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1. Mikrodalelių formos farmaciniu požiūriu priimtinos kompozicijos, skirtos nepertraukiamam eksendin-4 atpalaidavimui, gavimo būdas, apimantis:

a) mišinio paruošimą, sumaišant vandeninę fazę, apimančią vandenyje tirpų eksendin-4 polipeptidą ir cukrozę, su aliejine faze, apimančia biologiškai suderinamą polimerą ir biologiškai suderinamo polimero tirpiklį;

b) mišinio iš a) pakopos vandens-aliejinės emulsijos paruošimą, kur vidinių emulsijos lašelių dydis yra nuo apie 0,1 iki apie 1,2 mikronų;

c) suliejančio agento į mišinį pridėjimą, siekiant gauti embrionines mikrodaleles, kur suliejantis agentas yra silikono alyva, pridėta kiekiu, kurio pakanka gauti silikono alyvos su polimero tirpikliu santykį nuo apie 1:1 iki apie 1.5:1;

d) embrioninių mikrodalelių perkėlimą į kietinantį tirpiklį, siekiant sukietinti embrionines mikrodaleles, paruošiant sukietintas mikrodaleles;

e) sukietintų mikrodalelių surinkimą; ir
f) sukietintų mikrodalelių džiovinimą,

kur kompozicija turi Cmax santykį su Cave apie 3 arba mažiau ir bendras kompozicijos porų tūris yra 0,1 ml/g arba mažiau; ir

kur kompozicija neturi buferio, išsūdančių druskų ir papildomų užpildų, kurie padidina arba sumažina biologiškai aktyvaus polipeptido atpalaidavimo iš kompozicijos greitį.

2. Būdas pagal 1 punktą, kur b) pakopoje vidinių emulsijos lašelių dydis yra nuo apie 0,2 iki apie 0,4 mikronų.
3. Būdas pagal 1 punktą, kur eksendin-4 kiekis kompozicijoje yra apie 3 w/w %, apie 5 w/w % arba apie 10 w/w % nuo bendros kompozicijos masės.
4. Būdas pagal 1 punktą, kur biologiškai suderinamas polimeras yra parinktas iš grupės, susidedančios iš poli(laktidų), poli(glikolidų), poli(laktido-ko-glikolido), poli(pieno rūgščių), poli(glikolio rūgščių), polikarbonatų, poliesteramidų, polianhidridų, poli(aminorūgščių), poliortoesterių, poli(dioksanonų), poli(alkilenalkilatų), polietilenglikolio ir poliortoesterio kopolimerų, biologiškai skaidomų poliuretanų, jų mišinių ir jų kopolimerų.
5. Būdas pagal 1 punktą, kur biologiškai suderinamas polimeras yra išgrynintas 50:50 DL PLG 4A polimeras, turintis tarp apie 0,3 ir apie 0,5 dl/g būdingąjį klampumą.
6. Būdas pagal 1 punktą, kur c) pakopoje silikono alyva yra pridedama į vandens-aliejinę emulsiją nuo apie 1 minutės iki apie 5 minutes, ir sulietas mišinys yra laikomas mažiau negu arba apie 1 minutę.
7. Būdas pagal 1 punktą, kur d) pakopoje kietinančio tirpiklio santykis su biologiškai suderinamo polimero tirpikliu yra 16:1 (v/v), kur kietinantis tirpiklis yra heptano/etanolio mišinys, biologiškai suderinamo polimero tirpiklis yra metileno chloridas ir perkėlimo laikas yra mažiau negu arba apie 3 minutės.
