1. Preparatas, kurį sudaro vandeninis nešiklis, kurio pH yra nuo 5,5 iki 8,0, ir polipeptidas, kurį sudaro vienas ar daugiau atskirų kintamų domenų, kurių koncentracija yra nuo 1 mg/ml iki 200 mg/ml, minėtas preparatas yra suformuluotas žmonėms vartoti ir taip pat apima buferinį tirpalą, kurio koncentracija yra nuo 10 mM iki 100 mM, parinktą iš histidino pH 6,0–6,5,
kur minėto preparato neorganinės druskos koncentracija yra 150 mM ar mažesnė ir
kur polipeptidas apima bent vieną kintamą domeną, nukreiptą prieš žmogaus serumo albuminą (HSA),
su sąlyga, kad preparatas nėra
- preparatas, kurios sudėtyje yra ATN-103, kurio koncentracija yra 50 mg/ml, 10 mM histidino, 5 % sacharozės (svorio/tūrio), 0,01% polisorbato 80, pH 6,0;
- preparatas, gaunamas liofilizuojant preparatą ATN-103 80, kurio koncentracija yra 50 mg/ml, 10 mM histidino, 5 % sacharozės (svorio/tūrio), 0,01 % polisorbato 80, pH 6,0 ir atskiedus steriliame vandenyje (USP) pagaminant preparatą ATN-103, kurio koncentracija yra 100 mg/ml, 20 mM histidino, 10 % sacharozės, 0,02 % polisorbato 80, pH 6,0;
- preparatas ATN-103, kurio koncentracija yra maždaug 80 mg/ml, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 88 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 55 mM NaCl, pH 6,1;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 89 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 55 mM arginino HCl, pH 6,1;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 88 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 100 mM glicino, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 99 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 100 mM metionino, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 88 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 8 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 100 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 118 mg/ml ATN-103, 20 mM histidino, 5 % sacharozės, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra maždaug 1 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra maždaug 1 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, pH 6,5;
- preparatas, kurio sudėtyje yra maždaug 1 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 150 mM arginino HCl, pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra maždaug 1 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 150 mM arginino HCl, pH 6,5;
- preparatas, kurio sudėtyje yra maždaug 1 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 75 mM natrio chlorido; pH 6,0;
- preparatas, kurio sudėtyje yra maždaug 1 mg/ml ATN-103, 10 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 75 mM natrio chlorido; pH 6,5;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 100 mg/ml ATN-103, 20 mM histidino, 8 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 100 mg/ml ATN-103, 20 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 80 mM glicino;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 100 mg/ml ATN-103, 20 mM histidino, 5 % sacharozės, 0,01 % polisorbato 80, 80 mM glicino, 10 mM metionino;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 100 mg/ml ATN-103, 20 mM histidino, 5 % sorbitolio;
- preparatas, kurio sudėtyje yra 100 mg/ml ATN-103, 20 mM histidino, 5 % sacharozės;
kur ATN-103 yra:


2. Preparatas pagal 1 punktą, kuriame nėra neorganinės druskos.

3. Preparatas pagal 1 arba 2 punktą, kur polipeptido koncentracija yra nuo 5 iki 100 mg/ml, pageidautina, nuo 5 iki 50 mg/ml, pvz., 5 mg/ml, 10 mg/ml, 20 mg/ml, 30 mg/ml, 40 mg/ml, 50 mg/ml, 60 mg/ml, 70 mg/ml, 80 mg/ml, 90 mg/ml, 100 mg/ml ar daugiau.

4. Preparatas pagal bet kurį iš 1–3 punktų, kur vieno kintamojo domenas, nukreiptas prieš žmogaus serumo albuminą (HSA), apima EVQLVESGGGLVQPGNSLRLSCAASGFTFSSFGMSWVRQAP GKGLEWVSSISGSGSDTLYADSVKGRFTISRDNAKTTLYLQMNSLRPEDTAVYYCTIGGSLSRSSQGTLVTVSS.

5. Preparatas pagal bet kurį iš 1–4 punktų, kur
- polipeptido tirpumas yra ne mažiau kaip 20 mg/ml, pageidautina, 50 mg/ml ar daugiau, dar labiau pageidautina, 90 mg/ml ar daugiau, arba 120 mg/ml ar daugiau, labiausiai pageidautina, 150 mg/ml ar daugiau, arba net 200 mg/ml ar daugiau, kaip nustatyta PEG pašalinimo metodu arba koncentracijos eksperimentu;
- polipeptido lydymosi temperatūra yra ne žemesnė kaip 59 °C ar aukštesnė, pageidautina, ne žemesnė kaip 60 °C ar aukštesnė, labiau pageidautina, ne žemesnė kaip 61 °C ar ne žemesnė kaip 62 °C ar aukštesnė, labiausiai pageidautina, ne žemesnė kaip 63 °C ar aukštesnė, matuojant terminio poslinkio metodu (TSA) ir (arba) diferencine skenavimo kalorimetrija (DSC);
- nėra kietųjų dalelių, nustatomų atliekant OD320/OD280 ir (arba) elastingos šviesos sklaidą;
- mažiau kaip 10 % polipeptido sudaro piroglutamatą N-galinėje glutamo rūgšties dalyje, laikant ne aukštesnėje kaip 37 ± 5 °C temperatūroje ne trumpiau kaip 2 savaites (pageidautina, ne trumpiau kaip 3 savaites, ne trumpiau kaip 5 savaites, ne trumpiau kaip 8 savaites, ne trumpiau kaip 10 savaičių, ne trumpiau kaip 3 mėnesius, ne trumpiau kaip 6 mėnesius, ne trumpiau kaip 1 metus, 1,5 metų ar net 2 metus ar ilgiau), procentinė piroglutamato dalis matuojant pagal RP-HPLC;
- mažiau kaip 10 % polipeptido sudaro dimerus, laikant 37 ± 5 °C temperatūroje ne trumpiau kaip 2 savaites (pageidautina, ne trumpiau kaip 3 savaites, ne trumpiau kaip 5 savaites, ne trumpiau kaip 8 savaites, ne trumpiau kaip 10 savaičių, ne trumpiau kaip 3 mėnesius, ne trumpiau kaip 6 mėnesius, ne trumpiau kaip 1 metus, 1,5 metų ar net 2 metus ar ilgiau), procentinė dimerų dalis matuojant pagal SE-HPLC;
- mažiausiai 80 % polipeptidų išlaiko prisijungimo veiklą pagal bent vieną iš jų tikslų, laikant juos 37 ± 5 °C temperatūroje ne trumpiau kaip 2 savaites (pageidautina, ne trumpiau kaip 3 savaites, ne trumpiau kaip 5 savaites, ne trumpiau kaip 2 mėnesius, ne trumpiau kaip 6 mėnesius, ne trumpiau kaip 1 metus, 1,5 metų ar net 2 metus ar ilgiau), palyginti su prisijungimo veikla prieš sandėliavimą, minėta prisijungimo veikla išmatuota pagal ELISA ir (arba) „Biacore“; ir (arba)
- polipeptidas yra stabilus mechaninio streso metu.

6. Preparatas pagal bet kurį iš 1–5 punktų, kur buferinis tirpalas yra histidino pH 6,5 arba histidino pH 6,0 buferinis tirpalas.

7. Preparatas pagal 6 punktą, kur histidino buferinio tirpalo koncentracija yra nuo 10 iki 50 mM, pageidautina, nuo 10 iki 20 mM, pavyzdžiui, maždaug 10 mM arba 15 mM.

8. Preparatas pagal bet kurį iš 1–7 punktų, kur pagalbinė medžiaga yra parinkta iš manitolio, trehalozės, sorbitolio ir sukralozės.

9. Preparatas pagal 8 punktą, kur pagalbinės medžiagos koncentracija yra nuo 2,5 % iki 15 %, pageidautina, nuo 5 % iki 10 %, pavyzdžiui, maždaug 5 %, 7,5 %, 8 % ir 10 %.

10. Preparatas pagal bet kurį iš 1–9 punktų, papildomai apimantis paviršinio aktyvumo medžiagą, kurios koncentracija yra nuo 0,001 % iki 1 %, parinktą iš polisorbato 20, polisorbato 80 arba poloksamero.

11. Preparatas pagal 10 punktą, kur paviršinio aktyvumo medžiagos koncentracija yra nuo 0,01 % iki 0,1 %, pageidautina, nuo 0,01 % iki 0,05 %, pavyzdžiui, maždaug 0,01 % arba 0,005 %.

12. Preparatas pagal bet kurį iš 1–11 punktų, apimantis:
a) histidino pH 6,5 arba pH 6,0 buferinį tirpalą, kurio koncentracija yra nuo 10 mM iki 100 mM;
b) sacharozę, kurios koncentracija yra nuo 1 % iki 20 %; ir
c) polisorbatą 80, kurio koncentracija yra nuo 0,001 % iki 1 %.

13. Preparato pagal bet kurio iš 1–12 punktų paruošimo metodas, apimantis bent polipeptido koncentravimo ir keitimosi juo su pasirinktu buferiniu tirpalu ir (arba) pagalbine medžiaga etapą.

14. Sandari talpykla, kurioje yra preparatas pagal bet kurį iš 1–12 punktų.

15. Farmacinio vieneto dozavimo forma, tinkama parenteriniam vartojimui žmogui, kurią sudaro preparatas pagal bet kurį iš 1–12 punktų, tinkamoje talpykloje.

16. Rinkinys, kurį sudaro viena ar daugiau sandarių talpyklų pagal 14 punktą ir (arba) farmacinio vieneto dozavimo formos pagal 15 punktą ir preparato vartojimo instrukcija.

17. Preparatas, talpykla, farmacinio vieneto dozė arba rinkinys pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, skirti naudoti gydymui.
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