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1. Farmacinė kompozicija apimanti dvi arba daugiau porcijų kietų modafinilo dalelių iš didmeninės modafinilo serijos, kur kiekviena porcija turi ribotą dalelių dydžio diapazoną ir kur vienas arba daugiau dalelių dydžio diapazonų, esančių didmeninėje serijoje nėra pateikti farmacinėje kompozicijoje.

2. Farmacinė kompozicija apimanti dvi arba daugiau porcijų kietų modafinilo dalelių, kur kiekviena porcija turi apribotą dalelių dydžio diapazoną ir kur dalelių dydžio diapazonas yra tarp dydžių diapazonų pateiktų dviejose arba daugiau porcijų, kuris nėra pateiktas farmacinėje kompozicijoje.

3. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą, kur daugiau negu maždaug 5 ( kompozicijos dalelių yra didesnės, negu maždaug 200 mikronų.

4. Farmacinė kompozicija pagal 3 punktą, kur kompozicija turi iš esmės tokį patį tirpimo profilį kaip modafinilo kompozicija, kurioje mažiausiai apie 95 ( dalelių yra mažesnės, negu maždaug 200 mikronų.

5. Farmacinė kompozicija pagal 3 punktą, kur mažiausiai apie 80 ( modafinilo ištirpsta po maždaug 45 minučių.

6. Farmacinė kompozicija pagal 3 punktą, kur kompozicija yra bioekvivalentiška (80-125 %) modafinilo kompozicijai, kurioje mažiausiai apie 95 % dalelių yra mažesnės negu maždaug 200 mikronų.

7. Farmacinė kompozicija pagal 4 arba 5 punktą, kurioje mažiau negu apie 85 % dalelių yra mažos dalelės, tai yra mažesnės negu maždaug 200 mikronų.

8. Farmacinė kompozicija pagal 4 arba 5 punktą, kurioje mažiau negu apie 75 % dalelių yra mažos dalelės, tai yra mažesnės negu maždaug 200 mikronų.

9. Farmacinė kompozicija pagal 4 arba 5 punktą, kurioje mažiau negu apie 65 % dalelių yra mažos dalelės, tai yra mažesnės negu maždaug 200 mikronų.

10. Farmacinė kompozicija pagal 4 arba 5 punktą, kurioje mažiau negu apie 50 % dalelių yra mažos dalelės, tai yra mažesnės negu maždaug 200 mikronų.

11. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 175 mikronai.

12. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 150 mikronų.

13. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 125 mikronai.

14. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 100 mikronų.

15. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 75 mikronai.

16. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 50 mikronų.

17. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 25 mikronai.

18. Farmacinė kompozicija pagal 7 arba 8 punktą, kurioje mažos dalelės yra mažesnės negu maždaug 10 mikronų.

19. Farmacinė kompozicija, apimanti modafinilą, paruoštą pirmosios ir antrosios kietų modafinilo dalelių porcijų sumaišymo būdu, kur minėta pirmoji porcija turi iš anksto nustatytą dalelių dydžio diapazoną ir minėta antroji porcija turi iš anksto nustatytą dalelių dydžio diapazoną, kuris yra skirtingas nuo pastarojo pirmosios porcijos.

20. Farmacinė kompozicija apimanti mažiausiai pirmąją ir antrąją modafinilo porciją, kur:

a) pirmoji modafinilo porcija, esanti kietų modafinilo dalelių formoje yra iš didmeninės partijos ir turi apribotą dalelių dydžio pasiskirstymą;

b) antroji modafinilo porcija, esanti kietų modafinilo dalelių formoje yra iš tos pačios arba kitos didmeninės partijos ir turi apribotą dalelių dydžio pasiskirstymą;

kur derinys pirmosios porcijos ir antrosios porcijos apriboto dalelių dydžio išeigų pasiskirstymo, kuris yra skirtingas negu dalelių dydžio pasiskirstymas didmeninėje partijoje ir kitoje didmeninėje partijoje, jeigu kita didmeninė partija yra skirtinga nuo pirmosios didmeninės partijos.

21. Farmacinė kompozicija pagal 20 punktą, kurioje 95 % sukauptos dalelių visumos kompozicijoje yra mažesnės negu arba lygios 200 mikronų.

22. Farmacinė kompozicija pagal 20 punktą, kurioje mažiausiai viena porcija apima mažas daleles.

23. Farmacinė kompozicija pagal 22 punktą, kurioje mažiausiai viena kita porcija apima dideles daleles.

24. Farmacinė kompozicija pagal 22 punktą, kurioje mažiausiai viena kita porcija apima labai dideles daleles.

25. Farmacinė kompozicija pagal 22 punktą, kurioje pirmoji porcija apima efektyvų kiekį modafinilo.

26. Farmacinė kompozicija pagal 22 punktą, kurioje pirmoji ir antroji porcijos kartu apima efektyvų kiekį modafinilo.

27. Farmacinė kompozicija pagal 20 punktą, kurioje pirmoji ir antroji porcijos apima mažiausiai 15 miligramų modafinilo, turinčio dalelių dydį tarp maždaug 10 mikronų ir 80 mikronų.

28. Farmacinė kompozicija pagal 20 punktą, kur kompozicija atpalaiduoja mažiausiai 80 % modafinilo per 45 minutes 0,1N HCl tirpale.

29. Modafinilo kompozicijos paruošimo būdas, apimantis pakopas:

a) modafinilo partijos pateikimą, kur dalelės partijoje turi dalelių diametrų išsibarstymą;

b) dalelių atskyrimą modafinilo partijoje į mažiausiai dvi atskiras modafilino dalelių serijas, kur kiekviena konkreti grupė turi nustatyto dalelių diametro modafinilą, tuo būdu paruošiant pirmąją konkrečią grupę ir antrąją konkrečią grupę;

c) sumaišymą porcijos pirmosios grupės su porcija antrosios grupės; ir

d) paruošimą modafinilo kompozicijos iš pirmosios grupės ir antrosios grupės mišinio.

30. Būdas pagal 29 punktą dar apimantis pakopą proporcijų reguliavimo tarp pirmosios grupės ir antrosios grupės kompozicijoje, kuri atpalaiduoja mažiausiai 80 % modafinilo per 45 minutes 0,1N HCl tirpale.

31. Farmacinė vaisto forma, apimanti efektyvų kiekį modafinilo, kurioje mažiausiai 10 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra mažesnio negu apie 25 mikronus diametro ir daugiau negu apie 5 % bendro sukaupto modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų diametro.

32. Farmacinė vaisto forma pagal 31 punktą, kur mažiausiai apie 15 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra mažesnio negu arba lygaus apie 25 mikronus diametro ir daugiau negu apie 5 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų diametro.

33. Farmacinė vaisto forma pagal 31 punktą, kur mažiausiai apie 20 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra mažesnio negu arba lygaus apie 25 mikronus diametro ir daugiau negu apie 5 % sukaupto modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų diametro.

34. Farmacinė vaisto forma pagal 31 punktą, kur mažiausiai apie 25 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra mažesnio negu arba lygaus apie 25 mikronus diametro ir daugiau negu apie 5 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų diametro.

35. Farmacinė vaisto forma pagal bet kurį 30-34 punktą, kur mažiausiai apie 95 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra mažesnio negu 400 mikronai diametro.

36. Farmacinė vaisto forma pagal bet kurį 30-35 punktą, kurioje modafilino kiekis yra apie 100 mg.

37. Farmacinė vaisto forma pagal bet kurį 30-35 punktą, kurioje modafilino kiekis yra apie 200 mg.

38. Farmacinė vaisto forma pagal 35 punktą, kurioje daugiau negu apie 10 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų.

39. Farmacinė vaisto forma pagal 35 punktą, kurioje daugiau negu apie 15 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų.

40. Farmacinė vaisto forma pagal 35 punktą, kurioje daugiau negu apie 20 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų.

41. Farmacinė vaisto forma pagal 35 punktą, kurioje daugiau negu apie 25 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų.

42. Farmacinė vaisto forma pagal 35 punktą, kurioje daugiau negu apie 30 % sukauptos modafinilo dalelių visumos yra daugiau negu apie 200 mikronų.

43. Farmacinė vaisto forma pagal bet kurį 38-42 punktą, kurioje modafilino kiekis yra apie 100 mg.

44. Farmacinė vaisto forma pagal bet kurį 38-42 punktą, kurioje modafilino kiekis yra apie 200 mg.

45. Modafinilo kompozicijos paruošimo būdas, apimantis pakopas:

a) pateikimą modafinilo pirmosios partijos ir antrosios partijos, kur dalelės kiekvienoje partijoje turi dalelių diametro išsibarstymą;

b) modafinilo pirmosios partijos dalelių atskyrimą į mažiausiai dvi atskiras modafinilo dalelių grupes, kur kiekviena atskira grupė turi nustatyto dalelių dydžio modafinilą, tuo būdu suformuojant mažiausiai pirmąją atskirą grupę ir antrąją atskirą grupę;

c) sujungimą mažiausiai vienos atskiros grupės su antrąja partija; ir

d) dalelių diametrų pasiskirstymo pakeitimą antrojoje partijoje.

46. Farmacinė kompozicija, apimanti mažiausiai pirmąją ir antrąją modafinilo porciją, kurioje:

a) pirmoji modafinilo porcija, esanti kietų modafinilo dalelių formos yra iš didmeninės partijos ir turi apribotą dalelių dydžio pasiskirstymą; ir

b) antroji modafinilo porcija, esanti kietų modafinilo dalelių formos yra iš tos pačios arba kitos didmeninės partijos ir turi apribotą dalelių dydžio pasiskirstymą;

kur derinys apriboto dalelių dydžio pasiskirstymo pirmosios porcijos ir antrosios porcijos išeigos, kuris yra skirtingas, negu didmeninės partijos dalelių dydžio pasiskirstymas ir kitos didmeninės partijos, jeigu kita didmeninė partija yra skirtinga nuo pirmosios didmeninės partijos, ir

kur pirmosios partijos dalelių dydžio pasiskirstymas yra mažiausiai vieno dydžio dalelių pasiskirstymas parinktas iš grupės, susidedančios iš 0,01(P(200, 0,01(P(40, 40(P(80, 80(P(120, 120(P(160, 160(P(200, 0,01(P(10, 10(P(20, 20(P(30, 30(P(40, 40(P(50, 50(P(60, 60(P(70, 70(P(80, 80(P(90, 90(P(100, 100(P(110, 110(P(120, 120(P(130, 130(P(140, 140(P(150, 150(P(160, 160(P(170, 170(P(180, 180(P(190 ir 190(P(200.

47. Farmacinė kompozicija pagal 48 punktą, kurioje antrosios serijos dalelių dydžio pasiskirstymas yra mažiausiai vieno dydžio dalelių pasiskirstymas,parinktas iš grupės, susidedančios iš 220<P(400, 220<P(310, 310(P(400, 220<P(230, 230(P(240 ir 240(P(250, 250(P(260, 260(P(270, 270(P(280, 280(P(290, 290(P(300, 300(P(310, 310(P(320, 330(P(340, 340(P(350, 350(P(360, 360(P(370, 370(P(380, 380(P(390 ir 390(P(400.

48. Farmacinė kompozicija, pagaminta pagal pakopas, apimančias:

a) paruošimą didmeninės partijos; ir

b) pašalinimą iš didmeninės partijos mažiausiai vienos atskiros dalelių grupės, turinčios apribotą dalelių dydžio diapazoną.

49. Farmacinė kompozicija, gauta iš modafinilo didmeninės partijos, kur farmacinė kompozicija turi dalelių dydžio pasiskirstymą, kuris yra skirtingas nuo dalelių dydžio pasiskirstymo didmeninėje partijoje.

50. Farmacinė kompozicija pagal 46 punktą dar apimanti paviršinio aktyvumo medžiagą.

51. Farmacinė kompozicija pagal 50 punktą, kur paviršinio aktyvumo medžiaga yra parinkta iš grupės, susidedančios iš nejoninių, joninių ir tulžies druskų paviršinio aktyvumo medžiagų.

52. Farmacinė kompozicija pagal 50 punktą, kur paviršinio aktyvumo medžiaga yra joninė paviršinio aktyvumo medžiaga natrio dodecilsulfatas.

53. Farmacinė kompozicija pagal 50 punktą, kur paviršinio aktyvumo medžiaga yra nejoninė paviršinio aktyvumo medžiaga parinkta iš grupės, susidedančios iš polioksetileno stearato ir etilenoksido bei propilenoksido blokinio kopolimero.

54. Farmacinė kompozicija pagal 50 punktą, kur paviršinio aktyvumo medžiaga yra tulžies druskos paviršinio aktyvumo medžiaga , parinkta iš grupės, susidedančios iš natrio cholato, natrio taurocholato ir natrio dezoksicholato.

55. Panaudojimas kompozicijos pagal 1, 2, 19, 20 arba 31 punktą gamyboje vaisto, skirto:

i) pakeitimui apsnūdimo būklės žinduoliuose;

ii) sustiprinimui budrumo arba sumažinimui miego ritmo žinduoliuose; arba

iii) gydymui žinduolių, kuriems diagnozuota modafinilui jautri liga arba būklė parinkta iš grupės, susidedančios iš narkolepsijos, mieguistumo, padidinto mieguistumo, padidinto mieguistumo dienos metu, susijusio su narkolepsija, Parkinsono ligos, šlapimo nelaikymo, daugybinės sklerozės nuovargio, ADHD, Alzheimerio sutrikimo, apnėjos priepuolio miego metu, depresijos ir išemijos.

56. Kompozicija, apimanti dvi arba daugiau porcijų kietų modafinilo dalelių iš didmeninės modafinilo partijos, kur kiekviena porcija turi riboto dydžio diapazono daleles ir kur vieno arba daugiau dalelių dydžių diapazonų, esančių didmeninėje partijoje nėra pateikta farmacinėje kompozicijoje.

57. Kompozicija, apimanti dvi arba daugiau porcijų kietų modafinilo dalelių, kur kiekviena porcija turi apribotą dalelių dydžio diapazoną ir kur dalelių dydžio diapazonas yra tarp dydžio diapazonų, pateiktų dviejose arba daugiau porcijose, kuris nėra pateiktas farmacinėje kompozicijoje.

58. Kompozicija pagal 56 punktą, kur daugiau kaip 5 ( dalelių, esančių kompozicijoje, yra didesnės negu maždaug 200 mikronų.

59. Kompozicija pagal 58 punktą, kur kompozicija turi iš esmės tokį patį tirpimo profilį, kaip modafinilo kompozicija, kurioje mažiausiai apie 95 ( dalelių yra mažesnės negu maždaug 200 mikronų.

60. Kompozicija pagal 1, 2, 3, 56 arba 57 punktą, kur modafinilo junginys yra R-(-)2[(difenilmetil)sulfinil]acetamidas arba (-)benzhidrilsulfinilacetamidas.

