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Patentkrav

1. Antistoffsammensetning omfattende et fgrste anti-human EGFR-antistoffmolekyl og
5 etandre, forskjellig anti-human EGFR-antistoffmolekyl, hvori:

a) det farste anti-EGFR-antistoffmolekyl omfatter tungkjede-CDR1-, -CDR2- og
-CDR3-aminosyresekvensene i SEKV. ID. nr. 40 og lettkjede-CDR1-, -CDR2-
og -CDR3-aminosyresekvensene i SEKV. ID. nr. 72, og

10 b) det andre anti-EFGR-antistoffmolekyl omfatter tungkjede-CDR1-, -CDR2- og
-CDR3-aminosyresekvensene i SEKV. ID. nr. 41 og lettkjede-CDR1-, -CDR2-
0g -CDR3-aminosyresekvensene i SEKV. ID. nr. 73.

2. Sammensetning ifelge krav 1, hvori:

15

a) det farste anti-EGFR-antistoffmolekyl omfatter et variabelt lettkjededomene
(VL) som omfatter aminosyrene 3-109 i SEKV. ID. nr. 72 og et variabelt
tungkjededomene (VH) som omfatter aminosyrene 3-124 i SEKV. ID. nr. 40, og
b) det andre anti-EGFR-antistoffmolekyl omfatter et VL som omfatter
20 aminosyrene 3-114 i SEKV. ID. nr. 73 og et VH som omfatter aminosyrene 3-
1201 SEKV. ID. nr. 41.

3. Sammensetning ifalge krav 2, hvori:

25 a) det farste anti-EGFR-antistoffmolekyl omfatter en tungkjede som har et VH
som omfatter aminosyrene 3-124 i SEKV. ID. nr. 40 og et konstant omrade som
omfatter aminosyresekvensen i SEKV. ID. nr. 91, og har en lettkjede som
omfatter aminosyrene 3-216 i SEKV. ID. nr. 72, og

b) det andre anti-EGFR-antistoffmolekyl omfatter en tungkjede som har et VH
30 som omfatter aminosyrene 3-120 i SEKV. ID. nr. 41 og et konstant omrade som
omfatter aminosyresekvensen i SEKV. ID. nr. 91 og har en lettkjede som
omfatter aminosyrene 3-221 i SEKV. ID. nr. 73.

4. Sammensetning ifelge ethvert av kravene 1-3, hvori det fgrste og det andre anti-
35 EGFR-antistoffmolekyl ikke inhiberer hverandres binding til human EGFR.
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5. Sammensetning ifglge ethvert av kravene 1-3, hvori minst ett av antistoffmolekylene
kan forhgye den maksimale bindingskapasiteten til det andre antistoffmolekylet nar det
gjelder human EGFR.

6. Sammensetning ifglge ethvert av kravene 1-5, hvori mengdeforholdet av det fgrste
antistoff relativt til det andre antistoff i sammensetningen er mellom 5 og 95 %,
mellom 10 og 90 %, mellom 20 og 80 %, mellom 30 og 70 %, mellom 40 og 60 %
mellom 45 og 55 % eller tilneermet 50 %.

7. Sammensetning ifglge ethvert av kravene 1-2 og 4-6, hvori det farste og det andre
antistoffmolekyl er av isotype-undertype 1gG1 eller 19G2.

8. Sammensetning ifglge ethvert av kravene 1-7, hvori sammensetningen kan fare til
internalisering av EGFR-reseptoren.

9. Sammensetning ifglge ethvert av kravene 1-8, hvori sammensetningen kan fare til
regresjon av A431 NS-tumorer in vivo.

10. Sammensetning ifglge ethvert av kravene 1-9, hvori sammensetningen kan
indusere terminal differensiering i A431 NS-celler in vivo.

11. Sammensetning ifelge ethvert av kravene 1-10, hvor sammensetningen kan
oppregulere involukrin-ekspresjonen i tumorer in vivo.

12. Bispesifikt bindingsmolekyl som bindes til EGFR, hvor et fgrste antigenbindende
sete i molekylet omfatter tungkjede-CDR1-, -CDR2- og -CDR3-aminosyresekvensene
i SEKV. ID. nr. 40 og lettkjede-CDR1-, CDR2- og CDR3-aminosyresekvensene i
SEKV. ID. nr. 72, og et andre antigenbindende sete i molekylet omfatter tungkjede-
CDR1-, -CDR2- og -CDR3-aminosyresekvensene i SEKV. ID. nr. 41 og lettkjede-
CDR1-, -CDR2- og -CDR3-aminosyresekvensene i SEKV. ID. nr. 73.

13. Bispesifikt bindingsmolekyl ifglge krav 12, hvor det bispesifikke bindingsmolekyl
er et dobbelt-variabelt domene-antistoff, et bispesifikt Fab-fragment eller et bispesifikt
ScFV.

14. Anvendelse av antistoffsammensetningen ifglge ethvert av kravene 1-11 eller det
bispesifikke bindingsmolekyl ifglge ethvert av kravene 12-13 for fremstilling av et
medikament for behandling, lindring eller forebyggelse av et eller flere symptomer
forbundet med kreft i et pattedyr.
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15. Sammensetning ifglge ethvert av kravene 1-11 eller det bispesifikke bindings-
molekyl ifglge ethvert av kravene 12-13, for anvendelse som et medikament for
behandling, lindring eller forebyggelse av et eller flere symptomer forbundet med kreft
I et pattedyr.

16. Anvendelse ifglge krav 14 eller sammensetning eller bispesifikt bindingsmolekyl
for anvendelse ifelge krav 15, hvori pattedyret er et menneske.

17. Farmasgytisk sammensetning som omfatter antistoffsammensetningen ifglge
ethvert av kravene 1-11 eller det bispesifikke bindingsmolekyl ifglge ethvert av
kravene 12-13, og en farmasgytisk akseptabel eksipiens.



