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PATENTKRAV

1. Svulstrettet IL-2-variant-immuncytokin i kombinasjon med et antistoff som
bindes til human PD-L1, for anvendelse som kombinasjonsterapi til behandling
av kreft, for anvendelse som kombinasjonsterapi til forebyggelse eller
behandling av metastaser, for anvendelse som kombinasjonsterapi til
behandling av inflammasjonssykdommer eller for anvendelse som
kombinasjonsterapi til behandling eller forsinking av progresjonen av en
immunrelatert sykdom, som svulstimmunitet,

hvor det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet som brukes i
kombinasjonsterapien, er karakterisert ved at det omfatter

a) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 84 og SEQ ID NO: 86 og SEQ ID NO: 88,
eller

b) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 108 og SEQ ID NO: 109 og SEQ ID NO:
110, eller

c) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 79 og SEQ ID NO: 80 og SEQ ID NO: 81,
eller

d) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 124 og SEQ ID NO: 125 og SEQ ID NO:
126,

og antistoffet som bindes til human PD-L1 og brukes i kombinasjonsterapien, er
karakterisert ved at det omfatter

a) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 89 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 92, eller

b) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 93, eller

c) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 94, eller

d) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 95, eller

e) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 96, eller

f) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 97, eller

g) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 98, eller
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h) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 99, eller

i) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 100, eller

j) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 101, eller

k) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 102, eller

[) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 103, eller

m) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 104, eller

n) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 105, eller

0) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 106, eller

p) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 91 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 107.

2. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge krav 1, til behandling
av kreft.

3. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge krav 2, til behandling
av brystkreft, lungekreft, tykktarmskreft, eggstokkreft, melanomkreft,
blaerekreft, nyrekreft, leverkreft, kreft i hode og hals, kolorektal kreft, melanom,
bukspyttkjertelkreft, magekarsinom, kreft i spisergret, mesoteliom,
prostatakreft, leukemi, lymfomer, myelomer.

4. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge krav 1, til
forebygging eller behandling av metastaser.

5. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge krav 1, til behandling
av inflammasjonssykdommer.

6. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
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antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge krav 1, til behandling
eller forsinking av progresjonen av en immunrelatert sykdom, som
svulstimmunitet.

7. Svulstrettet IL-2-variant-immuncytokin i kombinasjon med et antistoff som
bindes til human PD-L1, for anvendelse for a

i) hemme veksten av en svulst som uttrykker malet for immuncytokinet,
og/eller

i) forlenge median overlevelse og/eller totaloverlevelse hos pasienter med en
svulst som uttrykker malet for immuncytokinet,

hvor mélet presenteres pd en svulstcelle eller i et svulstcellemiljg, hvor det
svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet som brukes i kombinasjonsterapien,
er karakterisert ved at det omfatter

a) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 84 og SEQ ID NO: 86 og SEQ ID NO: 88,
eller

b) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 108 og SEQ ID NO: 109 og SEQ ID NO:
110, eller

c) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 79 og SEQ ID NO: 80 og SEQ ID NO: 81,
eller

d) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 124 og SEQ ID NO: 125 og SEQ ID NO:
126,

og antistoffet som bindes til human PD-L1 og brukes i kombinasjonsterapien, er
karakterisert ved at det omfatter

a) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 89 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 92, eller

b) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 93, eller

c) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 94, eller

d) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 95, eller

e) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 96, eller

f) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 97, eller
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g) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 98, eller

h) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 99, eller

i) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 100, eller

j) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 101, eller

k) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 102, eller

) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 103, eller

m) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 104, eller

n) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 105, eller

0) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 106, eller

p) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 91 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 107.

8. Svulstrettet IL-2-variant-immuncytokin i kombinasjon med et antistoff som
bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge hvilke som helst av kravene 1 til
7, for &

i) hemme veksten av en svulst som uttrykker CEA, og/eller

i) forlenge median overlevelse og/eller totaloverlevelse hos pasienter med en
svulst som uttrykker CEA,

hvor det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet er et karsinoembryonisk
antigen(CEA)-rettet IL2-variant-immuncytokin, hvor det CEA-rettede IL2-
variant-immuncytokinet administreres i kombinasjon med et antistoff som
bindes til human PD-L1,

hvor det CEA-rettede IL-2-variant-immuncytokinet som brukes i
kombinasjonsterapien, er karakterisert ved at det omfatter

a) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 84 og SEQ ID NO: 86 og SEQ ID NO: 88,

eller
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b) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 108 og SEQ ID NO: 109 og SEQ ID NO:
110.

9. Svulstrettet IL-2-variant-immuncytokin i kombinasjon med et antistoff som
bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge hvilke som helst av kravene 1 til
7, for &

i) hemme veksten av en svulst som uttrykker FAP, og/eller

i) forlenge median overlevelse og/eller totaloverlevelse hos pasienter med en
svulst som uttrykker FAP,

hvor det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet er et IL2-variant-
immuncytokin rettet mot fibroblastaktiveringsprotein (FAP), hvor det FAP-
rettede IL2-variant-immuncytokinet som brukes i kombinasjonsterapien, er
karakterisert ved at det omfatter

a) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 79 og SEQ ID NO: 80 og SEQ ID NO: 81,
eller

b) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 124 og SEQ ID NO: 125 og SEQ ID NO:
126.

10. Svulstrettet IL-2-variant-immuncytokin for anvendelse til behandling av en
pasient som har en svulst som uttrykker karsinoembryonisk antigen (CEA) eller
en svulst som er karakterisert ved at den uttrykker eller overuttrykker CEA, en
pasient som har en svulst som uttrykker fibroblastaktiveringsprotein (FAP) eller
en svulst som er karakterisert ved at den uttrykker eller overuttrykker FAP, eller
en pasient som har en svulst forbundet med uttrykking eller overuttrykking av
CEA eller FAP, og hvor immuncytokinet administreres i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1,

hvor det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet som brukes i
kombinasjonsterapien, er karakterisert ved at det omfatter

a) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 84 og SEQ ID NO: 86 og SEQ ID NO: 88,
eller

b) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 108 og SEQ ID NO: 109 og SEQ ID NO:
110, eller

c) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 79 og SEQ ID NO: 80 og SEQ ID NO: 81,
eller

d) polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 124 og SEQ ID NO: 125 og SEQ ID NO:
126,
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og antistoffet som bindes til human PD-L1 og brukes i kombinasjonsterapien, er
karakterisert ved at det omfatter

a) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 89 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 92, eller

b) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 93, eller

c) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 94, eller

d) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 95, eller

e) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 96, eller

f) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 97, eller

g) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 98, eller

h) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 99, eller

i) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 100, eller

j) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 101, eller

k) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 102, eller

[) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 103, eller

m) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 104, eller

n) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 105, eller

0) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 90 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 106, eller

p) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 91 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 107.
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11. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge hvilke som helst av
de foregdende kravene,

hvor det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet som brukes i
kombinasjonsterapien, er karakterisert ved at det omfatter
polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 84 og SEQ ID NO: 86 og SEQ ID NO: 88,
eller

polypeptidsekvensene i SEQ ID NO: 79 og SEQ ID NO: 80 og SEQ ID NO: 81,
og hvor antistoffet som bindes til human PD-L1 og brukes i
kombinasjonsterapien, er karakterisert ved at det omfatter

a) et variabelt tungkjededomene VH i SEQ ID NO: 89 og et variabelt
lettkjededomene VL i SEQ ID NO: 92.

12. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge hvilke som helst av
de foregdende kravene, karakterisert ved at antistoffdelen av immuncytokinet
og antistoffet tilhgrer human IgG1l-underklasse eller human IgG4-underklasse.
13. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge hvilke som helst av
de foregdende kravene, karakterisert ved at antistoffene har redusert eller
minimal effektorfunksjon.

14. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge hvilke som helst av
de foregaende kravene, hvor den minimale effektorfunksjonen skyldes en
effektorlgs Fc-mutasjon.

15. Det svulstrettede IL-2-variant-immuncytokinet i kombinasjon med et
antistoff som bindes til human PD-L1, for anvendelse ifglge hvilke som helst av
de foregdende kravene, hvor den effektorlgse Fc-mutasjonen er L234A/L235A
eller L234A/L235A/P329G eller N297A eller D265A/N297A.
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