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Krav

1. Farmasgytisk sammensetning omfattende en protonbindende, tverrbundet

aminpolymer omfattende residuen av et amin som tilsvarer formel 2:

Rm T?D

\
N—X;—N—X,—1-N—FRyg
/ I
R10 m R3D
- -n
Formel 2

hvor nevnte tverrbundne aminpolymer er tverrbundet med et
tverrbindingsmiddel som kan anvendes i ubstitusjonspolymerisasjonsreaksjoner
og etterpolymerisasjonstverrbindingsreaksjoner, hvor tverrbindingsmidlet er en
eller flere av: dihaloalkan, di(haloalkyl)amin, tri(haloalkyl)amin,
bis(halometyl)benzener, tri(halometyl)benzen, tetra(halometyl)benzen,
1,2-dibrometan, 1,3-diklorpropan, 1,2-dikloretan, 1-brom-2-kloretan,
1,3-dibrompropan, bis(2-kloretyl)amin, tris(2-kloretyl)amin,
bis(2-kloretyl)metylamin, bis(halometyl)benzen, bis(halometyl)bifenyl,
bis(halometyl)naftalen, 1,2-bis(3-klorpropylamino)etan, bis(3-klorpropyl)amin
eller 1,3-diklorpropan, og hvor

m og n er uavhengig ikke-negative heltall;

Ri0, R20, R3p 0g R4g €r uavhengig hydrogen, hydrokarbyl eller substituert
hydrokarbyl;

X; er
X11

Hz
'g_CHz C '%'

X112

X, er hydrokarbyl eller substituert hydrokarbyl;
hver X;; er uavhengig hydrogen, hydrokarbyl, substituert hydrokarbyl, hydroksy
eller amino; og

z er et ikke-negativt tall,

den tverrbundne aminpolymeren har (i) en likevektsproton-bindingskapasitet p& minst
5 mmol/g og en kloridion-bindingskapasitet pa minst 5 mmol/g i en vandig simulert
gastrisk fluidbuffer ("SGF") inneholdende 35 mM NaCl og 63 mM HCI ved pH 1,2 og
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37 °C, (ii) et likevekt svelleforhold i avionisert vann pa ca. 2 eller mindre, og (iii) et
kloridion til fosfation bindingsmolforhold p8 henholdsvis minst 1:1 i en vandig simulert
tynntarm uorganisk buffer ("SIB") inneholdende 36 mM NaCl, 20 mM NaH,PO, og 50
mM 2-(N-morfolino)etansulfonsyre (MES) bufferet til pH 5,5 og ved 37 °C.

2. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 1, hvor den tverrbundne aminpolymer
er tverrbundet med en dihaloalkan.

3. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 1 eller 2, hvor dihaloalkanen har to av

de samme halogenatomer eller en kombinasjon av to forskjellige halogenatomer.

4, Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av kravene 1-3, hvor
den tverrbundne aminpolymeren har en likevektklorid-bindingskapasitet pa minst 7,5
mmol/g i en vandig simulert gastrisk fluidbuffer ("SGF") som inneholder 35 mM NaCl
0g 63 mM HCI ved pH 1,2 og 37 °C.

5. Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av kravene 1-3, hvor
den tverrbundne aminpolymeren har en likevektklorid-bindingskapasitet pa minst 10
mmol/g i en vandig simulert gastrisk fluidbuffer ("SGF") som inneholder 35 mM NaCl
0g 63 mM HCI ved pH 1,2 og 37 °C.

6. Farmasgytisk sammensetning ifglge hvilket som helst av kravene 1-5, hvori X,

er alifatisk eller heteroalifatisk.

7. Farmasgytisk sammensetning ifglge hvilket som helst av kravene 1-6, hvor m

er 1-3 og X;; er hydrogen, alifatisk eller heteroalifatisk.

8. Farmasgytisk sammensetning ifglge hvilket som helst av kravene 1-5 hvor den

tverrbundne aminpolymeren omfatter residuen av en amin tilsvarende formel 2b:

Formel 2b
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hvor

m og n er uavhengig ikke-negative heltall;

hver R, er uavhengig hydrogen, substituert hydrokarbyl eller hydrokarbyl;
R, 0g R3; er uavhengig hydrogen, substituert hydrokarbyl eller hydrokarbyl;
R4, er hydrogen, hydrokarbyl eller substituert hydrokarbyl;

Xy er

X, er alkyl, aminoalkyl eller alkanol;

hver X;3 er uavhengig hydrogen, hydroksy, alicyklisk, amino, aminoalkyl,
halogen, alkyl, heteroaryl, borsyre eller aryl;

z er et ikke-negativt tall; og

amin som tilsvarer formel 2b, omfatter minst en allylgruppe.

9. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 8, hvor m og z uavhengig er 0-3 og n
er 0 eller 1.
10. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 8 eller 9, hvor (i) m er et positivt

heltall og Ri,, Ry; 0g Ry, i kombinasjon omfatter minst to allyl- eller vinylgrupper eller
(ii) n er et positivt heltall og Ry, R3, 0g Ry4,, i kombinasjon omfatter minst to allyl- eller

vinylgrupper.

11. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 8 eller 9, hvor den tverrbundne
aminpolymeren er tverrbundet med et tverrbindingsmiddel valgt fra gruppen
bestdende av: Bis(3-klorpropyl)amin, 1,3-diklorpropan og 1,2-bis(3-
klorpropylamino)etan.

12. Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av kravene 1-5, hvor
den tverrbundne aminpolymeren fremstilles ved (i) substitusjonspolymerisering av
polyfunksjonelle reagenser hvorav minst en omfatter amingrupper, (2)
radikalpolymerisering av en monomer som omfatter minst en amingruppe eller
nitrogenholdig gruppe, eller (3) tverrbinding av et aminholdig mellomprodukt med et

tverrbindingsmiddel, eventuelt inneholdende amingrupper.
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13. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 12, hvor den tverrbundne

aminpolymeren er en tverrbundet homopolymer eller en tverrbundet kopolymer.

14. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 12, hvor den tverrbundne
aminpolymeren fremstilles ved polymerisering av en aminholdig monomer med et

tverrbindingsmiddel i en substitusjonspolymerisasjonsreaksjon.

15. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 14, hvor den aminholdige monomeren
er en lineaer amin som har minst to reaktive amingrupper for a delta i

substitusjonspolymerisasjonsreaksjonen.

16. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 14 eller 15, hvor den aminholdige
monomeren er 1,3-bis[bis(2-aminoetyl)amino]propan, 3-amino-1-{[2-(bis{2-[bis(3-
aminopropyl)amino]etyl}amino)etyl](3-aminopropyl)amino}propan, 2-[bis(2-
aminoetyl)amino]etanamin, Tris(3-aminopropyl)amin, 1,4-bis[bis-
aminopropyl)amino]butan, 1,2-etandiamin, 2-amino-1-(2-aminoetylamino)etan, 1,2-
bis(2-aminoetylamino)etan, 1,3-propandiamin, 3,3'-diaminodipropylamin, 2,2-dimetyl-
1,3-propandiamin, 2-metyl-1,3-propandiamin, N,N'-dimetyl-1,3-propandiamin, N-
metyl-1,3-diaminopropan, 3,3' diamin-N-metyldipropylamin, 1,3-diaminopentan, 1,2-
diamino-2-metylpropan, 2-metyl-1,5-diaminopentan, 1,2-diaminopropan, 1,10-
diaminodekan, 1,8-diaminooktan, 1, 9-diaminooktan, 1,7-diaminoheptan, 1,6-
diaminohexan, 1,5-diaminopentan, 3-brompropylamin hydrobromid, N,2-dimetyl-1,3-
propandiamin, N-isopropyl-1,3-diaminopropan, N,N'-bis(2-aminoetyl)-1,3-
propandiamin, N,N'-bis(3-aminopropyl)etylendiamin, N,N'-bis(3-aminopropyl)-1,4-
butandiamin tetrahydroklorid, 1,3-diamino-2-propanol, N-etyletylendiamin, 2,2'-
diamino-N-metyldietylamin, N,N'-dietyletylendiamin, N-isopropyletylendiamin, N-
metyletylendiamin, N,N'-di-tert-butyletylendiamin, N,N'-diisopropyletylendiamin, N,N'-
dimetyletylendiamin, N-butyletylendiamin, 2-(2-aminoetylamino)etanol,
1,4,7,10,13,16-heksaazacyklooktadekan, 1,4,7,10-tetraazacyklododekan, 1,4,7-
triazacyklononan, N,N'-bis(2-hydroksyetyl)etylendiamin, piperazin,
bis(heksametylen)triamin, N-(3-hydroksypropyl)etylendiamin, N-(2-
aminoetyl)piperazin, 2-metylpiperazin, homopiperazin, 1,4,8,11-
tetraazacyklotetradekan, 1,4,8,12-tetraazacyklopentadekan, 2-(aminometyl)piperidin

eller 3-(metylamino)pyrrolidino.
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17. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 12, hvor fremstillingen av den
tverrbundne aminpolymeren omfatter radikalpolymerisering av en aminmonomer som

omfatter minst en amingruppe eller en nitrogenholdig gruppe.

18. Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav,
hvor den tverrbundne aminpolymeren har et likevekt svelleforhold i avionisert vann pa

ca. 1,5 eller mindre.

19. Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av de foregaende krav,
hvor den tverrbundne aminpolymeren har et likevekt svelleforhold i avionisert vann pa

ca. 1 eller mindre.

20. Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav,
hvor den tverrbundne aminpolymeren har et kloridion til fosfation bindingsmolforhold
pa henholdsvis minst 2:1 i en vandig simulert tynntarm uorganisk buffer ("SIB")
inneholdende 36 mM NaCl, 20 mM NaH,PO4 og 50 mM 2-(N-morfolino)etansulfonsyre
(MES) bufferet til pH 5,5 og ved 37 °C.

21. Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav,
hvor den tverrbundne aminpolymeren har en proton bindingskapasitet p& minst 10
mmol/g og en kloridion-bindingskapasitet pa minst 10 mmol/g i en vandig simulert
gastrisk fluidbuffer ("SGF") som inneholder 35 mM NaCl og 63 mM HCI ved pH 1,2 og
37 °C.

22. Farmasgytisk sammensetning ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav
for anvendelse i en fremgangsmate for behandling av metabolisk acidose ved oral

administrering av en farmasgytisk sammensetning.
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