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Makromolekula koja obuhvaca:

(i) dendrimer koji obuhvaca jezgru i barem jednu generaciju gradevinskih jedinica, krajnja generacija

gradevinskih jedinica imajuci povrsinske amino skupine nazna¢ene time $to su barem dvije razliite terminalne

skupine kovalentno povezane sa povr§inom amino skupina dendrimera;

(i) prvu terminalnu skupinu koja je ostatak farmaceutski aktivnog agensa koji obuhvaéa hidroksil skupinu;

(iii) drugu terminalnu skupinu koja je agens farmakokineti¢ke modifikacije;
naznaceno time $to je prva terminalna skupina kovalentno povezana sa povrS§inom amino skupine dendrimera
putem diacidnog veznika, diacidni veznik obuhvaca osnovicu koja sadr7i jedan ili viSe atoma kisika, sumpora ili
dusika; naznaceno time $to diacidni veznik oblikuje estersku vezu s hidroksilnom skupinom farmaceutski aktivnog
agensa i amidnu vezu s povr§inskom amino skupinom,; ili farmaceutski prihvatljivu sol navedenoga.
Makromolekula u skladu sa zahtjevom 1, naznacena time $to je agens farmakokineticke modifikacije polictilen
glikol.
Makromolekula u skladu sa zahtjevom 2, naznacena time $to polietilen glikol ima molekularnu teZinu u rasponu od
220 do 1100 Da, ili 1000 do 2500 Da, 1000 - 5500 Da.
Makromolekula u skladu sa zahtjevom 3, naznacena time $to polietilen glikol ima molekularnu teZinu u rasponu od
1000 do 2500 Da.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 4, naznacena time $to diacidni veznik ima formulu:

-C(0)-X-C(O)-

naznac¢en time §to je X -(CH2)s-A-(CH2)t-;

A je odabran od O-, -S-, -NR;-, -N*(R,),-, -S-S-, i -[OCH,CH,],-O-;

R1 je odabran od vodika i C;-C, alkila;

s it suzasebno odabraniod 112;1

rjeodabranod 1,21 3.
Makromolekula u skladu sa zahtjevom 5, naznac¢ena time §to je X CH,-A-CH, ili CH,CH,-A-CH,CH,-.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 6, naznac¢ena time $to je diacidni veznik -C(O)-CH,OCH,-
C(O)-, -C(0)-CH,SCH,-C(O)-, -C(0)-CH,NHCH,-C(O)-, -C(0)-CH,N(CH;3)CH,-C(O)-, -C(0)-
CH,N"(CH3),CH,-C(0)-, -C(0)-CH,-S-S-CH,-C(0)- ili - C(0)-OCH,CH,OCH,CH,OC(O)-.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 6, nazna¢ena time $to je diacidni veznik -C(O)-CH,OCH,-
C(0)- ili -C(0)-CH,SCH,-C(0O)-.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 8, naznacena time $to je jezgra benzhidrilamid lisina
(BHALYys).
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 9, naznacena time $to su gradevinske jedinice lisin.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 10, naznacena time Sto dendrimer ima 4 do 6 generacija
gradevinskih jedinica.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 11, naznaCena time S§to je dendrimer 5 generacija
dendrimera s formulom BHALys[Lys],[Lysl4[Lys]s[Lys]is[Lys]sz.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 12, naznacena time Sto se primjenjuju jedno ili vise od
sljedecéeg,

i)  dendrimer ima 2 do 6 generacija gradevinskih jedinica,

ii)  dendrimer obuhvaca gradevinske jedinice lisina ili analogno lisinu,

iii) makromolekula ima veli¢inu ¢estica od manje od 1000 nm, i

iv) makromolekula ima molekularnu teZinu od barem 30 kDa.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 13, nazna¢ena time $to su prva terminalna skupina i druga
terminalna skupina prisutne u omjeru od 1:1.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 14, naznacena time S$to makromolekula obuhvaca tre¢u
terminalnu skupinu koja je blokiraju¢a skupina, farmaceutski agens ili ciljna skupina.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 15, dalje obuhvadajuéi ciljnu skupinu povezanu s
funkcionalnom skupinom na jezgri dendrimera, naznacenu time §to je ciljni agens odabran od hormona koji ispusta
luteiniziraju¢i hormon, analoga hormona koji ispusta luteinizirajué¢i hormon, LYP-1 i antitijela ili fragmenta
antitijela.
Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 16, naznacena time $to je farmaceutski aktivan agens
onkologki lijek, antiviralno sredstvo ili steroid.
Makromolekula u skladu sa zahtjevom 17, naznacena time §to je farmaceutski aktivan agens testosteron.
Makromolekula u skladu sa zahtjevom 17, naznaena time Sto je farmaceutski aktivan agens taksan, mimik
somatostatina, modulatora receptora estrogena ili analog nukleosida.
Makromolekula u skladu sa zahtjevom 17, naznacena time §to farmaceutski aktivan agens docetaksel, paklitaksel ,
kabasitaksel, kamptotekin, irinotekan, topotekan, gemcitabin, fulvestrant, okreotid ili kamptotecin00.
Farmaceutski sastav koji obuhvaca makromolekulu prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 20 i farmaceutski
prihvatljiv nosac.
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Makromolekula u skladu s bilo kojim od zahtjeva 1 do 20 ili sastav u skladu sa zahtjevom 21 za koriStenje u
metodi tretmana ili potiskivanja rasta raka, ili smanjivanja toksi¢nosti ili smanjivanja usputnih djelovanja
povezanih s onkolo8kim lijekom ili formulacijom onkoloskog lijeka, ili smanjivanja preosjetljivosti subjekta kod
tretmana onkoloSkim lijekom ili formulacijom onkoloSkog lijeka, u kojem je farmaceutski aktivan agens onkoloski
lijek.

Makromolekula ili sastav za koristenje u skladu sa zahtjevom 22, naznacena time $to se makromolekula ili sastav
daju u obliku bolusa ili putem brze infuzije u manje od 30 minuta.

Makromolekula ili sastav za koristenje u skladu s bilo kojim od zahtjeva 22 ili 23, naznacena time §to sc
makromolekula ili sastav daju u kombinaciji s drugom terapijom.
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