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Patentkrav

1. Et anti-GCC-antistoffmolekyl som omfatter en tungkjede variabel region omfattende en
aminosyresekvens av SEQ. ID NO: 18 og en lettkjede variabel region omfattende en

aminosyresekvens av SEQ ID NO: 20.
2. Anti-GCC-antistoffmolekyl ifglge krav 1, hvor antistoffmolekylet er et IgG1 antistoff.

3. Anti-GCC-antistoffmolekyl ifglge krav 1 eller krav 2, hvor antistoffmolekylet er et
bispesifikt antistoffmolekyl, omfattende:
(a) to antistoffmolekyler som er konjugert sammen, en med bindingsspesifisitet til
GCC og en annen med bindingsspesifisitet til et andre antigen;
(b) et enkelt antistoffmolekyl som omfatter en kjede med bindingsspesifisitet til
GCC og en andre kjede med bindingsspesifisitet til et andre antigen; eller
(c) et enkeltkjede antistoffmolekyl som har bindingsspesifisitet til GCC og til et

andre antigen.

4. Anti-GCC-antistoffmolekyl ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, videre
omfattende en Fc-region, hvor Fc-regionen er et vill-type Fc-region eller er mutert for a

modifisere effektorfunksjon.

5. Anti-GCC-antistoffmolekyl ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvor
antistoffmolekylet er konjugert til et terapeutisk middel eller til et detekterbare merke.

6. Anti-GCC-antistoffmolekyl ifglge krav 5, hvor det detekterbare merket er et radiomerke
som er eventuelt valgt fra 213Bi, 22°Ac, °°Y, ’Lu og et positron-emitterende radionuklid.

7. Et immunokonjugat med formel (I):
Ab{x-2)m (D)

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, hvor:
Ab er et anti-GCC-antistoffmolekyl ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4;
X er en linker-enhet som forbinder Ab og Z;
Z er et terapeutisk middel eller en merking; og
m er antall av -X-Z-enheter per anti-GCC-antistoffmolekyl i immunokonjugat med

formel (I) og m er et heltall fra 1 til 15.
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8. Immunokonjugat ifglge krav 7, hvor Z er et detekterbare merke eller et terapeutisk
middel som eventuelt er valgt fra en maytansinoid eller maytansin, en dolastatin og et
auristatin; og/eller hvor linkeren -X- har formelen -As-Wy-Yy- 0og immunokonjugat er

karakterisert av formel (II):

AbAL-Ww-Yy-2)m (II)

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, hvor:
-A- er en Stretcher-enhet;
aer0elleri;
hver -W- uavhengig er en aminosyreenhet;
w er et heltall fra 0 til 12;
-Y- er en selv-immolativ Spacer-enhet;
yer0, 1 eller 2;
Z er et terapeutisk middel eller merking; og
m er et heltall fra 1 til 15.

9. Immunokonjugat ifglge krav 8, hvor det detekterbare merket er et radiomerke som er

eventuelt valgt fra 213Bi, 22°Ac, °°Y, 77Lu og et positron-emitterende radionuklid.

10. En farmasgytisk sammensetning omfattende antistoffmolekylet ifglge et hvilket som
helst av kravene 1 til 6, eller immunokonjugat ifglge et hvilket som helst av kravene 7 til

9 og en farmasgytisk akseptabel baerer.

11. Et antistoffmolekyl ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, et immunokonjugat
ifglge et hvilket som helst av kravene 7 til 9, eller den farmasgytiske sammensetningen
ifslge krav 10 for bruk i en metode for a behandle et individ for en lidelse.

12. Bruk av et antistoffmolekyl ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, et
immunokonjugat ifglge et hvilket som helst av kravene 7 til 9, eller den farmasgytiske
sammensetningen ifglge krav 10 til fremstillingen av et medikament for behandling av en

lidelse.

13. Antistoffmolekyl, immunokonjugat eller farmasgytisk sammensetning for bruk ifglge
krav 11 eller bruk ifglge krav 12, hvor lidelsen er en kreft eller en metastatisk lesjon

derav.

14. Antistoffmolekyl, immunokonjugat, farmasgytisk sammensetning eller bruk ifglge krav

13, hvor kreften er adenokarsinom i lungene, kreft i bukspyttkjertelen, eller en kreft i
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mage-tarm-systemet, hvor kreften i mage-tarm-systemet eventuelt er valgt fra kolorektal

kreft, gastrisk kreft, og spisergrskreft.

15. Antistoffmolekyl, immunokonjugat eller farmasgytisk sammensetning for bruk ifglge
krav 11 eller bruk ifglge krav 12, hvor antistoffmolekylet eller immunokonjugat

administreres i kombinasjon med ett eller flere ytterligere terapeutiske midler.

16. Antistoffmolekyl, immunokonjugat, farmasgytisk sammensetning eller bruk ifglge krav
15, hvor det ene eller de flere ytterligere terapeutiske midlene omfatter et
kjemoterapeutisk middel som er valgt fra et DNA-skadelig middel og et middel som

forstyrrer cellereplikasjon.

17. Antistoffmolekyl, immunokonjugat, farmasgytisk sammensetning eller bruk ifglge krav

16, hvor:
(@) det DNA-skadelige midlet er en topoisomerase I-inhibitor, eventuelt valgt fra
irinotecan, topotecan, camptothecin og analoger eller metabolitter derav, og
doxorubicin; en topoisomerase II-inhibitor, eventuelt valgt fra etoposid, teniposid
og daunorubicin; et alkyleringsmiddel som eventuelt er valgt fra melfalan,
klorambucil, busulfan, tiotepa, ifosfamid, karmustin, lomustin, semustin,
streptozocin, dekarbazin, metotreksat, mitomycin C og syklofosfamid; en DNA-
interkalator eventuelt valgt fra cisplatin, oksaliplatin og karboplatin; en fri radikal
generator; eller et nukleosidmimetikum som eventuelt er valgt fra 5-fluorouracil,
capecitbin, gemcitabin, fludarabin, cytarabin, merkapturin, tioguanin, pentostatin
og hydroksyurea; eller
(b) midlet som forstyrrer cellereplikasjon er valgt fra paklitaxel, docetaxel, en
relatert analog av paklitaxel eller docetaxel, vincristin, vinblastin, en relatert
analog av vincristin eller vinblastin, talidomid, lenalidomid, en relatert analog av
talidomid eller lenalidomid, et protein tyrosinkinaseinhibitor, en
proteasominhibitor, en NF-kB- og IkB-kinaseinhibitor, et antistoff som binder seg
til proteiner som er overuttrykt i kreft og derved nedregulerer cellereplikasjon, og
en inhibitor av proteiner eller enzymer som er kjent for 8 vaere oppregulert,

overuttrykt eller aktivert i kreftformer, hvis inhiberingen regulerer cellereplikasjon.

18. Antistoffmolekyl, immunokonjugat, farmasgytisk sammensetning eller bruk ifglge krav
17, hvor den frie radikalgeneratoren er bleomycin; den relaterte analogen av talidomid
eller lenalidomid er CC-5013 eller CC-4047; proteintyrosinkinaseinhibitoren er imatinib
mesylat eller gefitinib; proteasominhibitoren er bortezomib; eller antistoffet som binder
seg til proteiner som er overuttrykt i kreft og derved nedregulerer cellereplikasjon, er

valgt fra trastuzumab, rituximab, cetuximab og bevacizumab.
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19. Antistoffmolekyl, immunokonjugat, farmasgytisk sammensetning eller bruk ifglge krav
15, hvor lidelsen er tykktarmskreft og det ene eller de flere ytterligere terapeutiske midler
er 5-fluorouracil (5-FU), capecitibin, leucovorin, irinotecan, oxaliplatin, bevacizumab,
cetuximab , panitumum, eller en kombinasjon derav eventuelt valgt fra
oksaliplatin/capecitibin (XELOX), 5-FU/leucovorin/oxaliplatin (FOLFOX), 5-
FU/leucovorin/irinotecan (FOLFIRI), FOLFOX pluss bevacizumab, og FOLOFIRI.

20. Isolerte nukleinsyresekvenser som koder for et antistoffmolekyl ifglge et hvilket som

helst av kravene 1 til 4.

21. Isolerte nukleinsyresekvenser ifglge krav 20, omfattende nukleinsyresekvenser av
SEQ ID NO: 17 og SEQ ID NO: 19.

22. En celle som omfatter de isolerte nukleinsyresekvensene ifglge krav 20 eller krav 21.
23. Fremgangsmate for & fremstille et antistoffmolekyl ifglge et hvilket som helst av
kravene 1 til 4, omfattende dyrking av cellen ifglge krav 22 under betingelser som tillater
produksjon av et antistoffmolekyl, og derved produserer antistoffmolekylet ifglge et
hvilket som helst av kravene 1 til 4.

24. En vektor som omfatter isolerte nukleinsyresekvenser ifglge krav 20 eller krav 21.

25. En kit som omfatter et antistoffmolekyl ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6,

eller et immunokonjugat ifglge et hvilket som helst av kravene 7 til 9.
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