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Patentkrav

1. Nanopartikkel legemiddel konjugat (NDC) omfattende:

en nanopartikkel med en diameter innenfor et omrade fra 1 nm til 25 nm;

en linker-gruppe; og

en legemiddel-gruppe,

hvor nanopartikkelen er belagt med en organisk polymer,

hvor den organiske polymeren omfatter minst en bifunksjonalisert maleimid

silylpolyetylenglykolgruppe bundet til minst en linker- legemiddel-konstruksjon,

hvor linker-gruppen omfatter en eller flere aminosyrer,

hvor legemiddeldel- og linker-gruppen danner en protease-spaltbar linker-

legemiddel-konstruksjon som er kovalent bundet til nanopartikkelen.

2. NDC ifglge krav 1, hvor legemiddel-gruppene omfatter dasatinib eller

gefitinib, inkludert en hvilken som helst analog derav.

3. NDC ifglge krav 1, hvor det gjennomsnittlige forholdet mellom legemiddel-
gruppe og nanopartikkel varierer fra 1 til 20.

4, NDC ifglge krav 1, hvor linker-gruppen omfatter fra 1 til 10 aminosyrer.

5. NDC ifglge krav 1, hvor nanopartikkelen har en gjennomsnittlig diameter fra

5 nm til 10 nm.

6. NDC ifglge et hvilket som helst av kravene 2-5, hvor linker-gruppen
omfatter (Amino- (avstandsstykke)x)y-peptid eller (avstandsstykke)z-peptid [f.eks.
Dipeptid (f.eks. Fenylalanin-arginin (Phe-Arg) eller fenylalanin-lysin (Phe-Lys))]

hvor avstandsstykket har fra 2 til 50 atomer (f.eks. hvor avstandsstykket er PEG),

hvor x er et heltall fra 1 til 5,
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hvor y er et helt tall fra 1 til 5,
hvor z er et heltall fra 5 til 15, og

hvor linker-gruppen omfatter en nedbrytbar gruppe mellom linker-gruppen og

legemiddel-gruppen.

7. NDC ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, hvor linker-gruppen

omfatter et avstandsstykke mellom et peptid og legemiddel-gruppen; og / eller,

hvor avstandsstykket omfatter polyetylenglykol (PEG), PEG2 eller para-
aminobenzyloksy karbamat (PABC).

8. NDC ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav, videre omfattende en

fluorescerende forbindelse; og / eller videre omfattende en radioaktiv markgr.

9. NDC ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav, hvor linker-gruppen
er egnet til 8 gjennomga hydrolyse ved den C-terminale ende etter protease-

binding, og derved frigjgre legemiddel-gruppen fra nanopartikkelen.

10. NDC ifglge krav 9, hvor proteasen omfatter en serinprotease eller

cysteinprotease.

11. NDC ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav, hvor legemiddel-
gruppen omfatter en reseptor-tyrosinkinase (RTK)-inhibitor.

12. NDC ifglge krav 11, hvor RTK-inhibitoren omfatter dasatinib eller gefitinib,
omfattende en hvilken som helst analog derav modifisert for 3 tilveiebringe binding
til linker-gruppen uten & forstyrre underliggende kjemisk struktur av et aktivt

bindingssted til legemiddel-gruppen.

13. NDC ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav, videre omfattende fra
1 til 20 malsgkende grupper, hvor malsgkende gruppene binder seg til reseptorer

pa tumorceller; og / eller,

hvor 1 til 20 malsgkende grupper omfatter cyklisk arginylglycylasparaginsyre
(cRGD).
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14, NDC ifglge krav 11, hvor NDC er en teranostikk.
15. NDC ifglge krav 8, hvor den fluorescerende forbindelsen er Cy5.5.

16. NDC ifglge krav 8, hvor legemiddel-gruppen er bundet til radioaktiv

markgren.

17. NDC ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav, hvor nanopartikkelen
videre omfatter en silikabasert kjerne og et silikaskall som omgir minst en del av

kjernen.
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