta un contenido de gestocdén com-
binado con estrégenoc.

15. Método para fabricar el parche medicinal de 1la

rervindicacidn 1 gque comprende la obtencién de un laminado

Ot
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para la zona interior consistente en una capa de base, por

lo menos una capa adhesiva gque contiene sustancla activa y

preferentemente una pelicula de proteccidén desprendible e

incluye el uso de una pelicula que preferentemente es unila-

teralmente repelente para la zona exterior, CARACTERIZADO

PORQUE comprende los siguientes pasos:

a) en un paso se realiza el trogquelado de la pelicula pre-
vista para la zona marginal, siguiendo el perimetro de
la futura zona interior y las 4reas interiores troquela-
das se descartan;

b) en otro paso se superpone la pelicula troguelada en el
paso a) con la pelicula protectora de los parches a fa-
bricar, con lo cual, en el caso de que la superficie
tenga un recubrimiento repelente, esta superficie repe-
lente de la pelicula troquelada quede scobre la superfai-
cle igualmente provista de recubrimiento repelente de la
pelicula protectora;

c) en otro paso se aplica el laminado que corresponde a la
parte interior del parche, consistente en por lo menos
una capa de matriz adhesiva y la capa de base, de cuyo
laminado se retira previamente la pelicula protectora
que puede estar prevista en el proceso de fabracacién,
con el lado adhesivo sobre el material ceompuesto formado
por la pelicula troquelada de la zona marginal y la pe-

licula protectora, con lo cual el lado adhesivo del la-
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minado se pone en contacto con la superficie no recu-
birerta de la pelicula de la zona marginal, y gdgracias a
la parte eliminada por trogquelado de la misma, directa-
mente también con la superficie recubierta repelente de
la pelicula de protecciébn;

d) en un Gltimo paso se troquela la linea del contorno exte-
rior del parche, traspasando todas sus capas del lamina-
do formado, pasando esta linea del contorno exterior a
una distancia prevista para el ancho de la zona marginal
alrededor del troquelado de la pelicula de la zona mar-
ginal realizado en el paso a).

16. Método para fabricar el parche medicinal de la
reivindicaciédn 8 que comprende los pasos de la reivindica-
c1én 8,

CARACTERIZADO PORQUE en el paso d), el laminado no se tro-

gquela atravesando todas las capas, sino que se corta por la
linea del contornc del parche a través de todas las capas
menos la pelicula protecteora, después de lo cual el laminado
excedente se desprende de la pelicula protectora y se des-
carta antes de troquelar o cortar, en otro paso, un contorno
de la pelicula de proteccién que scbresale del borde del

parche.
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RESUMEN

La invenc:ién se refiere a un parche medicinal para usar
sobre la piel cuya superficie de contacto con la piel pre-
senta una zona interior adhesiva y una zona exterior que ro-
dea la zona interior. Esta 2zona exterior no es adhesiva en
su superficie orientada hacia la piel.

Con la invencidn es posible superar las desventajas del
parche de uso medicinal convencional, en particular, el pro-

blema de la formacidén de suciedad.
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