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Patentkrav

1. Fremgangsmate for fremstilling av poly(D,L-laktid-ko-glykolid)-polymermikrosfaerer

av oktreotidacetat, omfattende:

a. lgse opp oktreotidacetat i minst ett organisk lgsningsmiddel blandbart i

vann og som eventuelt ogsa inneholder vann, for & danne en vannfase;

b. danne en olje-i-vann- eller vann-i-olje-vannemulsjon i en passende oljefase
omfattende en organisk Igsning av poly(D,L-laktid-ko-glykolid)-polymer,
lgsningen er ikke-blandbar med vannfasen hvori den organiske Igsningen av

poly(D,L-laktid-ko-glykolid)-polymeren avkjgles til 5 °C eller lavere;

c. fordampe det minst ene organiske Igsningsmidlet anvendt i trinn (a) fra
emulsjonen for & danne mikrosfaerene ved a kontrollere temperaturen under
fordampningstrinnet og gke temperaturen under fordampningstrinnet med en
rate pa 0,1 °C/min til 1 °C/min;

hvori in-vivo- og in vitro-frigjgringsegenskapene til oktreotidacetat fra mikrosfeerene

kontrolleres ved valg av raten for & gke temperaturen under fordampningstrinnet.

2. Fremgangsmate ifalge krav 1, hvori det organiske Igsningsmidlet er metanol og

vann tilsettes.

3. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvori poly(D,L-laktid-ko-glykolid)-polymeren lgses

opp i diklormetan.

4. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvori fordampningen i trinn (c) initieres over 15 °C

og under fordampningstrinnet gkes temperaturen til emulsjonen til mer enn 35 °C.

5. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvori temperaturen gkes over en tidsperiode pa 20

minutter til 3 timer.
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6. Fremgangsmate ifglge krav 5, hvori ytterligere tarking fortsetter i en lengre

periode etter temperaturhevingsperioden.
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