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PATENTKRAV 

 

1. 

Et protein innbefattende et første antigen bindende enhet som spesifikt binder seg til 

DLL3 og en andre antigenbindende enhet  som spesifikt binder seg til  CD3, hvor den 5 

første antigenbindende enheten som spesifikt binder seg til  DLL3 er valgt fra 

gruppen bestående av i) til iii): 

i) an antigen bindende enhet  innbefattende lett kjede CDR’er innbefattende 

aminosyresekvensens til SEQ ID NO:1 (CDR1), SEQ ID NO:2 (CDR2) og SEQ ID 

NO:3 (CDR3) og tung kjede CDR’er innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID 10 

NO:4 (CDR1), SEQ ID NO:5 (CDR2) og SEQ ID NO:6 (CDR3); 

ii) en antigen bindendeenhet  innbefattende lett kjede CDR’er innbefattende 

aminosyresekvensens til SEQ ID NO:7 (CDR1), SEQ ID NO:8 (CDR2) og SEQ ID 

NO:9 (CDR3) og tung kjede CDR’er innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID 

NO:10 (CDR1), SEQ ID NO:11 (CDR2) og SEQ ID NO: 12 (CDR3); og 15 

iii) en antigenbindende enhet  innbefattende lett kjede CDR’er innbefattende 

aminosyresekvensens til SEQ ID NO:13 (CDR1), SEQ ID NO:14 (CDR2) og SEQ ID 

NO:15 (CDR3) og tung kjede CDR’er innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID 

NO:16 (CDR1), SEQ ID NO:17 (CDR2) og SEQ ID NO:18 (CDR3); 

og hvor de andre antigenbindende enheten  som spesifikt binder seg til CD3 20 

innbefatter 

i) lett kjede CDR’er innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:55 (CDR1), 

SEQ ID NO:56 (CDR2) og SEQ ID NO:57 (CDR3) og tung kjede CDR’er 

innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:58 (CDR1), SEQ ID NO:59 

(CDR2) og SEQ ID NO:60 (CDR3); eller 25 

ii) lett kjede CDR’er innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:61 (CDR1), 

SEQ ID NO:62 (CDR2) og SEQ ID NO:63 (CDR3) og tung kjede CDR’er 

innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:64 (CDR1), SEQ ID NO:65 

(CDR2) og SEQ ID NO:66 (CDR3). 

 30 

2.  

Proteinet i henhold til krav  1, hvor de første antigenbindende enheten  innbefatter 

lett kjede CDR’er innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:13 (CDR1), 

SEQ ID NO: 14 (CDR2) og SEQ ID NO: 15 (CDR3) og tung kjede CDR’er 
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innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:16 (CDR1), SEQ ID NO:17 

(CDR2) og SEQ ID NO:18 (CDR3) og den andre antigenbindende enheten  

innbefatter lett kjede CDR’er innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:55 

(CDR1), SEQ ID NO:56 (CDR2) og SEQ ID NO:57 (CDR3) og tung kjede CDR’er 

innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:58 (CDR1), SEQ ID NO:59 5 

(CDR2) og SEQ ID NO:60 (CDR3). 

 

3.  

Proteinet i henhold til krav 1, hvor den første antigenbindende enheten som  spesifikt 

binder seg til til DLL3 innbefatter et første lett kjede variabelt domene og et første 10 

tung kjede variabelt domene og er valgt fra gruppen bestående av i) til iii): 

i) en antigenbindende enhet  innbefattende et lett kjede variabelt domene 

innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:37 og et tung kjede variabelt 

domene som innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:38; 

ii) en antigenbindende enhet  innbefattende et lett kjede variabelt domene 15 

innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:39 og et tung kjede variabelt 

domene innbefattende aminosyresekvensens til SEQ ID NO:40; og 

iii) en antigenbindende enhet  innbefattende et lett kjede variabelt domene 

innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:41 og et tung kjede variabelt 

domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:42. 20 

 

4.  

Proteinet i henhold til krav 1 eller 3, hvor den andre antigenbindende enheten som  

spesifikt binder seg til CD3 innbefatter: 

i) et lett kjede variabelt domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:67 25 

og et tung kjede variabelt domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID 

NO:68; eller 

ii) et lett kjede variabelt domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID 

NO:69 og et tung kjede variabelt domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ 

ID NO:70. 30 

 

5.  

Proteinet i henhold til krav 4, hvor den første antigenbindende enheten  innbefatter et 

lett kjede variabelt domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:41 og 
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et tung kjede variabelt domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:42 

og den andre antigenbindende enhet  innbefatter et lett kjede variabelt domene 

innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:67 og et tung kjede variabelt 

domene innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:68. 

 5 

6.  

Proteinet i henhold til hvilke som helst av kravene 1 til 5, hvor 

i) den første antigenbindende enheten som spesifikt binder seg  til DLL3 innbefatter 

fra sin N- til C-terminus et første lett kjede variabelt domene, et første lett kjede 

konstant domene, en første peptidlinker, et første tung kjede variabelt domene og et 10 

første tung kjede konstant CH1 domene; og 

ii) den andre antigenbindende enheten som  spesifikt binder seg til CD3 innbefatter 

fra sin N- til C-terminus et andre lett kjede variabelt domene, et andre lett kjede 

konstant domene, en andre peptidlinker, et andre tung kjede variabelt domene og et 

andre tung kjede konstant CH1 domene. 15 

 

7.  

Proteinet i henhold til krav 6, hvor den første og/eller andre peptidlinkeren innbefatter 

26 til 42 aminosyrer, fortrinnsvis hvilken som helst av 30 til 40 aminosyrer, 34 til 40 

aminosyrer, eller 36 til 39 aminosyrer, more fortrinnsvis 38 aminosyrer. 20 

 

8.  

Proteinet i henhold til krav 6 eller 7, hvor den første peptidlinkeren og/eller andre 

peptidlinkeren er en Gly-Ser linker, fortrinnsvis innbefattende aminosyresekvensen til 

SEQ ID NO:89, mer foretrukket innbefatter den første og andre peptidlinkeren den 25 

samme sekvensen. 

 

9.  

Proteinet i henhold til hvilke som helst av kravene 6 til 8, videre innbefattende et 

første og et andre Fc domene, hvor det første Fc domene er kovalent bundet til den 30 

første antigenbindende enheten, og det andre Fc domene er kovalent bundet til den 

andre antigenbindende enheten. 
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10.  

Proteinet i henhold til krav  9, hvor 

i) det første Fc domenet innbefatter et tyrosin (Y) ved posisjon 366 [T366Y], og det 

andre Fc domenet innbefatter et threonin (T) ved posisjon 407 [Y407T], eller 

ii) det første Fc domenet innbefatter et tryptophan (W) ved posisjon 366 [T366W], og 5 

det andre Fc domenet innbefatter et serin (S) at posisjon 366 [T366S], et alanin (A) 

ved posisjon 368 [L368A] og et valin (V) ved posisjon 407 [Y407V], eller 

iii) det andre Fc domenet innbefatter et tyrosin (Y) ved posisjon 366 [T366Y], og det 

første Fc domenet innbefatter et threonin (T) ved posisjon 407 [Y407T], eller 

iv) det andre Fc domenet innbefatter et tryptophan (W) ved posisjon 366 [T366W], og 10 

det første Fc domenet innbefatter et serin (S) ved posisjon 366 [T366S], et alanin (A) 

ved posisjon 368 [L368A] og et valin (V) ved posisjon 407 [Y407V], 

fortrinnsvis hvor det første eller det andre Fc domenet videre innbefatter et arginin 

ved posisjon 435 [H435R] og et fenylalanin ved posisjon 436 [Y436F]. 

 15 

11.  

Proteinet i henhold til krav 10, hvor det første og/eller det andre Fc domenet videre 

innbefatter et alanin ved posisjon 234[L234A] og ved posisjon 235 [L235A]. 

 

12.  20 

Proteinet i henhold til hvilke som helst av kravene 6 til 11, hvor det første lett kjede 

konstante domenet og det andre lett kjede konstante domenet innbefatter et humant 

kappa eller lambda domene. 

 

13.  25 

Et protein innbefattende 

(i) en første polypeptid kjede som spesifikt binder seg  til DLL3 innbefattende 

aminosyresekvensen til SEQ ID NO:73 og  

en andre polypeptid kjede som spesifikt binder seg til CD3 innbefattende 

aminosyresekvensen til SEQ ID NO:79, eller 30 

(ii) en første polypeptid kjede som spesifikt binder seg til DLL3 innbefattende 

aminosyresekvensen til SEQ ID NO:74 og en andre polypeptid kjede som spesifikt 

binder seg til CD3 innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:79, eller 
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(iii) en første polypeptid kjede som  spesifikt binder seg til DLL3 innbefattende 

aminosyresekvensen til SEQ ID NO:75 og en andre polypeptid kjede som spesifikt 

binder seg til CD3 innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:79, eller 

(iv) en første polypeptid kjede som spesifikt binder seg til DLL3 innbefattende 

aminosyresekvensen til SEQ ID NO:73 og en andre polypeptid kjede som spesifikt 5 

binder seg til CD3 innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:80, eller 

(v) en første polypeptid kjede som spesifikt binder seg til DLL3 innbefattende 

aminosyresekvensen til SEQ ID NO:74 og en andre polypeptid kjede som spesifikt 

binder seg til CD3 innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:80, eller 

(vi) en første polypeptid kjede som spesifikt binder seg til DLL3 innbefattende 10 

aminosyresekvensen til SEQ ID NO:75 og en andre polypeptid kjede som  spesifikt 

binder seg  til CD3 innbefattende aminosyresekvensen til SEQ ID NO:80. 

 

14.  

Proteinet i henhold til krav 13 hvor de første polypeptid kjeden som spesifikt binder 15 

seg til DLL3 innbefatter aminosyresekvensen til SEQ ID NO:75 og den andre 

polypeptid kjeden som spesifikt binder seg til CD3 innbefatter aminosyresekvensen til 

SEQ ID NO:79. 

 

15.  20 

En vertscelle transfektert med to ekspresjonsvektorer, hvor en ekspresjonsvektor 

koder en første polypeptid kjede til hvilken som helst av SEQ ID NO:73, SEQ ID 

NO:74, eller SEQ ID NO:75 og en annen ekspresjonsvektor koder en andre 

polypeptid kjede til SEQ ID NO.79 or SEQ ID NO:80. 

 25 

16.  

En fremgangsmåte for fremstilling av et protein i henhold til krav 13, innbefattende 

i) kultivere vertscellen i henhold til krav 15 under betingelser som tillater ekspresjon til 

proteinet i henhold til krav 13; og 

ii) gjenvinne proteinet; og eventuelt 30 

iii) videre rense og/eller modifisere og/eller formulere proteinet. 

 

17.  

Proteinet i henhold til  hvilke som helst av kravene 1 til 14 for bruk i medisin. 
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18.  

 En farmasøytisk akseptabel sammensetning innbefattende proteinet i henhold til 

hvilke som helst av kravene 1 til 14 og en farmasøytisk akseptabel bærer. 

 5 

19.  

Proteinet i henhold til hvilke som helst av kravene 1 til 14 for anvendelse i en 

fremgangsmåte for behandling av kreft.  

 

20.  10 

Proteinet for bruk i henhold til krav 19, hvor kreften er en DLL3 ekspresserende kreft, 

fortrinnsvis hvor kreften er SCLC, glioblastoma eller en DLL3 ekspresserende 

neuroendokrin kreft. 

 

21.  15 

Proteinet for bruk i henhold til krav 19 eller 20, hvor proteinet anvendes i 

kombinasjon med et kjemoterapeutisk middel, en terapeutisk aktiv forbindelse som 

inhiberer angiogenese,  en  signaltransduksjonsbane inhibitor, en EGFR inhibitor, en 

immunmodulator, en immun checkpoint inhibitor, eller et hormonelt terapimiddel. 

 20 

22.  

Proteinet for bruk i henhold til  krav 21, hvor proteinet brukes i kombinasjon med  en 

immun checkpoint inhibitor, fortrinnsvis et anti- PD-1 antistoff eller et anti-PD-L1 

antistoff. 

 25 

23.  

Proteinet for bruk i henhold til krav 22, hvor  anti-PD-1 antistoffet er valgt fra gruppen 

bestående av PD1-1, PD1-2, PD1-3, PD1-4, og PD1-5. 
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