1. Vandeninė farmacinė kompozicija, apimanti:

(i) avelumabą, kurio koncentracija lygi nuo 1 mg/ml iki 30 mg/ml, kaip antikūną;

(ii) acetatą arba histidiną, kurio koncentracija lygi nuo 5 mM iki 15 mM, kaip buferinį agentą;

(iii) D-manitolį arba trehalozę, kurių koncentracija lygi nuo 240 mM iki 320 mM, arba arginino HCl, kurio koncentracija lygi nuo 50 iki 150 mM, ir glutamo rūgšties, kurios koncentracija nuo 25 mM iki 75 mM, derinį kaip stabilizatorių;

(iv) poloksamerą 188 arba polisorbatą 20, kurio koncentracija lygi nuo 0,25 mg/ml iki 0,75 mg/ml, kaip aktyviąją paviršiaus medžiagą, arba be aktyviosios paviršiaus medžiagos;

kur kompozicija neapima antioksidanto, ir
papildomai, kur kompozicijos pH yra nuo 5,0 iki 6,0.

2. Kompozicija pagal 1 punktą, kur minėta pH reikšmė yra nuo 5,0 iki 5,6.

3. Kompozicija pagal 1 arba 2 punktą, kur avelumabo koncentracija yra apytikriai nuo 10 mg/ml iki apytikriai 20 mg/ml.

4. Kompozicija pagal 1-3 punktus, kur minėto acetato arba histidino koncentracija yra apytikriai 10 mM.

5. Kompozicija pagal 1-3 punktus, kur minėto D-manitolio arba trehalozės koncentracija yra apytikriai lygi 280 mM, arba minėto arginino HCl ir glutamo rūgšties derinio atveju arginino HCl koncentracija yra apytikriai lygi 150 mM, ir glutamo rūgšties koncentracija yra apytikriai lygi 50 mM.

6. Kompozicija pagal 1-3 punktus, kur minėto poloksamero 188 arba polisorbato 20 koncentracija yra apytikriai lygi 0,5 mg/ml.

7. Kompozicija pagal 1-3 punktus, kur minėta pH reikšmė yra nuo 5,2 (± 0,1) iki 5,5 (± 0,1).

8. Kompozicija pagal bet kurį iš 1-7 punktų, apimanti acetatą, kurio koncentracija lygi yra apytikriai lygi 10 mM, ir neapimanti jokio kito buferinio agento.

9. Kompozicija pagal bet kurį vieną iš 1-8 punktų, apimanti D-manitolį arba trehalozę, kurių koncentracija yra apytikriai lygi 280 mM, ir neapimanti jokio kito stabilizatoriaus.

10. Kompozicija pagal bet kurį vieną iš 1-9 punktų, apimanti polisorbatą 20 arba poloksamerą 188, kurio koncentracija yra apytikriai lygi 0,5 mg/ml, ir neapimanti jokios kitos aktyviosios paviršiaus medžiagos.

11. Vandeninė farmacinė antikūno kompozicija, apimanti:

(i) avelumabą, kurio koncentracija apytikriai lygi 10 mg/ml, kaip antikūną;

(ii) acetatą, kurio koncentracija apytikriai lygi 10 mM, kaip buferinį agentą;

(iii) D-manitolį arba trehalozę, kurių koncentracija apytikriai lygi 280 mM, kaip stabilizatorių;

(iv) polisorbatą 20 arba poloksamerą 188, kurio koncentracija apytikriai lygi 0,5 mg/ml, kaip aktyviąją paviršiaus medžiagą;

kur kompozicija neapima antioksidanto, ir
papildomai, kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,5 (± 0,1).

12. Kompozicija pagal 9 punktą, apimanti:

(i) avelumabą, kurio koncentracija lygi 10 mg/ml;

(ii) acetatą, kurio koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolį arba trehalozę, kurių koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbatą 20 arba poloksamerą 188, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,5 (± 0,1).

13. Kompozicija pagal 10 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 10 mg/ml;

(ii) natrio acetato trihidrato, kurio koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolio arba trehalozės, kurių koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbato 20 arba poloksamero 188, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) HCl koregavimui pH reikšmės;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip tirpiklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,5 (± 0,1).

14. Kompozicija pagal 13 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 10 mg/ml;

(ii) natrio acetato trihidrato, kurio koncentracija lygi 10 mM;

(iii) trehalozės dihidrato, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbato 20, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) HCl koregavimui pH reikšmės;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,5 (± 0,1).

15. Kompozicija pagal 11 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 10 mg/ml;

(ii) natrio acetato trihidrato, kurio koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolio, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbato 20, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) HCl koregavimui pH reikšmės;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,5 (± 0,1).

16. Kompozicija pagal 1 punktą, apimanti:

(i) avelumabą, kurio koncentracija apytikriai lygi 20 mg/ml, kaip antikūną;

(ii) acetatą, kurio koncentracija apytikriai lygi 10 mM, kaip buferinį agentą;

(iii) D-manitolį arba trehalozę, kurių koncentracija apytikriai lygi 280 mM, kaip stabilizatorių;

(iv) polisorbatą 20 arba poloksamerą 188, kurio koncentracija apytikriai lygi 0,5 mg/ml, kaip aktyviąją paviršiaus medžiagą;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,2 (± 0,1).

17. Kompozicija pagal 16 punktą, apimanti:

(i) avelumabą, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acetatą, kurio koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolį arba trehalozę, kurių koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbatą 20 arba poloksamerą 188, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,5 (± 0,1).

18. Kompozicija pagal 16 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acto rūgšties, kurios koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolio arba trehalozės dihidrato, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbato 20 arba poloksamero 188, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) natrio acetato pH reikšmės koregavimui;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,2 (± 0,1).

19. Kompozicija pagal 18 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acto rūgšties, kurios koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolio, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbato 20, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) natrio acetato pH reikšmės koregavimui;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,2 (± 0,1).

20. Kompozicija pagal 18 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acto rūgšties, kurios koncentracija lygi 10 mM;

(iii) trehalozės dihidrato, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbato 20, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) natrio acetato pH reikšmės koregavimui;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,2 (± 0,1).

21. Kompozicija pagal 18 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acto rūgšties, kurios koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolio, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) poloksamero 188, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) natrio acetato pH reikšmės koregavimui;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,2 (± 0,1).

22. Kompozicija pagal 18 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acto rūgšties, kurios koncentracija lygi 10 mM;

(iii) trehalozės dihidrato, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) poloksamero 188, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) natrio acetato pH reikšmės koregavimui;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,2 (± 0,1).

23. Kompozicija pagal 16 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acto rūgšties, kurios koncentracija lygi 10 mM;

(iii) D-manitolio, kurio koncentracija lygi 280 mM;

(iv) polisorbato 20, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) natrio hidroksido, kurio koncentracija lygi 7,5 mM;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė lygi 5,2 (± 0,1).

24. Kompozicija pagal 23 punktą, kur kompozicija yra pagaminta derinant:

(i) 20 mg/ml avelumabo;

(ii) 0,6 mg/ml ledinės acto rūgšties;

(iii) 51 mg/ml D-manitolio;

(iv) 0,5 mg/ml polisorbato 20;

(v) 0,3 mg/ml natrio hidroksido;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio.

25. Kompozicija pagal 2 punktą, susidedanti iš:

(i) avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml;

(ii) acto rūgšties, kurios koncentracija lygi 0,6 mg/ml;

(iii) D-manitolio, kurio koncentracija lygi 51 mg/ml;

(iv) polisorbato 20, kurio koncentracija lygi 0,5 mg/ml;

(v) natrio hidroksido, kurio koncentracija lygi 0,3 mg/ml;

(vi) vandens (injekcijoms) kaip skiediklio;

kur kompozicijos pH reikšmė yra nuo 5,0 iki 5,6.

26. Vandeninė farmacinė antikūno kompozicija, susidedanti iš avelumabo, kurio koncentracija lygi 20 mg/ml, kaip aktyviosios sudedamosios dalies; ir ledinės acto rūgšties, D-manitolio, polisorbato 20, natrio hidroksido ir vandens injekcijoms, kaip pagalbinių medžiagų; kur kompozicijos pH reikšmė lygi nuo 5,0 iki 5,6.

27. Kompozicija pagal 26 punktą, kurios pH reikšmė yra lygi 5,2 (± 0,1).

28. Kompozicija pagal bet kurį iš 1-27 punktų, kur minėtas avelumabas turi sunkiosios grandinės seką (SEQ ID Nr. 1) arba (SEQ ID Nr. 2), lengvosios grandinės seką (SEQ ID Nr. 3), ir apima glikozilinimą ant Asn300, apimantį kaip pagrindines glikanų rūšis FA2 ir FA2G1, kurie bendrai sudaro > 70% visų glikanų rūšių.
29. Kompozicija pagal 28 punktą, kur avelumabo glikozilinime minėtas FA2 sudaro 44% - 54%, ir minėtas FA2G1 sudaro 25% - 41% visų glikano rūšių.

30. Kompozicija pagal 29 punktą, kur avelumabo glikozilinime minėtas FA2 sudaro 47% - 52%, ir minėtas FA2G1 sudaro 29% - 37% visų glikano rūšių.

31. Kompozicija pagal 28 punktą, kur avelumabo glikozilinime minėtas FA2 sudaro apytikriai 49%, ir minėtas FA2G1 sudaro nuo apytikriai 30% iki apytikriai 35% visų glikano rūšių.

32. Kompozicija pagal bet kurį vieną iš 28-31 punktų, kur avelumabo glikozilinimas papildomai apima, kaip minorines glikano rūšis, A2, kurio dalis sudaro < 5%, A2G1, kurio dalis sudaro < 5%, A2G2, kurio dalis sudaro < 5%, ir FA2G2, kurios dalis sudaro < 7% visų glikano rūšių.

33. Kompozicija pagal 32 punktą, kur avelumabo glikozilinime minėtas A2 sudaro 3%-5%, minėtas A2G1 sudaro < 4%, minėtas A2G2 sudaro < 3%, ir minėtas FA2G2 sudaro 5%-6% visų glikano rūšių.

34. Kompozicija pagal 33 punktą, kur avelumabo glikozilinime minėtas A2 sudaro nuo apytikriai 3,5% iki apytikriai 4,5%, minėtas A2G1 sudaro nuo apytikriai 0,5% iki apytikriai 3,5%, minėtas A2G2 sudaro < 2,5%, ir minėtas FA2G2 sudaro apytikriai 5,5% visų glikano rūšių.

35. Kompozicija pagal bet kurį vieną iš 28-34 punktų, kur minėto avelumabo sunkiosios grandinės seka yra (SEQ ID Nr. 2).

36. Kompozicija pagal bet kurį vieną iš 1-35 punktų, kuri yra skirta intraveniniam (IV) įvedimui.

37. Buteliukas, kuriame yra kompozicija pagal 36 punktą.

38. Buteliukas pagal 37 punktą, kuriame yra 200 mg avelumabo, ištirpinto 10 ml tirpalo iki koncentracijos 20 mg/ml.

39. Buteliukas pagal 37 arba 38 punktą, kuris yra stiklinis buteliukas.

40. Kompozicija pagal bet kurį vieną iš 1-36 punktų, skirta panaudoti vėžio gydymui.

41. Kompozicija, skirta panaudoti pagal 40 punktą, kur vėžys yra pasirinktas iš nesmulkialąstelinio plaučių vėžio, urotelio karcinomos, šlapimo pūslės vėžio, mezoteliomos, Merkelio ląstelių karcinomos, skrandžio arba gastroezofaginės jungties vėžio, kiaušidžių vėžio, krūties vėžio, timomos, skrandžio adenokarcinomos, antinksčių žievės karcinomos, galvos arba kaklo plokščialąstelinės karcinomos, inkstų ląstelių karcinomos, melanomos ir (arba) klasikinės Hodžkino limfomos.
