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Liofilizirana formulacija koja sadrZi konjugat protutijela lijeka (ADC) protiv receptora epidermalnog faktora rasta
(EGFR), Secer, histidin, 1 surfaktant, naznacena time $to navedeni anti-EGFR ADC sadrzi anti-EGFR protutijelo
konjugirano na auristatin, pri ¢emu anti-EGFR protutijelo sadrzi varijabilnu regiju teSkog lanca koja sadrzi regije
koje odreduju komplementarnost (CDR-ove) koje sadrze amino aminokiselinske sekvence navedene u SEQ ID
NOS: 15, 16, 1 17, 1 sadrZi varijabilnu regiju lakog lanca koja sadrzi CDR-ove koje sadrZe amino aminokiselinske
sekvence navedene u SEQ ID NOS: 20, 21,1 22.

Formulacija prema zahtjevu 1, naznacena time §to je auristatin Monometilauristatin F (MMAF).

Formulacija prema zahtjevu 2, naznaCena time $to je MMAF konjugiran na protutijelo s maleimidokaproilnim
poveznikom.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-3, naznacena time §to je surfaktant polisorbat.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-4, naznacena time $to formulacija sadrzi oko 1-120 mg anti-EGFR
ADC.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-5, naznacena time Sto je SeCer odabran iz skupine koja se sastoji od
manitola, sorbitola, saharoze 1 trehaloze.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeval-5, naznacena time $to Secer je saharoza 1 surfaktant je polisorbat.
Formulacija prema zahtjevu 4 ili zahtjevu 7, naznacena time $to polisorbat je polisorbat 80.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-3 , naznacena time $to je navedena formulacija rekonstituirana 1 sadrzi
oko 1 - 100 mg/ml anti-EGFR ADC, oko 1 - 10 mg/mL histidina, oko 50 -90 mg/ml $ecera, 1 oko 0.01 - 0.2 mg/ml
surfaktanta.

Formulacija prema zahtjevu 9, naznacena time §to Secer je saharoza, po izboru pri cemu surfaktant je polisorbat 80,
1/ili formulacija ima pH od oko 5.5 do 6.5.

Formulacija prema zahtjevu 9 ili zahtjevu 10, naznalena time §to sadrzi 10-100 mg/ml anti-EGFR ADC.
Formulacija prema zahtjevu 9 ili zahtjevu 10, naznafena time §to sadrZi 1-40 mg/ml anti-EGFR ADC.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-12, naznacena time §to protutijelo sadrzi varijabilnu regiju teskog
lanca koja sadrZi sekvencu aminokiseline prikazanu u SEQ ID NO: 13, 1 varijabilnu regiju lakog lanca koja sadrzi
sekvencu aminokiseline navedenu u SEQ ID NO: 18.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-13, naznaCena time $to formulacija sadrzi ADC smjesu koja ima
prosjecni DAR od oko 3 ili ADC smjesu koja ima DAR od oko 2-4.

Liofilizirana formulacija koja sadrzi

anti-EGFR ADC koji sadrzi anti-EGFR protutijelo konjugirano na Monometilauristatin F (MMAF), pri ¢emu
navedeni ADC sadrZi varijabilnu regiju teSkog lanca koja sadr7i regije koje odreduju komplementarnost (CDR-
ove) koje sadrze amino aminokiselinske sekvence navedene u SEQ ID NOS: 15, 16, 1 17, 1 sadrzi varijabilnu regiju
lakog lanca koja sadrzi CDR-ove koje sadrze amino aminokiselinske sekvence navedene u SEQ ID NOS: 20, 21, 1
22,

saharozu,

histidin, i

polisorbat 80,

pri Cemu formulacija sadrzi ADC smjesu koja ima prosje¢ni DAR od oko 3 ili ADC smjesu koja ima DAR od oko
2-4.

Formulacija prema zahtjevu 15, naznalena time $to anti-EGFR protutijelo sadrzi varijabilnu regiju teSkog lanca
koja sadrzi aminokiselinsku sekvencu navedene u SEQ ID NO: 13, i varijabilnu regiju lakog lanca koja sadrzi
aminokiselinsku sekvencu navedene u SEQ ID NO: 18.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-16, naznaena time §to je farmaceutska formulacija.

Postupak za pripravu formulacije prema bilo kojem od zahtjeva 1-3 ili 15, naznaCen time $§to navedeni postupak
ukljucuje liofilizaciju vodene formulacije koja ima pH u rasponu od oko 5 do 7 i sadrzi 1-20 mg histidina, oko
320-410 mg secera, oko 0.1 do 0.9 mg surfaktanta, i oko 1-150 mg anti-EGFR ADC.

Formulacija prema bilo kojem od zahtjeva 1-17 naznacena time $to je za uporabu u postupku lijeenja poremecaja
koji zahtijeva lijeCenje s anti-EGFR ADC.

Formulacija za uporabu prema zahtjevu 19, naznacena time $to poremecaj koji zahtijeva lijeCenje s anti-EGFR
ADC je rak.

Formulacija za uporabu prema zahtjevu 20, naznalena time 5to je rak odabran iz skupine koja sadrzi glioblastom,
rak plu¢a ne-malih stanica, rak pluca, rak debelog crijeva, rak glave 1 vrata, rak dojke, tumore skvamoznih stanica,
analni rak, rak koZe, rak vulve, skvamozne tumore 1 gliom.

Formulacija za uporabu prema zahtjevu 21, naznacena time §to je skvamozni tumor odabran iz skupine koja se
sastoji od skvamoznog tumora pluca, skvamoznog tumora glave ili vrata i skvamoznog tumora vrata maternice.
Formulacija za uporabu prema zahtjevu 21, naznacena time $to je rak glioblastom ili multiformni glioblastom.
Formulacija za uporabu prema zahtjevu 20, naznacena time §to je rak solidni tumor koji ima prekomjernu
ekspresiju EGFR.

Formulacija za uporabu prema bilo kojem od zahtjeva 19-24, naznacena time Sto se formulacija daje intravenozno.
Komplet naznacen time $to sadrZi formulaciju prema bilo kojem od zahtjeva 1-17.
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