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PATENTKRAV

1. Isolert antistoff eller antigenbindende fragment derav, som spesifikt binder
humant EGFRuVIII, hvor antistoffet eller fragmentet derav omfatter en kombinasjon
av HCDR1/HCDR2/HCDR3/LCDR1/LCDR2/LCDR3-aminosyresekvenser av SEQ
ID NO: 36/38/40/44/46/48.

2. Antistoff eller antigenbindende fragment ifglge krav 1, hvor antistoffet eller
fragmentet derav utviser en likevektsdissosiasjonskonstant (Kp) for en human
EGFRuvlII-dimer pa cirka 50 nM eller mindre, cirka 20 nM eller mindre, cirka 10 nM
eller mindre, cirka 5,0 nM eller mindre, cirka 1,0 nM eller mindre eller cirka 0,5 nM

eller mindre, som malt ved hjelp av et overflateplasmonresonansassay.

3. Antistoff eller antigenbindende fragment ifalge krav 1, hvor antistoffet eller det
antigenbindende fragment konjugeres til et cytotoksin, valgfritt hvor cytotoksinet
velges fra gruppen bestdende av (i) biotoksiner, kjemoterapeutiske midler og
radioisotoper eller (ii) maytansinoider, auristatiner, tomaymyciner, duocarmyciner,

225Ac, 227Th og eventuelle derivater derav.

4. Antistoff eller antigenbindende fragment ifglge krav 2, hvor antistoffet eller
fragmentet derav utviser en Kp for en human EGFR-dimer som er i det minste cirka
4 ganger, i det minste cirka 10 ganger, i det minste cirka 50 ganger, i det minste
cirka 100 ganger, i det minste cirka 500 ganger, i det minste cirka 1000 ganger, i
det minste cirka 2000 ganger eller i det minste cirka 3000 ganger hgyere enn den
for EGFRuvIII-dimer, som malt ved hjelp av et overflateplasmonresonansassay,
valgfritt hvor antistoffet eller fragmentet derav ikke binder en EGFR-dimer pa et niva
som kan pavises ved hjelp av et overflateplasmonresonansassay.

5. Antistoff eller antigenbindende fragment ifglge krav 1, hvor:
(a) HCVR-en omfatter en aminosyresekvens av SEQ ID NO: 34; eller
(b) LCVR-en omfatter en aminosyresekvens av SEQ ID NO: 42.
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6. Antistoff eller antigenbindende fragment ifglge krav 5, hvor antistoffet eller det
antigenbindende fragment omfatter et HCVR/LCVR-sekvenspar av SEQ ID
NO:34/42.

7. Farmasgytisk sammensetning som omfatter antistoffet eller det antigenbindende
fragment ifglge krav 1, en farmasgytisk akseptabel beerer og valgfritt ett eller flere
ytterligere terapeutiske midler valgt fra gruppen bestdende av et kjemoterapeutisk
middel, antiinflammatoriske midler og analgetika.

8. Farmasgytisk sammensetning som definert i krav 7 for anvendelse i en
fremgangsmate for behandling av en kreft eller tumor som uttrykker EGFRVIII, idet
fremgangsmaten omfatter & administrere til et individ med behov for dette en

terapeutisk effektiv mengde av den farmasgytiske sammensetning ifglge krav 7.

9. Farmasgytisk sammensetning for anvendelse ifglge krav 8, hvor kreften eller
tumoren velges fra gruppen bestdende av glioblastom, duktalt eller intraduktalt
brystkarsinom, ikke-smacellede lungekarsinomer, ovariekarsinomer, prostatakreft

og plateepitelkarsinom i hode og hals.

10. Antistoff-legemiddelkonjugat (ADC) for anvendelse i en fremgangsmate for a
behandle en kreft, redusere en tumorvekst og/eller bevirke tumorregresjon hos en
pasient, idet ADC-et omfatter et antistoff eller et antigenbindende fragment derav
og et cytotoksin, hvor antistoffet eller det antigenbindende fragment av ADC-et
spesifikt binder EGFRUVIII, men binder ikke det junksjonale peptid av SEQ ID NO:148
eller peptidet av SEQ ID NO:165, og hvor antistoffet eller fragmentet derav omfatter
en kombinasjon av HCDR1/HCDR2/HCDR3/LCDR1/LCDR2/LCDRS3-
aminosyresekvenser av SEQ ID NO: 36/38/40/44/46/48, og fremgangsmaten

omfatter & administrere ADC-et til en pasient med behov for dette.

11. ADC for anvendelse ifglge krav 10, hvor fremgangsmaten videre omfatter a
administrere til pasienten et ytterligere ADC som omfatter et antistoff eller et
antigenbindende fragment derav og et cytotoksin, hvor antistoffet eller det
antigenbindende fragment av det ytterligere ADC spesifikt binder EGFRVIII og
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binder ogsa det junksjonale peptid av SEQ ID NO:148 og/eller peptidet av SEQ ID
NO:165.

12. ADC for anvendelse ifglge krav 10, hvor antistoffet eller det antigenbindende
fragment av ADC-et omfatter en variabel tungkjederegion som omfatter SEQ ID NO:

34 og en variabel lettkjederegion som omfatter SEQ ID NO:42.

13. Antistoff-legemiddelkonjugat (ADC) for anvendelse i en fremgangsmate for &
behandle en kreft, redusere tumorvekst og/eller bevirke tumorregresjon hos en
pasient, idet ADC-et omfatter et antistoff eller et antigenbindende fragment derav
0g et cytotoksin, hvor antistoffet eller det antigenbindende fragment av det farste
ADC spesifikt binder EGFRVIII og binder ogsa det junksjonale peptid av SEQ ID
NO:148 og/eller peptidet av SEQ ID NO:165, og idet fremgangsmaten omfatter &
administrere til en pasient med behov for dette ADC-et og et ytterligere ADC som
omfatter et antistoff eller et antigenbindende fragment derav og et cytotoksin, hvor
antistoffet eller det antigenbindende fragment eller det ytterligere ADC spesifikt
binder EGFRvVIII, men binder ikke det junksjonale peptid av SEQ ID NO:148 eller
peptidet av SEQ ID NO:165, og hvor antistoffet eller fragmentet derav av det
ytterligere ADC omfatter en kombinasjon av
HCDR1/HCDR2/HCDR3/LCDR1/LCDR2/LCDR3-aminosyresekvenser av SEQ 1D
NO: 36/38/40/44/46/48.
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