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1. Humanisert antistoff som binder til et humant Siglec-8, hvori antistoffet
omfatter en variabel region i tungkjeden og en variabel region i lettkjeden, hvori
(i) den variable regionen i tungkjeden omfatter aminosyresekvensen med SEQ ID
NO:6, og den variable regionen i lettkjeden omfatter aminosyresekvensen med
SEQ ID NO:16 eller 21; eller (ii)

(a) den variable regionen i tungkjeden omfatter:

(1) en HC-FR1 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:26;

(2) en HVR-H1 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:61;

(3) en HC-FR2 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:34;

(4) en HVR-H2 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:62;

(5) en HC-FR3 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:38;

(6) en HVR-H3 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:63; og

(7) en HC-FR4 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:45;

0g

(b) den variable regionen i lettkjeden omfatter:

(1) en LC-FR1 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:48;

(2) en HVR-L1 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:64;

(3) en LC-FR2 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:51;

(4) en HVR-L2 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:65;

(5) en LC-FR3 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:55 eller 58;

(6) en HVR-L3 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:66; og

(7) en LC-FR4 omfattende aminosyresekvensen med SEQ ID NO:60.

2. Antistoffet ifglge krav 1(i), hvori antistoffet omfatter en Fc-region i tungkjeden

omfattende en human Ig G Fc-region.

3. Antistoffet ifglge krav 2, hvori den humane IgG Fc-regionen er en human IgG1-

eller en human IgG4 Fc-region.

4. Antistoffet  ifglge krav 3, hvori den humane IgG4 omfatter
aminosyresubstitusjonen S228P, rester nummerert ifglge EU-indeksen som i
Kabat.
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5. Antistoffet ifglge krav 1(i), hvori tungkjeden omfatter aminosyresekvensen med
SEQ ID NO:75 eller SEQ ID NO:87, og lettkjeden omfatter aminosyresekvensen
med SEQ ID NO:76.

6. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene 1-5, hvori antistoffet omfatter
minst én aminosyresubstitusjon i Fc-regionen som forbedrer antistoffavhengig
celle-mediert cytotoksisitet (ADCC) -aktivitet.

7. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene 1-6, hvori én eller to av

antistoffets tungkjeder er ikke-fukosylert.

8. Nukleinsyre som koder for antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene 1-
7.

9. Vektor omfattende nukleinsyren ifglge krav 8.

10. Isolert vertscelle omfattende nukleinsyren ifglge krav 8.

11. Den isolerte vertscellen ifglge krav 10, hvori vertscellen er en cellelinje som
har en alfal,6-fukosyltransferase (Fut8) -knockout, eller som er en cellelinje som
overuttrykker B1,4-N-acetylglykosminyltransferase III (GnT-III).

12. Den isolerte vertscellen ifglge krav 11, hvori cellelinjen ytterligere

overuttrykker Golgi p-mannosidase II (ManlII).

13. Fremgangsmate for 3 frembringe et antistoff omfattende & dyrke vertscellen
ifglge et hvilket som helst av kravene 10 til 12 under en betingelse som

frembringer antistoffet.

14. Anti-Siglec-8-antistoff frembrakt ved en fremgangsmate omfattende & dyrke
en vertscelle omfattende nukleinsyren ifglge krav 8 eller & dyrke vertscellen ifslge
et hvilket som helst av kravene 10 til 12 under en betingelse som frembringer

antistoffet, hvori vertscellen er en pattedyrscelle.

15. Sammensetning omfattende antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene

1-7 og 14, hvori antistoffet omfatter en Fc-region og N-glykosidbundne
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karbohydratkjeder bundet til Fc-regionen, hvori mindre enn 50 % av de N-

glykosidbundne karbohydratkjedene inneholder en fukoserest.

16. Sammensetningen ifglge krav 15, hvori i det vesentlige ingen av de N-

glykosidbundne karbohydratkjedene inneholder en fukoserest.

17. Farmasgytisk sammensetning omfattende antistoffet ifglge et hvilket som

helst av kravene 1-7 og 14 og en farmasgytisk akseptabel beerer.

18. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene 1-7 og 14 eller
sammensetningen ifglge et hvilket som helst av kravene 15 til 17, for anvendelse

i en fremgangsm%te for terapi.

19. Antistoffet ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 7 og 14 eller
sammensetningen ifglge et hvilket som helst av kravene 15 til 17 for anvendelse
i en fremgangsmate for & behandle en sykdom valgt fra gruppen bestdende av:
astma, allergisk rhinitt, nasal polypose, atopisk dermatitt, kronisk urticaria,
mastocytose, eosinofil leukemi, hypereosinofilt syndrom, pauci-granulocytisk
astma, akutt eller kronisk luftveishypersensitivitet, eosinofil gsofagitt, Churg-
Strauss' syndrom, fysisk urticaria, kuldeurticaria, trykkurticaria, bullgs pemfigoid,

matallergi og allergisk bronkopulmonal aspergillose (ABPA).

20. Antistoffet for anvendelse eller sammensetningen for anvendelse ifglge krav
18, hvori antistoffet eller sammensetningen inhiberer ett eller flere symptomer pa
en allergisk reaksjon, hvori den allergiske reaksjonen eventuelt er en type I-

hypersensitivitetsreaksjon.

21. Antistoffet for anvendelse eller sammensetningen for anvendelse ifglge krav
18, hvori fremgangsmaten for terapi inkluderer & utarme mastceller som uttrykker
Siglec-8 ved ADCC-aktivitet.

22. Antistoffet for anvendelse eller sammensetningen for anvendelse ifglge krav
18, hvori fremgangsmaten for terapi inkluderer & utarme eosinofiler som uttrykker
Siglec-8 ved ADCC-aktivitet.
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