1. Stabili skysta farmacinė kompozicija apimanti:
(a) antikūną, kuris specifiškai rišasi su žmogaus programuotos ląstelių žūties baltymu-1 (PD-1), kur antikūnas apima tris sunkiosios grandinės komplementarumą lemiančius regionus (CDR) - (HCDR1, HCDR2 ir HCDR3), esančius sunkiosios grandinės kintamoje srityje (HCVR) ir tris lengvosios grandinės CDR - (LCDR1, LCDR2 ir LCDR3), esančius lengvosios grandinės kintamoje srityje (LCVR), kur HCDR1 apima SEQ ID Nr. 3, HCDR2 apima SEQ ID Nr. 4, HCDR3 apima SEQ ID Nr. 5, LCDR1 apima SEQ ID Nr. SEQ ID Nr. 6, LCDR2 apima SEQ ID Nr. 7, o LCDR3 apima SEQ ID Nr. 8;
(b) buferį, apimantį histidiną;
(c) organinį tirpiklį, apimantį polisorbatą;
(d) sacharozę, kaip stabilizatorių; ir
(e) proliną, kaip klampumo modifikatorių;
kur stabilios skystos farmacinės kompozicijos pH yra 6,0 ± 0,3.
[bookmark: _Hlk144460814]
2. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą, kur antikūnų koncentracija yra:
(a) nuo 5 mg/mL ± 0,75 mg/ml iki 250 mg/ml ± 37,5 mg/ml;
(b) 25 mg/ml ± 3,75 mg/ml;
(c) 50 mg/ml ± 7,5 mg/ml;
(d) 150 mg/ml ± 22,5 mg/ml; arba
(e) 175 mg/ml ± 26,25 mg/ml.

3. Farmacinė kompozicija pagal 1 arba 2 punktą, kur histidino buferio koncentracija yra nuo 5 mM ± 1 mM iki 20 mM ± 4 mM, kur, pasirinktinai:
(a) histidino buferio koncentracija yra 10 mM ± 2 mM; ir/arba
(b) histidino buferis yra paruoštas iš L-histidino ir L-histidino monohidrochlorido monohidrato, papildomai pasirinktinai, kur histidino buferis yra paruoštas iš 4,8 mM ± 0,96 mM L-histidino ir 5,2 mM ± 1,04 mM L-histidino monohidrochlorido monohidrato.

4. Farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-3 punktų, kur polisorbato koncentracija yra nuo 0,01 % ± 0,005 % iki 0,5 % ± 0,25 m/t, pasirinktinai, kur:
(a) polisorbato koncentracija yra 0,1 % ± 0,05 % m/t arba 0,2 % ± 0,1 % m/t; ir/arba
(b) polisorbatas yra polisorbatas 80.

5. Farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-4 punktų, kur sacharozės koncentracija yra nuo 1 % ± 0,2 % iki 20 % ± 4 % m/t, pasirinktinai, kur sacharozės koncentracija yra nuo 1 % ± 0,2 % iki 10 % ± 2 % m/t, tokia kaip, 5 % ± 1 % m/t.

6. Farmacinė kompozicija pagal 5 punktą, kur sacharozės koncentracija yra 5 % ± 1 % m/t, o prolino koncentracija yra nuo 1 % ± 0,2 % iki 5 % ± 1 % m/t, tokia kaip, 1,5 % ± 0,3 % m/t. 

[bookmark: _Hlk144460880]7. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą, apimanti:
(a) nuo 5 mg/ml ± 0,75 mg/mL iki 250 mg/ml ± 37,5 mg/ml antikūno,
(b) 10 mM ± 2 mM histidino buferio,
(c) 0,2 % ± 0,1 % m/t polisorbato,
(d) 5 % ± 1 % m/t sacharozės ir
(e) 1,5 % ± 0,3 % m/t prolino;
kai pH 6,0 ± 0,3;
pasirinktinai, kur antikūno koncentracija yra: (i) 175 mg/ml ± 26,25 mg/mL antikūno; (ii) 150 mg/ml ± 22,5 mg/ml antikūno; (iii) 50 mg/ml ± 7,5 mg/ml antikūno; arba (iv) 25 mg/mL ± 3,75 mg/ml antikūno.
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8. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą, apimanti:
(a) nuo 5 mg/mL ± 0,75 mg/mL iki 250 mg/ml ± 37,5 mg/ml antikūno,
(b) 0,74 mg/ml L-histidino,
(c) 1,1 mg/ml L-histidino monohidrochlorido monohidrato,
(d) 2 mg/ml polisorbato,
(e) 50 mg/ml sacharozės ir
(f) 15 mg/ml prolino;
kai pH 6,0 ± 0,3;
pasirinktinai, kur antikūno koncentracija yra: (i) 175 mg/ml ± 26,25 mg/ml antikūno; (ii) 150 mg/ml ± 22,5 mg/ml antikūno; (iii) 50 mg/ml ± 7,5 mg/ml antikūno; arba (iv) 25 mg/ml ± 3,75 mg/ml antikūno.

9. Farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-8 punktų, kur:
(a) mažiausiai 90 % antikūno yra natyvios konformacijos po 28 dienų 45 °C temperatūroje; ir/arba
[bookmark: _Hlk142387511](b) mažiausiai 35 % antikūno yra antikūno pagrindinės frakcijos krūvio variantas po 28 dienų 45 °C temperatūroje; ir/arba
(c) mažiausiai 94 % antikūno yra natyvios konformacijos po trijų mėnesių 25°C temperatūroje; ir/arba
(d) mažiausiai 44 % antikūno yra antikūno pagrindinės frakcijos krūvio variantas po trijų mėnesių 25 °C temperatūroje; ir/arba
(e) mažiausiai 96 % antikūno yra natyvios konformacijos po 12 mėnesių 5°C temperatūroje; ir/arba
(f) mažiausiai 45 % antikūno yra antikūno pagrindinės frakcijos krūvio variantas po 12 mėnesių 5°C temperatūroje; ir/arba
(g) mažiausiai 96 % antikūno yra natyvios konformacijos po 12 mėnesių -20°C, -30°C ir/arba -80°C temperatūroje; ir/arba
(h) mažiausiai 40 % antikūno yra antikūno pagrindinės frakcijos krūvio variantas po 12 mėnesių -20 °C, -30 °C ir/arba -80 °C temperatūroje.

[bookmark: _Hlk142387823]10. Farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-9 punktų, kur antikūnas apima HCVR, kurios seka SEQ ID Nr. 1, ir LCVR, kurios seka SEQ ID Nr. 2.

11. Farmacinė kompozicija pagal 10 punktą, kur antikūno koncentracija yra: (i) 175 mg/ml ± 26,25 mg/mL antikūno; (ii) 150 mg/ml ± 22,5 mg/ml antikūno; (iii) 50 mg/ml ± 7,5 mg/ml antikūno; arba (iv) 25 mg/mL ± 3,75 mg/mL antikūno.

12. Farmacinė kompozicija pagal 11 punktą, kur:
(a) ≥ 90 % antikūnų molekulinė masė yra 143 kDa ± 1 kDa; ir/arba
(b) farmacinės kompozicijos klampumas yra mažesnis nei 20 mPa-s, esant 25 °C, pasirinktinai, mažesnis nei 15 mPa-s, esant 25 °C.

13. Farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-12 punktų, kur antikūnas apima sunkiąją ir lengvąją grandines, kur:
(a) sunkioji grandinė apima aminorūgščių seką SEQ ID Nr. 9;
(b) sunkioji grandinė apima aminorūgščių seką SEQ ID Nr. 11;
(c) lengvoji grandinė apima aminorūgščių seką SEQ ID Nr. 10;
(d) antikūnas apima sunkiąją/lengvąją grandinę, apimančias aminorūgščių sekas SEQ ID Nr. 9/10; arba
(e) antikūnas apima sunkiąją/lengvąją grandinę, apimančias aminorūgščių sekas SEQ ID Nr. 11/10.

14. Farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-13 punktų, kur kompozicija yra tinkama įvedimui po oda arba į veną.

15. Farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-14 punktų, kur minėta kompozicija yra talpykloje, kur, pasirinktinai:
(a) talpykla yra buteliukas;
(b) talpykla yra buteliukas, ir buteliukas yra 10 ml 1 tipo skaidraus stiklo buteliukas;
(c) talpykla yra švirkštas;
(d) talpykla yra švirkštas, ir švirkštas yra pagamintas iš stiklo, kuriame yra mažai volframo;
(e) talpykla yra užpildytas švirkštas; arba
(f) talpykla yra autoinjektorius.

16. Rinkinys, apimantis farmacinę kompoziciją pagal bet kurį iš 1-14 punktų, talpyklą ir instrukcijas, kur, pasirinktinai:
(a) talpykla yra stiklinis buteliukas;
(b) talpykla yra užpildytas švirkštas; arba
(c) talpykla yra autoinjektorius.

[bookmark: _Hlk144461092]17. Farmacinė kompozicija pagal 1 punktą, apimanti:
(a) 50 mg/ml ± 7,5 mg/ml antikūno,
(b) 0,74 mg/ml L-histidino,
(c) 1,1 mg/ml L-histidino monohidrochlorido monohidrato,
(d) 2 mg/ml polisorbato 80,
(e) 50 mg/ml sacharozės ir
(f) 15 mg/ml prolino;
vandenyje, kai pH 6,0 ± 0,3.
