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(54) СПОСОБЫ ОЧИСТКИ ПОЛИПЕПТИДОВ

(57) Формула изобретения
1. Способ очистки полипептида из композиции, содержащейполипептид и поменьшей

мере одно загрязняющее вещество, где способ включает (i) или (ii):
(i) последовательные стадии (а) загрузки катионообменного материала композицией

с плотностью загрузки более чем 150 г/л катионообменного материала; и (b) загрузки
материала смешанного типа композицией, извлеченнойиз катионообменногоматериала;
или

(ii) последовательные стадии (а) загрузки материала смешанного типа композицией;
и (b) загрузки катионообменного материала композицией, извлеченной из материала
смешанного типа, с плотностью загрузки более чем 150 г/л катионообменного
материала.

2. Способ по п.1, в котором полипептид характеризуется значением pH, равным
приблизительно от 6 до 10.

3. Способ по п.2, в котором полипептид характеризуется значением pH, равным
приблизительно от 7 до 9.

4. Способ по любому из пп.1-3, в котором полипептид представляет собой антитело
или иммуноадгезин.

5. Способ по п.4, в котором полипептид представляет собой иммуноадгезин.
6. Способ по п.4, в котором полипептид представляет собой антитело.
7. Способ по п.6, в котором антитело представляет собой моноклональное антитело.
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8. Способ по п.7, в котороммоноклональное антитело представляет собой химерное
антитело, гуманизированное антитело или антитело человека.

9. Способ по п.7, в котором моноклональное антитело представляет собой
моноклональное антитело IgG.

10. Способ по п.6, в котором антитело представляет собой антигенсвязывающий
фрагмент.

11. Способ по п.10, в котором антигенсвязывающий фрагмент выбран из группы,
состоящей из Fab-фрагмента, Fab'-фрагмента, F(ab')2-фрагмента, scFv, Fv и диатела.

12. Способ по п.1, где по меньшей мере одно загрязняющее вещество представляет
собой одно или более из перечисленного: белок яичника китайского хомячка (CHOP),
смытыйпротеинА,ДНК, агрегированныйбелок, компонент средыклеточной культуры,
гентамицин и вирусный контаминант.

13. Способ по п.1, где последовательные стадии в (i) и/или (ii) являются
непрерывными.

14. Способ по п.1, где способ представляет собой (i).
15. Способ по п.1, где способ представляет собой (ii).
16. Способ по п.1, где плотность загрузки составляет приблизительно от 150 г/л до

2000 г/л катионообменного материала.
17. Способ по п.16, где плотность составляет приблизительно от 500 г/л до 1000 г/л

катионообменного материала.
18. Способ по п.1, где катионообменныйматериал содержитфункциональную группу

карбоксильных кислот или функциональную группу сульфоновых кислот.
19. Способ по п.18, где функциональная группа представляет собой сульфопропил,

сульфоэтил, сульфоизобутил или карбоксил.
20. Способ по п.18, где катионообменный материал представляет собой мембрану,

монолит или частицы смолы.
21. Способ по п.20, где катионообменный материал представляет собой смолу.
22. Способ по п.18, где катионообменный материал представляет собой Mustang S,

Sartobind S, SO3Monolith, S Ceramic HyperD, Poros HS50, Poros HS20, Sulphopropyl-Sepharose
Fast Flow (SPSFF), SP-Sepharose XL (SPXL), CM Sepharose Fast Flow, Capto S, Fractogel Se
HiCap, Fractogel SO3 или Fractogel COO.

23. Способ по п.1, где материал смешанного типа содержитфункциональные группы,
способные к анионному обмену и гидрофобным взаимодействиям.

24. Способ по п.23, где материал смешанного типа представляет собой смолу Capto-
Adhere, смолу МЕР HyperCel, смолу НЕА HyperCel, смолу РРА HyperCel или мембрану
ChromaSorb.

25. Способ по п.1, где способ включает применение равновесного буфера,
промывочного буфера и/или загрузочного буфера с катионообменным материалом, и/
или комбинированным материалом, и проводимость равновесного буфера,
промывочного буфера и/или загрузочного буфера составляет приблизительно от 2
мСм/см до 25 мСм/см.

26. Способ по п.25, где проводимость равновесного буфера, промывочного буфера
и/или загрузочного буфера составляет приблизительно от 3 мСм/см до 8 мСм/см.

27. Способ по п.1, где способ включает применение равновесного буфера,
промывочного буфера и/или загрузочного буфера с катионообменным материалом, и/
или материалом смешанного типа, и значение рНравновесного буфера, промывочного
буфера и/или загрузочного буфера составляет приблизительно 4,5-6,5.

28. Способ по любому из п.п.25-27, где равновесный буфер, промывочный буфер и/
или загрузочныйбуфер с катионообменнымматериалом, и/илиматериалом смешанного
типа являются одинаковыми.
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29. Способ по п.1, который также включает воздействие на композицию, содержащую
полипептиды, одной или более дополнительных стадий очистки до или после стадий
(а) и (b).

30. Способпоп.1, который также включает восстановление очищенногополипептида.
31. Способ по п.30, который также включает объединение очищенного полипептида

с фармацевтически приемлемым носителем.
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