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Patentkrav

1. Fremgangsmate for & bedre et antistoffs farmakokinetikk, der
fremgangsmaten omfatter @ substituere minst én aminosyre i et antistoffs CDR
med en histidin, eller innfgre minst én histidin i antistoffets CDR, hvori
histidinsubstitusjonen eller -innfgringen gker KD(pH5,8)/KD(pH7,4)-verdien
sammenlignet med KD(pH5,8)/KD(pH7,4)-verdien fgr histidinsubstitusjonen eller
innfgringen, hvori KD(pH5,8)/KD(pH7,4)-verdien er definert som forholdet til
antigenbindingsaktiviteten ved pH 5,8 og antigenbindingsaktiviteten ved pH 7,4,
og hvori histidinsubstitusjonen eller innfgringen

(a) forlenger halveringstiden i plasma eller den gjennomsnittlige
plasmaretensjonstiden til antistoffet; eller

(b) gker antallet ganger for antigenbinding for antistoffet, der gkningen
korresponderer med en gkning i antallet sykluser som antistoffet bundet av et
antigen, internaliseres inn i en celle og frigis i en antigenfri form til utsiden av

cellen.

2. Fremgangsmaten ifglge krav 1, hvori KD(pH5,8)/KD(pH7,4)-verdien etter
histidinsubstitusjon eller innfgring er 2 eller hgyere, 10 eller hgyere eller 40 eller

hgyere.



