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Patentkrav

1. Isolert antistoff som spesifikt binder til hunde-IL-31, hvori antistoffet
reduserer, hemmer eller ngytraliserer hunde-IL-31-mediert pSTAT-signalisering i

en cellebasert analyse.

2. Antistoffet ifglge krav 1, hvori antistoffet er et monoklonalt antistoff.

3. Antistoffet ifglge krav 2, hvori antistoffet er kimeert.

4. Antistoffet ifglge krav 2, hvori antistoffet er fra hund.

5. Det isolerte antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, eller
antigenbindende porsjon derav, omfattende minst én av gruppen bestdende av:
en variabel tung (Vy)-kjede komplementbestemmende region (CDR)1 som har
aminosyresekvensen YYDIN (SEQ ID NO: 1; 11 E12-VH-CDR1), SYDMS (SEQ ID
NO: 2; 19D07-VH-CDR1) eller NYGMS (SEQ ID NO: 3; 34D03-VH-CDR1);

en variabel tungkjede-CDR2 som har aminosyresekvensen
WIFPGDGGTKYNETFKG (SEQ ID NO: 4 ; 11E12-VH-CDR2),
TITSGGGYTYSADSVKG (SEQ ID NO: 5 ; 19D07-VH-CDR2) eller
TISYGGSYTYYPDNIKG (SEQ ID NO: 6 ; 34D03-VH-CDR2);

en variabel tungkjede-CDR3 som har aminosyresekvensen ARGGTSVIRDAMDY
(SEQ ID NO: 7; 11 E12-VH-CDR3), ARQNWVVGLAY (SEQ ID NO: 8; 19D07-VH-
CDR3) eller VRGYGYDTMDY (SEQ ID NO: 9; 34D03-VH-CDR3); og

en variant derav som har én eller flere konservative aminosyresubstitusjoner i
minst én av CDR1, CDR2 eller CDR3.

6. Det isolerte antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, eller
antigenbindende porsjon derav, omfattende minst én av gruppen bestdende av:
en variabel lett (V.)-kjede omfattende en komplementbestemmende region
(CDR)1 som har aminosyresekvensen RASESVDNYGISFMH (SEQ ID NO:10;
11E12-VL-CDR1), KSSQSLLNSGNOKNYLA (SEQ ID NO: 11; 19D07-VL-CDR1)
eller KASQSVSFAGTGLMH (SEQ ID NO: 12; 34D03-VL-CDR1);

en variabel lettkjede-CDR2 som har aminosyresekvensen RASNLES (SEQ ID NO:
13; 11E12-VL-CDR2), GASTRES (SEQ ID NO: 14; 19D07-VL-CDR?2) eller
RASNLEA (SEQ ID NO: 15; 34D03-VL-CDR2);
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en variabel lettkjede-CDR3 som har aminosyresekvensen QQSNKDPLT (SEQ ID
NO: 16 ;11E12-VL-CDR3), QNDYSYPYT (SEQ ID NO: 17 ;19D07-VL-CDR3) eller
QQSREYPWT (SEQ ID NO: 18 ;34D03-VL-CDR3); og

en variant derav som har én eller flere konservative aminosyresubstitusjoner i
minst én av CDR1, CDR2 eller CDR3.

7. Antistoffet ifolge krav 6 ytterligere omfattende minst én av gruppen
bestadende av:

en variabel tungkjede komplementbestemmende region (CDR)1 som har
aminosyresekvensen YYDIN (SEQ ID NO: 1; 11 E12-VH-CDR1), SYDMS (SEQ ID
NO: 2 ; 19D07-VH-CDR1) eller NYGMS (SEQ ID NO: 3; 34D03-VH-CDR1);

en variabel tungkjede-CDR2 som har aminosyresekvensen
WIFPGDGGTKYNETFKG (SEQ ID NO: 4 ; 11 E12-VH-CDR?2),
TITSGGGYTYSADSVKG (SEQ ID NO: 5 ; 19D07-VH-CDR2) eller
TISYGGSYTYYPDNIKG (SEQ ID NO: 6 ; 34D03-VH-CDR2);

en variabel tungkjede-CDR3 som har aminosyresekvensen ARGGTSVIRDAMDY
(SEQ ID NO: 7; 11 E12-VH-CDR3), ARQNWVVGLAY (SEQ ID NO: 8 ; 19D07-VH-
CDR3) eller VRGYGYDTMDY (SEQ ID NO: 9 ; 34D03-VH-CDR3); og

en variant derav som har én eller flere konservative aminosyresubstitusjoner i
minst én av CDR1, CDR2 eller CDR3.

8. Antistoffet ifslge krav 7 omfattende minst én av gruppen bestdende av:

a) en variabel lettkjede omfattende
DIVLTQSPASLAVSLGQRATISCRASESVDNYGISFMHWYQQKPGQPPKLLIYRASNLE
SGIPARFSGSGSRTDFTLTINPVETDDVATYYCQQSNKDPLTFGAGTKLELK (SEQ ID
NO: 19; MU-11 E12-VL),
DIVMTQTPLSLSVSPGEPASISCRASESVDNYGISFMHWYQQKPGQPPKLLIYRASNLE
SGVPDRFSGSGSGTDFTLRISRVEADDAGVYYCQQSNKDPLTFGAGTKLEIK (SEQ ID
NO: 20; CAN-11 E12-VL-cUn-FW2),
DIVMTQTPLSLSVSPGEPASISCRASESVDNYGISFMHWFQQKPGQSPQLLIYRASNLE
SGVPDRFSGSGSGTDFTLRISRVEADDAGVYYCQQSNKDPLTFGAGTKLEIK (SEQ ID
NO: 21; CAN-11E12-VL-cUn-13),
DIVMSQSPSSLSVSAGDKVTMSCKSSQSLLNSGNQKNYLAWYQQKPWQPPKLLIYGA
STRESGVPDRFTGSGSGTDFTLTISSVQAEDLAVYYCQNDYSYPYTFGGGTKLEIK (SEQ
ID NO: 22; MU-19D07-VL),
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EIVMTQSPASLSLSQEEKVTITCKSSQSLLNSGNQKNYLAWYQQKPGQAPKLLIYGAST
RESGVPSRFSGSGSGTDFSFTISSLEPEDVAVYYCQNDYSYPYTFGQGTKLEIK (SEQ ID
NO: 23; CAN-19D07-VL-998-1),
DILLTQSPASLAVSLGQRAIISCKASQSVSFAGTGLMHWYQQKPGQQPKLLIYRASNLE
AGVPTRFSGSGSRTDFTLNIHPVEEEDAATYFCQQSREYPWTFGGGTKLEIK (SEQ ID
NO: 24; MU-34D03-VL) eller
EIVMTQSPASLSLSQEEKVTITCKASQSVSFAGTGLMHWYQQKPGQAPKLLIYRASNLE
AGVPSRFSGSGSGTDFSFTISSLEPEDVAVYYCQQSREYPWTFGQGTKLEIK (SEQ ID
NO: 25; CAN-34D03-VL-998-1);

b) en variabel tungkjede omfattende
QVQLQQSGAELVKPGASVKLSCKASGYTFKYYDINWVRQRPEQGLEWIGWIFPGDGG
TKYNETFKGKATLTTDKSSSTAYMQLSRLTSEDSAVYFCARGGTSVIRDAMDYWGQGT
SVTVSS (SEQ ID NO: 26; MU-11E12-VH),
EVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKTSGYTFKYYDINWVRQAPGAGLDWMGWIFPGDG
GTKYNETFKGRVTLTADTSTSTAYMELSSLRAGDIAVYYCARGGTSVIRDAMDYWGQG
TLVTVSS (SEQ ID NO: 27; CAN-11E12-VH-415-1),
EVKLVESGGGLVKPGGSLKLSCAASGFAFSSYDMSWVRQIPEKRLEWVATITSGGGYT
YSADSVKGRFTISRDNARNTLYLQMSSLRSEDTAVYYCARQWVVGLAYWGQGTLVT VSA
(SEQ ID NO: 28; MU-19D07-VH),
EVQLVESGGDLVKPGGSLRLSCVASGFTFSSYDMSWVRQAPGKGLQWVATITSGGGY
TYSADSVKGRFTISRDNARNTLYLQMNSLRSEDTAVYYCARQNWVVGLAYWGQGTLV
TVSS (SEQ ID NO: 29; CAN-19D07-VH-400-1),
EVQLVESGGDLVKPGGSLKLSCAASGFSFSNYGMSWVRQTPDKRLEWVATISYGGSY
TYYPDNIKGRFTISRDNAKNTLYLQMSSLKSEDTAMYYCVRGYGYDTMDYWGQGTSV
TVSS (SEQ ID NO: 30; MU-34D03-VH) eller
EVQLVESGGDLVKPGGSLRLSCVASGFTFSNYGMSWVRQAPGKGLQWVATISYGGS
YTYYPDNIKGRFTISRDNAKNTLYLQMNSLRAEDTAMYYCVRGYGYDTMDYWGQGTL
VTVSS (SEQ ID NO: 31; CAN-34D03-VH-568-1); og

c) varianter derav som har én eller flere konservative aminosyresubstitusjoner.

9. Antistoffet ifslge hvilke som helst av de foregdende kravene, hvori antistoffet
omfatter minst én av gruppen bestdende av:

a) en variabel lettkjede omfattende
DILLTQSPASLAVSLGQRAIISCKASQSVSFAGTGLMHWYQQKPGQQPKLLIYRASNLE
AGVPTRFSGSGSRTDFTLNIHPVEEEDAATYFCQQSREYPWTFGGGTKLEIK (SEQ ID
NO: 24; MU-34D03-VL) eller
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EIVMTQSPASLSLSQEEKVTITCKASQSVSFAGTGLMHWYQQKPGQAPKLLIYRASNLE
AGVPSRFSGSGSGTDFSFTISSLEPEDVAVYYCQQSREYPWTFGQGTKLEIK (SEQ ID
NO: 25; CAN-34D03-VL-998-1);

b) en variabel tungkjede omfattende
EVQLVESGGDLVKPGGSLRLSCVASGFTFSNYGMSWVRQAPGKGLQWVATISYGGS
YTYYPDNIKGRFTISRDNAKNTLYLQMNSLRAEDTAMYYCVRGYGYDTMDYWGQGTL
VTVSS (SEQ ID NO: 31; CAN-34D03-VH-568-1); og
EVQLVESGGDLVKPGGSLKLSCAASGFSFSNYGMSWVRQTPDKRLEWVATIS
YGGSYTYYPDNIKGRFTISRDNAKNTLYLQMSSLKSEDTAMYYCVRGYGYDTMDYWG
QGTSVTVSS (SEQ ID NO: 30; MU-34D03-VH), eller

c) varianter derav som har én eller flere konservative aminosyresubstitusjoner.

10. Veterinzer sammensetning omfattende en terapeutisk virkningsfull mengde

av et antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 9.

11. Vertscelle som produserer et antistoff ifglge et hvilket som helst av

kravene 1 til 9.

12. Isolert nukleinsyre som koder et antistoff som definert av et hvilket som
helst av kravene 1 til 9, omfattende en nukleinsyresekvens som koder minst én
av gruppen bestdende av:

en variabel tung (Vy)-kjede komplementbestemmende region (CDR)1 som har
aminosyresekvensen YYDIN (SEQ ID NO: 1; 11 E12-VH-CDR1), SYDMS (SEQ ID
NO: 2; 19D07-VH-CDR1) eller NYGMS (SEQ ID NO: 3; 34D03-VH-CDR1);

en variabel tungkjede-CDR2 som har aminosyresekvensen
WIFPGDGGTKYNETFKG (SEQ ID NO: 4; 11 E12-VH-CDR2),
TITSGGGYTYSADSVKG (SEQ ID NO: 5 ; 19D07-VH-CDR2) eller
TISYGGSYTYYPDNIKG (SEQ ID NO: 6 ; 34D03-VH-CDR2);

en variabel tungkjede-CDR3 som har aminosyresekvensen ARGGTSVIRDAMDY
(SEQ ID NO: 7; 11E12-VH-CDR3), ARQNWVVGLAY (SEQ ID NO: 8; 19D07-VH-
CDR3) eller VRGYGYDTMDY (SEQ ID NO: 9 ; 34D03-VH-CDR3); og

en variant derav som har én eller flere konservative aminosyresubstitusjoner i
minst én av CDR1, CDR2 eller CDR3, og ytterligere omfattende en
nukleinsyresekvens som koder minst én av gruppen bestdende av:

en variabel lett (V|)-kjede omfattende en komplementbestemmende (CDR)1 som
har aminosyresekvensen RASESVDNYGISFMH (SEQ ID NO: 10 ; 11 E12-VL-
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CDR1), KSSQSLLNSGNQKNYLA(SEQ ID NO: 11; 19D07-VL-CDR1) eller
KASQSVSFAGTGLMH (SEQ ID NO: 12 ;34D03-VL-CDR1);

en variabel lettkjede-CDR2 som har aminosyresekvensen RASNLES (SEQ ID NO:
13; 11E12-VL-CDR2), GASTRES (SEQ ID NO: 14; 19D07-VL-CDR2) eller
RASNLEA (SEQ ID NO: 15; 34D03-VL-CDR2);

en variabel lettkjede-CDR3 som har aminosyresekvensen QQSNKDPLT (SEQ ID
NO: 16; 11E12-VL-CDR3), QNDYSYPYT (SEQ ID NO: 17; 19D07-VL-CDR3) eller
QQSREYPWT (SEQ ID NO: 18 ; 34D03-VL-CDR3); og

en variant derav som har én eller flere konservative aminosyresubstitusjoner i
minst én av CDR1, CDR2 eller CDR3.

13. Vektor omfattende nukleinsyren ifglge krav 12.

14. Fremgangsmate for produksjon av en antistoff omfattende dyrking av
vertscellen ifglge krav 11 under betingelser som resulterer i produksjon av
antistoffet, og isolering av antistoffet fra vertscellen eller vertscellens

dyrkningsmedium.

15. Antistoff ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse i terapi.

16. Antistoff ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse i
behandling av en tilstand eller lidelse valgt fra en pruritisk tilstand eller en
allergisk tilstand, hvori behandlingen omfatter administrering av en terapeutisk

virkningsfull mengde av et antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 9.

17. Antistoffet ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse ifglge
krav 16, hvori den pruritiske tilstanden er valgt fra gruppen bestdende av

atopisk dermatitt, eksem, psoriasis, sklerodermi og pruritt.

18. Antistoffet ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse ifglge

krav 17, hvori den pruritiske tilstanden er atopisk dermatitt.

19. Antistoffet ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse ifglge

krav 18, hvori den pruritiske tilstanden er karakterisert ved kige.
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20. Antistoffet ifglge hvilke som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse ifglge
krav 16, hvori den allergiske tilstanden er valgt fra gruppen bestdende av
allergisk dermatitt, sommereksem, urtikaria, trangbrystethet, inflammatorisk
luftveissykdom, tilbakevendende luftveisobstruksjon, hyperresponsivitet i
luftveiene, kronisk obstruktiv lungesykdom og inflammatoriske prosesser som

fglge av autoimmunitet.

21. Antistoff ifglge hvilke som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse i

behandlingen av en hund med behov derav ved hemming av IL-31-aktivitet.

22. Antistoff ifglge hvilke som helst av kravene 1 til 9 for anvendelse ifglge
hvilke som helst av kravene 16 til 20, der den terapeutisk virkningsfulle mengde
av antistoffet administreres i et doseringsomrade fra 0,1-10 mg antistoff per kg

kroppsvekt annenhver uke eller manedlig.

23. Antistoff for anvendelse ifglge hvilke som helst av krav 16 til 22, hvori
antistoffet som betegnes heri som CAN34D03-65 administreres subkutant ved
1,0 mg/kg, hvori CAN34D03-65 er representert av SEQ ID NO:31 (VH) paret
med SEQ ID NO: 25 (VL) pa SEQ ID NO:42 (HC-65) og SEQ ID NO: 44 (LC-
Kappa).

24. Fremgangsmate for detektering eller kvantifisering av IL-31 i en prgve, der
fremgangsmaten omfatter:

(a) inkubering av en klinisk eller biologisk prgve inneholdende IL-31 i neerveer av
et antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 9; og

(b) detektering av antistoffet som er bundet til IL-31 i prgven.

25. Fremgangsmaten ifglge krav 24, hvori antistoffet er detekterbart merket.

26. Fremgangsmaten ifglge krav 25, hvori antistoffet er umerket og blir anvendt

i kombinasjon med et andre antistoff som er detekterbart merket.

27. Antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 9, som spesifikt binder
en region mellom aminosyrerester 95 og 125 av den hundeaktige IL-31-

aminosyresekvensen av SEQ ID NO: 32.



NO/EP2734549

7

28. Antistoffet ifglge krav 27, hvori antistoffet spesifikt binder til en region
mellom aminosyrerester 102 og 122 av den hundeaktige IL-31-sekvensen av
SEQ ID NO: 32.



