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PATENTKRAV

1. Isolert humanisert anti-transferrin reseptor (anti-TfR) antistoff eller
et protein med en antigenbindende del av et humanisert anti-TfR
antistoff, omfattende enten,

(a) et variabelt tungkjedepolypeptid omfattende HCDR1 av SEKV ID
NR:1, HCDR2 av SEKV ID NR:2, HCDR3 av SEKV ID NR:3 og et
variabelt lettkjedepolypeptid omfattende LCDR1 av SEKV ID NR:4,
LCDR2 av SEQ ID NR:5 og LCDR3 av SEKV ID NR:6;

(b) et variabelt tungkjedepolypeptid omfattende HCDR1 av SEKV ID
NR:1, HCDR2 av SEKV ID NR:2, HCDR3 av SEKV ID NR:3 og et
variabelt lettkjedepolypeptid omfattende LCDR1 av SEKV ID NR:4,
LCDR2 av SEQ ID NR:8 og LCDR3 av SEKV ID NR:6;

(c) et variabelt tungkjedepolypeptid omfattende VH av SEKV ID NR:11
og et variabelt lettkjedepolypeptid omfattende VL av SEKV ID NR: 13;
(d) et variabelt tungkjedepolypeptid omfattende VH av SEKV ID NR:11
og et variabelt lettkjedepolypeptid omfattende VL av SEKV ID NR:14;
(e) et variabelt tungkjedepolypeptid omfattende VH av SEKV ID NR:12
og et variabelt lettkjedepolypeptid omfattende VL av SEKV ID NR:13;
eller,

(f) et variabelt tungkjedepolypeptid omfattende VH av SEKV ID NR:12
og et variabelt lettkjedepolypeptid omfattende VL av SEKV ID NR:14;
hvor nevnte anti-TfR-antistoff eller protein spesifikt binder til
transferrinreseptoren (TfR) ifglge SEKV ID NR:16.

2. Isolert humanisert anti-TfR-antistoff eller protein ifglge krav 1, hvor
antistoffet eller proteinet binder til transferrinreseptoren med en Kp pa

10nM eller mindre, fortrinnsvis med en Ko pa 1nm eller mindre.

3. Isolert humanisert anti-TfR-antistoff eller protein ifglge krav 1 eller 2,
hvor antistoffet eller proteinet induserer apoptose av HL-60-cellelinje til

et niva som er lik eller bedre enn induksjonsnivaet til det tilsvarende
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referansekimaere antistoffet som har VH av SEKV ID NR:9 og VL av
SEKV ID NR:10.

4. Isolert humanisert anti-TfR antistoff eller protein ifglge krav 1, 2 eller
3, omfattende en human IgG4 isotype konstant region, eller en mutant
eller kjemisk modifisert konstant region, hvor nevnte mutante eller
kjemisk modifiserte konstante region gir ingen eller redusert ADCC-
aktivitet til nevnte antistoff sammenlignet med et tilsvarende antistoff

med villtype IgG1 isotype konstant region.

5. Isolert humanisert anti-TfR antistoff eller protein ifglge krav 1, 2 eller
3, omfattende en human IgG1 isotype konstant region, eller en mutant
eller kjemisk modifisert konstant region, hvor nevnte mutante eller
kjemisk modifiserte konstante region gir gkt ADCC-aktivitet nevnt
antistoff sammenlignet med et tilsvarende antistoff med villtype I1gG1

isotype konstant region.

6. Isolert humaniserte anti-TfR-antistoffet eller proteinet ifglge et av
kravene 1-5, som er mAbl omfattende tungkjede av SEKV ID NR:18 og
lettkjede av SEKV ID NR:17.

7. Isolert humanisert anti-TfR antistoff eller protein ifglge et hvilket som
helst av kravene 1-6, for anvendelse (i) som et medikament eller (ii)

som en diagnose.

8. Isolert humanisert anti-TfR-antistoff eller protein ifglge et hvilket som
helst av kravene 1-6, for anvendelse ved behandling av en tumor, for
eksempel en hematologisk tumor, og mer spesifikt et lymfom eller

leukemi.
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9. Isolert, humanisert anti-TfR-antistoff eller protein ifglge et hvilket
som helst av kravene 1-6, for anvendelse ved behandling av en fast

tumor eller graft-versus vert sykdom.

10. Farmasgytisk preparat omfattende et humanisert anti-TfR-antistoff
eller protein ifglge et hvilket som helst av kravene 1-9, i kombinasjon
med ett eller flere av et farmasgytisk akseptabelt hjelpestoff,
fortynningsmiddel eller bzerer, eventuelt omfattende andre aktive

ingredienser.

11. Lyofilisatformulering, en ferdigfylt sprgyte eller et hetteglass som
omfatter et humanisert anti-TfR-antistoff eller protein ifglge et hvilket

som helst av kravene 1-6.

12. Humanisert anti-TfR-antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene
1-6, konjugert til en terapeutisk del, for eksempel et cytotoksin, et

medikament eller et radiotoksin.

13. Klonings- eller ekspresjonsvektor for den rekombinante
fremstillingen av et humanisert anti-TfR-antistoff ifglge hvilket som
helst av kravene 1-6 i en vertscelle, omfattende minst en nukleinsyre

som koder for nevnte anti-TfR-antistoff.

14. Klonings- eller ekspressjonsvektor ifglge krav 13, omfattende minst

en av nukleinsyrene som koder for mAbl som definert i krav 6.

15. Vertscelle omfattende en klonings- eller ekspressjonsvektor ifglge
krav 13 eller 14.

16. Fremgangsmate for fremstilling av et humanisert anti-TfR-antistoff

eller et protein ifglge et hvilket som helst av kravene 1-6, omfattende:
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(i) dyrking av vertscellen ifglge krav 15 for ekspresjon av antistoffet
eller proteinet av vertscellen; valdfritt (ii) rensing av antistoffet eller

proteinet; og (iii) gjenvinning av antistoffet eller proteinet.
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