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10.

11.

12.

13.

Osusena farmaceutska kompozicija koja sadrzi zamrzavanjem osusene vezikule koje sadrze aktivno sredstvo i1 koje

sadrze

a) najmanje jedan lipid,

b) najmanje jedno aktivno sredstvo,

¢) sredstvo za stimulaciju fuzije, pri ¢emu je sredstvo za stimulaciju fuzije alkalna aminokiselina izabrana od
arginina, histidina, lizina ili citrulina, 1

d) nijedno sredstvo za stabilizaciju membrane,

pri Cemu rehidratacija osuSene farmaceutske kompozicije vodenom otopinom ima za rezultat formiranje

multilamelarnih lipozoma koji imaju prosje¢an dijatmetar lipozoma ve¢i od 1 pm, pri ¢emu ti lipozomi

inkapsuliraju aktivno sredstvo.

Osusena farmaceutska kompozicija prema patentnom zahtjevu 1, naznacena time $to je najmanje jedno aktivno

sredstvo - protein, posebno, hidrofilni protein ili njegov aktivni fragment.

Osusena farmaceutska kompozicija prema bilo kojem od prethodnih patentnih zahtjeva, nazna€ena time $to nije

prisutan zastitni Secer, Se¢erni alkohol ili glikozid.

Osusena farmaceutska kompozicija prema bilo kojem od prethodnih patentnih zahtjeva, naznacena time $to dalje

sadrZi neorganski ili organski anion.

Osusena farmaceutska kompozicija prema patentnom zahtjevu 2, naznaéena time $to je hidrofilni protein sredstvo

za regeneraciju kostiju i/ili hrskavice.

Postupak za pripremu osusene kompozicije lipozoma koja poslije rehidratacije vodenom otopinom formira

multilamelarne lipozome sa prosje¢nim dijametrom lipozoma ve¢im od 1 pm koji inkapsulira aktivno sredstvo,

naznacen time $to sadrzi korake

a) hidratizacije lipida, lipidne smjese ili lipidnog filma u odsustvu organskog otapala,

b) stvaranja malih unilamelarnih vezikula poZeljno sa prosjecnim dijametrom izmedu 50 1 200 nm,

¢) dodavanja vodene otopine aktivnog sredstva,

d) poslije, prije ili zajedno sa korakom c), dodavanja sredstva za stimulaciju fuzije, pri ¢emu je sredstvo za
stimulaciju fuzije — alkalna aminokiselina izabrana od arginina, histidina, lizina ili citrulina, i izborno
neorganskog ili organskog aniona, i

e) dehidratacije navedene lipidne disperzije bez dodavanja sredstva za stabilizaciju membrane.

Postupak za pripremu primjenljive kompozicije lipozoma koja sadrzi multilamelarne lipozome sa prosje¢nim

dijametrom lipozoma ve¢im od 1 um koji inakpsuliraju aktivno sredstvo, naznacen time $to sadrzi korake

a) hidratizacije lipida, lipidne smjese ili lipidnog filma u odsustvu organskog otapala,

f) stvaranja malih unilamelarnih vezikula poZeljno sa prosjecnim dijametrom izmedu 50 1 200 nm,

g) dodavanja vodene otopine aktivnog sredstva,

h) poslie, prije ili zajedno sa korakom c), dodavanja sredstva za stimulaciju fuzije, pri ¢emu je sredstvo za
stimulaciju fuzije — alkalna aminokiselina izabrana od arginina, histidina, lizina ili citrulina, i izborno
neorganskog ili organskog aniona,

1) dehidratacije navedene lipidne disperzije bez dodavanja sredstva za stabilizaciju membrane,

j) rehidratacije vodenom otopinom i formiranja multilamelarnih vezikula koje imaju prosjeCan dijametar
lipozoma ve¢i od 1 pm koji inkapsuliraju aktivno sredstvo,

pri ¢emu se korak sterilne filtracije izvodi poslije koraka b) ¥/ili ¢).

Postupak prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 6 do 7, nazna€en time $to lipid sadrZi najmanje jedan neutralni
lipid, poZeljno najmanje dva neutralna lipida.

Postupak prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 6 do 8, nazna€en time §to je sredstvo za stimulaciju fuzije —
aminokiselina izabrana iz grupe koju ¢ine arginin, histidin, lizin ili citrulin.

Postupak prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 6 do 9, naznaCen time §to je neorganski ili organski anion
izabran iz grupe koju ¢ine sukcinat, fumarat, citrat, malat, fosfat, acetat i klorid.

Farmaceutska, zamrzavanjem osusena, kompozicija naznacena time $to se moze dobiti pomoc¢u postupka prema
patentnom zahtjevu 6.

Farmaceutska kompozicija naznafena time $to se moZe dobiti pomocu postupka prema bilo kojem od patentnih
zahtjeva 7 do 10.

Uporaba farmaceutske, zamrzavanjem osusene kompozicije prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 51ili 11 za
proizvodnju farmaceutske kompozicije za lijeCenje defekta kostiju 1/ili hrskavice, imunoloske bolesti poZeljno
osteoartritisa, reumatoidnog artritisa i poremecaja ki¢me kod subjekta pomocéu injekcije poslije rehidratacije
kompozicije koja je osuSena zamrzavanjem vodenom otopinom.
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14. Uporaba farmaceutske, zamrzavanjem osusene kompozicije prema patentnom zahtjevu 13, naznafena time §to je
injekcija lokalna ili ne-sistemska injekcija, poZeljno u sinoviju, sinovijalni prostor, nucleus pulposus, prostor
nucleus pulposus, intradiskalno ili transdiskalno.
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