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Patentkrav

1. Terapeutisk monoklonalt antistoff og en forbindelse med formel I som et ADCC-

forsterkermolekyl for anvendelse i en fremgangsmate for & oke antistoffavhengig cellulaer

cytotoksisitet (ADCC) hos et individ som mottar terapeutisk monoklonal antistoffbehandling,
5 hvori forbindelsen er i en mengde tilstrekkelig til & eke ADCC hos individet og forbindelsen

representeres av strukturen:

0

RS R!'

(formel I), eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav,

10 Y er

eller

R! R? og R*er H;
15 R? er OR® eller NRCR;
R, R%® og R* er H, og
RS og R7 velges uavhengig fra H, C1-Cs alkyl, og Ci-Cg heteroalkyl.

2. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge
20  krav 1, hvori det terapeutisk monoklonale antistoffet er et terapeutisk anti-CD20-monoklonalt
antistoff, et terapeutisk anti-Her2-monoklonalt antistoff eller et terapeutisk anti-EGFR-

monoklonalt antistoff.
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3. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge
krav 1, hvori det terapeutisk monoklonale antistoffet er rituksimab, trastuzumab, cetuksimab

eller panitumumab.

4. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge
krav 1, hvori
1) individet har en FcyR-polymorfisme eller en KRAS-mutasjon, eller hvori
i1) individet tidligere er identifisert som ikke & svare pa terapeutisk
antistoffbehandling, eller hvori

i11) individet har nedsatt ADCC-funksjon.

5. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge
krav 1, hvori ADCC-forsterkermolekylet administreres for, samtidig med, eller etter

administrering av det terapeutiske antistoffet.

6. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge
krav 1, hvori
(1) det monoklonale antistoffet er et anti-ErbB2-monoklonalt antistoff ndr individet har
brystkreft;
(i1) det monoklonale antistoffet er et anti-CD20-monoklonalt antistoff nér individet har
en B-celleforstyrrelse; eller
(111) det monoklonale antistoffet er et anti-EGFR-monoklonalt antistoff nér individet
har EGFR-uttrykkende, metastatisk kolorektalt karsinom, EGFR-uttrykkende hode- og
nakkekreft eller KRAS -mutert kreft.

7. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge

krav 6, hvori det anti-ErbB2-monoklonale antistoffet? er trastuzumab.

8. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge

krav 6, hvori det anti-CD20-monoklonale antistoffet er rituksimab..

9. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse ifolge

krav 6, hvori B-celleforstyrrelsen er lymfom, leukemi eller revmatoid artritt.
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10. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse

ifolge krav 6, hvori det anti-EGFR-monoklonale antistoffet er cetuksimab eller panitumumab.

11. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse

ifolge krav 6, hvori den KRAS-muterte kreften er tykktarmskreft.

12. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse
ifolge ett av de foregdende kraene, hvori forbindelsen er {2-amino-8-[4-

(pyrrolidinylkarbonyl)fenyl]-(3H-benzo[f]azepin-4-yl) } -N,N-dipropylkarboksamid.

13. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse
ifolge ett av de foregdende kravene, hvori det monoklonale antistoffet er cetuksimab eller
panitumumab, og hvori forbindelsen med formel I er {2-amino-8-[4-

(pyrrolidinylkarbonyl)fenyl]-(3H-benzo[f]azepin-4-yl) } -N,N-dipropylkarboksamid.

14. Det terapeutisk monoklonale antistoffet og forbindelsen med formel I for anvendelse
ifolge ett av de foregdende kravene, som videre omfatter administrering til individet av en

terapeutisk effektiv mengde av ett eller flere kjemoterapeutiske midler.

15. Kombinasjon som omfatter {2-amino-8-[4-(pyrrolidinylkarbonyl)fenyl]-(3H-
benzo[flazepin-4-yl)}-N,N-dipropylkarboksamid og et terapeutisk antistoff valgt fra
cetuksimab og panitumumab for anvendelse i en fremgangsmaéte for & ke antistoffavhengig
cellulaer cytotoksisitet (ADCC) hos et individ som mottar terapeutisk monoklonal
antistoftbehandling, hvori {2-amino-8-[4-(pyrrolidinylkarbonyl)fenyl]-(3H-benzo[f]azepin-4-
yl)}-N,N-dipropylkarboksamidet er i en mengde tilstrekkelig til & ske ADCC hos individet.

16. Kombinasjonen for anvendelse ifelge krav 15, som videre omfatter ett eller flere

kjemoterapeutiske midler.

17. Sett som omfatter {2-amino-8-[4-(pyrrolidinylkarbonyl)fenyl]-(3H-benzo[f]azepin-4-yl)}-
N,N-dipropylkarboksamid og ett eller flere terapeutisk monoklonale antistoffer valgt fra
gruppen som bestér av cetuksimab og panitumumab for anvendelse i1 en fremgangsméte for a
oke antistoffavhengig celluler cytotoksisitet (ADCC) hos et individ som mottar terapeutisk

monoklonal antistoffbehandling, hvori {2-amino-8-[4-(pyrrolidinylkarbonyl)fenyl]-(3H-
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benzo[flazepin-4-yl)}-N,N-dipropylkarboksamidet er i en mengde tilstrekkelig til & oke
ADCC hos individet.

18. Settet for anvendelse ifelge krav 17, som videre omfatter ett eller flere kjemoterapeutiske

midler.

19. Settet for anvendelse ifolge krav 18, som videre omfatter instruksjoner for anvendelse ved
behandling av kreft.



