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Patentkrav

1. Humanisert antistoffbindende humant APRIL omfattende et par av tungkjedevariabel
region, lettkjedevariabel region som er VH14_1G.VL15, hvori Vi-aminosyresekvensen er
SEQ ID NO: 40 og hvori ViL-aminosyresekvensen er SEQ ID NO: 30.

2. Isolerte polynukleotider som koder for et Vi-domene og et ViL.-domene av et humanisert

antistoff ifglge krav 1.

3. Uttrykksenhet omfattende et antall uttrykksvektorer, omfattende et antall
polynukleotider ifglge krav 2 under kontroll av egnede regulatoriske sekvenser, hvori
antallet polynukleotider koder for Vu-domenet og Vi-domenet til et antistoff ifalge krav 1,
og hvori polynukleotidsekvensen som koder for Vi-domenet kan veere pa den samme

eller pa en annen uttrykksvektor som polynukleotidsekvensen som koder for V.-domenet.

4. Vertscelle omfattende et antall polynukleotider ifglge krav 2 og/eller en uttrykksenhet

ifelge krav 3.

5. Vertscelle ifglge krav 4, omfattende en uttrykksenhet omfattende en uttrykksvektor
omfattende bade en polynukleotidsekvens som koder for Vu-domenet, og en

polynukleotidsekvens som koder for VL.-domenet.

6. Fremgangsmate for fremstiling av et humanisert antistoff ifglge krav 1,
fremgangsmaten omfatter:
a) dyrking av en vertscelle ifglge krav 4 eller 5 i dyrkningsmedium under forhold
hvori antallet polynukleotider uttrykkes, for derved a fremstille polypeptider
omfattende de variable regionene av lett og tung kjede; og

b) utvinning av polypeptidene fra vertscellen eller dyrkningsmediet.
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7. Sammensetning omfattende et humanisert antistoff ifglge krav 1 i kombinasjon med en

beerer eller fortynningsmiddel.

8. Sammensetning ifglge krav 7, hvori baereren eller fortynningsmidlet er en farmasgytisk

akseptabel beerer eller fortynningsmiddel.

9. Sammensetning ifalge krav 7 eller krav 8, hvori sammensetningen omfatter et antall
andre aktive forbindelser valgt fra melfalan, vinkristin, fludarabin, klorambucil,
bendamustin, etoposid, doksorubicin, syklofosfamid, cisplatin, immunmodulerende midler
slik som kortikosteroider, for eksempel deksametason, prednisolon, talidomidanaloger,
for eksempel talidomid, lenalidomid, pomalidomid, kinaseinhibitorer, for eksempel
ibrutinib, idelalisib, antistoffterapier rettet mot CD20, slik som rituksimab, ofatumumab,
obinotuzumab, antistoffterapier rettet mot CD52, slik som alemtuzumab, antistoffterapier
rettet mot CD38, slik som daratumumab, antistoffterapier rettet mot IL-6 eller IL-6-
reseptor, slik som sarilumab, tocilizumab, antistoffterapier rettet mot CS-1, slik som
elotuzumab, antistoffterapier rettet mot BCMA, slik som GSK2857916, antistoffterapier
rettet mot BAFF eller BLyss, slik som tabalumab, bisfosfonater, slik som pamidronat eller

zolendronsyre, eller bortezomid.

10. Humanisert antistoff ifglge krav 1 for anvendelse i terapi.

11. Humanisert antistoff for anvendelse ifalge krav 10, hvori terapien er rettet mot en eller
flere valgt fra:
a. behandling av kreft;
b. behandling av en autoimmun sykdom;
c. behandling av en inflammatorisk sykdom; eller
d. behandling av IgA-nefropati og andre former for glomerulonefritt, cgliaki,
pemfigoidsykdommer, Henoch-Schonlein purpura og andre autoimmune

sykdommer som er assosiert med Ig-avsetning.
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12. Anvendelse av et antistoff ifglge krav 1 i en ex vivo- eller in vitro-diagnostisk
fremgangsmate, slik som en diagnostisk fremgangsmate valgt fra stramningscytometri,

Western blotting, enzymbundet immunosorbentanalyse (ELISA) eller immunhistokjemi.
13. Polynukleotid som koder for et humanisert antistoff ifalge krav 1.
14. Uttrykksvektor omfattende et polynukleotid som koder for et humanisert antistoff

ifelge krav 1, operativt koblet til regulatoriske sekvenser konfigurert for a tilveiebringe

uttrykk av det humaniserte antistoffet.
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