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Patentkrav

1. Heterodimerisk antistoff som omfatter:

a) en første monomer som omfatter:

i)  et  første  konstant  domene  i  en  tung  kjede,  som  omfatter  en  første  Fc-

domenevariant; og5

ii) et første antigenbindende domene; og

b) en andre monomer som omfatter:

i) et andre konstant domene i den tunge kjeden, som omfatter en andre Fc-

domenevariant; og

ii) et andre antigenbindende domene;10

hvori den første Fc-domenevarianten omfatter aminosyresubstitusjoner S364K/E357Q og den andre

Fc-domenevarianten omfatter aminosyresubstitusjoner L368D/K370S.

2. Heterodimerisk antistoff ifølge krav 1, hvori den første antigenbindingen er scFv bundet kovalent

til det første konstante domenet i den tunge kjeden og det andre antigenbindende domenet er et

Fab-fragment som omfatter et variabelt domene i den tunge kjeden og en lett kjede.15

3. Heterodimerisk antistoff ifølge krav 2, hvori nevnte scFv omfatter en ladet scFv-linker.

4. Heterodimerisk antistoff ifølge krav 3, hvori scFv-linkeren er GKPGSGKPGSGKPGSGKPGS.

5. Heterodimerisk antistoff ifølge krav 1,

hvori den første antigenbindingen er et CD3-bindende scFv;

hvori det andre antigenbindende domenet er et Fab-fragment som omfatter et variabelt20

domene i den tunge kjeden og en lett kjede, hvori den andre Fc-domenevarianten i tillegg

omfatter aminosyresubstitusjoner N208D/Q295E/N384D/Q418E/N421D, og

hvori den første og andre Fc-domenervarianten hver i tillegg omfatter

aminosyresubstitusjoner E233P/L234V/L235A/G236del/S267K.

6. Nukleinsyreblanding som omfatter:25

a) en første nukleinsyre som koder for den første monomeren ifølge krav 1; og

b) en andre nukleinsyre som koder for den andre monomeren ifølge krav 1.

7. Nukleinsyreblanding som omfatter:
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a) en første nukleinsyre som koder for den første monomeren ifølge ett av kravene 2 til 5;

b) en andre nukleinsyre som koder for den andre monomeren ifølge ett av kravene 2 til 5;

og

c) en nukleinsyre som koder for en lett kjede ifølge ett av kravene 2 til 5.

8. Nukleinsyreblanding ifølge krav 6 som omfatter:5

a) en første ekspresjonsvektor som omfatter den første nukleinsyren; og

b) en andre ekspresjonsvektor som omfatter den andre nukleinsyren.

9. Nukleinsyreblanding ifølge krav 7 som omfatter:

a) en første ekspresjonsvektor som omfatter den første nukleinsyren;

b) en andre ekspresjonsvektor som omfatter den andre nukleinsyren; og10

c) en tredje ekspresjonsvektor som omfatter den lette kjeden.

10. Vertscelle som omfatter en nukleinsyreblanding ifølge ett av kravene 7 til 9.

11. Framgangsmåte for framstilling av en blanding, omfattende kultivering av vertscellen ifølge krav

10 under betingelser hvor nukleinsyrene uttrykkes, og gjenvinning av blandingen.

12. Heterodimerisk antistoff ifølge ett av kravene 1 til 5 for anvendelse i terapi.15
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