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Patentkrav

. Sammensetning for anvendelse ved behandling av en pasient som har en

krefttype, hvori kreftcellene er testet for: (i) et hemizygot tap av TP53-genet; (ii) et
hemizygot tap av POLR2A-genet; eller (iii) et redusert ekspresjonsniva av et
POLR2A-genprodukt i forhold til et referanseekspresjonsniva, sammensetningen
omfattende en terapeutisk effektiv mengde av en POLR2A-inhibitor,

hvori POLR2A-inhibitoren omfatter et amatoksin, og hvori amatoksinet

konjugeres til et antistoff som spesifikt binder til et tumorassosiert antigen.

. Sammensetningen for anvendelse ifglge krav 1, hvori amatoksinet er alfa-

amanitin.

. Sammensetningen for anvendelse ifalge krav 1, hvori

referanseekspresjonsnivaet er et ekspresjonsniva i ikke-kreftceller.

. Sammensetningen for anvendelse ifglge krav 1, hvori kreftcellene utviser et

hemizygot tap av TP53-genet eller et hemizygot tap av POLR2A-genet.

. Sammensetningen for anvendelse ifelge krav 1, hvori pasienten har kreftceller

som viser et redusert ekspresjonsniva av et POLR2A-genprodukt i forhold til et

referanseekspresjonsniva.

. Sammensetningen for anvendelse ifalge krav 1, hvori kreftcellene er lungekreft,

hjernekreft, brystkreft, leverkreft, eggstokkreft, kolorektal kreft, prostatakreft eller

kreftceller i bukspyttkjertelen.

. Sammensetningen for anvendelse ifglge krav 1, hvor kreftcellene er

metastaserende, tilbakevendende eller multiresistente.

. Sammensetningen ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 7 for anvendelse i

en fremgangsmate for behandling av en pasient med kreft omfattende:

(a) a velge en pasient bestemt til & ha kreftceller omfattende (i) et hemizygot tap
av TP53-genet; (ii)

et hemizygot tap av POLR2A-genet; eller (iii) et redusert ekspresjonsniva av et
POLR2A-genprodukt i forhold til et referanseniva; og

(b) @ administrere en terapeutisk effektiv mengde av en POLR2A-inhibitor til

pasienten,
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hvori POLR2A-inhibitoren omfatter et amatoksin, og hvori amatoksinet

konjugeres til et antistoff som spesifikt binder til et tumorassosiert antigen.

. In vitro-fremgangsmate for a velge en legemiddelbehandling for en kreftpasient

omfattende:

(a) & detektere, i en prgve av kreften, tilstedeveerelsen av (i) et hemizygot tap av
TP53-genet; (ii) et hemizygot tap av POLR2A-genet; eller (iii) et redusert
ekspresjonsniva av et POLR2A-genprodukt i forhold til et referanseniva i
kreftcellene; og

(b) a velge en POLR2A-inhibitor dersom (i) et hemizygot tap av TP53-genet
detekteres; (ii) et hemizygot tap av POLR2A-genet detekteres; eller (iii) et
redusert ekspresjonsniva av et POLR2A-genprodukt i forhold til et referanseniva
detekteres i kreftcellene,

hvori POLR2A-inhibitoren omfatter et amatoksin, og hvori amatoksinet

konjugeres til et antistoff som spesifikt binder til et tumorassosiert antigen.

10.Fremgangsmaten ifglge krav 9, hvori kreftcellene omfatter et hemizygot tap av

TP53-genet eller et hemizygot tap av POLR2A-genet.

11.Fremgangsmaten ifglge krav 9, hvori kreftcellene omfatter et redusert

ekspresjonsniva av et POLR2A-genprodukt i forhold til et referanseniva.
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