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MMAD de las particulas en suspension esta entre 5 um y 750 nm. En adn otra forma de
realizacion, el MMAD de las particulas en suspensién esta entre 1 um y 3 pym. Cuando se
utiliza en una forma de realizacién para la administracion nasal de un MDI, el MMAD de las

particulas en suspension es de entre 10 um y 50 um.

[80] Con el fin de conseguir particulas en suspension respirables dentro de los rangos
descritos de MMAD, las particulas en suspensién exhibiran tipicamente un diametro 6ptico de
la mediana de volumen de entre 0,2 um y 50 pm. En una forma de realizacion, las particulas
en suspension presentan un diametro optico de la mediana de volumen que no excede de 25
um. En otra forma de realizacion, las particulas en suspension presentan un diametro optico de
la mediana de volumen seleccionado de entre 0,5 umy 15 um, entre 1,5 umy 10 um, y entre

2umy 5pum.

[81] La cantidad relativa de particulas en suspension a particulas de agente activo se
selecciona de manera de lograr una co-suspension como la que se contempla en el presente
documento. Se ha encontrado que, con las composiciones como se describen aqui y que
incluyen una combinacion de los agentes activos LABA, LAMA, y ICS, la masa total de las
particulas en suspension en relacion a la masa total de las particulas de agente activo puede
variar desde por debajo de 1:1 a muy por encima de 1:1. En formas de realizacién especificas,
la relacion de la masa total de las particulas en suspensién a la masa total de las particulas de
agente activo se puede seleccionar de entre 0,5:1y 75:1, entre 0,5:1y 50:1, entre 0,5:1y
35:1, entre 0,511y 25:1, entre 0,5:1y 15:1, entre 0,5:1y 10:1, yentre 0,5:1y 5:1. En otras
formas de realizacion, la relacion de la masa total de las particulas en suspension a la masa
total de las particulas de agente activo se puede seleccionar de entre 1,5:1y 75:1, entre 1,5:1
y 50:1, entre 1,5:1y 35:1, entre 1,5:1y 25:1, entre 1,511y 15:1, entre 1,5:1y 10:1, y entre
1,5:1y 5:1. En otras formas de realizacion, la relacion de la masa total de las particulas en
suspension a la masa total de las particulas de agente activo se puede seleccionar de entre
2,51y 751, entre 2,5:1y 50:1, entre 2,5:1y 35:1, entre 2,5:1y 251, entre 2,5:1y 15:1,
entre 2,5:1y 10:1, yentre 2,5:1y 5:1. En aun otras formas de realizacién, la relacién de la
masa total de las particulas en suspensién a la masa total de las particulas de agente activo se
puede seleccionar de entre 5:1y 75:1, entre 5:1y 50:1, entre 5.1y 35:1, entre 5:1y 25:1,
entre 5:1y 151, yentre 5:1y 10:1.

[82] En la preparacion de particulas en suspension adecuadas para su uso en las
composiciones descritas en el presente documento se pueden usar fosfolipidos tanto de
fuentes naturales como sintéticas. En formas de realizacion particulares, el fosfolipido elegido
tendra una fase de transicion de gel a cristal liquido de mas de 40 °C. Ejemplos de fosfolipidos
son lipidos saturados de cadena relativamente larga (es decir, C16-C22) y pueden comprender
fosfolipidos saturados, tales como fosfatidilcolinas saturadas que tienen longitudes de cadena
de acilo de 16C o 18C (palmitoil y estearoil). Los ejemplos de fosfolipidos ilustrativos incluyen
fosfoglicéridos tales como dipalmitoilfosfatidilcolina, disteroilfosfatidilcolina,
diaraquidoilfosfatidilcolina, dibehenoilfosfatidilcolina, difosfatidil glicerol, fosfatidilcolinas de

cadena corta, fosfatidiletanolaminas saturadas de cadena larga, fosfatidilserinas saturadas de




cadena larga, fosfatidilgliceroles saturados de cadena larga y fosfatidilinositoles saturados de
cadena larga. En formas de realizacion especificas, las particulas en suspensiéon se forman
utilizando 1,2 diestearoil-sn-glicero-3-fosfocolina (DSPC) como material fosfolipidico. En tales
formas de realizacién, las particulas en suspension DSPC pueden incluir adicionalmente
cloruro de calcio (CaCl,). Métodos adecuados para la preparacién de particulas en suspension
como se describe en el presente documento usando DSPC se describen, por ejemplo, en la
Patente de Estados Unidos N° 8.324.266 y en Co-suspensiones of microcrystals and
engineered microparticles for uniform and efficient delivery of respiratory therapeutics from
pressurized metered dose inhalers, Vehring, R, Lechuga-Ballesteros, D, Joshi, V, Noga, B,
Dwivedi, SK: Langmuir 2012, 28(42):15015-23. Excipientes adicionales se describen en la
Publicacion Internacional WO 96/32149 y las patentes EE.UU. Nos. 6.358.530, 6.372.258 y
6.518.239.

[83] Las particulas en suspension descritas en el presente documento, tal como, por
ejemplo, las particulas en suspensién formadas usando uno o mas fosfolipidos, se pueden
formar de manera tal que exhiban una rugosidad superficial deseada (aspereza), que puede
reducir aun mas las interacciones entre las particulas y mejorar la aerosoclizacion al reducir el
area superficial disponible para la interaccion entre particulas. En formas de realizacion
adicionales, si es apropiado, un fosfolipido de origen natural en el pulmén puede ser utilizado

en la formacién de las particulas en suspensién.

[84] En otro aspecto, las particulas en suspensién utilizadas en las composiciones
descritas en el presente documento pueden ser seleccionadas para aumentar la estabilidad de
almacenamiento del agente activo seleccionado, de manera similar a la descrita en la
Publicacion de Patente Internacional N° WO 2005/000267. Por ejemplo, en una forma de
realizacion, las particulas en suspension pueden incluir excipientes de estabilizacion de vidrio
farmacéuticamente aceptables que tienen una Tg de al menos 55 °C, al menos 75 °C, o al
menos 100 °C. Los formadores de vidrio adecuados para uso en composiciones descritas en el
presente documento incluyen, pero no estan limitados a, uno o mas de trileucina, citrato de
sodio, fosfato de sodio, acido ascorbico, inulina, ciclodextrina, polivinilpirrolidona, manitol,
sacarosa, trehalosa, lactosa, y, prolina . Ejemplos de excipientes formadores de vidrio
adicionales se describen en las Patentes de EE.UU. Nos. RE 37.872, 5.928.469, 6.258.341, y
6.309.671.

[85] Las particulas en suspension pueden estar disefiadas, dimensionadas y conformadas
como se desee para proporcionar estabilidad y caracteristicas de suministro del agente activo
deseables. En un ejemplo de forma de realizacion, las particulas en suspension comprenden
microestructuras perforadas como se describe en el presente documento. Cuando se utilizan
microestructuras perforadas como particulas en suspension en las composiciones descritas en
el presente documento, éstas se pueden formar usando uno o mas excipientes como se
describe en el presente documento. Por ejemplo, en formas de realizacion particulares, las
microestructuras perforadas pueden incluir al menos uno de los siguientes: lipidos, fosfolipidos,

detergentes no iénicos, copolimeros de blogques no i6nicos, tensioactivos idnicos, tensioactivos




que demuestra un desempefio independiente del tamafio aerodinamico de particula a través de
multiples potencias. La masa de particulas finas (FPM, igual a la suma de la masa de los
farmacos depositada desde la etapa 3 hasta MOC) para los tres farmacos en las tres diferentes
composiciones triples se muestran en la Figura 2. La FPM de MF mostrd una proporcionalidad
de dosis casi ideal (r* = 0,99, y una pendiente de 0,48). Los valores de FPM para FF y GP se
mantuvieron practicamente sin cambios cuando se varié la potencia de MF. Sin querer
restringirse a una teoria en particular, se cree que la similitud en el depésito de la fase aerosol
entre los diferentes productos con el aumento de la potencia de MF se debid, al menos en
parte, a la presencia de particulas fosfolipidicas en suspensién y a la formacién de grupos de
particulas a medida que las particulas de agente activo se asocian con las particulas en

suspension.

[136] Actualmente, los productos comerciales disponibles de MF tienen formulaciones que
contienen 110 y 220 ug por inhalacion a través de polvo para inhalacién, o 100 y 200
pg/pulsacién a través de MDI. Las formulaciones de co-suspensidn preparadas en este ejemplo
demuestran la proporcionalidad de dosis en un rango de 50% mas amplio de potencias de
formulacién. Las caracteristicas de aerosol y capacidad de entrega de las composiciones en
co-suspensién preparadas como se describe en el presente documento, fueron similares a las
esperadas de una composicién en solucién para suministro desde un MDI, donde todos los
componentes generalmente se suministran con el mismo patron de depdsito en el impactador
de cascada. Sin embargo, a diferencia de las formulaciones de MDI basadas en soluciones, las
composiciones en co-suspension descritas en el presente documento facilitan la formulacion de
ingredientes activos en altas dosis sin la necesidad de alterar la composicién basica, tal como
se haria mediante el uso, o aumento de la cantidad, de un cosolvente para aumentar la
solubilidad.

Ejemplo 2

[137]Se prepararon ejemplos de composiciones en co-suspension triple suministrables
desde un MDI de acuerdo con la presente descripcion. Las composiciones incluyeron una
combinacion de budesonida (BD), glicopirrolato (GPBr) y fumarato de formoterol (FF), cada uno
de ellos fue proporcionado como un material cristalino micronizado. Los materiales de BD,
GPBr, y FF micronizados fueron co-suspendidos en propelente de HFA con particulas en
suspension (SP, sigla en inglés de suspending particles). Las SP usadas en cada formulacion
de co-suspension de MDI eran particulas porosas secadas por pulverizacion formadas de 1,2

diestearoil-sn-glicero-3-fosfocolina (DSPC) y cloruro de calcio (CaCly).

[138] Se prepararon tres composiciones diferentes de co-suspension triple, cada una de las
composiciones preparadas para proporcionar una dosis suministrada de 9 ug de GPBr por
pulsacion de MDI y 4,8 ug de FF por pulsacion de MDI. La dosis suministrada de 9 ug de GPBr
proporciond una dosis suministrada de glicopirronio (GP) de 7,2 pg por pulsacion de MDI. Dos
de las co-suspensiones ftriples, etiquetadas BGF1 y BGF2, fueron formuladas para

proporcionar una dosis suministrada de 160 pg de BD por pulsacion de MDI. Una tercera




[141]Se evalué el desempefio de aerosol de cada una de las composiciones en co-
suspension triple y se comparo con el desempefio de aerosol proporcionado por las co-
suspensiones GFF, BFF, y BD mono. Se obtuvieron el desempefio de aerosol y las
distribuciones aerodinamicas de tamario de particula usando el Next Generation Impactor (NGI)
con la velocidad de flujo ajustada a 30 + 1 LPM (n = 3). Las Figura 5 - Figura 8 ilustran los

resultados de la evaluacion y las comparaciones.

[142]La Figura 5 proporciona perfiles de impacto en cascada para FF proporcionados por
las composiciones en co-suspension BGF1, BGF2 y GFF. La distribucion del tamafio de
particula del material de BD cristalino, micronizado incluido en BGF1 fue relativamente gruesa
(Xgo de 3,34 ym, basado en el tamario de particula primario medido por Sympatec) cuando se
compara con la del material de BD incluido en BFG2 (Xg de 2,99 um, basado en el tamafo de
particula primario medido por Sympatec). La concentracion de las SP incluidas en BGF1 y
BGF2 fue de 3,0 mg/ml, mientras que la del co-suspensién de GFF fue de 5,85 mg/ml, y la co-
suspension de GFF no contenia BD, mientras que las composiciones BGF1 y BGF2 fueron
ambas formuladas para proporcionar una dosis suministrada de 160 ug de BD por pulsacion de
MDI. A pesar de las diferencias en la distribucién de tamafio de particula de BD, y las
diferencias significativas tanto en la concentracion de BD como en la concentracion de las SP
incluidas en las diferentes composiciones en co-suspensién, no se observd ningun efecto de
coformulacién para FF cuando se formuld en los ejemplos de co-suspensiones triple. Como
puede apreciarse por referencia a la Figura 5, los perfiles de impacto en cascada para FF y la
FPM, MMAD y FPF para FF fueron casi idénticos para cada una de las composiciones BGF1,
BGF2, y GFF.

[143]La Figura 6 proporciona perfiles de impacto en cascada para BD proporcionados por
las co-suspensiones BGF1, BGF2 y BGF3. La distribucién del tamaro de particula del material
de BD cristalino, micronizado incluido en BGF1 fue, de nuevo, relativamente gruesa en
comparacion con la del material de BD cristalino incluido en BFG2. La concentracion de SP
incluida en BGF1 y BGF2 fue de 3,0 mg/ml, mientras que la de la co-suspensién BGF3 fue 5,85
mg/ml. Por otra parte, las composiciones BGF1 y BGF2 proporcionaron una dosis suministrada
de 160 pg de BD por pulsacion de MDI, mientras que BGF3 proporciond una dosis suministrada
de 40 ug de BD por pulsacion de MDI. A pesar de estas diferencias entre las composiciones, no
se observd ningun efecto de coformulacién para BD cuando se formulé en los ejemplos de co-
suspensiones triples. Como puede apreciarse haciendo referencia a la Figura 6, los perfiles de
impacto en cascada para BD y la FPM, MMAD y FPF para BD fueron casi idénticos para cada
uno de las composiciones BGF1, BGF2, y BGF3.

[144]La Figura 7 proporciona perfiles de impacto en cascada para GP proporcionados por
las co-suspensiones BGF1, BGF2 y GFF. Una vez mas, la distribucion del tamafio de particula
del material de BD cristalino, micronizado incluido en BGF1 fue relativamente gruesa en
comparacion con la del material cristalino de BD incluido en BGF2. La concentracion de SP
incluida en BGF1 y BGF2 fue de 3,0 mg/ml, mientras que la de la co-suspension de GFF fue de
5,85 mg/ml. Por otra parte, BGF1 y BGF2 proporcionaron una dosis suministrada de 160 ug de




Reivindicaciones Modificadas

1. Una composicion en suspension para la administracion respiratoria de un
antagonista muscarinico de acciéon prolongada (AMAP), un agonista B2 adrenérgico de
accion prolongada (ABAP) y un corticosteroide inhalado (ICS) desde un inhalador de dosis
medidas (IDM) a un paciente, la cual composicion comprende:

un medio de suspensidn que comprende un propelente farmacéuticamente aceptable:

una primera especie de particulas respirables del agente activo que comprende el

agente activo ABAP;

una segunda especie de particulas respirables del agente activo que comprende el

agente activo AMAP,

una tercera especie de particulas respirables del agente activo que comprende el

agente activo CSI; y

una pluralidad de particulas respirables en suspensién, que se caracteriza porque las
particulas respirables en suspension estan hechas de un material que es insoluble en el
medio de suspensién y comprenden microestructuras p'erforadas, y el agente activo CSl y el
agente activo ABAP estan incluidos en la composicion en suspension de tal manera que la

proporcion de dosis administrada CSI:ABAP es de 15:1 por cada actuacion del IDM.

2. La composicién en suspensién de la reivindicacién 1, que se caracteriza
porque el agente activo ABAP se selecciona de entre bambuterol, clembuterol, formoterol,
salmeterol, carmoterol, milveterol, indacaterol y agonistas 2 que contienen saligenina o
indol y derivados del adamantilo, incluidos cualesquiera sales, ésteres o isomeros

farmaceuticamente aceptables de los mismos.

3. La composicidn en suspension de cualquiera de las reivindicaciones
precedentes, que se caracteriza porque el agente activo ABAP es una sal, éster o isdbmero
farmaceuticamente aceptables del formoterol seleccionados de entre las sales de los acidos
clorhidrico, bromhidrico, sulfdrico, fosférico, fumarico, maleico, acético, lactico, citrico,
tartarico, ascorbico, succinico, glutarico, gluconico, tricarbalilico, oleico, benzoico, p-
metoxibenzoico, salicilico, o- y p-hidroxibenzoico, p-clorobenzoico, metanosulfonico, p-

toluenosulfénico y 3-hidroxi-2-naftaleno carboxilico.

4, La composicion en suspension de la reivindicacion 3, que se caracteriza

porque el agente activo ABAP es fumarato de formoterol.

5. La composicién en suspension de cualquiera de las reivindicaciones
precedentes, que se caracteriza porque el agente activo AMAP se selecciona de entre

glucopirronio, dexipirronio, escopolamina, tropicamida, pirencepina, dimenhidrinato, tiotropio,




darotropio, aclidinio, trospio, ipratropio, atropina, benzatropina y oxitropio, incluidos

cualesquiera sales, ésteres o isémeros farmacéuticamente aceptables de los mismos.

6. La composicién en suspension de la reivindicaciéon 5, que se caracteriza
porque el agente activo AMAP es una sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables del
glucopirronio seleccionados de entre las sales de fluor, cloro, bromo, yodo, nitrato, sulfato,
fosfato, formiato, acetato, trifluoroacetato, propionato, butirato, lactato, citrato, tartrato,
malato, maleato, succinato, benzoato, p-clorobenzoato, difenil-acetato o trifenilacetato, o-
hidroxibenzoato, p-hidroxibenzoato, 1-hidroxinaftaleno-2-carboxilato, 3-hidroxinaftaleno-2-

carboxilato, metanosulfonato y bencenosulfonato.

7. La composicién en suspensién de la reivindicacion 6, que se caracteriza
porque el agente activo AMAP es una sal de glucopirronio seleccionada de entre sales de

flaor, cloro, bromo y yodo.

8. La composicidn en suspension de la reivindicacion 7, que se caracteriza
porque la sal farmacéuticamente aceptable de glucopirronio es bromuro de 3-[(ciclopentil-

hidroxifenilacetil)oxi]-1,1-dimetilpirrolidinio que tiene la siguiente estructura:

- -

CH,
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L O
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9. La composicion en suspension de cualquiera de las reivindicaciones
precedentes, que se caracteriza porque el agente activo CS| se selecciona de entre
beclometasona, budesonida, ciclesonida, flunisolida, fluticasona, metil-prednisolona,
mometasona, prednisona y triamcinolona, incluidos cualesquiera sales, ésteres o isdbmeros

farmaceuticamente aceptables de los mismos.

10. La composicion en suspension de la reivindicacion 9, que se caracteriza
porque el agente activo CSl| se selecciona de entre mometasona y budesonida, incluidos

cualesquiera sales, ésteres o isomeros farmacéuticamente aceptables de las mismas.

11. La composicién en suspension de la reivindicacion 10, que se caracteriza

porque el agente activo CSI es budesonida.

12. La composicidn en suspension de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque una de entre la primera, segunda y




tercera especies de particulas respirables de agente activo comprende un material cristalino

micronizado.

13. La composiciéon en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque la primera especie de particulas
respirables de agente activo comprende particulas cristalinas respirables del agente activo
ABAP.

14. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porgue la segunda especie de particulas
respirables de agente activo comprende particulas cristalinas respirables del agente activo
AMAP.

15. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque la tercera especie de particulas
respirables de agente activo comprende particulas cristalinas respirables del agente activo
CSl.

16. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 12, que se
caracteriza porque la primera especie de particulas respirables de agente activo comprende
particulas cristalinas respirables del agente activo ABAP, la segunda especie de particulas
respirables de agente activo comprende particulas cristalinas respirables del agente activo
AMAP vy la tercera especie de particulas respirables de agente activo comprende particulas

cristalinas respirables del agente activo CSI.

j La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque el agente activo CS| y el agente
activo ABAP estan incluidos en la composicidon en suspensién de tal manera que la
proporcion de dosis administrada CSI:ABAP por cada actuacion del IDM se selecciona de

entre 15:1 o superior, 20:1 o superior, 35:1 o superior y 50:1 o superior.

18. La composicién en suspensién de acuerdo con la reivindicacion 17, que se
caracteriza porque la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende
una sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables del formoterol seleccionadas de
entre las sales de los acidos clorhidrico, bromhidrico, sulfurico, fosférico, fumarico, maleico,
acético, lactico, citrico, tartarico, ascoérbico, succinico, glutarico, glucénico, tricarbalilico,
oleico, benzoico, p-metoxibenzoico, salicilico, o- y p-hidroxibenzoico, p-clorobenzoico,
metanosulfénico, p-toluenosulfonico y 3-hidroxi-2-naftaleno carboxilico y la tercera especie
de particulas respirables del agente activo comprende una sal, éster o isdmero

farmacéuticamente aceptables de la mometasona o la budesonida.




19. La composicion en suspensién de acuerdo con la reivindicacion 18, que se
caracteriza porque la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende
fumarato de formoterol, la tercera especie de particulas respirables del agente activo
comprende una sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables de la budesonida y el
agente activo CSl y el agente activo ABAP estan incluidos en la composicién en suspension
de tal manera que la proporcién de dosis administrada CSI:ABAP por cada actuacion del IDM

se selecciona de entre 15:1 o superior, 20:1 o superior, 35:1 o superiory 50:1.

20. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 18, que se
caracteriza porque la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende
fumarato de formoterol, la tercera especie de particulas respirables del agente activo
comprende una sal, éster o isdmero farmacéuticamente aceptables del furoato de
mometasona y el agente activo CSl y el agente activo ABAP estan incluidos en la
composicion en suspensién de tal manera que la proporcidon de dosis administrada
CSI:ABAP por cada actuacion del IDM se selecciona de entre 15:1 o superior, 20:1 o
superior, 35:1 o superiory 50:1. |

21. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque el agente activo CSl y el agente
activo AMAP estan incluidos en la composicidén en suspensién de tal manera que la
proporcion de dosis administrada CSI:AMAP por cada actuacion del IDM se selecciona de
entre 5:1 o superior, 10:1 o superior, 15:1 o superior, 20:1 o superior, 35:1 o superior y

50:1 o superior.

22. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacién 21, que se
caracteriza porque la segunda especie de particulas respirables del agente activo
comprenden una sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables del glucopirronio
seleccionadas de entre sales de fllor, cloro, bromo, yodo, nitrato, sulfato, fosfato, formiato,
acetato, trifluoroacetato, propionato, butirato, lactato, citrato, tartrato, malato, maleato,
succinato, benzoato, p-clorobenzoato, difenil-acetato o trifenilacetato, o-hidroxibenzoato, p-
hidroxibenzoato, 1-hidroxinaftaleno-2-carboxilato, 3-hidroxinaftaleno-2-carboxilato,
metanosulfonato y bencenosulfonato y la tercera especie de particulas respirables del agente
activo comprenden una sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables de la

mometasona o la budesonida.

23. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 22, que se
caracteriza porque la sal farmacéuticamente aceptable de glucopirronio se selecciona de
entre sales de fltor, cloro, bromo y yodo y la tercera especie de particulas respirables del
agente activo comprenden una sal, éster o isdmero farmaceuticamente aceptables de la

budesonida.




24, La composicién en suspensiéon de la reivindicacion 23, que se caracteriza
porque la sal farmacéuticamente aceptable de glucopirronio es bromuro de 3-[(ciclopentil-
hidroxifenilacetil)oxi]-1,1-dimetilpirrolidinio y la tercera especie de particulas respirables del
agente activo comprenden una sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables de la

budesonida.

25. La composicidn en suspension de acuerdo con la reivindicacién 23, que se
caracteriza porque el agente activo CSI y el agente activo ABAP estan incluidos en la
composicion en suspensién de tal manera que la proporcion de dosis administrada
CSI:ABAP por cada actuacion del IDM se selecciona de entre 15:1 o superior, 20:1 o
superior, 35:1 o superiory 50:1.

26. . La composicién en suspension de acuerdo con la reivindicacion 22, que se
caracteriza porque |a tercera especie de particulas respirables del agente activo comprende
una sal, éster o isdmero farmacéuticamente aceptables de la mometasona y el agente activo
CSl y el agente activo ABAP estan incluidos en la composicion en suspensién de tal manera
que la proporcién de dosis administrada CSI:ABAP por cada actuacion del IDM se selecciona

de entre 15:1 o superior, 20:1 o superior, 35:1 o superiory 50:1.

27. La composicidn en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque una proporcion de la masa total de
las particulas respirables en suspensién a la masa total de la primera, segunda y tercera
particulas respirables del agente activo se selecciona de entre 0,5:1y 75:1, entre 0,5:1y
50:1, entre 0,5:1y 35:1, entre 0,5:1y 25:1, entre 0,5:1y 15:1, entre 0,5:1y 10:1y entre
0,5:1y 5:1.

28. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-26, que se caracteriza porque una proporcién de la masa total de las
particulas respirables en suspension a la masa total de la primera, segunda y tercera
particulas respirables del agente activo se selecciona de entre 1.5:1y 75:1, entre 1.5:1y
50:1, entre 1.5:1y 351, 1.5:1y 251, 1.51y 151, 151y 10:1yentre 1.51y 51.

29. La composicibn en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-26, que se caracteriza porque una proporcion de la masa total de las
particulas respirables en suspension a la masa total de la primera, segunda y tercera
particulas respirables del agente activo se selecciona de entre 2,51y 75:1, entre 2,51y
50:1, entre 2,5:1y 35:1, entre 2,51y 25:1, entre 2,5:1y 151, entre 2,5:1y 10:1y entre
251y 5.

30. La composicion en suspension de la reivindicacion 27, que se caracteriza

porque la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende una sal,




ester o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol, la segunda especie de
particulas respirables del agente activo comprende una sal, éster o isémero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio, la tercera especie de particulas respirables
del agente activo comprende una sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables de la
budesonida, el agente activo CSl y el agente activo ABAP estan incluidos en la composicion
en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP por cada
actuacion del IDM se selecciona de entre 15:1 o superior, 20:1 o superior, 35:1 o superior y
50:1 y el agente activo CSI y el agente activo AMAP estan incluidos en la composicion en
suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada CSI:AMAP por cada
actuacion del IDM se selecciona de entre 5:1 o superior, 10:1 o superior, 15:1 o superior,

20:1 o superior, 35:1 o superiory 50:1.

31. La composicién en suspension de la reivindicacion 28, que se caracteriza
porque la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende una sal,
ester o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol, la segunda especie de
particulas respirables del agente activo comprende una sal, éster o isomero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio, la tercera especie de particulas respirables
del agente activo comprende una sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables de la
budesonida, el agente activo CSl y el agente activo ABAP estan incluidos en la composicion
en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP por cada
actuacién del IDM se selecciona de entre 15:1 o superior, 20:1 o superior, 35:1 o superior y
50:1 y el agente activo CSl y el agente activo AMAP estan incluidos en la composicidén en
suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada CSI:AMAP por cada
actuacion del IDM se selecciona de entre 5:1 o superior, 10:1 o superior, 15:1 o superior,

20:1 o superior, 35:1 o superiory 50:1.

32. La composicion en suspension de la reivindicacion 29, que se caracteriza
porque la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende una sal,
éster o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol, la segunda especie de
particulas respirables del agente activo comprende una sal, éster o isomero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio, la tercera especie de particulas respirables
del agente activo comprende una sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables de la
budesonida, el agente activo CSl| y el agente activo ABAP estan incluidos en la composicion
en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP por cada
actuacion del IDM se selecciona de entre 15:1 o superior, 20:1 o superior, 35:1 o superiory
50:1 y el agente activo CSI y el agente activo AMAP estan incluidos en la composicion en
suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada CSI:AMAP por cada
actuaciéon del IDM se selecciona de entre 5:1 o superior, 10:1 o superior, 15:1 o superior,

20:1 o superior, 35:1 o superiory 50:1.




33, La composicidon en suspensién de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque las particulas respirables en

suspension comprenden microestructuras perforadas en particulas secas.

34. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-33, que se caracteriza porque las particulas respirables en suspension
comprenden 1,2-distearoil-sn-Glicero-3-fosfocolina (DSPC).

35. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 34, que se
caracteriza porque las particulas en suspension comprenden DSPC respirable y cloruro de
calcio.

36. La composicion en suspensién de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque el propelente farmacéuticamente

aceptable comprende un propelente HFA.

37. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacién 36, que se
caracteriza porque el medio de suspensién comprende un propelente HFA

farmacéuticamente aceptable libre de cosolventes y agentes solubilizadores.

38. Una composicidon en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, que se caracteriza porque:

el medio de suspension comprende un propelente farmacéuticamente aceptable;

la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende un agente
activo ABAP, que se caracteriza porque el agente activo ABAP es una sal, éster o isdmero

farmacéuticamente aceptables del formoterol que es insoluble en el medio de suspensién;

la segunda especie de particulas respirables del agente activo comprende un agente
activo AMAP, que se caracteriza porque el agente activo AMAP es una sal, éster o isomero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio que es insoluble en el medio de

suspension;

la tercera especie de particulas respirables del agente activo comprende un agente
activo CSI, que se caracteriza porque el agente activo CSl es una sal, éster o isomero
farmacéuticamente aceptables de la budesonida que es insoluble en el medio de

suspension; y

una pluralidad de particulas respirables en suspension, que se caracteriza porque las
particulas respirables en suspension estan hechas de un material que es insoluble en el
medio de suspension, el agente activo CS| y el agente activo ABAP estan incluidos en la
composicion en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada
CSI:ABAP es de 15:1 por cada actuacién del IDM y el agente activo CSl y el agente activo




AMAP estan incluidos en la composicién en suspension de tal manera que la proporcion de
dosis administrada CSI:AMAP es de 5:1 por cada actuacion del IDM.

39. La composicidn en suspension de la reivindicacion 38, que se caracteriza
porque la sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol es fumarato de
formoterol y la sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables del glucopirronio es

bromuro de 3-[(ciclopentil-hidroxifenilacetil)oxi]-1, 1-dimetilpirrolidinio.

40. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38 y 39, que se caracteriza porque una proporcion de la masa total de las
particulas respirables en suspension a la masa total de la primera, segunda y tercera
particulas respirables del agente activo se selecciona de entre 0,5:1y 75:1, entre 0,5:1y
50:1, entre 0,5:1y 35:1, entre 0,5:1y 25:1, entre 0,5:1y 15:1, entre 0,5:1y 10:1 y entre
0,51y 5:1.

41. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38 y 39, que se caracteriza porque una proporcion de la masa total de las
particulas respirables en suspensiéon a la masa total de la primera, segunda y tercera
particulas respirables del agente activo se selecciona de entre 1.5:1y 75:1, entre 1.5:1y
50:1, entre 1.5:1y 351, entre 1.5:1y 251, entre 1.5:1y 151, entre 1.5:1y 10:1 y entre
1.5:1y 5:1.

42, La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38 y 39, que se caracteriza porque una proporcioén de la masa total de las
particulas respirables en suspension a la masa total de la primera, segunda y tercera
particulas respirables del agente activo se selecciona de entre 2,5:1y 75:1, entre 251y
50:1, entre 2,5:1y 35:1, entre 2,5:1y 25:1, entre 2,5:1y 15:1, entre 2,5:1y 10:1 y entre
2,51y 5:1.

43. La composicién en suspensiéon de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38-42, que se caracteriza porque el agente activo CSl y el agente activo
ABAP estan incluidos en la composicion en suspension de tal manera que la proporcion de

dosis administrada CSI:ABAP es 20:1 o superior por cada actuacion del IDM.

44, La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38-42, que se caracteriza porque el agente activo CSl y el agente activo
ABAP estan incluidos en la composiciéon en suspension de tal manera que la proporcion de

dosis administrada CSI:ABAP es 35:1 o superior por cada actuacion del IDM.

45, La composicibn en suspension de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 38-42, que se caracteriza porque el agente activo CSI y el agente activo




ABAP estan incluidos en la composicion en suspension de tal manera que la proporcion de
dosis administrada CSI:ABAP es 50:1 o superior por cada actuacion del IDM.

46. La composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38-42 y 43-45, que se caracteriza porque el agente activo CSl y el agente
activo AMAP estan incluidos en la composicion en suspension de tal manera que la

proporcion de dosis administrada CSI:AMAP es 5:1 o superior por cada actuacion del IDM.

47. La composicion en suspensién de acuerdo con la reivindicacion 46, que se
caracteriza porque el agente activo CSI y el agente activo AMAP estan incluidos en la
composicion en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada

CSI:AMAP es 10:1 o superior por cada actuacion del IDM.

48. La composicién en suspension de acuerdo con la reivindicacion 46, que se
caracteriza porque el agente activo CSl y el agente activo AMAP estan incluidos en la
composicion en suspension de tal manera que la proporcién de dosis administrada

CSI:AMAP es 15:1 o superior por cada actuacion del IDM.

49. La composicién en suspensién de acuerdo con la reivindicacion 46, que se
caracteriza porque el agente activo CSI| y el agente activo AMAP estan incluidos en la
composicion en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada

CSI:AMAP es 20:1 o superior por cada actuacion del IDM.

50. La composicién en suspension de acuerdo con la reivindicacion 46, que se
caracteriza porque el agente activo CS| y el agente activo AMAP estan incluidos en la
composicidon en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada

CSI:AMAP es 35:1 o superior por cada actuacién del IDM.

51, La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 46, que se
caracteriza porque el agente activo CSI y el agente activo AMAP estan incluidos en la
composicion en suspension de tal manera que la proporcion de dosis administrada

CSI:AMAP es 50:1 o superior por cada actuacion del IDM.

52. La composicibn en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38-42 y 43-50, que se caracteriza porque una de entre la primera, segunda
y tercera especies de particulas respirables de agente activo comprende un material

cristalino micronizado.

53. La composicién en suspension de acuerdo con la reivindicacion 52, que se
caracteriza porque la primera especie de particulas respirables del agente activo comprende

particulas cristalinas respirables de la sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables del




formoterol, la segunda especie de particulas respirables del agente activo comprende
particulas cristalinas respirables de la sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables del
glucopirronio y la tercera especie de particulas respirables del agente activo comprende
particulas cristalinas respirables de la sal, éster o isémero farmacéuticamente aceptables de
la budesonida.

54, La composicidon en suspensién de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38-42 y 43-51, que se caracteriza porque las particulas respirables en

suspension comprenden microestructuras perforadas en particulas secas.

55. La composicién en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38-42 y 43-51, que se caracteriza porque las particulas respirables en

suspension comprenden 1,2-distearoil-sn-Glicero-3-fosfocolina (DSPC).

56. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 54, que se
caracteriza porque las particulas respirables en suspensién comprenden DSPC y cloruro de

calcio.

57. La composicion en suspensidon de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 38-42 y 43-55, que se caracteriza porque el propelente farmacéuticamente

aceptable comprende un propelente HFA.

58. La composicién en suspension de acuerdo con la reivindicaciéon 56, que se
caracteriza porgue el medio de suspension comprende un propelente HFA

farmacéuticamente aceptable libre de cosolventes y agentes solubilizadores.

59. Un método para tratar una enfermedad o trastorno pulmonar en un paciente,
el cual método comprende:
proporcionar un IDM que contiene una composicion en suspension de acuerdo con

cualquiera de las reivindicaciones 1-32, 34-42 y 43-58; y

administrar una cantidad terapéuticamente efectiva de una composicion en

suspensién al paciente mediante |la actuacion del IDM.

60. El método de la reivindicacién 59, que se caracteriza porque la enfermedad o
trastorno pulmonar se selecciona de entre el grupo compuesto por asma, EPOC, rinitis
alérgica, sinusitis, vasoconstriccién pulmonar, inflamacién, alergias, respiracion impedida,
sindrome de dificultad respiratoria, hipertension pulmonar, inflamacion pulmonar que se
experimenta con la fibrosis quistica y obstruccion pulmonar que se experimenta con la

fibrosis quistica.
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61. El método de la reivindicacion 59, que se caracteriza porque la enfermedad o
trastorno pulmonar es el EPOC.

62. El método de la reivindicacion 59, que se caracteriza porque la enfermedad o

trastorno pulmonar es el asma.

G3. Una composicién en suspensién para usar en el tratamiento de una
enfermedad o trastorno pulmonar seleccionados de entre el grupo compuesto por asma,
EPOC, rinitis alérgica, sinusitis, vasoconstriccién pulmonar, inflamacion, alergias, respiracion
impedida, sindrome de dificultad respiratoria, hipertension pulmonar, inflamacién pulmonar
que se experimenta con la fibrosis quistica y obstruccion pulmonar que se experimenta con
la fibrosis quistica, la cual composicion en suspension corhprende una composicion en

suspension de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-32, 34-42 y 43-58.

64. La composicién de acuerdo con la reivindicacion 63 para usar en el
tratamiento de EPOC.

65. La composicién de acuerdo con la reivindicacion 63 para usar en el

tratamiento del asma.

66. Una composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 1-32 y 34-38, que se caracteriza porgue

el medio de suspension incluye un propelente HFA farmacéuticamente aceptable;

la primera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
fumarato de formoterol;

la segunda especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
bromuro de (3-[(ciclopentilhidroxifenilacetil)oxi]-1,1-dimetilpirrolidinio)

la tercera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
una sal, éster o isdmero farmaceuticamente aceptables de la budesonida;

la pluralidad de particulas respirables en suspension incluye una pluralidad de
particulas de fosfolipidos en suspension formadas por separado de cada una de las
diferentes especies de particulas respirables del agente activo;

la composicion se formula para proporcionar una dosis administrada de la sal,
éster o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol que es menor o igual a 7,5 pg
por cada actuacion del IDM y una dosis administrada de la sal, éster o isémero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio que es menor o igual a 10 pg por cada
actuacion del IDM;

la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP es de 15:1 y la proporcién de
dosis administrada CSILAMAP es de 10:1;y

la proporcién de la masa total de las particulas respirables en suspension a la

masa total de las particulas respirables del agente activo se puede seleccionar de entre 1:1
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y 10:1, como entre 1:1y 751 entre 1:1y 5:1, entre 1:1y 25:1, entre 2,51 y 10:1,
entre 2,5:1y 7,5:1, oentre 2,5:1y5:1.

69. Una composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-32 y 34-38, que se caracteriza porque

el medio de suspensién incluye un propelente HFA farmacéuticamente aceptable;

la primera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
fumarato de formoterol;

la segunda especie de particulas respirables del agente activo estd hecha usando
bromuro de (3-[(ciclopentilhidroxifenilacetil)oxi]-1,1-dimetilpirrolidinio)

la tercera especie de particulas respirables del agente activo estd hecha usando
una sal, ester o isomero farmacéuticamente aceptables de la budesonida;

la pluralidad de particulas respirables en suspensién incluye una pluralidad de
particulas de fosfolipidos en suspension formadas por separado de cada una de las
diferentes especies de particulas respirables del agente activo;

la composicion se formula para proporcionar una dosis administrada de la sal,
éster o isdbmero farmacéuticamente aceptables del formoterol que es menor o igual a 7,5 ug
por cada actuacién del IDM y una dosis administrada de la sal, éster o isémero
farmaceuticamente aceptables del glucopirronio que es menor o igual a 10 ug por cada
actuacion del IDM;

la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP es de 20:1 y la proporcién de
dosis administrada CSI.AMAP es de 15:1;y

la proporcién de la masa total de las particulas respirables en suspension a la
masa total de las particulas respirables del agente activo se puede seleccionar de entre
0,511y 5.1, comoentre 0,51y 3:1,entre 0,5:1y 2:1, entre 0.75:1y 5:1, entre 0.75:1y
3.1, 0entre 0.75:1y 2:1.

70. Una composicidn en suspensién de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-32 y 34-38, que se caracteriza porque

el medio de suspension incluye un propelente HFA farmacéuticamente aceptable;

la primera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
fumarato de formoterol;

la segunda especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
bromuro de (3-[(ciclopentilhidroxifenilacetil)oxi]-1,1-dimetilpirrolidinio)

la tercera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
una sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables de la budesonida;

la pluralidad de particulas respirables en suspensién incluye una pluralidad de
particulas de fosfolipidos en suspension formadas por separado de cada una de las
diferentes especies de particulas respirables del agente activo;

la composicion se formula para proporcionar una dosis administrada de la sal,

éster o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol que es menor o igual a 5,0 ug




por cada actuacion del IDM y una dosis administrada de la sal, éster o isomero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio que es menor o igual a 7,5 pg por cada
actuacion del IDM;

la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP es de 15:1 y la proporcién de
dosis administrada CSI:AMAP es de 10:1;y

la proporcion de la masa total de las particulas respirables en suspension a la
masa total de las particulas respirables del agente activo se puede seleccionar de entre 1:1
y 101, como entre 1:1y 7,511 entre 1:1y 5:1, entre 1:1y 251, entre 251y 10:1,
entre 25:1y 7,5:1, oentre 2,5:1y5:1.

71.  Una composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-32 y 34-38, que se caracteriza porque

el medio de suspension incluye un propelente HFA farmacéuticamente aceptable;

la primera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
fumarato de formoterol;

la segunda especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
bromuro de (3-[(ciclopentilhidroxifenilacetil)oxi]-1,1-dimetilpirrolidinio)

la tercera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
una sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables de la budesonida;

la pluralidad de particulas respirables en suspension incluye una pluralidad de
particulas de fosfolipidos en suspension formadas por separado de cada una de las
diferentes especies de particulas respirables del agente activo;

la composicion se formula para proporcionar una dosis administrada de la sal,
ester o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol que es menor o igual a 5,0 ug
por cada actuacion del IDM y una dosis administrada de la sal, éster o isémero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio que es menor o igual a 7,5 ug por cada
actuacion del IDM;

la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP es de 20:1 y la proporcién de
dosis administrada CSI:AMAP es de 15:1;y

la proporcidn de la masa total de las particulas respirables en suspensién a la
masa total de las particulas respirables del agente activo se puede seleccionar de entre
0,5:1y 51, comoentre 0,5:1y 3:1, entre 0,51y 2:1, entre 0.75:1y 5:1, entre 0.75:1y
3:1,0entre 0.75:11y 2:1.

72.  Una composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 1-32 y 34-38, que se caracteriza porque

el medio de suspension incluye un propelente HFA farmacéuticamente aceptable;

la primera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
fumarato de formoterol;

la segunda especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando

bromuro de (3-[(ciclopentilhidroxifenilacetil)oxi]-1, 1-dimetilpirrolidinio)

VA




la tercera especie de particulas respirables del agente activo esta hecha usando
una sal, éster o isomero farmacéuticamente aceptables de la budesonida:

la pluralidad de particulas respirables en suspension incluye una pluralidad de
particulas de fosfolipidos en suspensién formadas por separado de cada una de las
diferentes especies de particulas respirables del agente activo;

la composicién se formula para proporcionar una dosis administrada de la sal,
éster o isomero farmacéuticamente aceptables del formoterol que es menor o igual a 5,0 ug
por cada actuacion del IDM y una dosis administrada de la sal, éster o isémero
farmacéuticamente aceptables del glucopirronio que es menor o igual a 7,5 pg por cada
actuacion del IDM;

la proporcion de dosis administrada CSI:ABAP es de 25:1 y la proporcion de
dosis administrada CSI:AMAP es de 20:1;y

la proporcion de la masa total de las particulas respirables en suspensién a la
masa total de las particulas respirables del agente activo se puede seleccionar de entre
0,51y 51, comoentre 0,51y 3.1, entre 0,51y 2:1, entre 0.75:1y 5:1, entre 0.75:1y
3:1, 0entre 0.75:1y 2:1.

73. Una composicién en suspensién de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 66-70, que se caracteriza porque una de entre la primera, segunda y
tercera especies de particulas respirables del agente activo comprende un material cristalino

micronizado.

74. Una composicidn en suspensién de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 66-71, que se caracteriza porque la primera especie de particulas
respirables de agente activo comprende particulas cristalinas micronizadas del agente activo
ABAP, la segunda especie de particulas respirables de agente activo comprende particulas
cristalinas micronizadas del agente activo AMAP y la tercera especie de particulas
respirables de agente activo comprende particulas cristalinas micronizadas del agente activo
CSl.

75. Una composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 66-72, que se caracteriza porque las particulas respirables en suspension

comprenden microestructuras perforadas.

76. Una composicibn en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 66-72, que se caracteriza porque las particulas respirables en suspension

comprenden microestructuras perforadas en particulas secas.

77. Una composicion en suspension de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones 66-74, que se caracteriza porque las particulas respirables en suspension

comprenden 1,2-distearoil-sn-Glicero-3-fosfocolina (DSPC).




78. Una composicion en suspensién de acuerdo con cualquiera de las

reivindicaciones 66-75, que se caracteriza porque las particulas respirables en suspension
comprenden DSPC y cloruro de calcio.

79.  Una composicién en suspensién para usar en el tratamiento de una
enfermedad o trastorno pulmonar seleccionados de entre el grupo compuesto por asma,
EPQOC, rinitis alérgica, sinusitis, vasoconstriccion pulmonar, inflamacion, alergias, respiracion
impedida, sindrome de dificultad respiratoria, hipertensién pulmonar, inflamacién pulmonar
que se experimenta con la fibrosis quistica y obstruccion pulmonar que se experimenta con
la fibrosis quistica, la cual composicién en suspensién comprende una composicién en
suspension de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 68-78.

80. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 77 para usar
en el tratamiento de EPOC.

81. La composicion en suspension de acuerdo con la reivindicacion 77 para usar
en el tratamiento de asma.
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