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Tekuéa farmaceutska formulacija ukljucuje:
a.  antitijelo ili njegov antigen-vezujuéi fragment kao aktivnu supstancu;
b.  ciklodekstrin u koncentraciji od 7.5 mM do 250 mM i
c.  metionin u koncentraciji od 30 mM do 200 mM.
Tekuéa formulacija prema zahtjevu 1 koja obuhvaca antitijelo ili njegov antigen-vezujuéi fragment u koncentraciji
od 1 do 200 mg/ml, pozeljno od 90 do 180 mg/ml.
Tekuéa formulacija prema zahtjevu 1 ili 2, Sto se antitijelo ili njegov antigen-vezujuéi fragment specifi¢no se veze
za ljudski sklerostin.
Tekuéa formulacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, §to je antitijelo ljudsko ili je humanizirano antitijelo
ili njegov antigen-vezujuci fragment.
Tekuéa formulacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, gdje je:
a.  antitijelo ili njegov antigen-vezujuéi fragment
i.  sadrzi CDR-H1 koji ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID NO:1; CDR-H2 koji ima sekvencu kako
je definirano u SEQ ID NO:2; CDR-H3 koji ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID NO:3; CDR-L1 koji
ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID NO:4; CDR-L2 koji ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID
NO:5 i CDR-L3 koji ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID NO:6; ili
ii. ima laku varijabilnu regiju koja ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID NO: 7 i tesku varijabilnu
regiju koja ima seckvencu kako je definirano u SEQ ID NO: 8; ili
b. antitijelo ima
i, lak lanac koji ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID NO: 9 i tezak lanac koji ima sekvencu kako je
definirano u SEQ ID NO: 10; ili
ii.  lak lanac koji ima sekvencu kako je definirano u SEQ ID NO: 11 i tezak lanac koji ima sekvencu kako
je definirano u SEQ ID NO: 12.
Tekuéa formulacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, $to je antitijelo romosozumab.
Tekuéa formulacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva koja ima pH od 4.0 do 7.5.
Tekuéa formulacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, sto je ciklodekstrin izabran izmedu alfa-ciklodekstrina,
beta-ciklodekstrina, dimetil-beta-ciklodekstrina, trimetil-beta-ciklodekstrina, nasumi¢no metiliranog beta-
ciklodekstrina, hidroksietil-beta-ciklodekstrina, hidroksipropil-beta-ciklodekstrina (tj. 2 hidroksipropil-beta-
ciklodekstrin, 3-hidroksipropil-beta-ciklodekstrin ili 2,3-dihidroksipropil-beta-ciklodekstrin), hidroksiizobutil-beta-
ciklodekstrina sulfobutiletar beta-ciklodekstrina, glukozil-beta-ciklodekstrina, maltozil-beta-ciklodekstrina, gama-
ciklodekstrina, hidroksipropil-gama-ciklodekstrina (tj. 2 hidroksipropil-gama-ciklodekstrin, 3-hidroksipropil-gama-
ciklodekstrin ili 2,3-dihidroksipropil-gama-ciklodekstrin) polimera koji sadrze ciklodekstrin ili njihove kombinacije,
po potrebi pri ¢emu je ciklodekstrin izabran izmedu hidroksipropil-gama-ciklodekstrina.
Tekuéa formulacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, gdje je:
(1) formulacija sadrzi od 1 mg/ml do 200 mg/ml antitijela, od 10 mM do 55 mM natrij acetata, od 0 do 14 mM
kalcij acetata, od 0 do 6% saharoze, od 0 do 0.006% polisorbata 20, od 55mM do 80 mM hidroksipropil-gama-
ciklodekstrina, od 55 mM do 160 mM metionina pri pH 5,2, po potrebi pri ¢emu formulacija sadrzi od 90 mg/ml
do 180 mg/ml, pozeljno od 120 mg/ml do 180 mg/ml romosozumaba; i/ili
(i) tekuéa formulacija nije hidrogel; i/ili
(iii) tekuéa formulacija sadrzi najmanje 2%, najmanje 5%, najmanje 10%, najmanje 25%, izmedu 2% i 90%,
izmedu 2% i 75%, ili izmedu 2% i 50% vode.
Tekuéa formulacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva za upotrebu u lije¢enju poremecaja kostiju povezanog
s najmanje jednim od slabog formiranja kostiju, niske mineralne gustoée kostiju, niskog mineralnog sadrzaja kostiju,
niske kostane mase, slabe kvalitete kostiju i niske ¢vrstoce kostiju.
Tekuéa formulacija za upotrebu prema zahtjevu 9, Sto je poremecaj kostiju osteoporoza.
Postupak za smanjenje taloZenja antitijela ili njegovog antigen-vezujuéeg fragmenta u tekuéoj farmaceutskoj
formulaciji, postupak obuhvaca osiguravanje tekuce formulacije i dodavanje u formulaciju metionina u koncentraciji
od 30 mM do 200 mM i ciklodekstrina u koncentraciji od 7.5 mM do 250 mM.
Postupak prema zahtjevu 12, §to je ciklodekstrin hidroksipropil-gama-ciklodekstrin.
Terapeutski efikasna kolic¢ina formulacije prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 9 za upotrebu u postupku smanjenja
upale na mjestu injekcije kod subjekta sisavaca, koja se sastoji od primjene terapeutski efikasne kolicine formulacije.
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