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(57) Resumo: PROCESSO DE PRODUÇÃO DE CONJUGADOS DE INTERFERON COM ÓXIDOS DE POLIALQUILENOS E
SEUS USOS. A presente invenção descreve um processo de produção de conjugados de interferon com óxidos de polialquileno,
no qual a composição farmacêutica, ou perfil de conjugação polímero-proteína é advinda de pH levemente básico, (7,2- 8,0). A
presente invenção refere-se ainda à aplicação de tais conjugados na área farmacêutica. Tais conjugados de interferon com óxidos
de polialquileno são utilizados como medicamentos no tratamento de hepatite B e C, bem como no combate de neoplasias, por
exemplo, sarcoma de Kaposis e alguns tipos de leucemia e melanomas malignos.
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REIVINDICAÇÕES 

 1. Processo de produção de conjugados de interferon 

IFNα-2a com óxidos de polialquileno caracterizado por 

compreender as etapas de: 

 i) Reação para a obtenção da proteína conjugada, onde: 

  a) uma solução de interferon IFNα-2a é adicionada 

sobre uma solução tampão na faixa levemente básica (7,2 a 

8,0). 

  b) o óxido de polialquileno é ativado com 

carbonato de N-succinimidila e posteriormente solubilizado 

em dimetilformamida (DMF); 

  c) a mistura resultante do item b) é adicionada, 

lentamente durante todo o período da reação, à mistura 

resultante do item a) obtendo-se assim a proteína 

conjugada; 

 ii) Separação das proteínas (conjugada e nativa que 

não reagiu) dos sais e do solvente orgânico (DMF) contidos 

no meio reacional. 

 iii) Purificação da mistura final; 

 2) Processo, de acordo com a reivindicação 1, 

caracterizado pelo fato do interferon ser o IFNα-2a, obtido 

de qualquer fonte. 

 3) Processo, de acordo com a reivindicação 1, 

caracterizado pelo fato do óxido de polialquileno utilizado 

ser monometóxipolietilenoglicol de cadeia linear com massa 

molecular de 2kDa a 20kDa.  

4) Processo, de acordo com a reivindicação 1, 

caracterizado pelo fato da adição do item c) ser gradativa. 

5) Processo, de acordo com a reivindicação 1, 

caracterizado pelo fato do tempo de reação ser de até 2 
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horas. 

6) Processo, de acordo com a reivindicação 1, 

caracterizado pelo fato da razão molar entre o IFN α2:PEG-

Suc no meio ser de até 1:8.  

7) Processo, de acordo com a reivindicação 1, 2 ou 3, 

caracterizado pelo fato da conversão da reação ser de 30 a 

35% quando utilizados o interferon IFNα2a e m-PEG de 

tamanho de cadeia 10kDa. 

8) Processo, de acordo com a reivindicação 1, 

caracterizado pelo fato da separação poder ser feita por 

qualquer processo, preferencialmente os que envolvem 

membranas. 

9) Processo, de acordo com a reivindicação 1 ou 8, 

caracterizado pelo fato da etapa de purificação ser 

realizada por cromatografia de troca iônica utilizando 

gradiente linear de força iônica na eluição. 

10) Processo, de acordo com a reivindicação 9, 

caracterizado pelo fato da cromatografia de troca iônica 

utilizar preferencialmente uma resina aniônica forte. 
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