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Patentkrav

1. Fremgangsmåte for fremstilling av en farmasøytisk sammensetning med 

forlenget frisetting omfattende en proteinpartikkel som er belagt med en biologisk 

nedbrytbar polymer, idet fremgangsmåten omfatter trinnene av:  

(a) å utsette en løsning av det terapeutiske protein for dispersjon og tørking 5 

ved spraytørking for å danne mikroniserte proteinpartikler, hvor 

spraytørkerens inngangstemperatur er innstilt på en temperatur som er over 

kokepunktet for vann, og utgangstemperaturen er innstilt på en temperatur 

som er under kokepunktet for vann; 

(b) å suspendere de mikroniserte proteinpartikler i en organisk løsning som 10 

omfatter en biologisk nedbrytbar polymer og et organisk løsemiddel; og 

(c) å spraytørke suspensjonen fra (b) for å danne en populasjon av 

proteinpolymermikropartikler, 

hvor mikropartiklene i den farmasøytiske sammensetning med forlenget frisetting 

frisetter protein i i det minste 60 dager i et fysiologisk vandig miljø ved 37°C. 15 

2. Fremgangsmåte ifølge krav 1, hvor hver proteinpartikkel i nevnte populasjon av 

proteinpartikler omfatter vann ved mindre enn 3% (w/w). 

3. Fremgangsmåte ifølge krav 1, hvor:  20 

(i) spraytørkingen gjennomføres med sonikering med to dyser, sonikering 

med én dyse eller elektrospray; og/eller 

(ii) polymeren er polyortoester (POE) eller etylcellulose (EC), fortrinnsvis hvor 

det organiske løsemiddel er etylacetat. 

25 

4. Fremgangsmåte ifølge krav 1, hvor de mikroniserte proteinpartikler fra (a) har en 

størrelse i området fra 2 µm til 15 µm. 

5. Fremgangsmåte ifølge krav 1, hvor nevnte løsning av (a) omfatter 10 mg/mL–100 

mg/mL av nevnte mikroniserte proteinpartikler. 30 

6. Fremgangsmåte ifølge krav 1, hvor nevnte vandige løsning omfatter sukrose. 
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7. Fremgangsmåte ifølge krav 1, hvor nevnte vandige løsning omfatter polysorbat. 

8. Fremgangsmåte ifølge krav 1, hvor nevnte vandige løsning omfatter fosfatbuffer. 

5 

9. Fremgangsmåte ifølge et hvilket som helst av de foregående krav, hvor nevnte 

protein er et antistoff eller et reseptor-Fc-fusjonsprotein. 

10. Fremgangsmåte ifølge et hvilket som helst av de foregående krav, hvor nevnte 

protein er VEGF-Trap. 10 

11. Fremgangsmåte ifølge krav 10, hvor nevnte vandige løsning omfatter 25 mg/mL 

eller 50 mg/mL VEGF-Trap, 10 mM fosfat, 2% sukrose og 0,1% polysorbat, ved en 

pH på 6,2. 

15 

12. Fremgangsmåte ifølge krav 10, hvor mikropartiklene som er til stede i 

sammensetningen, har en gjennomsnittlig diameter på cirka 15 mikroner til cirka 30 

mikroner, omfatter (a) en mikronisert proteinkjerne på cirka 10 til cirka 12 mikroner, 

hvor proteinet er et VEGF-Trap-protein; og (b) et polymerbelegg, hvor polymeren er 

én eller flere av PCL, PLGA, etylcellulose og polyortoester og kopolymerer eller 20 

derivater derav. 
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