HU 224 198 B1

@9) HU

MAGYAR KOZTARSASAG
Magyar Szabadalmi Hivatal

H U OO0 2 2 4 1 9 8 B 1

(11) Lajstromszam: 224 198 13) B1

SZABADALMI LEIRAS

(21) A bejelentés Gigyszama: P 99 00799
(22) A bejelentés napja: 1996. 03. 19.

(40) A kozzététel napja: 1999. 09. 28.
(45) A megadas meghirdetésének datuma a Szabadalmi
Kozlony és Védjegyeértesitében: 2005. 06. 28.

(51) Int. CL.7: A 61 K 33/24
A 61 P 13/00

(86) A nemzetkdzi (PCT) bejelentési szam:
PCT/GB 96/00575
(87) A nemzetkozi kozzétételi szam: WO 9630029

(30) Els6bbségi adatok:
9506126.3 1995.03.25. GB

(72) Feltalalok:
Murrer, Barry Anthony, Reading, Berkshire (GB);
Powell, Nigel Anthony, Reading, Berkshire (GB)

(73) Jogosult:
AnorMed Inc., Langley, British Columbia (CA)

(74) Képviseld:
ifi. Szentpéteri Adam, S. B. G. & K. Budapesti
Nemzetkozi Szabadalmi Iroda, Budapest

(54) Lantan-karbonat-hidratokat tartalmazé gyogyaszati készitmények
hiperfoszfatémia kezelésére és eljaras elballitasukra

(57) Kivonat

A talalmany targyat képezik a Lay(COj3)3.xH,0 altala-
nos keépletdi, hidratalt lantan-karbonatot — ahol a fenti
altalanos képletben x értéke 3 és 6 kdzott, és elényd-
sen 3,8 és 4,5 kozott van — tartalmazé gydgyéaszati ké-
szitmények hiperfoszfatémia kezelésére, tovabba elja-
ras az emlitett gyogyszerkészitmények el&allitasara.
Az emlitett hidratait lantan-karbonatot tartalmazé gyo-
gyaszati készitményeket a taldlmany értelmében Ggy
allitjak el6, hogy

i) lantan-oxidot hidrogén-kloriddal reagaltatnak lan-

tan-klorid elGallitasara,;

A leiras terjedelme 10 oldal (ezen beliil 4 lap &bra)

i) az igy kapott lantan-klorid oldatat egy alkalifém-
karbonattal reagaltatjak, lantan-karbonat-oktahid-
rat nedves massza formajaban tortend eldallitasa-
ra; és

i) a lantan-karbonat-oktahidratb6l allé nedves
massza szabalyozott mddon torténd szaritasaval
3-6 mol kristalyvizet tartalmazé lantan-karbonatot
kapnak; és

iv) a iii) lépés szerint kapott lantan-karbonatot egy gyo-
gyaszatilag elfogadhaté higitoszerrel vagy vivé-
anyaggal keverik dssze.
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A jelen taldlmany targyat egy Uj, talalmany értéki gyo-
gyaszati készitmény és eljaras képezi, részletesebben,
a taldlmany targya a hiperfoszfatémia (kérosan magas
foszfatszint) kezelésére hasznalhatd gyégyaszati keé-
szitmény.

A hiperfoszfatémia a dializaléberendezés hasznala-
tara szoruld, veseelégtelenséghen szenvedd betegek
kuldnleges probiémaja. A hagyomanyos dializis nem
képes a vér foszfatszintjét csokkenteni, igy a foszfat-
szint az idével novekszik. Ismeretes, hogy a foszfatszin-
tet ordlisan (szdjon at) adagolt aluminiumsdkkal vagy
kalciumsokkal szabdlyozni lehet. Az aluminium ismert
toxikus hatasai fényében igyekeznek elkeriilni az alumi-
niumra alapozott gyogyaszati kezelést. Ami a kalcium-
sokat illeti, a kalcium meglehetésen kdnnyen felszivodik
a belekbél, ez viszont hiperkalcémiat okozhat.

Javasoltak [Nakagawa és munkatarsai, Trans Am.
Soc. Intern. Organs, 31, 155 —159. (1985)], hogy hidra-
talt cérium-oxidot lehetne toltetként hasznalni egy ion-
cserélé gyantaban, és ezzel a dializis soran meg lehet-
ne kétni a foszfatot. Ugy tiinik, hogy a 61 004 529 sza-
mu kdzzétett japan szabadalmi bejelentés ugyanezt a
gondolatot targyalja, és azt javasolja, hogy a lantan,
cérium és az ittrium hidratalt oxidjait lehetne egy ilyen
oszlopban hasznalni. Azonban, habar altalaban gy te-
kintik, hogy a ritkaféldfémek toxicitasa a Hodge—Ster-
ner-féle osztalyozas [Am. Ind. Hyg. Assoc. Quart., 10,
93. (1943)] szerint alacsony, vénas adagolasban,
amely megfelel a vérdializalé rendszernek, toxicitasuk
szamottevd, és nincs tudomasunk arrél, hogy a java-
solt ioncserél rendszert vagy ennek barmely tovabb-
fejlesztett valtozatat széleskorlien elfogadtak volna,
vagy Kklinikailag kiprébaltdk volna a hiperfoszfatémia
kezelésére.

Ugy tiinik, hogy sok évvel ezel6tt kiildnféle gyogya-
szati terlileteken hasznaltak a cérium oxidjat vagy oxa-
latjat, de ezeket ma mar egyaltalan nem alkalmazzak.

A 62-145024 szamu koézzétett japan szabadalmi
bejelentés (Asahi Chemical Ind. KK) leirja, hogy a ritka-
foldfémek karbonatjait, hidrogén-karbonatjait vagy
szerves savakkal képzett vegylileteit foszfatk6td sze-
rekként lehet hasznalni. Az emlitett kdzzétett bejelen-
tés egyik példaja a lantan-karbonat alkalmazasara vo-
natkozik, habar az ismertetett vizsgalatokban a cérium
szerves savakkal képzett séi és karbonatja hatéko-
nyabban vonta ki a foszfationt, mint a lantan-karbonat.
Az emlitett kozzétett szabadalmi bejelentés 11. példaja
szerint a La,(CO4)3.H,0 képletii vegyiiletet, vagyis a
monohidratot készitik el;, az dsszes tobbi példa nem a
lantan-karbonatra, hanem mas ritkaféldfémek karbo-
natjaira iranyul.

Azt talaltuk, hogy a lantan-karbonat bizonyos for-
mai kildnféle tesztekben jobb hatast mutatnak, mint az
oktahidrat formaként nyilvantartott, standard kereske-
delmi lantan-karbonat, vagy a lantan-karbonat-mono-
hidrat vagy mas, hasonlé vegytletek.

10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

igy a jelen talalmany targya egyrészt a
Lay(CO3)3.xH,0 altaldnos képletii, ahol
x értéke 3 és 6 kozott, eldnyosen 3,5 és 5 kozott, és

killdbndsen 3,8 és 4,5 kozott van,

lantan-karbonat alkalmazasa a hiperfoszfatémia keze-

lésére hasznalhatd, a gyomor- és bélrendszerbe ada-

golt gyogyszer elballitasara.

A talalmany targyat képezik tovabba az olyan gyé-
gyaszati készitmények, amelyek az emlitett lantan-kar-
bonatot tartalmazzak egy gyogyaszatilag elfogadhaté
higitészerrel vagy vivbéanyaggal Osszekeverve vagy
ennek kiséretében, olyan gyégyszer formaban, amely
a gyomor- és béirendszerbe adagolva alkalmas a hi-
perfoszfatémia kezelésére.

A jelen talalmany targya tovabba eljaras lantan-kar-
bonat el6allitasara, amely abban all, hogy
a) lantan-oxidot egy olyan savval reagéltatunk, amely

a lantan oldhatd séjat szolgaltatja;

b) az igy kapott lantansé oldatat egy alkalifém-karbo-
nattal reagaltatjuk, és igy nedves, kisz(rt formaban
lantan-karbonat-oktahidratot allitunk el6; és

c) a nedves, kisz(rt lantan-karbonat-oktahidratot sza-
balyozott médon szaritva 3-6 mol kristalyvizet tar-
talmazé lantan-karbonatot allitunk eld.

A jelen talalmany elényos kiviteli alakjait, valamint a
jelen talalmany szerinti eljaras elényos kivitelezési val-
tozatait az alabbiakban példakkal szemléltetjiik, ezek-
hez kapcsolédnak az alabbi, meliékelt abrak.

Az 1. dbra a kilonb6z6 mennyiségl kristalyvizet
tartalmazé lantan-karbonat-mintak
foszfatkdtd képességét szemiélteti.
az 1. példaban ismertetett eljarassal
eldallitott lantan-karbonat 6t mintajanak
szaritasi gorbéit mutatja be.

a 2. példaban leirt médszerrel el6allitott

lantan-karbonat-tetrahidrat rontgendiff-

rakcids vizsgalatat mutatja be.

a lantan-karbonat-8,8H,0 képletii, 1.

szamu minta réntgendiffrakcids vizsga-

latat mutatja be.

Az aldbbiakban leirt vizsgéalatok céljaira a lan-
tan-karbonat-mintakat a kdvetkez6éképpen allitjuk el6.

1. szami minta

A kereskedelmi lantan-karbonatot egy kémiai ter-
mékeket forgalmazo cégtdl vasaroljuk. Ezt az anyagot
elemi analizissel (La, C, H), termogravimetrias vizsga-
lattal, rontgen-pordiffrakcids vizsgalattal és infravorés
spektroszképiaval jellemezziik, eszerint e vegyilet
képlete: Lay(CO3)3.8,8H,0.

2-4. szamu mintak

E mintakat ugy készitjiik el, hogy az 1. szdmu minta
részleteit kulonbdz6 hémérsékleteken kilénbdzé ideig
melegitjiik, csdkkentett nyomason vagy atmoszferikus
nyomason, és igy olyan Lay(CO3)3.xH,0 altalanos
képletl vegylleteket kapunk, ahol
x értéke 0 és 8 kdzott van.

A 2. abra

A 3. abra

A 4. abra
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Minta szama Kezdeti tdmeg Hémérséklet 1d6 (perc) Csokkentett Témegveszte- X
(@ *C) nyomas seg (9)
(igen/nem)
2. 5,00 175 240 igen 1,09 1,3
3. 20,0 80 180 nem 2,6 44
4. 5,01 100 720" nem 0,96 2,2
*=dlland6 tdmegig szaritva.
5. szamu minta 0 idépontbeli minta. Meghatarozzuk a minta foszfat-
Ez egy olyan lantan-karbonat-minta, amely az ana- tartalmat a Sigma Diagnostics cég kolorimetrias
lizis idején a Lay(CO3)5.4H,0 képletnek felel meg. foszfatmeghatarozasi kitjével (reagensek és eszko-
6. szamu minta 15 zOk egyittesével).

Ez a minta az alabbi 1. példaban leirt médon el6alli-
tott lantan-karbonat-minta, amelynek képlete:
Laz(CO3)3‘3,8H20.

Annak kimutatasa céljabdl, hogy a lantan-karbonat
bizonyos hidratjainak foszfatkété aktivitasa lényegesen
eltér mind a lantan-karbonat-oktahidrat, mind a lan-
tan-karbonat-monohidrat aktivitasatol, a mintakat a ko-
vetkez6képpen teszteljiik.

a) Torzsoldatot készitiink oly mddon, hogy 13,75 g
vizmentes dinatrium-hidrogén-foszfatot és 8,5 g
natrium-kloridot feloldunk 1 1 ionmentesitett vizben.

b) 100 ml térzsoldat pH-jat tomény sésav hozzaada-
saval 3-ra allitjuk.

c) A fenti oldatbdl kivesziink egy 5 ml térfogati mintat,

25

d) Az oldat térfogatat 5 ml friss térzsoldat hozzaada-
saval (jra 100 ml-re egészitjiik ki, és pH-jat ismét
koériilbeltl 3-ra allitjuk.

e) Széraz por formajaban hozzaadunk az adott hidrat
molekulastlyanak megfeleld, olyan mennyiségii
La,y(CO3)3.xH,0 altalanos képletil vegyiiletet, hogy
a lantan a foszfathoz képest molarisan kétszeres
mennyiségben legyen jelen, és az elegyet szoba-
hémérsékleten keverjik.

f) Mintakat vesziink a 0,5 perc és 10 perc kdz6tti id6-
szakban, és a mintak foszfattartalmat a fenti c)
pontban leirt médon meghatarozzuk. Az eredmé-
nyeket az alabbi 1. tablazatban mutatjuk be.

és atsz{irjik egy 0,02 um pdérusméretl sziirén; eza 30
1. tablazat
Az eltavolitott foszfat szazalékos mennyisége
1d6 (perc) Minta szama
1. 2. 3. 4, 5. 6.
0
0,5 13,4 18,8 15,1 22,9 314
1 29 18,4 31,5 26,8 40,4 55,5
1,5 254 431 36 55,2 74,8
2 28,1 50,6 45,3 69,5 88,1
2,5 30,8 60,5 51,8 79,9 95,3
3 34,4 69 57,6 90,3 99,6
4 100
5 70,5 39,9 96,5 76,3 100 100
10 100 ND 99,1 ND 100 100
ND: nincs adat
Az 1. tablazatbol j6l lathatd, hogy a 3. szamu minta 55 Ugy véljiik, hogy az 1,3 mol kristalyvizet tartalmazé min-
[Lay(CO3)3.4,4H,0]; az 5. szdmd minta taval kapott eredmények Osszhangban vannak a fen-
[Lay(CO3)3.4H,0] €s a 6. szdmu minta tiekben emlitett, 62-145024 szamu, k6zzétett japan sza-

[Lag(CO3)3.3,8H,0] kimutathatéan gyorsabban koti a
foszfatot, mint a 8,8 mol kristalyvizet, az 1,3 mol kris-

badalmi bejelentésben bemutatott eredményekkel, me-
lyek szerint a lantan-karbonat-monohidrattal 120 perc

talyvizet vagy a 2,2 mol kristalyvizet tartalmazé formak. 60 utan a foszfatnak csak 90%-éat tavolitottak el.
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A mellékelt abrak kézil az 1. abrardl az is jol latha-
t6, hogy a foszfatot a legnagyobb mértékben a 3—6 mol
vizet tartalmazé lantan-karbonat-mintakkal lehet elta-
volitani.

A jelen talaimany lehet6séget nyuijt a foszfat meg-
kotésére anélkil, hogy lantant juttatnank a véraramba,
ahol a toxikus hatasok problémakat okozhatnak.
A megadott lantan-karbonat elhanyagolhaté mértékben
szivodik fel a belekbél, amint ezt az alabbiakban leirt in
vivo kisérletek igazoljak.

A jelen leiras teljes szovegében a ,kezelés” kifeje-
zés megelézd kezelést jelent.

A jelen talalmany szerinti, a lantan-karbonat mintai-
nak eldallitasara szolgalé eljarast az alabbi 1. és 2. pél-
daval szemiéltetjlik.

1. példa

Egy 20 | térfogatd lombikban 5,5 | vizben 1,5 kg
(4,58 mol) lantan-oxidot szuszpendalunk. Az oldathoz
keverés kdzben, masfél 6ra alatt olyan sebességgel
adagolunk 1,88 | (29,23 mol) 1,42 g/mol siirliséga,
69%-0s tdoménységil, analitikai tisztasagu salétromsa-
vat, hogy ezzel az elegy homérsékletét 60-80 °C-on
tartsuk. A lantan-nitrat igy kapott oldatat hagyjuk szo-
bahémérsékletre hiilni, és megszirjik. Utana a lan-
tan-nitrat oldatahoz keverés kdzben, 45 perc alatt hoz-
zaadjuk 1,65 kg (15,57 mol) natrium-karbonat 7,75 |
vizzel késziilt oldatat. A beadagolds végén a szusz-
penzi6é pH-ja 9,74. A kapott szuszpenziot éjszakan at
alini hagyjuk, majd a szilard anyagot egy Biichner-tol-
cséren, 540 jelzés(i papiron kisz(rjik, és a sz(irén lég-
arammal 30 percig szaritjuk. Ezutan a szilard anyagot
vizben ismét felszuszpendaljuk, a szuszpenziét 40 per-
cig keverjik, és a szilrd anyagot kiszirjiik. Ezt a m{-
veletet megismételve az anyagot hatszor kimossuk,
ekkor a sziirletben a nitrat koncentraciéja <500 ppm.
Az igy kapott 4,604 kg anyagot harom Pyrex {ivegtalba
tessziik, a talakbdl mintat vesziink, és meghatarozzuk
viztartalmukat. [E célbdl a Lay(CO3)3.xH,0 képletii
mintakat 2 éran at 1050 °C hémérsékleten hevitjlik, igy
La,O3 keépletii lantan-oxidot kapunk.] A talakat be-
tessziik egy 80 °C hémérsékleten tartott, légbefivasos
szaritdszekrénybe, és mindaddig kovetjik az egyes ta-
lak tdmegveszteségét, mig az anyag el nem éri a ki-
vant hidrataciés fokot. A szaritas elérehaladasat az
alabbi tablazattal szemléltetjiik.

Id6 Mol viz/lantan
(6ra)
1. tal 2. tal 3. tal
3,50 10,9 13,5 12,6
12 57 6,0 52
14 53 54 4,6
16 49 51 4,3
17 44 4,6 3,8
19,5 38 4,0 3,2
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Az ezen modszerrel készitett 6t minta szaritasi goér-
béit a 2. abran mutatjuk be.

Az 1. talban kapott, Lay(C0O3)3.3,8H,0 képletl hid-
ratot valasztjuk ki 6. szamu mintaként az 1. tablazatban
bemutatott foszfatkétési vizsgalatokhoz.

2. példa

Az 1. példaban leirt médon jarunk el, azzal az elté-
réssel, hogy a salétromsav helyett 2,48 | (12,28 mol)
sosavat hasznalunk az 1,5 kg tdmeg( lantan-oxid felol-
dasahoz. A hatszori mosas utan a nyerstermék hoza-
ma 4,378 kg. A terméket harom, nagyjabol egyenld t6-
megl részre osztjuk, Pyrex lvegtalakba tessziik, és
egy 80 °C hémérsékleten tartott, légbefavasos szarito-
szekrényben szaritjuk. 2 6ra mulva minden talbol min-
tat veszink, és viztartalmukat a fentiekben leirt, lan-
tan-oxidhoz vezetd elbontas utjan meghatéarozzuk. Az
igy kapott szamadatokbdl szamitjuk ki a kivant 6ssze-
tételli anyag elkészitéséhez sziikséges tdOmegveszte-
ség mértékét. A szaritasi folyamat id6beli lefutasat az
alabbi tablazattal szemléltetjik.

1d6 Mol viz/lantan
(6ra)
1. tal 2. tal 3. tal
2 21,3 221 20,4
5,5 12,3 13,2 12,2
9 79 8,0 7.6
11,5 6,9 7.0 6,6
17 4,9 5,1 46
18,5 4,6 4,8 42
19,5 4.4 4.6 41
20 43 4.6 4,0

Minden talbdl mintat veszlnk, ezeket egyesitjik és
analizaljuk. Az analizis eredményei az alabbiak.

Talalt Laz(C03)34H20
képlet alapjan
szamitott
% lantan (gravi- 52,38% 52,4%
metrias modszer)
Karbonat (titralas) 5,76 mol/g 5,66 mol/g
H,0 (NMR) 13,06% 13,59%

A 2. példaban leirt médon eléallitott lantan-karbo-
nat-tetrahidrat rontgendiffrakcios vizsgalatat a 3. abra-
val szemiéitetjlik.

A 4 abra a 8,8 mol kristalyvizet tartalmazé lan-
tan-karbonat rontgendiffrakcids vizsgalatat szemléiteti,
ebbdl kitlinik, hogy e minta mas kristalyszerkezet(, mint
a 2. példaban leirt mddon elBallitott lantan-karbonat-tet-
rahidrat. Az 1. példaban leirt médon elGallitott lan-
tan-karbonat-tetrahidrat réntgendiffrakciés képe hasonld
a 2. példaban leirt mdédon eléallitott lantan-karbonat-tet-
rahidrat réntgendiffrakcids vizsgalati eredményéhez.

A jelen taldlmany szerinti, ordlis (szdjon at vald)
adagolasra szant gyogyaszati készitményeket dnma-
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gaban ismert modszerekkel készithetjiik el és gyarthat-
juk. Ugyancsak énmagaban ismertek az alkalmas higi-
tészerek vagy vivbanyagok. Kivant esetben e készit-
mények formdja lehet egységnyi dozist tartalmazé for-
ma, amely lehet6veé teszi a napi egyszeri dozis beada-
sat, vagy pedig e készitmények tartalmazhatnak a napi
tébbszori adagolasra szant, kisebb dézisokat. Az alkal-
mas dézisszintek meghatarozasara a szokasos, 6nma-
gaban ismert farmakol6giai médszereket hasznalhat-
juk. Lényeges, hogy milyen magas az egyén altal elfo-
gyasztott élelem foszfatszintje. A napi dézisok 0,1 g és
50 g kozétt, és elbnydsen korilbelll 0,5 g és 15 g ko-
z6tt vannak. Az oralis adagolasra alkalmas gyogyszer-
formék lehetnek szilard formak, mint példaul tablettak,
kapszuldk vagy drazsék, vagy pedig cseppfolyds hal-
mazaéllapot formak, példaul szuszpenziok vagy sziru-
pok. A higitészereken és vivéanyagokon kivll az oraiis
adagolasra szant készitményekben szokasosan alkal-
mazhatunk bioldgiai hatassal nem rendelkezé Gsszete-
vOket is, példaul siritészereket, izjavitd osszetevoket
és szinezdanyagokat. Az emlitett karbonatot bevonat-
tal is ellathatjuk, vagy kezelhetjilk olyan modon, hogy
az igy kapott gyogyszerformabdl a hatéanyag késleltet-
ve szabaduljon fel. Az el&irt napi dézist elénydsen tab-
letta formajaban, példaul szétraghato tabletta formaja-
ban adagoljuk, e tablettat az étkezések soran kell be-
venni. Egy 70 kg testtomegu férfi részére az alkalmas
napi dézis kortilbelil 2 g, ezt kell dsszehasonlitani a
kereskedelmi, kalciumalapl foszfatk6td készitmények
20 g-os napi dézisaval.

Annak bizonyitasara, hogy a jelen taldlmany szerin-
ti lantan-karbonat (vagy a belekben a foszfat megkoté-
se utan képzd6dd lantan-foszfat) teljesen kitrll, és ora-
lis adagolas utan nem jut at a belekbdl a keringési
rendszerbe, harom patkanynak 20 mg/kg lantan-karbo-
nat-tetrahidratot (5. szamu minta) adunk, az allatokat a
metabolizmus vizsgéalatara alkalmas ketrecekben tart-
juk, e ketrecekben gydijtjik az allatok Grilékét és vize-
letét. Az eredményeket az alabbi 2. tablazatban mutat-
juk be.

2. tablazat
Allat sorszama id6 (6ra) Visszanyert
lantan (%)

1. 24 103,2
1. 48 0,1
1. 72 <0,2
1. Osszesen 103,3
2. 24 75,3
2. 48 23

2. 72 1,2
2. dsszesen 99,5
3. 24 93,8
3. 48 10
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Allat sorszama 1d6 (6ra) Visszanyert
lantan (%)
72 0,1
dsszesen 103,8

Lathaté, hogy 72 dra elteltével a lantan teljes
mennyisége kilriil. A vizeletmintakban a lantan mennyi-
sége a kimutatasi hatarérték alatt marad. A vizsgalat
utan a patkanyokat ledljik, és veseéjuket, majukat és
combcsontjaikat lantdnra megvizsgaljuk. A lantan
mennyisége valamennyi esetben 0,1 ppm alatt van.

SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Gybgyaszati készitmény a hiperfoszfatémia keze-
Iésére, azzal jellemezve, hogy hatéanyagként valamely
Lay(CO3)3.xH,0 altaldnos képleti, ahol

x értéke 3 és 6 kdzott van,

lantan-karbonatot tartalmaz, egy gyogyaszatilag elfo-

gadhato higitészerrel vagy vivbanyaggal 6sszekeverve.

2. Az 1. igénypont szerinti készitmény, azzal jelle-
mezve, hogy a lantan-karbonatban x értéke 3,5 és
5 kozott van.

3. A 2. igénypont szerinti készitmény, azzal jelle-
mezve, hogy a lantan-karbonatban x értéke 3,8 és
4.5 kozott van.

4. Az 1-3. igénypontok barmelyike szerinti készit-
mény, azzal jellemezve, hogy oralis adagolasra alkal-
mas formaban van kiszerelve.

5. Az 1-4. igénypontok barmelyike szerinti készit-
mény, azzal jellemezve, hogy egységnyi doézist, még-
pedig napi 0,1 g és 20 g kozotti dozist tartalmazé for-
maban van kiszerelve.

6. Az 1-3. igénypontok barmelyike szerinti lan-
tan-karbonat alkalmazasa a hiperfoszfatémia kezelé-
sére hasznalhat6, a gyomor- és bélrendszerbe adagol-
hatd gyogyszer eléallitasara.

7. Eljaras az 1-3. igénypontok barmelyike szerinti
lantan-karbonat-készitmény el6allitasara, azzal jelle-
mezve, hogy
i) lantan-oxidot hidrogén-kloriddal reagaitatunk lan-

tan-klorid elballitasara;

ii) az igy kapott lantan-klorid oldatat egy alkalifém-kar-
bonattal reagaltatjuk, lantan-karbonat-oktahidrat
nedves massza formajaban torténd elballitasara; és

i) a lantan-karbonat-oktahidratbél allé nedves
massza szabdlyozott modon torténd szaritasaval
3-6 mol kristalyvizet tartalmazé lantan-karbonatot
kapunk; és

iv) aiii) Iépés szerint kapott lantan-karbonatot egy gyo-
gyaszatilag elfogadhatd higitészerrel vagy vivo-
anyaggal keverjlik dssze.

8. Az 1-3. igénypontok barmelyike szerinti lan-
tan-karbonét alkalmazasa a hiperfoszfatémia kezelé-
sére vesebetegségben szenvedd személynél hasznal-
haté gyégyszer el6allitasara.
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