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Patentkrav

1. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder segq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient som lider av veeskeubalanse, og der antistoffet eller antistoffragmentet eller
ikke-Ig-skjelettet binder seg til en region med minst 4 aminosyrer i sekvensen aa 1-
21 hos modent humant ADM:

YRQSMNNFQGLRSFGCRFGTC

(SEKV ID nr. 23).

2. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder segq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge krav 1, der pasienten er en pasient som trenger a regulere

vaeskebalansen.

3. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-lg-skjelett som binder seg til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et av kravene 1 til 2 for & forebygge eller redusere gdem hos

pasienten.

4. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder seq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, der antistoffet eller

antistoffragmentet eller ikke-lg-skjelettet er monospesifikt.

5. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-lg-skjelett som binder segq til

adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
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pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, som er ytterligere
karakterisert ved atantistoffet eller fragmentet eller skjelettet
oppviser en bindingsaffinitet til ADM pa minst 10°" M, der bindingsaffiniteten

bestemmes ifglge eksempel 1.

6. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder segq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 5, der antistoffet eller fragmentet
eller skjelettet ikke er ADM-bindende protein-1, komplementfaktor H.

7. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder seg til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akultt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, der antistoffet eller fragmentet
eller skjelettet gjenkjenner og binder seg til en epitop som inneholder aminosyre 1 pa
den N-terminale enden av modent humant ADM, og der antistoffet eller fragmentet
eller skjelettet ikke vil binde seg til hverken N-terminal-utvidet eller N-terminal-

modifisert adrenomedullin eller N-terminal-degradert adrenomedullin.

8. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-lg-skjelett som binder seg til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 7, der antistoffet eller fragmentet
eller skjelettet er et ADM-stabiliserende antistoff eller ADM-stabiliserende
antistoffragment eller ADM-stabiliserende ikke-lg-skjelett som gker halveringstiden,
t» oppholdshalveringstiden, til adrenomedullin i serum, blod, plasma med minst 10

%, fortrinnsvis minst 50 %, mer foretrukket > 50 %, mest foretrukket > 100 %.

9. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-lg-skjelett som binder seg til

adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 8, der antistoffet eller fragmentet

eller skjelettet blokkerer den sirkulerende ADM-bioaktiviteten ikke mer enn 80 %,
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fortrinnsvis ikke mer enn 50 %, der bioaktiviteten av ADM bestemmes i et humant

rekombinant adrenomedullin-reseptor-cAMP-funksjonsassay ifglge eksempel 2.

10. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder segq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 9, der pasienten lider av en
sykdom som er valgt fra gruppen som omfatter SIRS, sepsis, diabetes, kreft,

hjertefeil, sjokk og nyrefunksjonssvikt.

11. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand
hos en pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 10, der antistoffet eller
fragmentet er et antistoff eller fragment som binder seg til ADM, der tungkjeden

omfatter sekvensene:

SEKVID nr.: 1
GYTFSRYW

SEKV ID nr.: 2
ILPGSGST

SEKV ID nr.: 3
TEGYEYDGFDY,

og der lettkjeden omfatter sekvensene:

SEKVIDnr.: 4
QSIVYSNGNTY

SEKV ID nr.: 5
RVS

SEKV ID nr.: 6
FQGSHIPYT.

12. Humant monospesifikt anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-

antistoffragment som binder seg til adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt
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sykdom eller akutt tilstand hos en pasient ifglge krav 11, der antistoffet eller

fragmentet omfatter en sekvens som er valgt fra gruppen som omfatter:

SEKV ID nr.: 7 (AM-VH-C)
QVQLQQSGAELMKPGASVKISCKATGYTFSRYWIEWVKQRPGHGLEWIGEIL

PGSGSTNYNEKFKGKATITADTSSNTAYMQLSSLTSEDSAVYYCTEGYEYDGF
DYWGQGTTLTVSSASTKGPSVFPLAPSSKSTSGGTAALGCLVKDYFPEPVTVS
WNSGALTSGVHTFPAVLQSSGLYSLSSVVTVPSSSLGTQTYICNVNHKPSNTK
VDKRVEPKHHHHHH

SEKV ID nr.: 8 (AM-VH1)
QVQLVQSGAEVKKPGSSVKVSCKASGYTFSRY WISWVRQAPGQGLEWMGRI

LPGSGSTNYAQKFQGRVTITADESTSTAYMELSSLRSEDTAVYYCTEGYEYDG
FDYWGQGTTVTVSSASTKGPSVFPLAPSSKSTSGGTAALGCLVKDYFPEPVTV
SWNSGALTSGVHTFPAVLQSSGLYSLSSVVTVPSSSLGTQTYICNVNHKPSNT
KVDKRVEPKHHHHHH

SEKV ID nr.: 9 (AM-VH2-E40)
QVQLVQSGAEVKKPGSSVKVSCKASGYTFSRYWIEWVRQAPGQGLEWMGRI

LPGSGSTNYAQKFQGRVTITADESTSTAYMELSSLRSEDTAVYYCTEGYEYDG
FDYWGQGTTVTVSSASTKGPSVFPLAPSSKSTSGGTAALGCLVKDYFPEPVTV
SWNSGALTSGVHTFPAVLQSSGLYSLSSVVTVPSSSLGTQTYICNVNHKPSNT
KVDKRVEPKHHHHHH

SEKV ID nr.: 10 (AM-VH3-T26-E55)
QVQLVQSGAEVKKPGSSVKVSCKATGYTFSRYWISWVRQAPGQGLEWMGEI

LPGSGSTNYAQKFQGRVTITADESTSTAYMELSSLRSEDTAVYYCTEGYEYDG
FDYWGQGTTVTVSSASTKGPSVFPLAPSSKSTSGGTAALGCLVKDYFPEPVTV
SWNSGALTSGVHTFPAVLQSSGLYSLSSVVTVPSSSLGTQTYICNVNHKPSNT
KVDKRVEPKHHHHHH

SEKV ID nr.: 11 (AM-VH4-T26-E40-E55)
QVQLVQSGAEVKKPGSSVKVSCKATGYTFSRYWIEWVRQAPGQGLEWMGEI

LPGSGSTNYAQKFQGRVTITADESTSTAYMELSSLRSEDTAVYYCTEGYEYDG
FDYWGQGTTVTVSSASTKGPSVFPLAPSSKSTSGGTAALGCLVKDYFPEPVTV
SWNSGALTSGVHTFPAVLQSSGLYSLSSVVTVPSSSLGTQTYICNVNHKPSNT
KVDKRVEPKHHHHHH

SEKV ID nr.: 12 (AM-VL-C)
DVLLSQTPLSLPVSLGDQATISCRSSQSIVYSNGNTYLEWYLQKPGQSPKLLIY

RVSNRFSGVPDRFSGSGSGTDFTLKISRVEAEDLGVYYCFQGSHIPYTFGGGTK
LEIKRTVAAPSVFIFPPSDEQLKSGTASVVCLLNNFYPREAKVQWKVDNALQS

GNSQESVTEQDSKDSTYSLSSTLTLSKADYEKHKVYACEVTHQGLSSPVTKSF
NRGEC
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SEKV ID nr.: 13 (AM-VL1)
DVVMTQSPLSLPVTLGQPASISCRSSQSIVYSNGNTYLNWFQQRPGQSPRRLIY

RVSNRDSGVPDRFSGSGSGTDFTLKISRVEAEDVGVYYCFQGSHIPYTFGQGT
KLEIKRTVAAPSVFIFPPSDEQLKSGTASVVCLLNNFYPREAKVQWKVDNALQ
SGNSQESVTEQDSKDSTYSLSSTLTLSKADYEKHKVYACEVTHQGLSSPVTKS
FNRGEC

SEKV ID nr.: 14 (AM-VL2-E40)
DVVMTQSPLSLPVTLGQPASISCRSSQSIVYSNGNTYLEWFQQRPGQSPRRLIY

RVSNRDSGVPDRFSGSGSGTDFTLKISRVEAEDVGVYYCFQGSHIPYTFGQGT
KLEIKRTVAAPSVFIFPPSDEQLKSGTASVVCLLNNFYPREAKVQWKVDNALQ
SGNSQESVTEQDSKDSTYSLSSTLTLSKADYEKHKVYACEVTHQGLSSPVTKS
FNRGEC.

13. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder seq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 12, der antistoffet eller fragmentet
eller skjelettet er et modulerende antistoff eller modulerende fragment eller
modulerende skjelett som gker halveringstiden, ty, oppholdshalveringstiden, til
adrenomedullin i serum, blod, plasma minst 10 %, fortrinnsvis minst 50 %, mer
foretrukket > 50 %, mest foretrukket > 100 %, og som blokkerer bioaktiviteten av
ADM ikke mer enn 80 %, fortrinnsvis ikke mer enn 50 %, nar bioaktiviteten av ADM
bestemmes i et humant rekombinant adrenomedullin-reseptor-cAMP-funksjonsassay

ifglge eksempel 2.

14. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-lg-skjelett som binder seg til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 13, som er ytterligere
karakterisert ved atantistoffet, antistoffragmentet eller ikke-lg-
skjelettet ikke binder seg til den C-terminale delen av ADM, som er aa 43-52 av
ADM:

PRSKISPQGY-NH2

(SEKV ID nr. 25).
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15. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-lg-skjelett som binder seg til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 14 til bruk i kombinasjon med

katekolamin og/eller fluider som administreres intravengst.

16. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder segq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 14, eller en kombinasjon til bruk
ifglge krav 15 til bruk i kombinasjon med ADM-bindende protein og/eller ytterligere

virkestoffer.

17. Anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff eller anti-ADM-antistoffragment som binder
seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-ikke-Ig-skjelett som binder seq til
adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en
pasient som lider av vaeskeubalanse ifalge et hvilket som helst av de foregaende
kravene, kara kterisert ved atbehandlingen ikke eren
framgangsmate for primaerbehandling av den akutte sykdommen eller akutte

tilstanden.

18. Farmasgytisk sammensetning som omfatter anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff
eller anti-ADM-antistoffragment som binder seqg til adrenomedullin, eller anti-ADM-
ikke-Ig-skjelett som binder seqg til adrenomedullin, ifglge et hvilket som helst av
kravene 1 til 17, til bruk i behandling av en akutt sykdom eller akutt tilstand hos en

pasient som lider av veeskeubalanse.

19. Farmasgytisk sammensetning som omfatter anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff
eller anti-ADM-antistoffragment som binder seqg til adrenomedullin, eller anti-ADM-
ikke-lg-skjelett som binder seg til adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt
sykdom eller akutt tilstand hos en pasient ifalge krav 18, der den farmasgytiske

sammensetningen er en Igsning, fortrinnsvis en bruksklar lgsning.
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20. Farmasgytisk sammensetning som omfatter anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff
eller anti-ADM-antistoffragment som binder seqg til adrenomedullin, eller anti-ADM-
ikke-Ig-skjelett som binder seqg til adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt
sykdom eller akutt tilstand hos en pasient ifglge krav 19, der den farmasgytiske

sammensetningen er i en frysetgrret tilstand.

21. Farmasgytisk sammensetning som omfatter anti-adrenomedullin-(ADM)-antistoff
eller anti-ADM-antistoffragment som binder seg til adrenomedullin, eller anti-ADM-
ikke-1g-skjelett som binder seg til adrenomedullin, til bruk i behandling av en akutt
sykdom eller akutt tilstand hos en pasient ifglge et hvilket som helst av kravene 18 til
20, der den farmasgytiske sammensetningen skal administreres til en pasient som
lider av veeskeubalanse med det forbehold at pasienten trenger a regulere

vaeskebalansen.
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