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Egy liofilezett formaban levé stabilizalt gydgyszerészeti készitmény azzal jellemezve, hogy az () altalanos képleti

ciklusos polipeptid vegytiletet tartalmaz, ahol R’ hidrogénatomot vagy egy acilcsoportot és R? és R® ugyanazt, vagy
klldnb6z6 dolgot jelent, egy hidrogénatomot, vagy egy hidroxilcsoportot, valamint a készitmény az emlitett vegylilet egy
séjat és a stabilizatort tartalmazza.
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COFLEZETT FORMARAN LEVS STARBILIZALT GYOGRYRIERESIET
KERZITMENY
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A slen  aldimdny  Hoflleestt formdban o gydpyszerdsaet
kdgzitmdnnye! koposolstos, maly sgy oidikus polipepiid vegyiielst
Sntalmar. Réscdotosabben, & olen loldhnany lollozell formdban lavd
gvigrsrardarel kiseiimdnnye! kaposolatoy, mely sgy olklikug polipeptid
vagylintel vagy annek gedgrsterdsrsiiing siogadhald st &8 ey
siabiizdd anpago! arlalmas.

& ofdiikus polipeptid vogullat ax {) allaldnog hepletl vegpiistal
iolantl, alol R hidrogénatomet, vagy egy acllosoportod jelent és RY ds 1
olenidss azonos  vagy  kGlGnbded, egy  bidroginalom vagy oy
Hdrondiosoport, & vagyllsl  mikeobasiionsy akibvildsaal  rendatkeik,
részictosebben gombasliones akiivitissal & B-1.5gllkan seintelas g&liG
akihitdssal &8 hasonos & RGnbied fertlied belogedgel megallizdsdben
S5 kezaldadben, Ar smifel Dologsdgel kg fartosik a8 Pnaumooystis
sarinl fartSeds, példaul 8 carinil pnsumonia.
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Az ) dlialdnos kiplalll vegyiistek dlial Repviselt citlusos polipeplid
vagyliletekel, ahol B hidrogsnatomot 8 BT éx B hidroxiicsopostot jelent
és avt a vegylletet, ahol R, RY 88 R hidrogdnatomol jelent, olyan

armentdcids oldrdsssl nyonilik, malyel & MERIT seamt Ruropat
Srabadalnl Alksimazashan, velamint 8 WORTI2RTE &8 WQRTMTTIR
seamd shalmasdsokban saerepld &ijémsﬁkﬁmﬁ ekl Egy veguul,
ahol ] egy acilosoportot jelent 88 malmek olSalitdsa az 5376834 &8
SS80.548 szamd US seabadalmy slalmasdsban ds & wORRMMDE
szabadalomban kol einsrs

Az {0 Sinldnos hipletd oidusos polipeptid vegylistek &8 sdik
stalban nvbean, nodvessdy hatdsdea, savakban, b hatdsdna o8 mds
hasordd  kiclimdmnel RGE nam slabiiak, BEzdrt Rivanalos  ofyan
gvoovszerdssell  késsiimdnyek  kifoflessioss, melvekben @  oldusoes
polipepiid vegyiiatek & b stablizaliak,

A jelen  aldivdny egy  Nofilewell formaban vl slabiasi
grdovszenissell késaimdmd bistosll, maly sgy & {1} sllaldnos képlatl
cildusos  polipeptid  vopelilstel vagy sonsk ogy  gvdgyszeresyalieg
afopsdhatd soil & gy stabilizatont tarlaimaz,

& jelen idimdny oldusos polipeplid  vegyiisté! kédpviseld (B
Ataldnos képlell vegyilet R csoportidhor vald “aolicsoport” most kerld
drialmardare. A jolan speciikdcidhan a "ide sednatomos” kifojesds egy -
hat seénatomo! o, haosak masként nam jelaasik

Az aclicsoportal berradald pldak kSedl megomiitheliiik ax alifas

#3

acliosoporiokat, &y sromds solosoporioksl, s sromadsealiiss
aollosoporiokal & 8 AEs, omas, sromds-aifay & helorogikiusos
karhonsavakbd sedrmasd helernaiidusos solicsoporiokat,

Az olifis solosoporiokal Domuiald pildél kded rtoznal 8 Kis
SEEnaiomos vagy nagrohh sednatomos aanoicsaporiol, mint paldad @

formilosoport, 82 acolficsoport, & propanaiosopart, 8 Smpiibpropanais

'////



ssoport, 8 pentanoliosopart, 8 Addimetbpropanoiiogoport, 8 haxanoi-

ssoport, 8 heplanoliosoport, az oldanoiicsoport, 8 nonanolicsoporl, &
dekanoi-csopar, a2 undekanoiosopor, dodekanoticsopart, & indekanal
csoport, &  folradekanoibosoport, 8 pentadekancibosopart, @8

haxadekanoi-csopor!, 8  hepladekanoibosopot,  okisdekanaoiosopart,
sonadekanoibagoport, kovanoibosoport st cikloalikanol-osoporiok, mint
pilddul ciopentancibosopor!t &y & oldohaxanobcsopart; & kisshb
srdnmiomos  alkoxb-karboni-cgoporiok, mint pdidddd 3 meloddkarboni
csopod, ap stoxb-karbonbosopart, a thuloxikarbonibosopoary, & bpantifox
karhonib-osopart, & heplifox-karbonibosaport sty & Kisebb seénatomos
slkdnszuifonibosopariok, mint palddayd & metdnaauifonibosoport, stan
szulfordbosopart, sthy Kissbb ssdnalomos skoxb-szulfon-osoportal, mind
odldaut & metoxbazaionibosopart, ar slodssutfonibogoparl, sth) de mas
hasondd csoporiok,
Az aromas scliosoportokrs szoigald peldak magukbe fogialiak ag
sroficsoportokal, mint pdéad & benzolioscporind, & lucihosopariay
naftoficsoporint &3 mas hasonld csoporiokat,

A sromds-alifas aciosoporiolng seolgdld péidak kdas arloanak ag

an{kis  seénaloroshakanoi-csoporiok,  mint példad 8 fenidha
sednstomoshalkanci-osoport {példdd & Tentbecelibosopart,  fenddh

propanoibosoport, fenibbutanotcsoport, fenfdzobutanotesoport,  fenih

(\'g <

sentanoibosoport, fenibhexanoibosoport, siin) a8 szdnatomosy

alkanoi-csoport {(pdidadl & nalthacstibosg m{m rafihpropanoiasopart,

nafitbutanologoport, s} &8 mads Dl csoportol;

{ﬂ

a2 an{kis

srénatomos ratkenoli-osoporiol, mint @8 38 sednatomosh

afkenofi-ceoport {poldgd @ feniboropenoibosopar, enibbutenol-ceopar,

fonfimeisiviiciosoport,  fontbpantanoiosapot,  fonltharenoibosoporisd

st oG8 sednatomoshalianoibonopot (poiddul naliprapanoi

caupo, nafibbuianoi mmﬁ SHLT A8 mas hasonih osopartak;



ar Ar{kis sednafomosatkoxi-karboni-esoporiol, mint paldaul & o8
sednatomos balkoxt-karbonib-osopart {paiddnl & banziioxi-karboni-osopart,
s}, & foorenidiE  sednatomoshaikoxbiarbontosopont {paldad
fuoreni-metod-karboniosoport, sih) &8 mas hasonld csopartol;

ar arfloxbRarbonibosoporiok, mint példs & fenosdkarboniogopot
naftoxi-karbonibasoport, s

ax avfiod-{ds sednstomosi-alkanolb-csoporiol, mind pdiddul & fenaxd
acatibasapon, enosb-propionibosopart, sty

a2 gribkarbamaibosoponiok, mint pdidias & fanibkarhamotosopart, silyg
a2 ari-o-karbamol-caoporiok, mint pokiid 8 faniiokarbamaiiosoport,
.
ar scibglioafolbosoporiol, minl pdiddnl & fanibgliodivihosoport, nafti
glioxtinihosopart, sty
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a2 ar-ssutfonit-oanporiol, malvek iolseds sverin! helvellosithaldk sgy Ks
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sinatomos alkliczoportial, paidayl & §m‘§§§w-$§§s.§§$nii-“mam§m§§3 ool
sxuffonibosoportial, sthy; &8 mas hasontd osoportokis

A haoterocikiusos acliosoporiokat bamutate g\{w&\x kG Wrlovnak 8
hetgrooikiusos karbonfosoporiok, mint palddas enolicsopord, furolicsapaort,
sikoiinol-caopont, siy;
a hoterockiusos-<{kis sodnslomoshalkanobcsopariok, mint paldaul 2
holerooikiuses austiivsuport hnterocikiuans propanoi-csopo,
haterockissos bulgnoi-osoport, halerpoiidusos pantanoi-esopot,
helerooiidusos haxanoibosoport, st
holorociklusos-(kis sednalomoshalkenal csoportok,  mint példau
sferooikiuses propanaibosapord,  holsrooikiusos danoibosopost
helarocikiusos  pordenuibosopord, helenooidusos  haxanoibosoport, stbhg
hetrociidusos giodioesoport &8 mdy hasonid csopaiok,
Az Riher wald acliosoport rendelkezhel egy wagy 1Bbh meglfelald
stubariluansesl, A aolicsoporiol fant omitell DO kded vloeix &
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aroficsopart, mely  kilndsen sifnydsen oy vegy BBBL  megkleld

stubseiluanses! renceikazi,

Ar aclicsoporthan  owd magfolsld szubseiluanssket  bemsatd
pildak kded tartozik agy Kisebb szdnatomos allodesoporital rendeliezd
arfcsoporital helvellesiiall holorocidisoseosoport,  sgy Risebb
seanalomos ohod(kisebd  sednatomoshaloxbosoporiial | rendatkexd
arflcsoporttal hebyotlesfiell  helormpoidusos-osopart,  ogy Kisebb
szdnatomos  alkoxi-nagyobb szdnstomoshatkodosoporiial rendetkezd
arf-csoportial  hobotlosiiell  hetercoiklusos-csoport,  sgy  olioo{kisebb
sednatomos batkoxkosoporitadl rondotkezd avilosoportial halvetlesitett
halerocidusog-csopart,  ogy  holerockiusos-osoporiial rendetkesd
arffosoportial hebvollosiiel  helerpoiidusos-csoport,  ogy  ciklo-{kisebd
szénatomoshaikibosoportial rendolkexd oikio-kisshd sadnatomosi-atkil
aoportial halvetissiinll helerooiidusos-csoport, agy kisabh sednalomos
sikoxi-kisebb sedopiomoskaloxib-osoportial halvellositell  arfiosoporital
ranclolkesd arflcsoportial hadvolisaiisll holerooiklusos-csoparl, &8 agy
oikinofkizebd  sadnslomosiaki-csoporiial halvellositall  helerooklusos-
ssoporital rendalkexd arficsoporital habreliasiiall helerooiiusos-caopart,

Eran palddk kSl almvban rdssoniil ar sgv-kal axigdnaiomat

%

&8 agy-hdrom nirogdnatomo eraimazd, 440 srenatomos alkoedosoporiial
randeikazd fantiosoporiia helrallosiiall, folitatian J-S-tagn
heteromonoaikinsos-ceoporiad, ooy sgy - k8l kénatomol &8 egy-hdvom
nifrogénatomad larkaimad, 8 sednatomog alkodiczopariial rendelesd
fonficsoporiial holvoliesiiell,  folfallsn kKondeneall  helerooiklusos-
ssoporiol, ooy ool Mnstomot & ggehdrom niropdnatomst
mrlalmard, W sodnalomos ahoddd  sadnstomoshatkoxi-osoporiiag
rendalkesd, fanfosopariial hadottesflall,  alitalien J-Btagu
heteromonocikiuses  csoportol, ogy oopddl kinstomol &8 sgw-hdrom
mirogdnatomot \mﬁh{}\ =4 szénstomos o1 ssdnaiomosh

alficbosoporiial rendoiesd fonficsoporiial habeatiosiial, {olilalian 38
3 3
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fagy  heleromonocikiugos  osoporiol,  sgy sgwndgy  nitrogdnatomot
fartalmazd és 14 szdnatomos atkoad714 sednatomosatkosd mﬁg}éﬁmi
randelkezd feniicsoporiial holveliosiiet, faditelt S-B-taga
hateromonosikusos-csoporiol,  sgy  egykél Kénatomot &8 sgy-hdrom
nitrogénatomol rialmazd & cildo-{d-8 szénatomospalkoxbosoportial
randelkazd fonillosoporiial | helyallesiiell,  iolileflen, kondenzait
heteromonociidusos  osoporiol, sgy sgwkdt kénatomot €8 egwhdrom
nifrogdnatomad ladalmasd & fendiosoportial helyeliesitett,  telltetien,
kondenzall helerocikiusos-csoportol, egy egy-két oxigénatommatl 88 egy-
harom niregdnatommal rendelkesd telitsl 3-8-lagt heloromonociklusos
csopordod, gy sgwndgy  nirogénatomot larkeimazd &y clido-{4-8
szénatomoeshalkib-csoporttal rendelkesd  cildo-{48  szeénatomosalii-
csoporital helyettosiietl, lelitell 384200 heteromonocikiusos-ocsoporiat,
20y egy-ké! kénatommal &8 sgy-hdrom nitogénatommal rendeliexd és 1-
4 sednatomos  alkoxi-{i-4  szénatomosralkoxi-csoporiial helvellasiiall
fonlicsoporttal rendatkesd fonlicsoporiial heholinsitel!, elfletien 3-8-iagu
heteromonesikiusos-csoponiol, sgy egi-kdt kénatommal &8 sgy-hdram
pirogénatommal rendelkerd 88 ogy egy-ndgy nitrogénatomot tartalmazd
g3 ciido-{4-8 szénalomoshalkibosoportial helyaliesiiell, telitelt 3-84agd
hateromonociklusos  osoportial rendelkesd fenilosoportial helyetiasitsil
elitatlen 38-dagd heleromonociiusos-csnporiol, valamint egy ogy-kat
kenatomal &3 sgwhdrom nirogdnatomot artaimard &8s eQy egw-ndgy
nitrogenatomot  teraimard &g {:_i%s;m«{%»{é seénatomos patkibosoporital
rendalkesd, tolitell 3-84agd heleromonocitiusos csoporiial rendelkesd
fenfiogoporttal helvollasitsll,  lolflelian,  kondenzdll  heterocikiusosg-
ssaporiot

Erak ked lortozik, kildndsen ofnvlisen sgy pentifoxi-csoporital
randetkerd fenilosoporiial helyetiositell Roxazolibosoport, egy pantiioxi
csoporital rendeikezd  fonliosoportial helyvellesiiell  imidaso-tiadiasalit

csoport,  sgy  metodhadiox-osoporiial rendelkesd fenflosoportial
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helvollosiiell tiadisrolbosoport, sgy matoxbokitod-csoportial rendelkasd
fontlosoporiial helyetiesiiet! Hadiaroli-csoport, sgy ciidohaxiiog-cropoartiad
rendeikesd feniicsoportial helyvstiosfiell midaro-iadiazali-csoport, sgy
dimatib-morfolino-csoporilal rendelkezd fenlicsoporttal healvellesitalt
imidazo-tadiazoib-csopor!,  egy  motoxi-heptiioni-csopartial rendatkezd
fonilosoporiial helyetiositell plpsrazini-osoport, egy cikichexib-csaporital
rendolkesd  okichaxibosoportial halvollesiisll  piperseinibosoport, egy
mstoxbetnd-csaportial halystiesitelt fenflosoporiial rendelkezd
fonlicsoporttal helvoticsiell  Uadiszolibosoport,  sgy  meloxi-butoxi-
csoporiial | hebollosiiel  fonficsoporiial rendelkes  fenliosoporiial
helysllesiialt Hodiszolib-caoport, agy stoxbpropoxi-cascparital helyeltasiiatl
fenliosoportial rendelkezd fonicsoporiial hebveliesitell tUadinzoli-csoport,
agy oklohexbosoporital helvolissiiafl plperazinicsoporiial rendelkezd
fenticgoporiial helvotiesilalt  imidazo-tadiasolibcsoport, egy  ciklohaxd-
csoporiial helystiesiisl piperazinibogoportial rendetkesd  foniosoporiial
hehollesitell imidaso-lladizzoiibosoport, 88 mds hasonio csopartak.
Ernek  megielelen ax R-hez vald  aclicsoportol  bemutatd,
kiiidndsen  alkalmas piiddk kzg  ltenak & pentifoxiosoportial
rendalkezd feniicsoporttal hehollosiiet koxazolib-osoportial rendetkezd
hangollvsopart, & panlioxbcsoportlal rendelkexd fenilicsoporiial
helveliesitell  Imidazo-fiadiszoii-osoportial rendalkezd bensolicsopord, a
mstox-hexliond-csoporital rondelkexd fonliosoporiial helysticsiielt
tadiazolib-csoportial rendelkezd  baneollcsoport, a8 mstoxbokiiiox
csoporiial rendelkezd fenlicsoportial halveliositell  Hadigzoiit-csoporiial
randelkeed  banzollcsoport, & meloxbhepliiod-csoportial rendetkexd
fanilosoporiial halvellssitatt Hadiszolibcsoportial randalkazd
horeoficsoport, & cikichadiioxbcsoportial | rendsikesd  ferdiosoporiiad
halvetiosiiell imidazo-lladiazoib-caoportial rendelkesd banzoliosopart, a
cimatibmorfolino-csoporital rondelkezd fenflosoportial helystiosiisil

midero-tadisenib-csoportial rendelkesd bensoilosopor!, & msioxd



heplloxhosoporital rendeikezd fonticsoporiial helyelioslisll plpsrazing
csoporiial rendelkesd bensolicsoport, & meloxbokioxbosoportial
randeliezd fonlosoportial helyetiosiiel piperasini-osoportial rendelkeed
hanroliosopor!, & oiiichaxibosoporiial rendokesd  ckiphaxibcaoporiiat
halyetiosiiall plporazinibosoporiial rendelkezd benzolicsopar, 8 melok
sloxbosoportial helyvetlesiiall fonfiosoporiial rendetkezd  fenllosoportial
hahetiosiiell tadissolibcsoporiial rendeliezd bereoiiosoport, 8 maloxe
mutoxbosoporiial hebvetiosiell feniosoportial rendelkesd fentiosoportial
halvatlosliell Hotlazol-csoporiial rendelkexd Denzoliosopor, ag sloxk-
propodbosoparital helvellosiiell fonliosoportiial rendetiexd fentiosoporiial
halvellosialt Yadiszolbosoporttal rendelkezd banzolicsoport, & aliohesi
csoporiial hobrellosiiell piperasinitosoporiial rendstkexd fanficsoportial
helvelloafistl imidazo-Hadiazolitosoportial rendelezd bensolicsopat, 8

ciiklohexibosoporital | halvellesfistt  plporasinibosoportial | rendetkesd
fondlosopartial hedvotlasiel  midezo-fadinzolibosoportial rendatkesd
Hanzoicsopor S8 mas hasond asoporior,

Az 1 akriicsoporiokal bemulald iindsen alfinyds péidakat ax
B, oo O o Sllaldnos képlatll vegyiletek képviselik,

A font omiftell skelicsoporiokksl rondelkesd (1) dlaldnos kaplsth

oy

cikiusos polipeptid vegyiiistek egy olvan vagylisibd Siilthaldk ald, melyek
Rlként eyy hidrogénstomot farlaimamak € Rikdnt &8 RMként
hidrondlosoporiokal, vagy sgy olvan vegyliathdl, melyben R, R & w
hdrogdnatomoekat jolord az 5378834 &8 ap 5580848 gmamG US
seabadalmt aleimardscknak € a8 WOESETIEND & WOskEiar
srabadaimaknak megfelaiSen,
Az {1 dlalinos kipiatl cilusos polipepiid vegytietek magialald sal
shen oldddnak ds a gedgrscordszatieg sipadhatd ok kisé tartoanak
& Divisokial &8 sav addinids sdkkal kdpret! adk, Egy fran s oifaiiithatd
az {) Alaldnos hoplsth oldusos polipeplid vegyilst megielald badissal
vagY savval vald kereldedund, hagromdnyos mddsseraknel meglalalle



A bhdzisokikal kdpral a0k ssntdben o srorvation hdsisokkal kdpeall
SOk, ok aldifamaial képrall soit {(paidad 3 naldemeadk, 8 kdllume
SGK s} 8y RGNS mekkel képrall sdit {(paldadl & kalolaresdk, 8
TagnaEhanadk, sih), anendriam a0k 83 mas hasonid sy emiithallik; &
srerves hdzisokial képootl sdk, paidaw! 2 seerves aminokkal képealt sdk
{palddd 8 Golbaminesdk, 8 ditopophatibaminesdk, 8 piidinady, 8
pikciineadk, &2 slanobaminesdk, 8 Dlatanchamieedk, g dickiohaxi-amine
sk, ar N NGbhenmibolildnaminsd slb) & mis  hosondd sk
smithell,

Sav addicids sokadnt & scorvellen sav additids sk {poldad &
Hodroldonidok, » hdrbromidol, ssulfdick, fossfalol, siin) &8 » servas
KDoAy sulfonsay addicids sok {poiddu formalek, scelatok, fuon
aosdaink, maledtok, rlarsiok, fanendiolk, malisacufonsiok, benssn
sruifondiok, hadrrszuiiondiol st} omithetic, Tovabba, obvan 88k &
amithaldk, melvekal bisiug vady sawas  aminossvakkal kdpeeiink
{paldaul g seginitnel, asrparsginsevenl, gltsminasaeal atb, képeolt sdkl

A& jolan idhrdny () dlakines kédplstll oidusos polipeptid vogwitata
sragukba hglalidk s lobhelsdges konformenska! valamint  sgy ol vagy
Hhb srisreoizomeart, paldau! geomeirial Romerskal &g opikal omerekest,
molvak a2 sssimmeaiius szansiomoknak kdsedinhstii Blasdaihet,

A gikiusoy polipepid vogyiiolek aifineds voguliatell & 1 -~ (W
Sialanos %«w ol vegridelsk kepvisslik,

A logsilnwiechh vogpiistal & {1} silalonos Repell vogwis

A jelon idinany osgrsdg dieisbarn ovd keseimdnyd! larkalmasd i)
aitalinos kdplell oldusos polipeptid veprilel wagy gvdgrssardaratieg
sifogadhald sdidnak monmvisdge 41 - 400 myg, mdéy oidnvisehben 1 -
200 g, g olfnydeobban W« WY my, spociikusan 10, 18, 34, 38, 34,

N & & S [ 2 Y R & M 9O
5, A0, A8, MO0, B, O, TH B0, 88, B0, 85 o Wimg




Slabilizdiorkant 8 polissachandok, diszacharidol, ndivumeidonid 8s
el RombEndcid Bhalnek sedba,

A poliszacharidokra paldak & doxlrdn, 8 komanyild, 8 collulde, S8 2
hahwronsay 8 diszacharidrs palds o okl 8 mallde &8 & seachande, &

olan iakndny grdovserdsrall kdsaimdnydban hidthatd polissachsid

vagy diszachanid lahal agy seononohichdt, coanhidhid, Banhidnd vagy sesk
kombingoisia,

&  wan aldlvany gydgyscordsrzat hdseiimdnvdban  hasenall
siabifizslor mpnyisdge logaiabl shhoe olsgendd kell lagyen, hogy
slabiizalia au {I) siclanos Riplelll ollsos polipeptid vegyiilslel vagy
armal gydgrsrardseaiisg sifopadhald a8Eal & kdssimdnyhen, & )
Allalanos Réplatl cldusos polipeplid vogeiis! slabiindidsdhor oadabd
SEY résTarany slabilizdtoms & sgy niszavdny §§} salinos  kdplat
oiflusos polipaplid vagpiisis wagy snnak grogrsaadsestiiog sifogadhatd
SORFR VRN SRS & olan kdseimanvben, A slabiizslor hordozdként
vagy  MOtSanvagkdnt i scolgdhet gy 8 slobilzdtor  hassnos

manndisdodnek mines Kimondoll felsd kordlle & neghaidnchald s

h

késeiimdny  Omegdnel vagy rfogatdnak meghvwiolise  alapin, 8
vagyliis! egvedy dosisd! &5 mas hasonid aver® slapul v, Asonban
a2 Han mannvissg alfndsan 04« 88 ‘s\ﬁ;@:gv\w g sifndsebban Q8
- S0 Hmegrose, &8 Mg olfnyiseiben {8 ~ 1 Bmegrdss, az {1 sisldnos
kdplalil cidusoy potipeptid vogyilts! vagy grdorseandseaiieg slfogadhatd
sain Mmogresezat tekinbeg, Bdv s valtozik az {1 sitaldnos kdpdatl cildusos
solipapiid vogrilsl vagy grdgussardssoilieg sifogadhald sdin Hpusdid &
NaEnal menmisdoail,  olBAEsl fomdiai dshagy My hasonid
el Ngoden, SpeoiliRusan, mag ofimdsehl, he o disrachuedd 1
S0 Kmegrdsenyl, mdg oifnpdsebl, ha &0 dmogrisenyt meryndsdgdt
hasendiial, ha az {) Slaidnos kdplalll otlusos polipeplid veguliiet vagy
Al gedpaaniscatiag ofopadhald adls sgy Himogrdsamg

O

mannyisdgirs vonatkostatiek, Speoilihusan, mdg olingdsebb, e 08 - &




Omegrész, mig aelfnedgebh, ha 4.8 - 10 Umegrése natrum-koridat
haszndlunk ax {I) Slsldnos képlelll cidusos polipeplid vegyliel vagy
annak  gydgysrerdsseliley  sHogadhels sty egy  Wmogreszérs
vongtkoziatva,

A ielen ldimany gydgyszordsesll készfimdme & ludomany
ferdiolén  smert  mddszorekkel  afithatd oiff, sziksdyg osotdn
adalchanyagol. haszndlatéval, Hivatkozasként a Basic lLeclure on
Development of Phamaocsulicals X3 20 Froduction of Pharmacauticals
{the sscond volums) {adited by RKyobunn Tsuds and Hisashi Nogami and
published by Chizyo Shoten) rodaimat adivk meg. A Holilozell keszitmeny
Kinverhetd  Ggy, hogy sz () sildnes képletll cidusos  polipeptid
vegyilothdl, vagy owdgyscerdsreiieg slifopadhald sGBbAL d8 »
sighifizdalorhdl vizes oldalol készitlnk, lelszds ds szikedg seerint pH
korskion {viementes oiromsaval, nadnium hideosddol, st} alkalmasva s
4.8 ~ 7.5, oldrypdsan 8 4,5 - 7.0 pH {arlomany sldrdsshar, maid » kapolt
oldatol hagyomanos madseorakst hasandlve ampuiiaban Hoflexaik. lay,
g Holflozell formaban lovwd stabilizall gedgvscergszell késeiimény, ha
Heeiitol vighan feloidink, elfnpfsan 4,0 7.8, még stfinglisaliban 4570
pH aridkd oldatol eradmdmnysz. Eidnyds, ha ar igy okésuilall, Hofilerelt
formaban lovd késeimdnyt lozdriul & Syt vadve Wroljuk. A Nolilszstt
kégeiimdny ax ampulidha helysrhatd oldat formdiaban a lofllezés ol
vagy Holflezstt por formdiaban s Hollexes wldn,

Aiutdn s olklusos polipepdid vegyilelek nem kelggitGen slabilak &
noedvessdggel szemben, selkedg van ara, hogy 2 jelen taidghmany
foflorell készitmdnve 34 imeg % vagy keveseblr vize! lariaimazzon,
aidnyisen 3.0 %, meg sidnvisebbean 2.0 %ol

Altaléban & Hollevell forméban lovd slabiizall gedgysserdsset
hdseitmanyt oldnids ndbiunekionid oldathan oldiuk fol selikady szorint 88
jokold  oldethan  hosondiik,. & jplan idimany  gydgysseraszst
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kKészimanye injekold késeitmdnyként is hosandihatd, ami alkalmazds ol
kovards! tose szikesgesss.

A jelen aldimdny most réseieteselben fjuR lo o pdldél és tesst
példak résslolozdsével, melvekel nom szabad @ idimany Rirdnek
hovldioeOidnt tekinteni. A pdidakban, g (1} - (V) allalanos keplall
vagyiietakre (1} - VI vegyiiietokként hivatkoaunk.
1. palds

A {1} Mlialanos kdploll vegyliat 28 g

18

Lakie 200 g
vizmerdes oiromsay megivleld mannyissgben

Natrumehidroxid meglolald mennyiségben

A lakidat feloldiuk 2000 mi tHeztitoll vizban melegiiés kdsben 50 °C
homerséileten, 20 S0 hdmérsskintre vald hiités ulan g bkidz oidatst
horsdadivk & (1) Slialdnos kiplell vegyllether, & bubuorékképeidest
aikariive, dvatos keverds maellett, Miulan hozsdadunk 2 %%, 8.5 mi vizes
gitromssy oldaiol, az oldsthoz hoszdadunk T4% vizes natrium-hidraxid

oldatol (driiibelll 24 mi} a pH &riek § 50 vald allidsahor, amit Hsalitoll
vizzel vald higitds kdvel, hogy 2800 mi riogatol arlink sl & kapoll
oidatet 1000, 10w t&fogesth ampulidba Snfitk 25 mifampulia
manmvisdgban, & mogfelald ampuliskban levh oldatot loflezeik Hollexd
hoseiieket (RL-BO3BS Kyows Shinku Co, LKL gydriia) slkalmasva 8
hagvomdnyos  madseat hasondhg, bogy & Hollezell  készimanyek

mindegyiie 28 mg mennyisdget favialmazzon @ {) Allalgnog képlstl
vegylisibal,

ax A

LEN
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< palda

Lioflerett késziiményeket - melyvek mindagyike 50 myg (i) Sialdnos
keépletl vegyiilste! fariaimaz - nyeriink az 1. példaban leiiakkal egyexé
madon, azeal sz oldrdsssl, hogy a () allaldnue koplatll vegylie
meanmvissge Mg,

3. példa

LioBlozel!t kdseiiményekat - melyak mindegyike &8 myg (I} sltalénos
kdpdetd vegyilate! larialmar - nyerlink az 1. példdban leirtakkal egyerd
mddon, azzal ar olidrdesel, hogy lakidz halvelt 180 g malids! haszndlunk.

4. palda

Liofilezefl készitményekat - malyek mindegyike B0 myg (i) dllaldnes
képlatlt vegylietst tartalmasz ~ nyverlink gz 1. peldaban §&§§t&§§k&§ agyszd
madon, azzal ar oltdrdesel, hogy & () Alaldnos képlelll vegylist
mennyisdge S0 g 25 g helystt &8 250 g scechardzt hasendlunk akide
holatt,

Linfilarall készitményakal ~ malvek mmﬁmvikg 25 mg (i) sllaldnos
képlatll vegviledst torlalmas - nysrlink gz L paldaban lairtakkal egyesd
mddon, arzal ar oidrdseal, hogy 28 g ndlriumsKloridot hagendlunk akids
fadyatt

8. példa
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Licllarell kdssiimdnyske! ~ molvak mindegyis 1 mg {11 sllsléne
Réplat vegyiletel laralmas » nyarlink ag 1. poidaban leldakkal sgyasd
mdcdony, sl av olldrdssel, hogy a () Allaldnos képlelll vegylied
mannvisdge 10 g 35 ¢ halyell & 100 g dexlrant hasenalunk lakidr halyelt,

7. pdlda

Lioflarell készitménvekal - malvek mindagyike 25 mg (1) silaldnos
képlatll vegyiistel tarlalmaz - nysriink ax 1. példdban lofrlakkal sgyeed
mddon, arral sy altdndsssl, hogy 25 g () sllaldnos képlatll vegyielst
hasandhink a () allaldnos Rdplatl vegyliiet helystt &g 200 g maltost
hasenahunt akiae helyelt

8. pelda

Lioflaratl kdssiimdnyakal - madvel mindegyiie 10 mg (V) Aislanes
képladd veguliste! tarlaimar ~ nyeriink a8 L ;}s&iﬁ;&ﬁg}m iniriakks! egyeed
middon, seeal & olidrdassl, hogy 10 g (V) Sllaldnos kiplelh vagyiietst
hagendlunk & {1 Sitaldnos képlellh \sﬁﬁ{;}fiﬁﬁi §“§§%§§fﬁ‘§‘i ds 0 g akig

hasznahumk 200 g halyell

Lolloret! kéarimdnveket - mebpek s&ﬁ&&:i@&:;'yﬁs&s S0 myg (V) allaldnos
kdplatl vegyitiate! torlaimas - nyariink ag 1. példaban leiiakkal sgyeed
mddon, azzal az oldrdsss!, hogy 80 g {) dinldnos képlalll vegyidatst

hasendlunl 8 (1) Sialdnos koplotll vegrliist hoheell &8 80 g natlume
Hordot hasendiunk akids hadyatl

(XY

£



Linfleretl kdsalimdnypaiat ~ melvek mindegyiie 10 mg (VD silaldnos
Repletl vogyitletal farkaimas ~ nyentink az 1. pdldaban lotlakial agyesd
madon, azal sz olldvdsss!, hogy W g (W

gt

Sialinos kdplall vogyliatt
hasendiunk 8 (1) Aalinoy kdplalll vegiiat halyall 88 100 ¢ dexrant
hasandhnk lakida! hebyrstt,

1. osel példe
A slabiiedld haldsa a ) Silalanos képlelll vegriis! stabilizay, Hollesell
kagzitmanyaben

Homg () SlalEnos koplath vegyilats, valamint slabiiizaidhkant 100
my ekl vagy ¥ mg adthareidonidot oliesen fololdnk 1 omd vizhen, &
kapoll olgalot follesslk &8 FO 0 hdmdradkisten  Meolink Gveg
ampuiiakban, Kiano nappal kosdhd, o kapol! kdeziimdnyvekst tossisliiik a
mogicianestial, 8 {1 sialdnos opiatl vepyile! marndsl mannyissodt &s
aavel fslaldonsdgell Rgvolambs véve, Konbolikdnd o slabiiedid nolkli
hasanalt () Slalanos kdplalll vegpiiaiat hasendliuk. Ar sredmdnyekst az
1. abigratban mutatiek ba,

1. abides
stabilteatomk foaxt Wisiek {3 dua 8 nappal késdbb
Rosnrol maginiends foidy massss anphdt sdgss
MHNNER

R Sl .1 SF

marndsk TR » &&

mannvisen (% '

videlglon %y i@ =
akids megisings fahdr masses fohidr massea
{100 my) g}%@* a4 8,1

maradsy 1008 80 5
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vistarkalom (%

14

w

naliunekiond
(8w

fahdy manses

{fahdr massrs

§¥§%§\§§§§u“a\§§§\

phtt 8.7 8.3
marsdai pEERE RS
mannvisdg 5%

wiztorladorn {36 1QF N

* a kégaitmanysi 1 mi vizhen idtrehozoll oldatanak pH éridka.

<. teset palds

Hasonld tosxiokel wigelnk &, ugranalyan mddos, mint sz i
poldaban, aess
vagy M mg giidsl haszndlunk siabifizdorkdnt. & oredmenysket & &

ahidratan mulaliuk be.

BEY
3 v %

¥ 3
wass
E2 24
s

. lasst
{ ar oltdrdssel, hogy 100 my malldal, 80 myg seschardat



2. 1abhidest

siabilizdlorok el Blalalk { & 9 nappa! késdhbb
kontrolh mogislengs fahér massea fahér masszs
sy Sl 8.8 &4
maradsk HEVE <75,8
mennvisdo (%)
vidtarialom {8 133 -
rettde magislengs faher massaa fehdr magsza
{100 mg} pH* &3 N
maradék 1008 Q8.6
m&mym@g {0
vizlaralom (%% (0.8 -
szacharde megislanes fehdr magsza fehdr olvadek
{80 mg) Sl SRS RS
maradek 1000 824
mennvissy 88
viziariglom (901 111 -
gitkéz megialongs fahdr obvadek bama alvadek
{80 mg) fuail 8.9 28
< mavadek 130 1,1
menmyisség (96)
Peixtartslom 96 43 -

* @ kdseirdnyel 1 ml vizhan Brshoroll oldatinak pH &rtéke,

Amint sz sgyérieimi az 1L &g 2

tablhzatokbd,

a {h Sislanos

képletl veguilel &8 o lokide, ndllumckionld, mallds vagy seachavds
ioflazell készitmanve scignifildnsan siabilabb a semmilyen slabilizdidl
nam lorlalimazd wagy 8 mas  shabiad larlabnasd  késziiménnyed

Saszehasoniitva,

3. togsl paida

& {1 slialdnos keplalll vegyliet  Holilozell koesiiménydnek hozedadolt

ke mannyisSoatl! Hignd stabilités



& toszioke! az 1. teszt palddban lelrskkal azonos modon végezaik,
azzal ap oitdrdssel, hogy 20 mg, 50 my, 100 mg vagy 300 my akidx
adunk 8 kisziimdnvher stabiiizdtorkent, A 3 Ebideal ezen loszisk
eredmdnvell mutalln & készitmény megislendsdnek, a (i} dllslanos
képlatll vegyllel moradek mennyvisdgénsk, az 1 mi vizbhen faloidoll
készitmények megislendsdnek és mas hasonld lulsjdonsdgok figyelambe
vitaldvel, Foyébként 15 masodperche telik a készitmény 1 mi vizben
wald tira oldasa.
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3. tablaeat

14

8 horsdadolt
lakids

togst inislek

{1 dwa

@ nae ulan
TG hdme

3 honap ulan
00 hdm-o%

menmyisdy an d&8 T8 O%
fmgh nedvassdg-
tartalom
, matatt
megislends | fohdr massza | hahdng- fohdr massza
KOS
mRssza
szin® sxintalen faher sainislen
Haxlasag fisela nam Hszia szl
20 Sl 8,08 3,03 857

ML (%)

04,0

3.0

1000

S8 9%

344

12,3

3,88

viztarialom 113 ~ ~
megislengs  fehér massea | fohér massra fehér massza
sain® szintalen szirdalan sintalan
Haziasdy tasta Haska tests

50 Y ' 857 558 &8
AMLM. 80 1000 887 Q4.8
Q82 %) 1332 7,37 4,21
viztariglom 108 -
megiclenss  Hehdr massen | fehdr massza fehdr massea

T

saiy sxintelan sxintelen sxintelen
Heslasag tiszia Hazis fazia

Rl

8,58

16,08

580

RS

QL0

1887

88

B8Z 50

343

FRA

R
3,88

200

viztartalom 103 ~ -

ogislengs  fohdr massza Hioher massaa {iahér mageza
s szinlalen szirdalen seintelan
fazinsag Haeta Haska Haxta

8,78

570

.54

L S0

1000

1881

e

1700

4,35

~a

3

x FY
& 1

Sridke

ri vizhen dirg fololdoll kosslimdnyek seing, Heslandga &8 pH
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Amint 88 8 3 ahideahd ndivamald, 8 10 my dlaldnos képially
vogviotel lorelmasd  loflorsll  Réseimdnpekkal &8 8 kiiGnbéed
mannvisdal akidees! kaposolathan nines stabiiitasd probioma,

4, ot palde

A ampuliaban g, 200 my hidost & p ) alslinos kiplatll vegytletat

X

nriaimazd foflozell kdselmdnyel stabilitdsa

A tosriokat ar 1. loszt példdval avonos midon végeriik o, asxd
ar oiidrosssl, hogy 12,8 mg 25 mg, 50 mg, T8 my, vagy 100 mg
Alalinos Rdpist vagyilstel hosendlunk 300 mg iskideeal, & 4 1abaest
gran fosshelk oradmdmesit molslls 8 {0 Slisldnos kepiatl  vegylilst
SIS o  késeiinddnydben oyl morndviny mainyiesgd®l &8 sgydd
fulaidonsdoatt tokinhve, A Sssees Riselindnyt fguesiombe vdve, a2 Girs
Hridnd felolddshor selikadges 8 18 mdsodpere &8 & késeziimanyel s
fololdolt oldalangl nines sxing &y Alliee tealonaguak.
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4, tahldaat

& hossdadol Hose! Wislek (D dea 8 mapidt napd hdosp
{1 dlalinos uldn uidn S0 luldn 40
ket i L W *G, T8
vagytet T pdree
manmnyisdae fart

{ma ;

188 ob 383 818 g1

§§§ &, LGREIR R {/YS [V EH
SR {35} R 3,85 3

vizlarialom 1

o

25 Xl 837 847 8 11 8,
MAM 8 WL IBR3 8] 18

RN SR R R e

yizlariaiom 1.3 - - -

D ToH 828 1888 1800 1800
MM, 5 1000 Vs ¥ 1008

O.82. %) 325 388 388 2ye

viztarialom 11,2 - -~

o

" H 813 585 & 8
LA £ : ‘§€§§§§§ 85,1 Q7.7 Ry
wizlariadom -%3)\,%\@

pH* 803 502 BE8 588
MM G000 eTE T 887 e
OEL (R) 1246 OE Tae e

wiztariakam 1.3

%
H
%

MAL = maradek mennyiég; U8 = doxees srentyesids
¥ 5 o Haettol viehan (s fololdol kdseitmdnvek oldatdnak pH dridke

&, taast paida
Slabiiiasi feat

Ar L &y 2 pdidatban kapall gedgescerdssal kossimdnvekst
seobahdmdrndideion Weofulk, Thaonpole e alidn 8 () Slleline
Sdpdntl vegyiiat maradal ardny BY % ax doses kégrimanyhan,
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8. tenzt palda
A {1 Allaldnos kdplatl vegyiis! Hollozell kdészitményének a késeiimény
oidatdnak fofllozés sl pH Sridkatdl iged stabilitdea

10 mg () Altaldnos keépletll vegyiictst &g stabiiizatorkent 100 myg
lakidet oldunk fol toljesan 1 mi clivdt-NaOH pufferben, melynek pH arigke
440 - 7.0 kiz8H vallozik, A KHOnbOzd pH értékd, kapolt oldatokat
foflezalk &8 70 °U himdrsdldelon tarofiuk dveg ampufidkban, Kileno
napnal késdbb, g kapoll készitményeke! leszialilik pH Sridkikre 88 a {1
Sitaldnos képlalll vegylle! maraddk menmyisdgdre. Az eredményekel az
&, tabldzatban mutatjuk be,

5. t6bidesat

& késsftmeny oidals- (4.0 458 (150 188 80 188 (7.0
nak pi érigke loflezes
alit
i 3.8 144 48 154 158 {84 88
O dra Pviztartalom (36 8.2 102 163 163 103 104 103
maradek meannyissyg 10G
(%%}
Snap pHY 40 145 48 54 {858 84 188
moradek | mennyiseg 04,4 |950 97,4 (085 67,7 (060 (658
(%)

R

& m Hestitol vishen Girs feloldolt késsiimanyek oldatanak pH dridke

Ahogy az sovdrisimll sz & WEhidsalhdl, 8 jelen  teldimany
gySgyszerdszell késziimdnye stabil a (D) alaldnos képlatll vegyliletst
tarialmazd logaidbh 4.0 - 7.0 pM &gk, oldnydsen 4.8 - 7.0 pH értekd

oldat Hoflesdse uldn,
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A {H) Alteldnos képlstll vogyiile! ollezell késsliményanek a késeltmeny
viztartalmatd! figgd stabilitdsa

10 mg () Allslénos képlstll vogyliistel, & slabilizdtorként B0 my
fakidet oldunk fol tellesan 1 mi vishen A kapolt oldatol Hoflesalk &8 70 °0
hméradkisten toroliuk Gveg ampulidiban, Kilene nappal késdbb & kapolt
kégritmanveke! toseiphik pH Sridkitve, viztaralmukea és g () sitalanes
képlatll  vegylilel maraddék menmyisdgdre. Ax eredményeket g &
tShideathan mutatiuk be,

8. ahigeat

viztartalom g 0 &rdban (% £8 114 128 34 161

{ dra Pt 7.1

& nap utdn | ph FEOIFY 88 188 133
viziartalom (%} ' 2.8 128 138 143 is84
maradek menmisdg (361 (BT O IERTIDF 11827 1183

* 1l vizhen Gira fololdolt készitmények oldaténak pH érléke

Ahogy 82 a 8§ Bbldzabdl egvdrisimdl, 3 jelen  taldimany
gydgvazerdssetl készitmdnye stebll, ha kiclibellll 3.5 tmeg¥, még
részietosabben 34 Himegth vagy kovesobd vizet tarlaimeas,

A jolon teldimdmmak meglelellen, sgy olvan ollezstt formaban
vl készitmeényt bizlosfiunk, melyban ap {1} slalines képleth ciklusos
polipeptid vogy(iletat vagy smek grdgyszendsastiiey sifogadhatd sdid
olvan stabiliizatornal stabiizaliuk, mint & poliseacharid, @ dissacharid 88 8
natrian-korkd,

aydovszerdseaiiieg  sifogadhatd stinek shebilizdldval,  patddu

s

olatl cidusos  polipeptid vagyliletek, vagy

Vind

(g"‘

N dlislines k&

A,
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poligzachanddal, diszachaviddal & nabiumekionddal wald stabllizalas
machanizmusa mdg mindlg ismerellen, azonban lehelséges, hogy &
stabilizdld scer vizet adsrorbedl a fofilsrsll pogdosdban & a slabilizdio
srar szolgal & vegylisd vagy gydgyszerdsrelileg elfogadhatd sdignak 3
késeiimdnyben vald egysdges sxdlossiatasars.
Az {1 allaldnos kdplatll oikdusos polipeplid vegylile! gombaslienas
akiivitassal rendalkezik, kildndsen a kdvelkezd gombakkal szembean
Acrsmonium,
Absidia {pdlddu Absidia corymbifers, st )
mm@%ﬁus {példaul  Aspargilus  dlavalus, Aspergiius Savus,
Aspargitius fumigatus, Aspergiius nidulans, Aspergiiius niger, Aspergiitug
forreus, Asporgiius versicolor, stb.y;
Blastomyess {poidaul Blastomyoes dermatitidis, sty
Candida {pdidd! Candida alblcans, Candida glabrata, Candida
guiliermondll, Candida kefyr, Candida krusel, Candida parapsiiosts,
Candide sialistoldes, Candida tropioalls, Candides uillg, sty
Cladosporium {paldayt Cladosporium tricholdes, st}
Coccidioides {(példdud Cogcldioldas immilis, st
Cryptosocous {pdidaut Cryplococcus neoformans, stbuy
Cunninghameiia {(pdiddul Cunninghametla elegans, stb.y
Darmatofyie;
Exophiale {péidaut Exophiala dermalilidis, Exophiala spinifers, sth)y
Epidermophyion {péiddn! Epldermophyion foctosum, sty
Fonsecasa {(peldaul Fomnsecass pedrosol, by
Fusarium {pdiddud Fusariam soland, sty
Geotrichum {(paidaul Geolrichum candidum, stbh)
Histoplagma  {(példad Histopiasma (:agmsimum var, capsulatum,
1N
Malassezia {péiddul Malassazia furfur, eg);

4

7

{

7t
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Microgporum {paldaut Microsporum canis, Microsporam gypssun,
siivh

Mucory

Paracoscidicides {pdidau! Parscocoidivides brasiiensis, sty

Faniciiurn {pdlddul Penloilium marnelied, sthuy

Fiatophors;

Frsumogystis {pdidaul Prieumocystis carinll, siby

Mesudaliescheria {8 g., Pesudallescheria boydd, stbhuy

Rhizopus {(paiday! Rhizopus  microsporus  varn  hizopodiformis,
Rhizopus oryae, stb.l

Saccharomyoes (didaa Saocharomyoas carpvisiae, sthy;

Scopuiariopsis;

Sporothix {(paldaul Sporothix schenchi, sty

Trichophvion {(paldaul Trichophyton mentagrophyies, Trchophylon
rubrum, stbe

Trichosporon {(palddul Trichogporon asahil, Trichosporon gutansum,
st

A fendl gombaked (B smert, hogy Midnbded fortiedsokat okoanak
s birbon, 8 hajon, & kdmdn, 5 sedinvdlkahdtvdn, 8 gasslronlessiinglis
osatorndban, 8 hingdkben, a Hidbben, ae endocardinmban, ax agyban, aa
agvhariyan, 8 higyil szervekben, a hilvehden, & szdinyiiasban, a
kdidharivdn, o seiastamds, vess, hdigd, safv, &8 5 kiilsd halld Gregekben,
a csonthan, az orrlvegben, & pavanasdlis Gregben, o lépben, a maban, &
hér plalll sedvalakben, 8 nyirckvezetdkban, & gromornbdl osatomaban, ez
iotekben, sy mokban, ar hekban, 8 Huddben vl inlersticlalis
g}m@m@wmkmﬁ &8 mas hasontd haelyaban,

Exérl, » nlen Részimdny ) akidnos képlstt oklusos polipsplid
vegy{ﬁai&t haszaos 2 KIEnbSed  fonlBad  botogségek, péidéuwd a
daermatophifosls {pdidaud ohophilosls, s, 8 gm SRl versioolor, &
gandidiagis, 8 orvplocoscasis, 8§ geolichosis, & hichosporosis,



28 ohae il
aspergiiosls,  penfcilfiosis,  fusariosls, QOITREOSIS, smmﬁ;ﬁsﬁmi&

chromomygosis,  coccldiomyoosts, W :§§3§3 smosls,  Dastomyoosis,
parscoccidindomyoasis,  pssudallescheriosiy,  myestoms, myootikug
koralitls, olomycosis, pneumocysiosis & més hasonld belegsedgek
megeifirdashen &g keraldgahean,

A jslen kdszitmdny mogdba foglslla sz () dllalanos kepletl
vagyiletat tardalmazd koroskedelmi csomagol &8 & ezsel egyill
bizlosiiol froll anvagol, mebben as boll anyag losxOgeal, hogy &
gvdgvszerdssell  késziimény folhasendhatd fartled belegsegek
megeiiedsdre & kezsldadre,
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STABADALM IGENYPONTOR

1. Egy Hollerell formaban lavd shbilizdll gydgyssendsesll késgit

mdny aexal jollomesave, hogy ogy az {) Slalinos képlstl oiklusos
polipspiid vegyiletst,
ghol

R jslentése hidrogénatom vagy egy aclicsoport, &5 RY és R jelentése
FTONOE,  vagy =H&d, &y plontislik egy hidrogénstom  vagy  sgy
Bidraxiiosopa,

VagY emmsk agy gydgystardszeting eifogadhald soidt torlalmazes hatd
anvagkent, 88 ogy vagy HHh magfelsld sighbilizdion i arisimaz, amelysk
polisracharidol, dszacharidol vagy natrium-kiond laheinek,

2 Az 1. igdénypond szerintl késeitmény axesl lellsmezve, hogy B
folontése az "a" Sllaldnos képlald vegyliet, shol R ¢s R hidroxdicsopor-
okt islantensk,

o

30 Az T igdnyvoont szerinll késziimény axal jellamadve, hogy 8

et

siabilizator sgy diszachanid,

& & 3, igénypont szerintl késeiimdny axeal jollemesve, hogy 8
diszachand akidz, malids vagy seacharde.

§. & 4, jgampont soarint keszitmdny arsy sllamenve, hogy &
ciszacharid lakide.

&, Az 1L ipdoypond srarint késuiimany sosa! ollamenve, hogy 84 -
S mogrdsr slabiidion toriadmar oy Bmepndsr oilusos polipeptid

vagyiletrs vagy annal gyvdgvszandseatitey aifogadhald adidrs vanatkoes
fabva,
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TOAZ 1. igénypont szerintl készitmény azzal jsllamesve, hogy 0,1 -
400 mg ciklusos polipeptid vegyiletel vagy annak gydgysserészetileg eb
fogadhato s0iat tarlalmazza egy kKBNS sgvsdpadagban,

8. Az 1. igénypord szerinll készimény axzal jellemszve, hogy a2
alabbi lspesokkel Jlituk o
ax {1} sisldnos képleth cikiusos polipeplid vegyilstel vagy annak egy
gydgyssarssreliieg elffogadhatd sojdt, a siabilizddont &5 lnlsads szarint
gy pH healiitd svert tisziiiolt vishen faloidunk, &s

ar oldatot ofileszik,

9. Az 10 igénypont szerintl Réssiimény szzal iellemeazve, hogy ane
nak setitoll vighen vald feloldass 4,0 - 7.5 pH drigkal eradmdnyez,

100 Az 1L igdrvvpont srerintl kdseiimdny axzal jellemesve, hogy 34
Hmeg % vagy anndl Kisebh mennyisegd vizet tarlalmaz.

11, Egy injskeid seitmény azeal jellemenve, hogy ugy aflifuk
eif, hogy sz 1 igéﬁym nt szerintl késziimenyt kotdnids natrivree-kiond o
dathan feloldiuk.

12 Egy poliszacharid, egy diszacharid és ndtrlum-klorid stabilizalit
gyagyszerdszetl késziimények stabilizstoraként &riénd alkalmazasa az-
zof jellomezve, hogy a Hoflazell formaban levd stabilizalt gydgyszerdszst
készitmény az 1. igénypont szarint keszlimény,

13, Egy kereskadelmi osomag sszal isllemesve, hogy a2 1 - 10
iganynontok hdrmelvike szerintl kosriimanyt 83 sgy ezzst kaposolato
rdsos anvago! taralmaz, melvben ax dsos anyag laids, hogy 8 gy
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grardszell készitményt fartdzd belegsdgek megeidzdssére vagy koreldsd-
e hasznathaliuk vagy kell hasanadinl,

A meghataimazolt
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