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Patentkrav

1. Antistoff som binder transformerende vekstfaktor beta (TGFB)1, TGFB2 og
TGFB3 omfattende:

(@) en aminosyresekvens i tungkjeden CDR1 angitt i SEQ ID NO: 19;

(b) en aminosyresekvens i tungkjeden CDR2 angitt i SEQ ID NO: 20; og

(c) en aminosyresekvens i tungkjeden CDR3 angitt i SEQ ID NO: 21;

(d) en aminosyresekvens i lettkjeden CDR1 angitt i SEQ ID NO: 22;

(e) en aminosyresekvens i lettkjeden CDR2 angitt i SEQ ID NO: 23; og

(f) en aminosyresekvens i lettkjeden CDR3 angitt i SEQ ID NO: 24;

hvori antistoffet binder til TGFB1 og TGFB2 med stgrre affinitet enn TGFB3, og
binder TGFB1 og TGFB2 med en affinitet Kd pa 10° M eller mindre malt ved

overflateplasmonresonans eller kinetisk eksklusjonsassay.

2. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av de foregdende kravene, ytterligere
omfattende en konstant region i tungkjeden, hvori den konstante regionen i
tungkjeden er en modifisert eller umodifisert 1gG, IgM, IgA, IgD, IgE, et fragment

derav eller kombinasjoner derav.

3. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av de foregdende kravene, i hvilket én
eller flere strukturaminosyrer i lettkjeden er erstattet med tilsvarende

aminosyre(r) fra en annen aminosyresekvens av humane antistoffer.

4. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av de foregdende kravene, hvori
antistoffet har en aminosyresekvens i den variable regionen i tungkjeden angitt i
SEQ ID NO: 6 og en aminosyresekvens i den variable regionen i lettkjeden angitt
i SEQ ID NO: 8.

5. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av de foregdende kravene, ytterligere
omfattende en konstant region i en human lettkjede festet til den variable regionen

i lettkjeden.



10

15

20

25

30

NO/EP2714735

[EP2714735]

6. Antistoff ifglge et hvilket som helst av de foregdende kravene, hvori antistoffet
ngytraliserer aktiviteten til TGFB1 og TGFB2 i stgrre grad enn TGFB3.

7. Isolert nukleinsyremolekyl omfattende en nukleotidsekvens som koder for
tungkjeden, og en nukleotidsekvens som koder for lettkjeden til et antistoff, hvori
det samme nukleinsyremolekylet koder for tungkjeden og lettkjeden; eller
isolerte nukleinsyremolekyler omfattende en nukleotidsekvens som koder for
tungkjeden, og en nukleotidsekvens som koder for lettkjeden til et antistoff, hvori
ulike nukleinsyremolekyler koder for tungkjeden og lettkjeden;

hvori antistoffet er ifglge et hvilket som helst av de foregdende kravene.

8. Ekspresjonsvektor eller ekspresjonsvektorer som omfatter
nukleinsyremolekylet eller nukleinsyremolekylene ifglge krav 7, hvori
nukleotidsekvensen som koder for tungkjeden, og nukleotidsekvensen som koder

for lettkjede, hver er operativt bundet til en ekspresjonskontrollsekvens.

9. Vertscelle omfattende vektoren eller vektorene ifglge krav 8 eller et

nukleinsyremolekyl eller nukleinsyremolekyler ifglge krav 7.

10. Vertscellen ifglge krav 9, omfattende et nukleinsyremolekyl eller
nukleinsyremolekyler som koder for en variabel region i tungkjeden og i
lettkjeden, hvori nukleinsyrene i tungkjeden og i lettkjeden uttrykkes av ulike

. o .
nukleinsyrer eller pa den samme nukleinsyren.

11. Fremgangsmate for @ anvende vertscellen ifglge krav 9 eller 10 for a fremstille
et antistoff, omfattende & dyrke vertscellen ifglge krav 9 eller 10 under egnede

betingelser og gjenvinne antistoffet.

12. Steril farmasgytisk sammensetning omfattende antistoffet ifglge et hvilket

som helst av kravene 1-6 og en farmasgytisk akseptabel bzerer.

13. Antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6 eller en farmasgytisk

sammensetning ifglge krav 12, for anvendelse i en fremgangsmate for behandling
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av kreft eller fibrose, der fremgangsmaten omfatter trinnet med & administrere til
et individ med behov for dette en terapeutisk effektiv mengde av antistoffet eller

den farmasgytiske sammensetningen.

14. Antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6 eller en farmasgytisk
sammensetning ifglge krav 12, for anvendelse i en fremgangsmate for behandling
av kreft hos et individ med behov for dette.

15. Antistoffet eller den farmasgytiske sammensetningen for anvendelse ifglge
krav 14, hvori antistoffet eller sammensetning gker antallet av naturlige drepe

(NK) -celler i en tumor og/eller forbedrer NK-cellenes cytolytiske aktivitet.

16. Antistoffet eller den farmasgytiske sammensetningen for anvendelse ifglge
krav 14, hvori antistoffet eller sammensetning reduserer antallet av regulatoriske

T-celler i en tumor og/eller inhiberer funksjonen til regulatoriske T-celler.

17. Antistoffet eller den farmasgytiske sammensetningen for anvendelse ifglge
krav 14, hvori antistoffet eller sammensetningen gker antallet av cytotoksiske

celler (CTL-er) i en tumor og/eller forbedrer CTL-funksjonen.

18. Antistoffet eller den farmasgytiske sammensetningen for anvendelse ifglge
krav 14, hvori antistoffet reduserer antallet av myeloid-avledede suppressorceller
(MDSC) i en tumor og/eller inhiberer MDSC-funksjonen.

19. Antistoffet eller den farmasgytiske sammensetningen for anvendelse ifglge
krav 14, hvori antistoffet reduserer antallet av dendrittiske celler (DC) i en tumor

og/eller inhiberer den tolerogene funksjonen til dendrittiske celler.

20. Antistoffet eller den farmasgytiske sammensetningen for anvendelse ifglge et
hvilket som helst av kravene 14 til 19, hvori kreften er valgt fra gruppen bestaende
av lungekreft, prostatakreft, brystkreft, hepatocellulzer kreft, spisergrskreft,
kolorektal kreft, bukspyttkjertelkreft, blaerekreft, nyrekreft, eggstokkreft,
magekreft, fibrotisk kreft, gliom og melanom.
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21. Antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6 eller en farmasgytisk
sammensetning ifglge krav 12, for anvendelse i en fremgangsmate for behandling

av fibrose hos et individ med behov for dette.
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