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Patentkrav

1. Farmasgytisk kombinasjon for anvendelse i behandlingen av kreft, omfattende
terapeutisk effektive mengder av (1) en CD19-inhibitor valgt fra et anti-CD19-antistoff
eller en anti-CD19-kimaerisk antigenreseptor, eller et antigenbindende fragment eller
konjugat derav, og (2) en inhibitor av Brutons tyrosinkinase (BTK), hvori BTK-inhibitoren

er forbindelsen av formel (II):
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eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.

2. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 1, hvori CD19-inhibitoren velges fra
gruppen som bestar av blinatumomab, coltuximab ravtansin, denintuzumab mafodotin, og

antigenbindende fragmenter, konjugater, varianter og biosimilarer derav.

3. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 1, hvori CD19-inhibitoren er en T-celle

omfattende en anti-CD19-kimeerisk antigenreseptor.

4. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 1, hvori CD19-inhibitoren er en NK-celle

omfattende en anti-CD19-kimeerisk antigenreseptor.

5. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 3 eller 4, hvori den anti-CD19-kimaeriske
antigenreseptoren omfatter intracellulaert signaldomene, et transmembrandomene og et
anti-CD19-ekstracellulzert domene, hvori det anti-CD19-ekstracellulaeere domenet velges
fra gruppen som bestar av SEQ ID NO:28, SEQ ID NO:29, SEQ ID NO:30, SEQ ID NO:31,
SEQ ID NO:32, SEQ ID NO:33, SEQ ID NO:34, SEQ ID NO:35, SEQ ID NO:36, SEQ ID
NO:37, SEQ ID NO:38, SEQ ID NO:39, og konservative aminosyresubstitusjoner derav.
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6. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 5, hvori det intracellulzere signaldomenet
omfatter et CD3(-signaldomene og et kostimulerende domene valgt fra gruppen som

bestar av et 4-1BB-signaldomene, et CD28-signaldomene og kombinasjoner derav.

7. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 5, hvori det intracellulzere signaldomenet
velges fra gruppen som bestar av SEQ ID NO:40, SEQ ID NO:41, SEQ ID NO:42,

konservative aminosyresubstitusjoner derav og kombinasjoner derav.

8. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 3 eller 4, hvori den anti-CD19-kimaeriske
antigenreseptoren velges fra gruppen som bestdr av SEQ ID NO:45, SEQ ID NO:46, SEQ
ID NO:47, SEQ ID NO:48, SEQ ID NO:49, SEQ ID NO:50, SEQ ID NO:51, SEQ ID NO:52,
SEQ ID NO:53, SEQ ID NO:54, SEQ ID NO:55, SEQ ID NO:56, SEQ ID NO:57, SEQ ID

NO:58, SEQ ID NO:59, og konservative aminosyresubstitusjoner derav.

9. Kombinasjonen for anvendelse ifslge et hvilket som helst av de foregdende

kravene, videre omfattende en terapeutisk effektiv mengde av et anti-CD20-antistoff.

10. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 9, hvori anti-CD20-antistoffet velges fra
gruppen som bestdr av rituksimab, obinutuzumab, ofatumumab, veltuzumab,
tositumomab, ibritumomab, og fragmenter, konjugater, varianter, radioisotopmerkede

komplekser, biosimilarer derav, og kombinasjoner derav.

11. Kombinasjonen for anvendelse ifglge et hvilket som helst av de foregdende
kravene, videre omfattende en terapeutisk effektiv mengde av en kjemoterapeutisk kur
valgt fra gruppen som bestar av (1) fludarabin, syklofosfamid og rituksimab (FCR); (2)
rituksimab, syklofosfamid, doksorubicin, vinkristin og prednison (R-CHOP); og (3)

bendamustin og rituksimab (BR).

12. Kombinasjonen for anvendelse ifslge et hvilket som helst av de foregdende

kravene, hvori kreften er en B-cellehematologisk malignitet.

13. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 12, hvori den B-cellehematologiske
maligniteten velges fra gruppen som bestar av kronisk lymfatisk leukemi (KLL), liten
lymfatisk leukemi (SLL), non-Hodgkins lymfom (NHL), diffust storcellet B-cellelymfom
(DLBCL), follikuleert lymfom (FL), mantelcellelymfom (MCL), Hodgkins lymfom, akutt
lymfoblastisk leukemi fra B-celler (B-ALL), Burkitts Ilymfom, Waldenstréms

makroglobulinemi (WM), Burkitts lymfom, multippelt myelom og myelofibrose.
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14. Kombinasjonen for anvendelse ifslge et hvilket som helst av de foregdende

kravene, hvori kreften er en fast svulstkreft.

15. Kombinasjonen for anvendelse ifglge krav 14, hvori den faste svulstkreften velges
fra gruppen som bestdr av blaerekreft, ikke-smacellet lungekreft, livmorhalskreft,
analkreft, kreft i bukspyttkjertelen, plateepitelkarsinom som inkluderer hode- og halskreft,
nyrecellekarsinom, melanom, eggstokkreft, smdcellet Iungekreft, glioblastom,
gastrointestinal stromal svulst, brystkreft, lungekreft, tykktarmskreft,
skjoldbruskkjertelkreft, beinsarkom, magekreft, munnhulekreft, orofaryngeal kreft,
magekreft, nyrekreft, leverkreft, prostatakreft, spisergrskreft, testikkelkreft, gynekologisk

kreft, tykktarmskreft og hjernekreft.
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