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(54) NJE MENYRE PER FORCIMIN ME SKAJE TE PRODUKTEVE TE CELULOZES NE NJE
SISTEM KALLEP FORMUES DHE NJE KALLEP FORMUES PER FORMIMIN E SKAJEVE
TE PRODUKTEVE TE CELULOZES

25/05/2023

(30)

(71) PulPac AB

Amalia Jonssons gata 16, 421 31 Vastra Frélunda, SE

(72) LJUNGBERG, Martin (, 416 55 Goteborg) ;BERGFJORD, Mathias (, 416 48 Goteborg)

(74) Krenar LOLOCI

Rr. Ibrahim Rugova, P.1/1, Kati Il, Tirané, Shqipéri (Albania)

(57)

1. Njé ményré pér formimin me skaje té produkteve té celulozés (1) né njé sistem kallép formues (S), ku
sistemi i kallépit formues (S) éshté pérshtatur pér formimin e produkteve té celulozés (1) nga njé strukturé
boshe celuloze e formuar nga ajri (2), ku sistemi i kallépit formues (S) pérfshin njé pjesé té paré té kallépit
(3) dhe njé pjesé té dyté té kallépit (4) té rregulluar pér té bashképunuar me njéri-tjetrin, ku pjesa e paré e
kallépit (3) pérfshin njé pajisje formuese té skajit (5) me njé elementi i zgjatur (5a) i konfiguruar pér
ngjeshjen dhe ndarjen e fibrave (2a) té strukturés boshe té celulozés (2), ku pajisja e formimit té skajit (5)
éshté rregulluar né ményreé té lévizshme né lidhje me njé strukturé bazé (3a) té pjesés sé paré té kallépit (
3), ku pajisja e formimit té skajit (5) éshté pérshtatur pér ndérveprim me njé element nén presion (6) té
rregulluar né strukturén bazé (3a), ku metoda pérfshin hapat e:

sigurimit té strukturés boshe té celulozés sé formuar nga ajri (2) dhe rregullimi i strukturés boshe té
celulozés (2) midis pjesés sé paré té kallépit (3) dhe pjesés sé dyté té kallépit (4);

formimit té njé strukture skajore té ngjeshur (1a) té produkteve té celulozés (1) duke ndaré fibrat (2a) té
strukturés boshe té celulozés (2) me elementin e zgjatur (5a), duke aplikuar njé temperaturé formuese té
skajit (Ter) mbi boshllékun e celulozés struktura (2) dhe kompaktimi i strukturés boshe té celulozés (2)
duke aplikuar njé presion formues té skajit (Per) me ané té elementit té presionit (6) mbi strukturén boshe
té celulozés (2) midis elementit té zgjatur (5a) dhe pjesés sé dyté té kallépit (4).

2. Ményra e formimit té skajeve sipas pretendimit 1,

ku sistemi i kallépit formues (S) pérfshin njé njési ngrohjeje (8), ku ményra pérfshin mé tej hapat e:
aplikimit té njé niveli té temperaturés formuese té skajit (TerL) né intervalin 50-300 °C, mundésisht né
intervalin 100 -300 °C, né strukturén boshe té celulozés (2) me njésiné e ngrohjes (8) dhe

aplikimin né njé nivel presioni formues skajor (PerL) prej té paktén 10 MPa, mundésisht né intervalin 10-
4000 MPa, ose mé miré né intervalin 100-4000 MPa, né strukturén e zbrazét té celulozés (2) me elementin
e presionit (6).

3. Ményra e formimit té skajit sipas pretendimit 1 ose 2,
ku ményra pérfshin mé tej hapat e: aplikimit té temperaturés sé formimit té skajit (Ter) né strukturén
boshe té celulozés (2) me elementin e dalé (5a) dhe/ose pjesén e dyté té kallépit (4).

4. Ményra e formimit té skajit sipas ¢do pretendimi té méparshém,

ku sistemi i kallépit formues (S) pérfshin njé element ndalues (7) té rregulluar né pjesén e paré té kallépit
(3) dhe/ose pjesén e dyté té kallépit (4), ku metoda pérfshin mé tej hapin: parandalimin e kontaktit
ndérmjet elementit té dalé (5a) dhe pjesa e dyté e kallépit (4) me elementin ndalues (7) gjaté formimit té
strukturés sé skajit té ngjeshur (1a).



5. Ményra e formimit té skajit sipas ¢do pretendimi té méparshém,

ku ményra mé tej pérfshin hapat e: vendosjes sé presionit té formimit té skajit (Per) né strukturén boshe té
celulozés (2) me l8vizjen e pajisjes formuese té skajit (5) né lidhje me strukturén bazé (3a) pérmes
ndérveprimit nga elementi i presionit (6).

6. Ményra e formimit té skajit sipas ¢cdo pretendimi té méparshém,

ku elementi i presionit (6) pérfshin njé ose mé shumé susta (6a) té rregulluara midis strukturés bazé (3a)
dhe pajisjes formuese té skajit (5), ku njé ose mé shumé susta (6a) vendosin presionin e formimit té skajit
(Per) né strukturén boshe té celulozés (2) midis elementit té spikatur (5a) dhe pjesés sé dyté té kallépit (4).

7. Ményra e formimit té skajit sipas ¢donjé prej pretendimeve 1 deri 5,

ku elementi i presionit (6) pérfshin njé njési presioni hidraulik (6b), ku njésia e presionit hidraulik (6b)
pérfshin njé dhomé presioni (6¢) té rregulluar midis strukturés bazé (3a) dhe pajisjes sé formimit té skajit
(5), ku njésia e presionit hidraulik (6b) po vendos presionin e formimit té skajit (Per) né strukturén boshe
té celulozés (2) midis elementit té dalé (5a) dhe pjesés sé dyté té kallépit (4).

8. Ményra e formimit té skajit sipas ¢donjé prej pretendimeve 1 deri 4,

ku elementi i presionit (6) pérfshin njé ose mé shumé mekanizma mbajtése (12) té rregulluar né strukturén
bazé (3a), ku njé ose mé shumé mekanizma mbajtése (12) jané konfiguruar pér té bashkévepruar me
pajisjen e formimit té skajit (5) pér vendosjen presioni i formimit té skajit (Per) mbi strukturén boshe té
celulozés (2) midis elementit té spikatur (5a) dhe pjesés sé dyté té kallépit (4), ku ményra pérfshin mé tej
hapat: ushtrimi i njé force té aplikuar (Fa) mbi pajisja skaj formuese (5) nga pjesa e dyté e kallépit (4); dhe
Iéshimi i njé ose mé shumé mekanizmave té frenimit (12) kur forca e aplikuar (Fa) éshté e barabarté ose
mé e madhe se njé forcé cliruese e paracaktuar (Fre) pér té lejuar lévizjen e pajisjes sé formimit té skajit
(5) né lidhje me strukturén bazé (3a).

9. Njé sistem kallép formimi (S) pér formimin e skajeve té produkteve té celulozés (1), ku sistemi i
kallépit formues (S) éshté pérshtatur pér formimin e produkteve té celulozés (1) nga njé strukturé boshe
celuloze e formuar nga ajri (2), ku formimi sistemi i kallépit (S) pérfshin njé pjesé té paré té kallépit (3)
dhe njé pjesé té dyté té kallépit (4) té rregulluar pér té bashképunuar me njéri-tjetrin,

karakterizuar né até gé pjesa e paré e kallépit (3) pérfshin njé pajisje formuese té skajit (5) me njé element
té zgjatur (5a) té konfiguruar pér ngjeshjen dhe ndarjen e fibrave (2a) té strukturés boshe té celulozés (2),
ku pajisja formuese e skajit (5) &shté rregulluar né ményré té lévizshme né lidhje me njé strukturé bazé
(3a) té pjesés sé paré té kallépit (3), ku pajisja e formimit té skajit (5) éshté pérshtatur pér té bashkévepruar
me njé element nén presion (6) té rregulluar né strukturén bazé (3a),

ku sistemi i kallépit formues (S) éshté konfiguruar pér té formuar njé strukturé skajore té ngjeshur (1a) té
produkteve té celulozés (1) duke ndaré fibrat (2a) té strukturés boshe té celulozés (2) me elementin e dalé
(5a), duke aplikuar njé temperaturé e formimit té skajit (Ter) né strukturén boshe té celulozés (2) dhe
ngjeshja e strukturés sé zbrazét té celulozés (2) duke aplikuar njé presion formues té skajit (Per) me ané té
elementit té presionit (6) né strukturén boshe té celulozés ( 2) ndérmjet elementit té dalé (5a) dhe pjesés sé
dyté té kallépit (4).

10. Sistemi i kallépit té formimit (S) sipas pretendimit 9,

karakterizuar né até qé sistemi i kallépit formues (S) pérfshin mé tej njé njési ngrohjeje (8), ku njésia e
ngrohjes (8) éshté konfiguruar pér aplikimin e njé niveli té temperaturés formuese té skajit (TerL) né
intervalin 50-300 °C, mundésisht né intervalin prej 100-300 °C, mbi strukturén boshe té celulozés (2), dhe
ku elementi i presionit (6) éshté konfiguruar pér aplikimin e njé niveli presioni formues i skajit (PerL) prej
té paktén 10 MPa, mundésisht né intervalin 10- 4000 MPa, ose mé miré né rangun prej 100-4000 MPa, né
strukturén boshe té celulozés (2).

11. Sistemi i kallépit formues (S) sipas pretendimit 10,
10



karakterizuar né até gé njésia e ngrohjes (8) éshté konfiguruar pér aplikimin e temperaturés sé formimit té
skajit (Ter) né strukturén boshe té celulozés (2) népérmjet elementit té zgjatur (5a) dhe/ose pjesés sé dyté
té kallépit (4).

12. Sisitemi i kallépit formues (S) sipas ¢donjé prej pretendimeve 9 deri 11,

karakterizuar né até gé sistemi i kallépit formues (S) pérbéhet nga njé element ndalues (7) i rregulluar né
pjesén e paré té kallépit (3) dhe/ose pjesén e dyté té kallépit (4), ku elementi ndalues (7) éshté konfiguruar
pér té parandaluar kontaktin midis elementit té dalé (5a) dhe pjesa e dyté e kallépit (4) gjaté formimit té
strukturés sé skajit té ngjeshur (1a).

13. Sistemi i kallépit formues (S) sipas ¢donjé prej pretendimeve 9 deri 12,

karakterizuar né até gé elementi i dalés (5a) pérfshin njé seksion skajor (5b) pérballé pjesés sé dyté té
kallépit (4), ku seksioni i skajit (5b) sé bashku me pjesén e dyté té kallépit (4) jané konfiguruar pér té
formuar njé zoné me presion té larté (Zxp) né struktura e zbrazét e celulozés (2) midis elementit té dalé
(5a) dhe pjesés sé dyté té kallépit (4) gjaté formimit té strukturés sé skajit té ngjeshur (1a).

14. Sistemi i kallépit formues (S) sipas pretendimit 13,

karakterizuar né até gé pjesa e dyté e kallépit (4) pérfshin njé sipérfage me presion té larté (4a) pérballé
seksionit té skajit (5b), ku sipérfagja me presion té larté (4a) sé bashku me elementin e dalé (5a) jané
konfiguruar pér té formuar zonén e presionit té larté (Znp) gjaté formimit té strukturés sé skajit té ngjeshur
(1a).

15. Sisitemi i kallépuit formues (S) sipas ¢donjérit prej pretendimeve 9 deri 14,

karakterizuar né até gé sistemi i kallépit formues (S) éshté konfiguruar pér vendosjen e presionit té
formimit té skajit (Per) me lévizjen e pajisjes formuese té skajit (5) né lidhje me strukturén e bazés (3a)
pérmes ndérveprimit nga elementi i presionit (6).

16. Sistemi i kallépit formues (S) sipas ¢donjérit prej pretendimeve 9 deri 15,
karakterizuar né até gé elementi i presionit (6) pérbéhet nga njé ose mé shumé susta (6a) té vendosura
midis strukturés bazé (3a) dhe pajisjes sé formimit té skajit (5).

17. Sistemi i kallépit formues (S) sipas ¢donjérit prej pretendimeve 9 deri 15,

karakterizuar né até gé elementi i presionit (6) pérfshin njé njési presioni hidraulik (6b), ku njésia e
presionit hidraulik (6b) pérfshin njé dhomé presioni (6¢) té rregulluar midis strukturés bazé (3a) dhe
pajisjes sé formimit té skajit (5).

18. Sistemi i kallépit formues (S) sipas ¢donjé prej pretendimeve 9 deri 14,

karakterizuar né até gé elementi i presionit (6) pérfshin njé ose mé shumé mekanizma mbajtése (12) té
rregulluar né strukturén bazé (3a), ku njé ose mé shumé mekanizma mbajtése (12) jané konfiguruar pér té
bashkévepruar me pajisjen e formimit té skajit (5).

19. Sistemi i kallépit formues (S) sipas ¢donjé prej pretendimeve 9 deri 18,
karakterizuar né até gé struktura bazé (3a) pérfshin njé seksion té brendshém té kallépit formues (3b), ku
pajisja e formimit té skajit (5) shtrihet rreth seksionit té brendshém té kallépit formues (3b).

(11) 11395

(97) EP3328288 /19/10/2022
(96) 16766605.6 / 28/07/2016
(22) 04/01/2023
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(21) AL/P/2023/4

(54) PUSHKE AUTOMATIKE BIPSIJE

25/05/2023

(30) UB20152694 31/07/2015 IT

(71) Musicco, Pietro and Musicco, Cecilia

Via B. Marini 16, 25123 Brescia, IT ;Via B. Marini 16, 25123 Brescia, IT

(72) RAMORINO, Giorgio (c/o ITL S.r.I.Via Branze 45, 25123 Brescia)

(74) Krenar LOLOCI

Rr. Ibrahim Rugova, P.1/1, Kati Il, Tirané, Shqipéri (Albania)

(57)

1. Njé pushké automatike biopsie (1), gé pérmban:

- njé trup formé-kutie (2),

- njé gjilpéré (4) qé zgjatet né formé krahu nga trupi formé-kutie (2) né njé drejtim gjatésor (X-X), ku
gjilpéra (4) nga ana e saj pérmban njé shufér (9) té pajisur me njé zgavér mbledhése (10) pér té mbledhur
mostér indi, dhe njé tub (8), ku shufra (9) strehoet me rréshqitje né tub (8) késhtu gé zgavra mbledhése
(10) mund té dalé jashté tubit (8) dhe té shkojé prap mbrapsht né té me njé efekt prerés,

- njé element té paré shtytés (13) i shtrénguar pas tubit (8) dhe i 1évizshém né trupin formé-kutie (2) né njé
drejtim gjatésor ndérmjet njé pozicioni té pérparém té elementit té paré shtytés (13), né té cilin tubi (8)
éshté plotésisht i zgjatur nga trupi formé-kutie (2), dhe njé pozicioni té pasém té elementit té paré shtytés
(13), né té cilin tubi (8) éshté pjesérisht i futur né trupin formé-kutie (2),

- njé element i dyté shtyrés (24) i shtrénguar tek shufra (9) dhe i lévizshém né trupin formé-kutie (2) né
drejtimin gjatésor ndérmjet njé pozicioni té pérparshém té elementit té dyté shtytés (24), tek i cili shufra
(9) éshté plotésisht e zgjatur nga trupi formé-kutie (2) , dhe njé pozicioni té pasém té elementit té dyté
shtytés (24), né té cilin shufra (9) éshté pjesérisht e futur né trupin formé-kutie (2),

- mjete elastik rezistues (21, 33) pér t’i rezistuar elementit té paré shtytés (13) dhe elementit t&€ dyté shtytés
(24), dhe

- mjete orientues (3) pér té orientuar elementin e paré shtytés (13) dhe elementin e dyté shtytés (24), té
operueshme nga pérdoruesi, ku elementi i paré shtytés (13) dhe elementi i dyté shtytés (24) drejtohen nga
drejtuesit respektivé té brendshém (22, 32) gé jané brenda trupit formé-kutie (2),

ku drejtuesi i brendshém (22) i elementit té paré shtytés (13) dhe drejtuesi i brendshén (32) i elementit té
dyté shtytés (24) jané té zhvendosur né drejtimin gjatésor,

qé karakterizohet né até gé elementi i paré shtytés (13) dhe elementi i dyté shtytés (24) jané té lévizshém
né drejtuesit e tyre respektivé té brendshém (22, 32) paralel mé njéri tjetrin né drejtimin gjatésor.

2. Pushkeé automatike (1) sipas pretendimit 1, ku drejtuesi i brendshém (22) i elementit té paré shtytés (13)
dhe drejtuesi i brendshém (32) i elementit té dyté shtytés (24) preferimisht kané té njéjtén zgjatje
gjatésore, konkretisht ata lejojné elementét respectivé shtytés (13, 24) té béjné rrugé té njéjta, dhe jané té
zhvendosur né drejtimin gjatésor té njé gjatésie gé i korrespondon ekspozimit maksimal té mundshém té
shufrés (9) né lidhje me tubin (8).

3. Pushké automatike (1) sipas pretendimit 1 ose pretendimit 2, ku secili drejtues i brendshém (22, 32)
zgjatet né drejtimin gjatésor dhe ndalesa gé i korrespondono pozicionit té pasém té anétarit respektiv
shtytés (13, 24) éshté nj€ devijim (22°, 32°) i t€ njé&jtit drejtues, pér shembull njé kénd 90°.

4. Pushké automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve té méparshme 1-3, ku elementi i paré shtytés (13)
pérmban:

- njé element té paré lidhés (14) i shtrénguar pas tubit (8), dhe

- njé rréshqités té paré rréshqités (15) té kapur né elementin e paré lidhés (14) né ményré té tillé gé té
rrorullohet né lidhje me kété té fundit né njé aks (Y-Y) né kénd té drejté me drejtimin gjatésor (X-X) dhe
té pajisur me porcione angazhuese (16) pér té angazhuar drejtuesin e paré té brendshém (22), né njé
ményré té tillé qé rréshqitési i paré (15) té sillet si njé ndjekés né drejtuesin e paré té brendshém (22).
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5. Pushké automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve té méparshme 1-4, ku elementi i dyté shtytés (24)
pérmban:

- njé element té dyté lidhés (25) té shtrénguar pas shufrés (9), dhe

- njé rréshqités té dyté (26) té kapur tek elementi i dyté lidhés (25) né ményré té tillé gé té rrotullohet né
lidhje me njé aks (Y-Y) né kénd té drejté me drejtimin gjatésor (X-X) dhe i pajisur me porcione
angazhuese (27) pér té angazhuar drejtuesin e dyté té brendshém (32), né ményreé té tillé qé rréshqitési i
dyté (26) té sillet si ndjekés né drejtuesin e dyté té brendshém (32).

6. Pushké automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve té méparshme 1-5, ku pajisjet elastike rezistuese
(21, 33) pér t’i rezistuar elementit t€ paré shtytés (13) dhe elementit t&€ dyté shtytés (24) jané susta, dhe ku
sustat (21, 33) zgjaten kur elementi respektiv shtytés (13, 24) éshté né pozicionin e pérparshém dhe, vice
versa, ato jané té ngjeshura kur anétari respektiv shtytés (13, 24) éshté né pozicionin e pasém.

7. Pushké automatike (1) sipas pretendimit 6, ku sustat (21, 33) strehoen né vendet e duhura (23, 34) gé
parandalojné deformimin né drejtimin tranversal ndaj drejtimit gjatésor.

8. Pushkeé automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve té méparshme 1-7, gé pérmban:

- njé mbéshtjellése té paré mbartése (11) gé nga ana e saj pajiset me njé kasues té paré (18), dhe ku
elementi i paré shtytés (13) dhe mjetet respektivé rezistues elastik (21) jané pjesé e mbéshtjelléses sé paré
mbartése (11) dhe drejtuesi i paré i brendshém (22) sigurohet né murret e brendshém té kasuesit té paré
(18);

- njé mbéshtjellése e dyté mbartése (12) gé nga ana e saj pajiset me njé kasues té dyté (29), dhe ku
elementi i dyté shtytés (24) dhe mjetet respektivé rezistues elastik (33) jané pjesé e mbéshtjelléses sé dyté
mbartése (12) dhe drejtuesi i dyté i brendshém (32) sigurohet né muret e brendshme té kasuesit té dyté
(29).

9. Pushké automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve té méparshme 1-8, ku mjetet udhézuese (3)
konsistojné né njé mbérthyes mbushés (3) té montuar né trupin formé-kutie (2) dhe gé rréshget ndérmjet
njé pozicioni té pérparshém dhe njé pozicioni té pasém, ku mbérthyesi mbushés (3) pérmban té paktén njé
dhémb té paré (3”) dhe njé dhémb té dyté (3") té dy té ngarkuar pér té angazhuar respektivsht elementin ¢
paré shtytés (13) dhe elementin e dyté shtytés (24).

10. Pushké automatike (1) sipas pretendimit 9, ku mbérthyesi mbushés (3) éshté njé mbérthyes i vetém i
caktuar té mbushé té dy elementin e paré shtytés (13) dhe elementin e dyté shtytés (24) duke kryer dy
rrugé korresponduese.

11. Pushké automatike (1) sipas pretendimit 9 ose pretendimit 10, ku mbérthyesi mbushés (3) éshté tér
paktén pjesérisht fleksibél pér pérkulje, dhe/ose dhémbi i dyté (3") Iékundét, né ményré gé té lejojé
dhémbin e dyt€ (3") t’1 hypi sipér elementit t€ dyté shtytés (24) kur elementi 1 paré shtytés (13) shkon né
pozicionin e pasém dhe, né té kundértén, té lejojé angazhimin e elementit té dyté shtytés (24) kur ky i
fundit shkon né pozicionin e pasém, duke lejuar né kété ményré mjetet elastik té& ngarkohen né ky kohé.

12. Pushké automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve té méparshme 9-11, ku mbérthyesi mbushés (3)
ngarkohet gjithashtu té shbllokojé elementin e dyté shtytés (24) kur ky éshté né pozicionin respektiv té
pasém, duke béré né kété ményré goditjen.

13. Pushké automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve t€ méparshme 3-12, ku elementi i dyté shtytés

(24) ka njé sipérfage té pjerrét (26’) g€ vepron si njé levé ¢angazhuese pér té€ cangazhuar elementin e paré
shtytés (13) nga ndalesa respektive (22°) kur elementi i dyt€ shtytés (24) ¢lirohet nga pozicioni 1 pasém
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pér né pozicionin e pérparshém, né ményré gé elementi i paré shtytés (13) té 1évizé gjithashtu menjéheré
pérpara.

14. Pushké automatike (1) sipas secilit prej pretendimeve té méparshme 3-13, mé tej pérmban njé buton
godités (36) té pozicionuar né trupin formé-kutie (2) né pjesén anésore ose mbrapa drejt pérdoruesit, ku
butoni godités (36) pérshtatet té shbllokojé elementin ¢ dyté shtytés (24) nga ndalesa respektive (32°) né
drejtimin e dyté (32) me géllim gé té lejojé mjetet elastik (33) té Iévizin elementin e dyté shtytés (24) né
pozicionin pérparshém.

(11) 11397

(97) EP3328888/07/12/2022

(96) 16748023.5/29/07/2016

(22) 04/01/2023

(21) AL/P/ 2023/5

(54) ANTITRUPA ANTI-PSMA, MOLEKULA ANTIGEN-LIDHESE BISPECIFIKE QE LIDHEN
ME PSMA DHE CD3, DHE PERDORIMET E TYRE

25/05/2023

(30) 201562199823 P 31/07/2015 US; 201562222590 P 23/09/2015 US and 201662351823 P
17/06/2016 US

(71) Regeneron Pharmaceuticals, Inc.

777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591-6707, US

(72) THURSTON, Gavin (777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591-6707); KIRSHNER,
Jessica R. (777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591-6707); SMITH, Eric (c/o Regeneron
Pharmaceuticals, Inc.777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591); HABER, Lauric (c/o
Regeneron Pharmaceuticals, Inc.777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591); CRAWFORD,
Alison (777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591-6707); DUDGEON, Drew (c/0 Regeneron
Pharmaceuticals, Inc.777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591) ;RAFIQUE, Ashique (c/o
Regeneron Pharmaceuticals, Inc.777 Old Saw Mill River Road, Tarrytown, NY 10591)

(74) Vjollca Kryeziu

Rruga Idriz Dollaku, Pall.5, Shk.2, Ap.39, Tirané, KUTIA POSTARE 8198

(57)

1.Njé molekulé antigen-lidhése bispecifike qé pérbéhet nga njé domein i paré antigen-lidhés gé lidhet né
ményré specifike me CD3 humane, dhe njé domein i dyté antigen-lidhés gé lidhet né ményré specifike me
PSMA humane,

ku domeini i paré antigen-lidhés gé lidhet né ményré specifike me CD3 humane

pérfshin njé zoné variable té zinxhirit té réndé (HCVR) gé pérmban sekuencén amino acide té
SEQ ID NO: 1514, ose SEQ ID NO: 1618, dhe njé zoné variable té zinxhirit té lehté (LCVR) gé
pérmban sekuencén amino-acide té SEQ ID NO: 1386, dhe

ku domeini i dyté antigen-lidhés gé lidhet né ményré specifike me PSMA humane

pérfshin njé zoné variable té zinxhirit té réndé (HCVR) gé pérmban sekuencén amino acide
té SEQ ID NO: 66, dhe njé zoné variable té zinxhirit té lehté (LCVR) gé pérmban sekuencén
amino acide t¢ SEQ ID NO: 1386.

2. Molekula antigen-lidhése bispecifike e pretendimit 1, ku domeini i paré antigen-lidhés qé lidhet né

ményré specifike me CD3 humane pérfshin njé HCVR gé pérmban sekuencén amino acide té SEQ ID
NO: 1514.
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3. Molekula antigen-lidhése bispecifike e pretendimit 1, ku domeini i paré antigen-lidhés gé lidhet né
ményré specifike me CD3 humane pérfshin njé HCVR gé pérmban sekuencén amino acide té SEQ ID
NO: 1618.

4. Molekula antigen-lidhése bispecifike e ¢donjerit prej pretendimeve 1 deri 3, ku:

(i)domeini i dyté antigen-lidhés lidhet me gelizat humane qé shprehin PSMA humane dhe me
gelizat e majmunit cinomolg gé shprehin PSMA cinomolge;

(i)molekula antigen-lidhése pengon rritjen e tumorit tek minjté e imunokompromentuar gé mbartin
ksenograftet e kancerit té prostatés;

(ii1) molekula antigen-lidhése pengon rritjen e tumorit tek minjté imunokompetent gé mbartin
ksenograftet e kancerit té prostatés;

(iv) molekula antigen-lidhése ndalon rritjen e tumorit té tumorit té vértetuar tek minjté e
imunokompromentuar gqé mbartin ksenograftet e kancerit té prostatés humane; ose

(v) molekula antigen-lidhése ul/pakéson rritjen e tumorit té tumorit té vértetuar tek minjté
imunokompetent gé mbartin ksenograftet e kancerit té prostatés humane.

5. Molekula antigen-lidhése bispecifike e ¢donjerit prej pretendimeve 1 deri 4, ku :

(i)molekula antigen-lidhése nxit /shkakton vrasjen e gelizave té tumorit té shkaktuara nga gelizat T
té cilat kané njé vleré té ECso prej mé pak se rreth 1.3 nM, e matur né njé analizé laboratorike pér
analizimin e vrasjes sé gelizés sé tumorit té shkaktuar nga qeliza T in vitro; dhe/ose

(it)domeini i dyté antigen-lidhés lidhet né ményré specifike me PSMA humane, té cilat kané njé

vleré té Kp prej mé pak se rreth 80 nM , e matur né njé analizé laboratorike pér analizimin e lidhjes sé

rezonancés sé plazmonit né sipérfage in vitro; dhe /ose

(iii) domeini i dyté antigen-lidhés lidhet né ményré specifike me ¢cdo PSMA humane té cilat kané njé
vleré té Kp prej mé pak se rreth 5 nM , prej mé pak se rreth 2 nM, prej mé pak se rreth 1 nM, prej mé

pak se rreth 800 pM, ose prej mé pak se rreth 600 pM, e matur né njé analize laboratorike pér
analizimin e lidhjes sé rezonancés sé plazmonit né sipérfage in vitro.

6. Molekula antigen-lidhése bispecifike e ¢donjerit prej pretendimeve 1 deri 5 gé éshté njé antitrup
bispecifik ose fragment antigen-lidhés bispecifik i tij.

7. Pérbérje farmaceutike gé pérmban molekulén antigen-lidhése bispecifike té ¢cdonjerit prej
pretendimeve 1 deri 6 dhe njé mbartés farmaceutikisht té pranueshém ose diluent.

8. Pérbérja farmaceutike e pretendimit 7 pér t’u pérdorur né njé metodé pér trajtimin e kancerit tek njé

subjekt.

9. Pérbérja farmaceutike pér t’u pérdorur sipas pretendimit 8, ku kanceri pérzgjidhet nga grupi qé pérfshin

kancerin e prostatés, kancerin e veshkés, kancerin e fshikézés, kancerin kolorektal, dhe kancerin gastrik.

10. Pérbérja farmaceutike pér t’u pérdorur sipas pretendimit 8, ku kanceri éshté kanceri i prostatés,
mundésisht kanceri i prostatés rezistent ndaj tredhjes.

(11) 11400

(97) EP3573631 /16/11/2022
(96) 18702952.5 / 26/01/2018
(22) 23/01/2023

15



(21) AL/P/2023/38

(54) MIKROBIOTA FEKALE PER TRAJTIM TE PACIENTEVE QE | NENSHTROHEN NJE
TRANSPLANTI TE QELIZAVE BURIMORE HEMATOPOETIKE

30/05/2023

(30) 1750629 26/01/2017 FR

(71) Assistance Publique - Hopitaux de Paris; Centre National de la Recherche Scientifique; Institut
National de la Santé et de la Recherche Médicale (INSERM) and Sorbonne Université

3 avenue Victoria, 75004 Paris, FR; 3, rue Michel-Ange, 75016 Paris, FR; 101, rue de Tolbiac, 75013
Paris, FR ;21, rue de L'Ecole de Médecine, 75006 Paris, FR

(72) MOHTY, Mohamad (1 rue Gerbier, 75011 Paris) ;SOKOL, Harry (9 rue du Dr Finlay, 75015 Paris)
(74) Krenar LOLOCI

Rr. Ibrahim Rugova, P.1/1, Kati Il, Tirané, Shqipéri

(57)

1. Mostra e mikrobiotés fekale pér pérdorim né parandalimin e njé sémundjeje GVH qé rezulton nga njé
transplant i gelizave burimore (HSC) hematopoietike alogjene né njé pacient marrés, mostra né fjalé e
mikrobiotés fekale duke géné e administruar pérpara transplantit HSC.

2. Mostra e mikrobiotés fekale pér pérdorim sipas pretendimitl, mostra né fjalé e mikrobiotés fekale dhe
gelizat burimore hematopoietike né fjalé me origjiné nga njé dhe i njéjti subjekt dhurues.

3. Mostra e mikrobiotés fekale pér pérdorim sipas pretendimit 1 ose 2, me transplantim té mostrés né
traktin ushqyes té pacientit marrés pérpara transplantit HSC né fjalé, né ményré té preferuar nga 1 javé
deri né 12 muaj, né ményré té preferuar 1 javé deri né 8 muaj, né ményré té preferuar 1 javé deri né 6
muaj, né ményré mé té preferuar nga 1 javé né 4 muaj, né ményré té preferuar 1 javé deri né 3 muaj, ose
nga 1 deri né 8 javé pérpara transplantit HSC né fjalé, né ményré opsionale né ményré té pérséritur.

4. Mostra e mikrobiotés fekale pér pérdorim sipas njé prej pretendimeve 1 deri né 3 ku pacienti marrés
éshté duke vuajtur nga njé kancer.

5. Mostra e mikrobiotés fekale pér pérdorim sipas njé prej pretendimeve 1 deri né 4, ku pacienti marrés né
fjalé éshté duke vuajtur nga njé hemopati malinje.

6. Mostra e mikrobiotés fekale pér pérdorim sipas njé prej pretendimeve 1 deri né 5, mostra né fjalé duke
géné e mundur té merret duke shkriré nga i) pérzierja e njé mostre jashtéqitjeje nga subjekti dhurues me
njé tretésiré ujore té kripur qé pérfshin njé agjent krioprotektant dhe/ose njé agjent masé, i ndjekur né
ményré opsionale nga ii) filtrimi, pérpara iii) ngrirja pér ruajtje, hapat e pérzierjes dhe ngrirjes né ményré
té preferuar duke géné té kryera né kushte anaerobe.

7. Mostra e mikrobiotés fekale pér pérdorim sipas njé prej pretendimeve 1 deri né 6, me ané té
administrimit népérmjet rrugés rektale ose népérmijet rrugés orale.

(11) 11396

(97) EP4066855 / 28/12/2022

(96) 22174779.3/31/08/2011

(22) 15/02/2023

(21) AL/P/2023/68

(54) LIPOZOMET E PEGILUAR PER SHPERNDARJE TE ARN QE KODON IMUNOGJEN
25/05/2023

(30) 37882610 P 31/08/2010 US
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(71) GlaxoSmithKline Biologicals SA

Rue de I'Institut 89, 1330 Rixensart, BE

(72) GEALL, Andrew (, Emeryville, 94662-8097) ;VERMA, Ayush (, Emeryville, 94662-8097)

(74) Gazmir ISAKAJ

Rruga "Petro Nini Luarasi”, Nd. 22, H. 17, AP 28, Tirané

(57)

1. Njé lipozom brenda té cilit ARN gé kodon njé imunogjen me interes éshté i kapsuluar, ku lipozomi
pérmban té paktén njé lipid qé pérfshin njé pjesé té glikol polietilenit, té tillé gé glikol polietileni éshté i
pranishém né pjesén e jashtme té lipozomit; ku masa mesatare molekulare e glikol polietilenit &shté midis
1kDa dhe 3kDa; ku imunogjeni éshté nga njé virus gripi A, B ose C dhe shkakton njé pérgjigje imune
kundrejt njé ortomiksovirusi.

2. Lipozomi i pretendimit 1, ku masa molekulare mesatare e glikol polietilenit éshté 2kDa.

3. Lipozomi i cilido prej pretendimeve 1 deri né 2, ku imunogjeni éshté njé hemaglutinin, neuraminidase
ose protein matriks M2.

4. Lipozomi i ¢do pretendimi té méparshém, ku lipozomi ka njé diametér né diapazonin e 80-160nm.
5. Lipozomi i ¢cdo pretendimi té méparshém, ku lipozomi pérmban njé lipid me njé koké grupi kationik.

6. Lipozomi i ¢do pretendimi té€ méparshém, ku lipozomi p&rmban njé lipid me njé koké grupi
zwitterionik.

7. Lipozomi i ¢do pretendimi té€ méparshérm, ku ARN éshté njé ARN veté-pérséritése.

8. Njé kompozim farmaceutik gé pérmban njé lipozom té cilido pretendimi t€ méparshém, ku kompozimi
farmaceutik pérmban njé mori lipozomesh té tillé.

9. Lipozomi i pretendimeve 1-7, ose kompozimi farmaceutik i pretendimit 8, pér pérdorim né njé metodé
pér ngritjen e njé pérgjigje mbrojtése imune né njé vertebror, gé pérfshin hapin e administrimit tek
vertebrori té njé sasie efektive té lipozomit né fjalé, ose té kompozimit farmaceutik né fjalé.

10. Njé proces pér pérgatitjen e njé lipozomi gé pérmban ARN, gé pérfshin hapin e pérzierjes s€¢ ARN me
njé ose mé shumeé lipide, né kushte té tilla gé lipidet formojné njé lipozom né té cilin ARN éshté e
kapsuluar, ku té paktén njé lipid pérfshin njé pjesé té glikol polietilenit e cila vendoset né pjesén e jashtme
té lipozomit gjaté procesit, dhe ku masa mesatare molekulare e glikol polietilenit &shté midis 1kDa dhe
3kDa; ku ARN kodon njé imunogjen gé éshté nga njé virus gripi A, B ose C dhe shkakton njé pérgjigje
imune kundrejt njé ortomiksovirusi; jodetyrimisht ku progesi éshté pér pérgatitjen e njé lipozomi sipas
cilido prej pretendimeve 2-7.

11. Progesi i pretendimit 10, gé pér mé tepér pérfshin pérgatitjen e njé kompozimi farmaceutik gé pérmban
njé bartés farmaceutikisht té pranueshém pérveg lipozomit.

(11) 11398

(97) EP3485854 / 23/11/2022

(96) 17883616.9 / 23/06/2017

(22) 15/02/2023

(21) AL/P/2023/69

(54) PAJISJE APLIKUESE PER KUPE MENSTRUALE

25/05/2023

(30) 201630904 U 13/07/2016 ES

(71) Ecareyou Innovation, S.L.

Crta. De Sant Cugat a Rubi n°® 63 A Planta 2° 5%, 08191 Rubi (Barcelona), ES
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(72) GARRIGA 1 RODO, Joan (Crta. De Sant Cugat a Rubi n° 63 A Planta 2° 52, 08191 Rubi (Barcelona))
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1. Njé pajisje aplikuese (1) pér kupa menstruale (4), ku kupat menstruale (4) pérbéhen nga njé trup
fleksibél né formé kupe gé ka njé gojé dhe éshté e pajisur me mjete ekstraktuese (4a) gé pérbéhen nga
protuberanca ose elemente qé duken si fije gé vendosen né pjesén e jashtme pérballé grykés né fjalé, gé
pérmban njé pjesé té jashtme (2) dhe njé pjesé té brendshme (3) té cilat jané né gjendje té ¢iftohen me
njéra-tjetrén me njé lévizje rréshqitése boshti, ku té dyja pjesét (2, 3) jané cilindrike dhe pjesa e jashtme
(2) ka njé vrimé té brendshme (22) té pérshtatshme pér té marré rrethin e brendshém (3) né ményré té
puthitshme duke mundésuar lévizjen rréshqgitése boshtore ndérmjet tyre,

pjesa e jashtme (2) pérmban mjete sigurimi (21) né formén e dy krahéve paralele skajore gé zgjaten qé
veprojné si kapése pér kapjen e kupés menstruale (4) pér futjen e palosur té saj brenda trupit té gruas, e
karakterizuar né até gé

pjesa e brendshme (3) pérfshin mjete shtytése (31) né formén e dy shtesave paralele skajore gé zgjaten pér
shtyrjen e kupés menstruale (4) nga mjetet e sigurimit (21) té pjesés sé jashtme (2) pasi vendoset brenda
trupit té pérdoruesit.

2. Pajisja aplikuese (1) pér kupat menstruale (4) sipas pretendimit 1, ku njé gendér e ekstremiteteve
(2b) e pjesés sé jashtme (2) ka njé seksion té Iémuar (23) né ményré gé té lehtésohet mbajtja e saj.

3. Pajisja aplikuese (1) pér kupa menstruale (4) sipas cdonjérit prej pretendimeve té méparshme, ku
skaji i kundért i pjesés sé brendshme (3) nga fundi gé pérfshin mjetin shtytés (31) ka njé buzé perimetrike
(32) gé vepron si ndalues.

4. Pajisja aplikuese (1) pér kupa menstruale (4) sipas ¢cdonjérit prej pretendimeve té méparshme, ku
skajet e té dy shtesave (31) kané zgjerimet pérkatése (33).

5. Pajisja aplikuese (1) pér kupa menstruale (4) sipas ¢cdonjérit prej pretendimeve té méparshme, ku
pjesa e brendshme (3) ka njé vrimé té brendshme gjatésore (34)
pér futjen aty té elementeve gé duken si fije t& kupés menstruale (4).
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1. Njé metodé pér diagnostikimin e sklerozave té shuméfishta (MS), né té cilén

(A) njé sasi e shtuar té paktén 2-fletéshe e njé replikimi t& ADN-sé e shogéruar me proteiné (Rep) ose
fragmente té saj gé kané té paktén 8 amino acide té aférta né njé kampion nga njé subjekt krahasuar me
njé sasi né njé kampion kontrolli; ose

(B) njé sasi e shtuar té paktén 2-fletéshe e antitrupave anti-Rep né njé kampion nga njé subjekt krahasuar
me njé sasi né njé kampion kontrolli

lidhet me njé diagnozé t& MS, né té cilén

- proteina Rep pérmban

(1) njé sekuencé amino acid si¢ pérshkruhet né SEK ID NO:1;

(ii) njé fragment i SEQ ID NO:1 i cili éshté i afté qé té lidhet me njé antitrup anti-Rep specifik pér njé
protein gé ka sekuencén amino acid té SEQ ID NO 1; ose

(iii) njé sekuencé amino acid gé ka njé 90% ose mé shumé homologji ndaj sekuencés amino acid té (i) ose
(i) dhe éshté e afté gé té lidhet me njé antitrup anti-Rep specifik pér njé proteiné qé ka njé sekuencé
amino acid té SEQ ID NO:1, dhe

- kampioni éshté (a) njé kampion léng i zgjedhur nga serum, plazma ose cerebrospinal fluid ose (b) njé
kampion i ngurté i zgjedhur nga kultura indesh ose ekzemplar biopsie.

2. Metoda e pretendimit 1, né té cilén fragmenti i SEQ ID NO:1 pérmban njé epitop brenda sekuencés
amino acid qé pérbéhet nga amino acide 1 deri 229 té SEQ ID NO:1.

3. Metoda e pretendimit 1 ose 2, né té cilén njé sasi e shtuar e proteinés Rep ose fragmenteve té saj ose
antitrupave anti-Rep té paktén 5- fletésh krahasuar me njé kampion kontrolli tregon MS.

4. Metoda e pretendimit 1, né té cilén proteina Rep éshté koduar nga njé acid polinukleotid si¢ pérshkruhet
né SEQ ID NO:13.

5. Njé antitrup anti-Rep i zgjedhur nga grupi qé pérbéhet nga antitrupi DSM ACC3327 (AB01 523-1-1),
antitrupi DSM ACC3328 (AB02 304-4-1), antitrupi DSM ACCC3329 (MSBI1 381-6-2), antitrupi DSM
ACC 3330 (MSBI761-5-1) dhe antitrupi DSM ACC 3331 (MSBI1 961-2-2).

6. Pérdorimi i njé antitrupi anti-Rep té pretendimit 5 né njé metodé té ¢cdonjérit prej pretendimeve 1 deri
né 4.

7. Njé metodé e diagnostikimit MS né njé subjekt gé pérmban hapat e

(a) ngrohjes sé njé kampioni té zgjedhur nga njé serum ose kampion plazme té pérftuar nga njé subjekt me
proteiné Rep si¢ pérshkruhet né pretendimin 1;

(b) detektimit té sasisé sé antitrupave né kampion nga subjekti gé formon njé kompleks imunologjik me
proteiné Rep; dhe

(c) ndérlidhjes sé té paktén njé sasie té shtuar 2-shtresése té antitrupit té lidhur me proteinén Rep né
kampion nga subjekti, krahasuar me njé sasi né njé kampion kontrolli, me njé diagnozé té MS.

8. Metoda e pretendimit 7, né té cilén né hapin (a) proteina Rep éshté bllokuar e ndjekur nga inkubimi i
proteinés Rep té bllokuar me kampionin nga subjekti.
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9. Metoda e pretendimit 7, né té cilén né hapin (a) proteina Rep éshté shprehur né geliza e ndjekur nga
inkubimi i gelizave me kampion nga subjekti.

10. Metoda e pretendimit 8 ose 9, né té cilin né hapin (b) sasia e antitrupave gé formojné njé kompleks
imunologjik me proteiné Rep é&shté pércaktuar né sasi duke detektuar agjentin lidhés té ciftuar me njé
pérbérés gé gjeneron sinjal.

11. Metoda e pretendimit 7, né té cilin né hapin (a) antitrupat né kampion nga subjekti jané bllokuar té
ndjekur nga inkubimi me njé sasi té pércaktuar té proteinés Rep.

12. Njé metodé e diagnostikimit t¢ MS né njé pacient gé pérmban hapat e

(a) detektimit té sasisé sé proteinés Rep né njé kampion té zgjedhur nga njé serum, plazma ose kampion
indesh nga njé subjekt népémjet antitrupave anti-Rep gé lidhen me njé epitop gé pérbéhet nga SEQ 1D
NO:2 ose SEQ ID NO:3, dhe

(b) ndérlidhjes sé njé sasie té shtuar té paktén 2-shtresése té proteinés Rep té detektuar né kampionin nga
njé subjekt né hapin (a) si¢ krahasohet me njé sasi né njé kampion kontrolli me njé diagnozé té MS.

13. Metoda e pretendimit 12, né té cilén antitrupi specifik pér proteinén Rep lidhet me njé epitop i cili
éshté brenda njé sekuence amino acid té zgjedhur nga grupi qé pérbéhet nga amino acide nga 1 deri 136,
nga 137 deri 229 dhe nga 230 deri 324 té SEQ ID NO:1.

14. Njé set pér pérdorim né diagnozat e MS gé pérmban
(a) njé proteiné Rep, né té cilén proteina Rep pérmban:

njé sekuencé amino acid si¢ pércaktohet né SEQ ID NO:1;

(ii) njé fragment i SEQ ID NO:1 i cili éshté i afté té lidhé njé antitrup anti-Rep me specificitet pér njé
proteiné gé ka sekuencén amino acid té SEQ ID NO: 1; ose

(iii) njé sekuencé amino acid gé ka njé 90% ose mé shumé homologji ndaj sekuencés amino acid té (i) ose
(i) dhe éshté e afté gé té lidhé njé antiturp anti-Rep me specificitet pér njé proteiné gé ka sekuencén
amino acid té SEQ ID NO:1,

(b) njé antitrup anti-human i ¢iftuar me njé pércaktim té detektueshém té zgjedhur nga grupi qé pérbéhet
nga antitrupi DSM ACC3327 (AB01 523-1-1), antitrupi DSM ACC3328 (AB02 304-4-1), antitrupi DSM
ACCC3329 (MSBI1 381-6-2), antitrupi DSM ACC 3330 (MSBI1761-5-1) dhe antitrupi DSM ACC 3331
(MSBI1 961-2-2) dhe (c) njé matriks i ngurté i pérshtatshém pér bllokimin e njé proteine Rep sipas (a) ose
antitrupa anti-Rep me specificitet pér njé protein qé ka sekuencén amino acid té€ SEQ ID NO: 1 té dyshuar
né njé serum ose kampion plazme.

15. Seti sipas pretendimit 14 pér pérdorim né njé analizé té zgjedhur nga grupi gé pérbéhet nga analiza
imunosorbente e lidhur me enzimén (ELISA), radioimunoanaliza (R1A), analiza imune e enzimés (EIA),
imunoanaliza e fluoreshencés (FIA), imunoanaliza e lumineshencés (L1A) dhe analiza e shiritit.

(11) 11401

(97) EP3630744 / 25/01/2023
(96) 18806431.5 / 22/05/2018
(22) 20/02/2023

(21) AL/P/2023/76
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1. Njé pérbérje e Formulés (1):
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Formula (I);
ku:

R! éshté -C(O)OR™ ose -C(O)NRR™;
R? éshté H, halogjen, Ci-galkil, ose Ci-ghaloalkil;
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A éshté N ose C(H); , 0S€

X éshté -O-, -N(R*®)-, ose -CH2N(R®)CH;-;

Y éshté -CH>- ose -C(O)-;

Z éshté -S-, -O-, ose -N(R*®)-;

R* éshté H, halogjen, -OR’, Ci-6alkil, Co-salkenil, Cosalkinil, Ci-shaloalkil, -C(O)NR®R®, Ca.scikloalkil, Co.
oheterocikloalkil, -C1-ealkil-C2-9heterocikloalkil, Cs.10aril, ose Ci-gheteroaril, ku Cz-gcikloalkil, Co-
oheterocikloalkil, -C1.salkil-Co-gheterocikloalkil, Cs.10aril, ose Ci-gheteroaril jané opsionalisht té
zévendésuar me 1 ose 2 R4
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R® éshté H, halogjen, Ci-salkil, Ci-shaloalkil, C1-shaloalkoksi, ose fenil;

R® &shté H, halogjen ose Ci-galkil;

R’ éshté H, Ci-6alkil, C1-shaloalkil, -Ci-salkil-OH, Cz-sheterocikloalkil, Ce-10aril, ose Ci-sheteroaril, ku Co-
sheterocikloalkil, Ce-10aril, ose Ci-sheteroaril jané opsionalisht té zévendésuar me 1 ose 2 R;

sicili R® dhe sicili R® jané né ményré té pavarur té zgjedhur nga H dhe Ci-galkil; ose R® dhe R® bashké me
azotin te i cili ata jané bashkangjitur jané kombinuar pér té formuar njé unazé heterocikloalkil;

R0 dhe R jané sicili né ményré té pavarur H ose Cy-salkil;

R'2 gshté H, halogjen, ose Ci-salkil;

R*3 éshté H ose Cy.ealkil;

sicili R™ éshté né ményré té pavarur té zgjedhur nga halogjen, -OH, Ci-salkil, C1-shaloalkil, Ci-salkoksi, -
Ci-salkil-OH, Cs-gcikloalkil, -C(O)OH, -C(O)NR®R?, -S0,-C1-salkil, dhe -N(R*")C(0)-Ci-salkil;

R1° éshté H ose Cisalkil:

R gshté H, Cy-salkil, -C(O)-Ci-salkil, -C1-salkil-OH, ose -CH2CO:H;

RY7 &shté H ose Crsalkil:

R éshté H ose Cy.alkil;

v éshté 0 ose 1;

n éshté 0 ose 1;

m éshté 0 ose 1;

p éshté 0, 1, ose 2; dhe

q éshté 0, 1 ose 2;

ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj.

2. Pérbérja e pretendimit 1, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose kripé
farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R3 éshté

4
R A\
RS@Y‘N Yl
N
RS R12m %
R13 P n

3. Pérbérja e pretendimit 2, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose kripé
farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku m éshté 1, n éshté 1, q éshté 0, dhe p éshté 2.

4. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 2-3, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose
kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku Y éshté -CH,-.

5. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 1-4, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose
kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R éshté H dhe R? éshté H.

6. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 2-5, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose
kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku A éshté C(H).

7. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 2-6, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose
kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R® éshté H.

8. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 1-7, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer, ose
kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R* éshté halogjen, -OR’, Cy-salkil, C2-salkinil, Ci-ghaloalkil, -
C(O)NR®R?®, Cygheterocikloalkil, Ce-10aril, ose Ci-gheteroaril, ku Co-gheterocikloalkil, -Ci-salkil-Co-
oheterocikloalkil, Ces-1aril, Ci-oheteroaril jané opsionalisht té& zévendésuar me 1 ose 2 R
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9. Pérbérja e pretendimit 8, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid,sterecizomer, ose kripé
farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R* éshté halogjen ose R* éshté Ca.oheterocikloalkil opsionalisht i
zévendésuar me 1 ose 2 R,

10. Pérbérja e pretendimit 9, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid,stereoizomer, ose kripé
farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R* éshté njé Ca-sheterocikloalkil i pazévendésuar.

11. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 1-10, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer,
ose kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R® éshté H, halogjen, Ci-salkil, Ci-shaloalkil, ose Ci-
ehaloalkoksi.

12. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 1-11, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer,
ose kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R? éshté H.

13. Pérbérja e ¢do njérit prej pretendimeve 1-12, ose njé tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, stereoizomer,
ose kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj, ku R* éshté -C(O)OR? dhe R é&shté H.

14. Njé pérbérje sipas pretendimit 1 e zgjedhur nga:
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16. Pérbérja sipas pretendimit 1, ku pérbérja éshté

; 0se njé kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj.

17. Pérbérja sipas pretendimit 1, ku pérbérja éshté

Ahn

; 0se njé kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj.

18. Pérbérja sipas pretendimit 1, ku pérbérja éshté

0
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; 0se njé kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj.

19. Pérbérja sipas pretendimit 1, ku pérbérja éshté

CF3
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; 0se njé kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj.

20. Pérbérja sipas pretendimit 1, ku pérbérja éshté

2
RGP
OH
o}
; 0se njé kripé farmaceutikisht e pranueshme e saj.

21. Njé kompozim farmaceutik gé pérfshin njé pérbérje té ¢do njérit prej pretendimeve 1-20, ose njé
tretés, hidrat, tautomer, N-oksid, ose njé kripé farmaceutikisht té pranueshme té saj, dhe té paktén njé
eksipient farmaceutikisht té pranueshém.

(11) 11402

(97) EP3887667 / 23/11/2022

(96) 19801014.2/08/11/2019

(22) 20/02/2023

(21) AL/P/ 2023/77

(54) NJE SISTEM PER KONTROLLIN E RRJEDHES SE UJIT NGA NJE OBJEKT PROCESI
NE BORDIN E NJE ANIJEJE

01/06/2023

(30) 20181548 30/11/2018 NO

(71) Golar Management AS

Fridtjof Nansens plass 4, 0160 Oslo, NO

(72) SCHANKE, @ystein (Badebakken 20, 0467 OSLO)

(74) Krenar LOLOCI

Rr. Ibrahim Rugova, P.1/1, Kati Il, Tirané, Shqipéri

(57)

1. Njé sistem pér kontrollin e rrjedhés sé ujit nga njé objekt procesi né bordin e njé anijeje, ku sistemi
pérfshin:

* njé€ linj€ furnizimi me ujé (12) qé pérfshin nj€ hyrje té linjés s€ furnizimit me ujé dhe nj€ dalje té
linjés sé furnizimit me ujé, ku hyrja e linjés sé furnizimit me ujé éshté rregulluar qé té jeté né
komunikim té Iéngjeve me njé rezervuar uji;
* nj€ pompé uji (1) e vendosur midis hyrjes s€ linj€s sé furnizimit me uj€ dhe daljes sé linjés sé&
furnizimit me ujé;
* njé linjé kthimi uji (5) q€ pérfshin njé hyrje t€ linjés sé kthimit té ujit dhe njé dalje té linjés sé
kthimit té ujit;
* njé strukturé procesi (3) né komunikim té 1€ngjeve me daljen e linj€s sé furnizimit me ujé dhe
hyrjen e linjés sé kthimit té ujit;

karakterizohet né até gé sistemi mé tej pérfshin:
* njé pajisje turbine uji (9) e vendosur midis hyrjes sé linjés sé kthimit té ujit dhe daljes sé linjés sé
kthimit té ujit, e pérshtatur pér té marré njé rrjedhé graviteti té ujit nga objekti i procesit (3);
* njé pajisje gjeneruese t€ energjis€ (10) e lidhur me pajisjen e turbinés sé ujit (9);
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* nj€ rezervuar mbitensioni (8) i rregulluar n€ komunikim t€ léngjeve me linjén e kthimit t& ujit (5);
* njé pajisje pér matjen e nivelit; dhe

» portat e harkuara, t& vendosura né€ rrjedhén e sipé€rme t€ pajisjes sé€ turbinés s€ ujit (9), té
pérshtatshme pér té kontrolluar shkallén e rrjedhés dhe kokén e presionit né linjén e kthimit (5);

ku portat e harkuara jané té rregulluara sipas njé niveli uji né rezervuarin e mbitensionit (8) té matur nga
pajisja matése e nivelit.

2. Sistemi sipas pretendimit 1,
ku pajisja e turbinés sé ujit (9) éshté njé turbiné e tipit Kaplan me fleté té rregullueshme.
3. Sistemi sipas ¢do pretendimi t& mésipérm, ku sistemi mé tej pérfshin:

* njé pajisje matése e nivelit té ofruar n€ rezervuarin e mbitensionit (8) ose né linjén e kthimit té
ujit (5).

4. Njé ményré pér kontrollin e njé rrjedhe uji nga njé strukturé procesi né bordin e njé anijeje, duke
pérdorur sistemin sipas pretendimit 1, ku ményra pérfshin hapat e:

» drejtimit t€ njé rrjedhe uji nga objekti i procesit pérmes linjés sé kthimit té ujit (5), nga hyrja e
linjés sé kthimit té ujit né daljen e linjés sé kthimit té ujit;

* kontrollit t€ shkall€s sé& rrjedhés s€ ujit dhe kokés s€ presionit né€ linjén e kthimit té ujit (5) me ané
té pajisjes sé turbinés sé ujit (9);

* kontrollit t€ shpejtésisé s€ rrjedhés sé€ ujit dhe kokés sé€ presionit né linjén e kthimit t€ ujit (5) me
ané té portave té harkuara;

* pércaktimit t€ rregullimit t€ duhur té portave t€ harkuara bazuar né leximin né kohé reale nga
pajisja matése e nivelit dhe/ose leximin né kohé reale nga pompa e ujit (1);

« furnizimit me uj€ nga rezervuari i mbitensionit (8) né linjén e kthimit t€ ujit (5) kur shkalla e
rrjedhés sé ujit pérmes linjés sé kthimit té ujit (5) tejkalon shpejtésiné e rrjedhés sé ujit pérmes
linjés sé furnizimit me ujé (12); dhe

* marrjes e ujit nga linja e kthimit t€ ujit (5) né rezervuarin e mbitensionit (8) kur shkalla e rrjedhés
sé ujit pérmes linjés sé furnizimit me ujé (12) tejkalon shpejtésiné e rrjedhés sé ujit pérmes linjés
sé kthimit té ujit (5).

5. Ményra sipas pretendimit 4,
ku ményra mé tej pérfshin hapin e:

* gjenerimit t€ energjis€ elektrike me ané té pajisjes gjeneruese t€ energjisé (10).

(11) 11403

(97) EP3206486 / 07/12/2022

(96) 15849897.2 / 14/10/2015

(22) 20/02/2023

(21) AL/P/2023/78

(54) FORMULIMET PESTICIDE QE KANE MENYRE FIZIKE TE VEPRIMIT
01/06/2023

(30) 201462063504 P 14/10/2014 US

(71) 1CB Pharma

ul. Mozdzierzowcow 6a, 43-602 Jaworzno, PL
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(72) SWIETOSLAWSKI, Janusz (ul. Stroma 17, PL-43-600 Jaworzno); WIECZOREK, Wojciech (ul.
Agrestowa 6a, PL-43-502 Czechowice-Dziedzice) ;LISZKA, Dawid (ul. Brodzinskiego 23/10, PL-43-600
Jaworzno)

(74) Krenar LOLOCI

Rr. Ibrahim Rugova, P.1/1, Kati Il, Tirané, Shqipéri

(57)

1. Njé pérdorim jo-terapeutik i njé kompozimi qé pérfshin:

a. té paktén njé surfaktant trisiloksan gé ka Formulén (I):

CHa CHa CH;

HsC Si o Si O Si CHs

(I) CHs GL CHs

ku

R &shté -(CH2)3-(OCH2CH2)nORy;
R1 éshté -H, -CHs, ose -O(O)CCHps; dhe
n éshté 2 deri né 20; dhe

b. njé agjent formues matrice né njé formé e té paktén njé pararendési té sol-xhel té alkooksidit metalik
ose metaloid, né ményre té preferuar silikoni ose pararendés sol-xhel i alkooksidit té titanit, ku kombinimi
i pérbérésve a. dhe b. ka veti pesticide, pér kontrollin dhe/ose vrasjen e njé démtuesi ose njé patogjeni
duke aplikuar kompozimin te njé démtues, njé patogjen ose njé vend.

2. Pérdorimi sipas pretendimit 1, ku té paktén njé surfaktant trisiloksan éshté i pranishém né kompozim né
njé sasi prej 0.1% deri né 99.9% (wt/wt).

3. Pérdorimi sipas pretendimit 1, ku té paktén njé pararendés sol-xhel éshté i pranishém né kompozim né
njé sasi prej 0.1% deri né 5% (wt/wt).

4. Perdorimi sipas pretendimit 1, ku té paktén njé pararendés sol-xhel éshté zgjedhur nga grupi gé pérbéhet
nga ortosilikat tetraetil, ortosilikat trametil, dhe kombinimet e tyre.

5. Pérdorimi sipas pretendimit 4, ku pararendési sol-xhel éshté ortosilikat tetraetil.

6. Pérdorimi sipas pretendimit 5, ku té paktén njé surfaktant trisiloksan éshté i pranishém né kompozimin
né njé sasi prej rreth 99% (wt/wt), dhe ortosilikati tetraetil &shté i pranishém né njé sasi prej rreth 1%
(wt/wt).

7. Pérdorimi sipas pretendimit 1, ku kompozimi pérfshin mé tej njé pesticid.

8. Pérdorimi sipas pretendimit 1, ku kompozimi pérfshin mé tej njé sinergjist insekticid té zgjedhur nga
grupi i pérbéré nga piperonil butoksid, N-oktil biciklohepten dikarboksimid (MGK-264), S-421, sesameks,
safroksan, dodecil imidazoli dhe kombinimet e tyre.

9. Pérdorimi sipas pretendimit 8, ku sinergjisti insekticid éshté piperonil butoksid.
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10. Pérdorimi sipas ¢donjérit prej pretendimeve té mésipérme 1 deri né 9, ku kompozimi éshté aplikuar te
njé démtues, njé patogjen, ose njé vend né njé formé té holluar né ujé si njé kompozim pesticid i holluar
qé pérfshin surfaktant trisiloksan né njé sasi prej 0.01% deri né 4% (wt/wt).

11. Njé metodé jo-terapeutike e kontrollit té njé démtuesi ose njé patogjeni, metodé qé pérfshin aplikimin
e njé kompozimi té pércaktuar né cdonjérin prej pretendimeve 1 deri né 10 te njé démtues, njé patogjen
ose njé vend, ku metoda nuk kryhet né trupin e njeriut ose kafshés.

12. Njé metodé jo-terapeutike e vrasjes sé njé démtuesi, metodé qé pérfshin aplikimin e njé kompozimi té
pércaktuar né ¢donjérin prej pretendimeve 1 deri né 10 te njé démtues, ku metoda nuk kryhet né trupin e
njeriut ose té kafshés.

(11) 11404

(97) EP3575792 / 30/11/2022

(96) 19169482.7 / 31/05/2012

(22) 20/02/2023

(21) AL/P/2023/79

(54) METODE E VLERESIMIT TE RREZIKUT TE PML

01/06/2023

(30) 201161491810 P 31/05/2011 US; 201161508584 P 15/07/2011 US; 201161550257 P 21/10/2011
US and 201261636588 P 20/04/2012 US

(71) Biogen MA Inc.

225 Binney Street, Cambridge, MA 02142, US

(72) SUBRAMANYAM, Meena (3 Corey Avenue, Stoneham, MA 02180); PLAVINA, Tatiana (22 Cold
Spring Road, North Reading, MA 01864); BLOOMGREN, Gary, Lewis (48 Garfield Road, Concord,
MA 01742); BOZIC, Carmen (101 Manet Road, Chestnut Hill , MA 02467) ;LEE, Sophia (162 Bishop's
Forest Drive, Waltham, MA 02452)

(74) Krenar LOLOCI

Rr. Ibrahim Rugova, P.1/1, Kati Il, Tirané, Shqipéri

(57)

1. Njé metodé e vlerésimit té rrezikut té njé pacienti pér zhvillimin e Leukoencefalopatisé Multifokale
Progresive (PML), metoda gé pérfshin:

1) pércaktimin, né njé mostér serumi ose plazme té pacientit, njé titér antitrupi té Virusit anti-JC (JCV), ku
titri i antitrupit anti-JCV éshté pércaktuar nga njé analizé ELISA qé pérfshin hapat e méposhtém:

(@) formimin e njé pérzierje reaksioni qé pérfshin njé pjesé té mostrés dhe njé substrat mbi té cilin jané
disponuar Grimca té Ngjashme me Viruset té Pastruara Shumé (HPVLPs), dhe

(b) zbulimin e nivelit té antitrupit anti-JCV té lidhur te substrati i sipérpérmendur mbi té cilin éshté
disponuar HPVLPs;

ku titri i antitrupit anti-JCV éshté shprehur si njé vleré indeksi, ku vlera e indeksit éshté pércaktuar nga
normalizimi i njé vlere té densitetit optik (OD) té mostrés né njé kalibrator té preré té pérshtatur pér té
pasur njé nOD prej 1, dhe njé kontroll pozitiv éshté pérshtatur pér té pasur njé nOD prej 1.3; ku kalibratori
i preré dhe kontrolli pozitiv pérfshijné njé pérzierje té serumit pozitiv pér antitrupa anti-JCV dhe serumit
negativ pér antitrupa anti-JCV, dhe ku njé kontroll negativ pérfshin serum pozitiv pér anitrup anti-JCV
dhe ka njé nOD prej 0.1;

dhe

i) pércaktimin se pacienti &shté né rrezik té larté t& zhvillimit t¢ PML nése vlera e indeksit té antitrupave
anti-JCV éshté pércaktuar té jeté > 1.5.

2. Metoda e pretendimit 1, ku
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titri i antitrupit anti-JCV éshté shprehur si njé vleré indeksi pér njé pérzierje té reaksionit té paré qé
pérfshin njé pjesé té paré té mostrés sé serumit ose plazmés sé pacientit dhe njé substrat mbi té cilin éshté
disponuar HPVLP; dhe

né njé hap té dyté, njé % e frenimit gé tregon njé shkallé né té cilén inkubimi me HPVLP né fazé té
tretshme redukton njé nivel té antitrupit anti-JCV té palidhur gé lidhet te HPVLP té disponuar né njé
substrat né krahasim me pérzierjen e reaksionit té paré, éshté pércaktuar né njé pérzierje té reaksionit té
dyté gé pérfshin njé pjesé té dyté té mostrés sé serumit ose plazmés sé pacientit dhe njé substrat mbi té
cilin éshté disponuar HPVLP; dhe

pércaktimin se pacienti éshté né rrezik té larté té zhvillimit t¢ PML nése vlera e indeksit té antitrupave
anti-JCV éshté pércaktuar té jeté > 1.5 dhe % e frenimit éshté pércaktuar té jeté > 70%.

3. Metoda sipas pretendimit 1 ose pretendimit 2, ku titri i antitrupit anti-JCV ose % e frenimit éshté
pércaktuar pérpara njé administrimi té natalizumab.

4. Metoda sipas ¢do njérit prej pretendimeve 1 deri né 3, ku titri i antitrupit anti-JCV ose % e frenimit
éshté pércaktuar pasi pacienti ka filluar njé trajtim me natalizumab.

5. Metoda sipas ¢do njérit prej pretendimeve 1 deri né 4, mé tej qé pérfshin:

(a) pércaktimin nése pacienti ka marré trajtim me natalizumab pér mé gjaté se 24 muaj; ose

(b) pércaktimin nése pacienti ka marré njé terapi me imunosupresant jo-anti-VLA-4, ku terapia me
imunosupresant jo-anti-VLA-4 éshté zgjedhur nga mitoksantron, metotreksat, azatiopriné, ciclofosfamid,
mikofenolat, terapi anti-CD20, terapi anti-CD11a, dhe mikofenolat mofetil.

6. Metoda sipas c¢do njérit prej pretendimeve 1 deri né 5, ku titri i antitrupit anti-JCV ose % e frenimit
éshté ritestuar né intervale 6 mujore ose 12 mujore.

7. Metoda sipas pretendimit 6, ku njé rritje né titrin e antitrupit anti-JCV ose % e frenimit tregon njé rritje
né rrezikun e pacientit pér té zhvilluar PML.

8. Metoda sipas ¢do njérit prej pretendimeve 1 deri né 7, ku pacienti ka sklerozé té shuméfishté.

9. Metoda sipas ¢do njérit prej pretendimeve 1 deri né 8, ku pacienti i pércaktuar té jeté né rrezik té larté
pér té zhvilluar PML éshté pércaktuar té jeté né rrezik mé té larté pér té zhvilluar PML nése pacienti ka
marré natalizumab pér mé gjaté se 24 muaj dhe nuk ka marré mé paré njé terapi me imunosupresant jo-
anti-VLA-4, ku terapia me imunosupresant jo-anti-VLA-4 éshté zgjedhur nga mitoksantron, metotreksat,
azatiopriné, ciclofosfamid, mikofenolat, terapi anti-CD20, terapi anti-CD11a, dhe micofenolat mofetil.

(11) 11405

(97) EP3324948 / 15/02/2023

(96) 16738185.4/13/07/2016

(22) 21/02/2023

(21) AL/P/2023/80

(54) MIKROGRIMCA  SHUMESHTRESORE QE  CLIROJNE KOMPONIM
FARMACEUTIKISHT AKTIV NE NJE FORME DOZIMI TE LENGSHME
01/06/2023

(30) 201605555 01/07/2016 BE and 15177221 17/07/2015 EP

(71) BE Pharbel Manufacturing
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1.

Njé mikrogrimcé shuméshtresore me c¢lirim té kontrolluar gé& pérmban njé komponim
farmaceutikisht aktiv, ku mikrogrimca e pérmendur synohet pér tu pérdorur pér administrim oral
ose administrim té drejtpérdrejté né stomak né formén e njé pérbérjeje farmaceutike té 1éngshme
dhe mikrogrimca e pérmendur pérmban:

- njé bérthamé gé pérmban komponimin farmaceutikisht aktiv;

- njé shtresé veshése té ndérmjetme me ¢lirim té kontrolluar;

- njé shtresé mé té jashtme veshése pér mbrojtjen e jashtme e cila rrethon shtresén veshése té
ndérmjetme me clirim té kontrolluar dhe gé pérmban njé pérzierje té

a) njé pérbérési gastro-té tretshém hidrofilik i cili éshté i patretshém né ambjent ujor né njé
pH ndérmjet 6.5 dhe 7.5, favorshém né njé pH> 5 dhe
b) njé pérbérés hidrofobik dhe/ose i patretshém

ku pérbérési hidrofobik dhe/ose i patretshém éshté pérzgjedhur né grupin gé konsiston
né gliceride, dyll, stearat magnezi, alkool yndyror, celulozé etili, kopolimer bazuar né
akrilat etili dhe metakrilat metili, silikon dhe acid stearik

ku shtresa e jashtme veshése pér mbrojtjen e jashtme éshté e tretshme né léngun gastrik
dhe mbron shtresén me c¢lirim té kontrolluar nga njé ambjent i 1éngshém qé ka njé ph>6
né té cilin mikrogrimcat shpérndahen dhe ku mikrogrimca nuk éshté njé mikrogrimcé
me ¢lirim t& me-njéhershém.

Mikrogrimca sipas pretendimit 1, ku komponimi farmaceutikisht aktiv éshté njé komponim
farmaceutikisht aktiv i ndryshueshém né acid ose njé komponim farmaceutikisht aktiv i
pagéndrueshém né kushte acide i tillé si njé frenues i pompés protonike, njé agjent antiretroviral,
njé peptid, njé proteiné ose njé antibiotik, njé komponim farmaceutikisht aktiv i cili éshté agresiv
pér mukozén gastrike i tillé si njé komponim farmaceutikisht aktiv anti-inflamator jo-steroid, njé
komponim farmaceutikisht aktiv efikasiteti terapeutik i té cilit duhet té pérmirésohet ose té zgjatet
me njé shtresé me clirim t€ géndrueshém, i tillé si njé antibiotik, njé antihipertensiv, njé anti-
aritmik, njé bllokues-beta, njé diuretik, njé ila¢ kardiovaskular, njé ila¢ anti-inflamator ose njé
anelgjezik ose njé komponim farmaceutikisht aktiv i cili duhet té synojé njé pjesé té traktit gastro-
intestinal té ndryshém nga stomaku i tillé si njé agjent kemioterapeutik pér trajtimin e kancerit té
zorrés sé trashé ose pér trajtimin e sémundjeve té zorréve i tillé si njé ilag anti-inflamator ose njé
kortikosteroid oral, favorshém komponimi farmaceutikisht aktiv &shté omeprazole.

Mikrogrimca sipas secilit prej pretendimeve 1 ose 2, ku shtresa veshése e ndérmjetme me ¢lirim té
kontrolluar éshté njé shtresé veshése me clirim té vonuar e tillé si njé shtresé me veshje enterike,
njé shtresé veshése pér zorrén e trashé ose njé shtresé veshése e patretshme ose njé shtresé veshése
me c¢lirim té géndrueshém, vecanérisht ajo éshté njé shtresé veshése enterike.

Mikrogrimca sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 3, ku pérbérési gastro-i tretshém hidrofilik
éshté njé polimer sintetik kationik ose natyror, vecanérisht i pérzgjedhur né grupin gé konsiston né
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

polimer kationik bazuar né metakrilat dimetilaminometili, metakrilat butili dhe metakrilat metili,
kitosan dhe Kitiné.

Mikrogrimca sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 4, ku pérbérési hidrofobik dhe/ose i tretshém
éshté pérzgjedhur né grupin gé konsiston né stearat magnezi dhe monostearat glicerili, akoma mé
favorshém ai éshté monostearat glicerili.

Mikrogrimca sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 5, ku raporti né peshé | pérbérésit hidrofilik
gastro-té léngshém / pérbérés hidrofobik dhe ose té tretshém éshté ndérmjet 200/1 deri né 1/1,
vecanérisht prej 50/1 deri né 5/1.

Mikrogrimca sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 6, ku ajo pérmban té paktén njé tjetér shtresé
té ndérmjetme ndérmjet shtresés sé bérthamés dhe shtresés veshése té ndérmjetme me clirim té
kontrolluar dhe/ose ndérmjet shtresés veshése té ndérmjetme me clirim té kontrolluar dhe shtresés
mbrojtése mé té jashtme, vecanérisht njé shtresé veshése mbrojtése e ndérmjetme.

Mikrogrimca sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 7, ku ajo éshté njé mikrogrimcé me clirim té
vonuar ose té zgjatur.

Mikrogrimca sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 8, ku diametri mesatar i tij né véllim i matur
me granulometrin me lazer Malvern Mastersizer éshté prej 80 um dhe 2 000 pum, favorshém prej
ndérmjet 100 um dhe 1 000 um, akoma mé favorshém prej ndérmjet 200 um dhe 500 pm.

Njé pérbérje farmaceutike e léngshme e synuar pér administrim oral ose pér administrim té
drejtpérdrejté né stomak gé pérmban mikrogrimcat sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 9 té
shpérndara né ményré homogjene né njé ambjent té léngshém qé ka njé pH >6, favorshém njé
ambjent té Iéngshém ujor.

Pérbérja e 1éngshme sipas pretendimit 10, ku ajo éshté njé suspension, njé emulsion, njé tretésiré
koloidale, njé xhel ose njé pasté, favorshém njé suspension.

Pérbérja e Iéngshme sipas secilit prej pretendimeve 10 ose 11, ku komponimi farmaceutikisht aktiv
i gjendur né mikrogrimca éshté kimikisht i géndrueshém pér té paktén 1 dité kur ruhet né 4°C,
favorshém né temperaturé dhome, favorshém té paktén njé javé, akoma mé favorshém té paktén 1
muaj.

Pérbérja e léngshme sipas secilit prej pretendimeve 10 deri né 12, ku mé pak se 20% ndaj peshés,
favorshém mé pak se 10%, akoma mé favorshém mé pak se 5% té komponimit farmaceutikisht
aktiv té gjendur né mikrogrimca clirohet né ambjentin e 1éngshém kur ruhet pér té paktén 1 dité né
4°C, favorshém né temperaturé dhome, favorshém té paktén njé javé, akoma mé favorshém té
paktén 1 muaj.

Pérbérja e Iéngshme sipas secilit prej pretendimeve 10 deri né 13, ku ambjenti i Iéngshém pérmban
njé agjent viskozifikimi, njé agjent tamponues, dhe/ose njé agjent osmotik, favorshém agjenti i
viskozifikimit é&shté pérzgjedhur né grupin gé konsiston né polivinilpirrolidon, celulozé
mikrokristalore, karboksimetilcelulozé natriumi dhe pérzierje té tyre, agjenti osmotik éshté sorbitol
dhe agjenti tamponues éshté pérzgjedhur né grupin gé konsiston né gliciné ose tamponues borati.

Njé set pér pérgatitjen e njé pérbérjeje farmaceutike té léngshme pér administrim oral ose
administrim té drejtpérdrejté né stomak qé pérmban:
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16.

17.

18.

- mikrogrimcat sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 9 dhe
- njé ambjent té Iéngshém gé ka njé pH>6, vecanérisht ashtu si pérshkruhet né pretendimin 14.

Njé pérbérje farmaceutike e ngurté e synuar pér tu rindértuar né formén e njé pérbérjeje té
Iéngshme pér administrim oral ose administrim té drejtpérdrejté né stomak, ku pérbérja e ngurté e
pérmendur pérmban mikrogrimcat sipas secilit prej pretendimeve 1 deri né 9, opsionalisht né
pérzierje me njé agjent viskozifikimi, njé agjent osmotik dhe ose njé agjent tamponues, favorshém
agjenti i viskozifikimit, agjenti osmotik dhe agjenti tamponues jané ashtu si pérshkruhet né
pretendimin 14,

Pérbérja farmaceutike e ngurté sipas pretendimit 16, e cila &shté njé shurup i thaté, njé pudér ose
njé térési grimcash.

Njé proces pér pérgatitjen e njé pérbérjeje té Iéngshme pér administrim oral ose administrim té
drejtpérdrejté né stomak sipas secilit prej pretendimeve 10 deri né 14 qé pérmban shtimin e njé
Iéngu gé ka njé pH>6 né pérbérjen farmaceutike té ngurté sipas secilit prej pretendimeve 16 ose 17
dhe pérzierjen, favorshém me trazim té lehté.
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1. Njé tableté qé pérfshin njé kompozim farmaceutikisht i pranueshém gé pérfshin pérbérésit intragranular:
(a) 35 ose 41 pérgindje peshe té neratinib maleatit;

(b) 15-65 pérgindje peshe té manitolit, celulozés mikrokristaline ose té njé kombinimi té té dyve;
(c) 0.5-8 pérgindje peshe té krospovidonit, sodiumit kroskarmeloz ose té njé kombinimi té té dyve;
(d) 0.2-8 pérgindje peshe té dioksidit koloidal silikoni; dhe

(e) 5-15 pérgindje peshe té povidonit;

dhe pérbérésit ekstragranular:

(f) 1-25 pérgindje peshe té celulozés mikrokristaline;

(9) 1-8 pérgindje peshe té krospovidonit; dhe

(h) 0.5-3 pérgindje peshe té stearat magnezit.

2. Tableta sipas pretendimit 1, ku sasia e manitolit dhe celulozés mikrokristaline, si njé pérbérés
intragranular, éshté rreth 50 pérgindje peshe.

3. Tableta sipas pretendimit 1, ku sasia e krospovidonit, si njé pérbérés intragranular, éshté rreth 3
pérgindje peshe; dhe/ose ku sasia e povidonit, si njé pérbérés intragranular, &shté rreth 5 pérqgindje peshe.

4. Tableta sipas ¢donjérit prej pretendimeve 1 deri né 3, né formén e njé doze orale té 40 mg, 80 mg, ose
240 mg.

5. Tableta sipas pretendimit 1, ku kompozimi pérfshin

(b) manitol dhe celulozé mikrokristaline dhe
(c) krospovidon.

6. Tableta sipas cdonjérit prej pretendimeve 1 deri né 5 pér pérdorim né njé metodé pér trajtimin e
kancerit.
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