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Patentkrav
1. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol.
2. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol ifglge krav 1 som er

hovedsakelig fri for amorf 17a-etynylandrost-5-en-3,783,17p-triol,
karakterisert ved at mer enn 60% av 17a-etynylandrost-5-en-3f3,783,17B-triol er

krystallinsk.

3. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol ifglge krav 2, hvori den
krystallinske formen av 17a-etynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol er et anhydrat.

4, Krystallinsk anhydrat ifglge krav 3, hvori anhydratet er Form I 17a-
etynylandrost-5-en-38,783,17B-triol som har

(i) et rentgen-pulverdiffraksjonsmgnster med topp-posisjoner pa 10,38 £ 0,1,
16,20 £ 0,1 og 17,75 £ 0,1 grader 2-theta, eller

(ii) et differensiell skanningkalorimetritermogram med en skarp endoterm ved
266 °C, oppnadd ved anvendelse av en temperaturstigning pa@ 10 °C/min og en
rentgen-pulverdiffraksjonsmgnster med topp-posisjoner pa 10,38 + 0,1, 16,20
+ 0,109 17,75 £ 0,1 grader 2-theta, med en, to eller tre topp-posisjoner valgt
fra gruppen bestdende av 12,66 + 0,1, 15,10 = 0,1, 16,73+0,1, 28,92 £ 0,1
grader 2-theta.

5. Krystallinsk anhydrat ifglge krav 3 eller 4, hvori den krystallinske 17a-
enthynylandrost-5-en-3B,73,17B-triolen er Form I som har (i) et Raman
spektroskopispektrum med absorpsjoner med topp-posisjoner pd 2106 og 1674 cm!
og en, to eller tre absorpsjoner med topp-posisjoner valgt fra gruppen bestaende av
2887, 1467, 1437, 712, 683, 247 og 226 cm eller et Raman spektrum som
hovedsakelig er identisk med det i Figur 5A eller omrddet av Figur 5A som er
representert ved Figur 5B, (ii) en morfologi som i det vesentlige er vist i Figur 6A eller
Figur 6B eller (iii) egenskapene i (i) og (ii).

6. Krystallinsk anhydrat ifglge krav 3, hvori anhydratet er Form II 17a-
etynylandrost-5-en-3B,7B,17B-triol som har

(i) en rgntgen-pulverdiffraksjonsmgnster med topp-posisjoner pa 2,49 + 0,1,
5,04 £ 0,1 og 16,20 + 0,1 grader 2-theta, eller
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(ii) et differensiell skanningkalorimetritermogram med en skarp endoterm ved
ca. 259 °C oppnadd ved anvendelse av en temperaturstigning pa 10 °C/min.
og et rgntgen-pulverdiffraksjonsmgnster med topp-posisjon pa 2,49 + 0,1,
5,04 £ 0,1 og 16,20 + 0,1 grader 2-theta, med en, to eller tre topp- posisjoner
valgt fra gruppen bestdende av 7,46 = 0,1, 10,44 + 0,1, 17,73 £ 0,1, 28,92 +
0,1 grader 2-theta.

7. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-3[3,78,17B-triol ifglge krav 2, hvori den

krystallinske formen av 17a-etynylandrost-5-en-3f3,73,17B-triol er et solvat.

8. Krystallinsk 17 a-etynylandrost-5-en-33,73,17B-triol-solvat ifglge krav 7, hvori

solvatet er Form III som har

(i) et rentgen-pulverdiffraksjonsmgnster med topp-posisjoner pa 15,25 + 0,1,
15,64 + 0,1, 16,60 £ 0,1 grader 2-theta,

(ii) et differensiell skanningkalorimetritermogram med en bred endoterm som
er samlet mellom 105-108 °C, oppnadd ved anvendelse av en
temperaturstigning p% 10 °C/min og et rgntgen-pulverdiffraksjonsmgnster med
topp-posisjoner pé’l 15,25+ 0,1, 15,64 £ 0,1, 16,60 £ 0,1 grader 2-theta og
en, to eller tre topp-posisjoner valgt fra gruppen bestdende av 8,35 + 0,1,
12,31 £ 0,1 og 27,82 £ 0,1 grader 2-theta,

(iii) et termogravimetrisk analyse-termogram med vekttap mellom 8-9,6% fra
20 °C til 100 °C ved anvendelse av en temperaturstigning pa 10 °C/min og et
differensiell skanningkalorimetertermogram med bred endoterm som er samlet
ved mellom 105-108 °C oppnadd ved anvendelse av en temperaturstigning pa

10 °C/min, eller

(iv) egenskapene i (i) og (iii).

9. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-3(3,73,17B-triol-solvat ifglge krav 7 eller 8,
hvori det krystallinske solvatet er Form III som har et Raman spektroskopi-spektrum
med absorpsjoner ved topp-posisjoner pd 2108 og 1666 cm™! og en, to eller tre
absorpsjoner med topp-posisjoner valgt fra gruppen bestdende av 2950, 2933, 1469,
1437, 711, 681, 251 og 224 cm™! eller et Raman spektrum som er hovedsakelig
identisk med det i Figur 13A eller omradet av Figur 13A som er representert ved Figur
13B.
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10. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-383,7B,17B-triol-solvat ifglge krav 8, hvori

solvatet er Form IV som har

(i) et rentgen-pulverdiffraksjonsmgnster med topp-posisjoner pa 15,24 +
0,1, 15,66 £ 0,1, 16,62 £ 0,1 grader 2-theta,

(ii) et differensiell skanningkalorimetritermogram med en bred endoterm som
er samlet ved 98 °C, oppnadd ved anvendelse av en temperatur-stigning pa 10
°C/min og et rgntgen-pulverdiffraksjonsmgnster med topp-posisjoner pa 15,24
+0,1,15,66 +£ 0,1, 16,62 + 0,1 grader 2-theta og en, to eller tre topp-
posisjoner valgt fra gruppen bestdende av 8,34 + 0,1, 10,50 + 0,1, 12,30 +
0,1, 16,23 £ 0,1 og 27,78 £ 0,1 grader 2-theta,

(iii) et termogravimetrisk analyse-termogram med vekttap mellom ca. 9-9,7%
fra 20 °C til 100 °C ved anvendelse av en temperaturstigning p&@ 10 °C/min og
et differensiell skanningkalorimetritermogram med en bred endoterm som er
samlet ved 98 °C, oppnadd ved anvendelse av en temperaturstigning pa 10

°C/min, eller

(iv) egenskapene i (i) og (iii) eller (ii) og (iii).

11. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,73,17B-triol-solvat ifglge krav 7 eller
10, hvori formen IV har et Raman spektroskopispektrum med absorpsjoner ved topp-
posisjoner pa 2107 og 1666 cmt og en, to eller tre absorpsjoner med topp-posisjoner
valgt fra gruppen bestdende av 2950, 2933, 1469, 1437, 711, 681,467 0og 224 cm!
eller et Raman spektrum som er hovedsakelig identisk med det i Figur 16A eller

omradet av Figur 16A som er representert ved Figur 16B.

12. Amorf 17a-etynylandrost-5-en-33,78,17B-triol som er hovedsakelig fri for
krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-383,73,17B-triol,
karakterisert ved at mer enn 60% av 17 a-etynylandrost-5-en-33,7B,17B-triol som er

til stede er i amorf form.

13. Amorf 17a-etynylandrost-5-en-33,78,17B-triol ifglge krav 12, som har

(i) et rentgen-pulverdiffraksjonsmgnster med et bredt band som er samlet ved
16 grader 2-theta eller et rgntgen-pulverdiffraksjonsmgnster som hovedsakelig

er identisk med Figur 20,
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(ii) et modulert differensiell termisk-analyse-termogram med Tq pa 44 °C,
oppnadd fra infleksjonspunktet til det reverserende varmestrgmsporet ved

anvendelse av en temperaturstigning pa 1 °C/min eller

(iii) egenskapene i (i) og (ii).

14. Amorf 17a-etynylandrost-5-en-33,78,17B-triol ifglge krav 12 eller 13, som har

(i) et termogravimetrisk analyse-termogram vekttap pa 11% nar oppvarmet
fra 30 °C til 110 °C og et ytterligere vekttap pa 5% nar ytterligere oppvarmet
til 200 °C, som er oppnadd ved anvendelse av en temperaturstigning pa 10

°C/min,

(ii) et Raman spektrum med absorpsjoner ved topp-posisjoner pd 2105 og
1673 cm?, eventuelt med en, to eller tre topp-posisjoner valgt fra gruppen
bestdende av 2972, 2937, 1439, 748, 684, 484, 470 0g 226 cm™ eller et
Raman spektrum som hovedsakelig er identisk med det i Figur 19A eller Figur
19B, eller

(iii) egenskapene i (i) og (ii).

15. Fremgangsmgte for fremstilling av krystallinsk Form I 17a-etynyl-androst-5-
en-3B,7B,17B-triol ifglge krav 4, som omfatter trinnet med

reduksjon av volum av en opplgsning av 17a-etynyl-androst-5-en-33,78,17B-triol i
metanol-vann, metanol-tetrahydrofuran eller aceton eller fjerning av metanol fra en
opplgsning av 17a-etynyl-androst-5-en-3f3,7B,17B-triol i metanol-vann ved destillasjon
og samtidig tilsetning av vann, hvori det innledende volum av opplgsningen er
hovedsakelig opprettholdt eller med fjerning av lgsningsmiddel fra en opplgsning av

17a-etynyl-androst-5-en-3B,78,17B-triol i etanol ved inndampning.

16. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol ifglge krav 1, for
anvendelse i behandling av en inflammasjonstilstand eller en metabolsk lidelse i et
individ, hvor behandlingen omfatter administrering til individet av en effektiv mengde

av krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-383,73,17B-triol.

17. Krystallinsk 17a-enthynylandrost-5-en-33,7B,17B-triol ifglge krav 16, hvori den
krystallinske 17a-enthynylandrost-5-en-33,7B,17B-triol er Form I som er hovedsakelig
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fri for amorf 17a-enthynylandrost-5-en-33,78,17B-triol eller andre krystallinske former
av 17a-enthynylandrost-5-en-3p8,783,17B-triol,

karakterisert ved at mer enn 60% av 17a-enthynylandrost-5-en-3p3,73,17B-triol er
krystallinsk eller mer enn 60% av 17a-enthynylandrost-5-en-3,73,17p-triol som er til

stede er i Form I.

18. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-3[3,78,17B-triol ifglge krav 16, hvori den
metabolske lidelsen er type 2 diabetes, hyperglykemi, fedme eller hyper-

kolesterolemi.

19. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,73,17B-triol ifglge krav 16, hvori
inflammasjonstilstanden er Alzheimers sykdom, Parkinsons sykdom, inflammasjon
forbundet med iskemi, blgdning eller et traume, en autoimmun sykdom eller en

inflammatorisk tarmsykdom.

20. Krystallinsk 17a-enthynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol ifglge krav 19, hvori
inflammasjonstilstanden er forbundet med iskemi eller blgdning er et hjerteinfarkt
eller et slag, og hvori den autoimmune sykdom eller inflammatoriske tarmsykdom er
type 1 diabetes, multippel sklerose eller revmatoid artritt, ulcergs kolitt eller Crohns

sykdom.

21. Krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol ifglge krav 1, som er
hovedsakelig fri for amorf 17a-etynylandrost-5-en-3,783,17B-triol ifglge krav 12 eller
et preparat omfattende krystallinsk 17a-etynylandrost-5-en-38,7B,17B-triol ifglge krav
1 som er hovedsakelig fri for amorf 17a-etynylandrost-5-en-3(3,783,17B-triol ifglge krav
12 og ett eller flere farmasgytisk akseptable tilsetningsmidler, for anvendelse som et
medikament,

karakterisert ved at mer enn 60% av 17a-enthynylandrost-5-en-3,7B,17p-triol er

krystallinsk.



