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Patentkrav

1. En kombinasjon omfattende: (i) et antistoff eller antigenbindende fragment derav som
binder til CD70; og (ii) en BCL-2-inhibitor,

hvori BCL-2-inhibitoren er venetoklaks eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, og
hvori antistoffet eller det antigenbindende fragmentet derav som binder til CD70
omfatter et variabelt tungkjededomene (VH) og et variabelt lettkjededomene (VL) hvori
VH og VL-domener omfatter CDR-sekvensene:

HCDR3 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR:
HCDR2 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR:
HCDR1 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR:
LCDR3 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR:
LCDR2 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR:
LCDR1 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR:

3;
2;
1;
7;
6; og
5.

2. Kombinasjon ifglge krav 1, hvori antistoffet eller antigenbindende fragment derav som
binder til CD70 omfatter et VH-domene som omfatter en aminosyresekvens som er minst
70 % identisk med SEKV ID NR: 4 og et VL-domene som omfatter en aminosyresekvens
p& minst 70 % identisk med SEKV ID NR: 8.

3. Kombinasjon ifglge krav 2, hvori antistoffet eller antigenbindende fragment derav
som binder til CD70 omfatter et VH-domene som omfatter aminosyresekvensen
representert av SEKV ID NR: 4 og et VL-domene som omfatter aminosyresekvensen
representert ved SEKV ID NR: 8.

4. Kombinasjon ifglge hvilket som helst av kravene 1-3, hvori antistoffet er et IgG,
og/eller hvori antistoffet har ADCC-aktivitet, CDC-aktivitet eller ADCP-aktivitet, og/eller
hvori antistoffet omfatter et defukosylert antistoffdomene.

5. Kombinasjon ifglge hvilket som helst av kravene 1-4, hvori antistoffet er ARGX-110
(cusatuzumab).

6. Kombinasjon ifglge hvilket som helst av kravene 1-5, hvori det antigenbindende
fragmentet er valgt fra gruppen bestdende av: et antistoff lettkjede variabelt domene
(VL); et variabelt domene for tungkjede av antistoff (VH); et enkeltkjedet antistoff
(scFv); et F(ab')2-fragment; et Fab-fragment; et Fd-fragment; et Fv-fragment; et
enarmet (monovalent) antistoff; diabodies, triabodies, tetrabodies og ethvert
antigenbindende fragment dannet ved kombinasjon, sammenstilling eller konjugering av
slike antigenbindende fragmenter.

7. Kombinasjon ifglge hvilket som helst av kravene 1-6, hvori antistoffet eller
antigenbindende fragment derav og BCL-2-inhibitoren er formulert som separate
sammensetninger.

8. Kombinasjon ifglge hvilket som helst av kravene 1-7, hvori kombinasjonen omfatter
minst ett ytterligere anti-kreftmiddel, fortrinnsvis et middel for behandling av en myeloid
malignitet, eventuelt hvor anti-kreftmidlet er et middel for behandling av akutt myeloid
leukemi (AML).

9. Kombinasjon ifglge hvilket som helst av de foregdende kravene, hvori kombinasjonen i
tilegg omfatter et hypometyleringsmiddel, eventuelt hvori det hypometylerende middel
er azacitidin eller decitabin.

10. Kombinasjon ifglge hvilket som helst av kravene 1-7, bestdende av (i) antistoffet
eller antigenbindende fragment derav som binder til CD70, og (ii) venetoklaks eller et
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farmasgytisk akseptabelt salt derav.

11. Kombinasjon ifslge krav 9, bestdende av (i) antistoffet eller antigenbindende
fragment derav som binder til CD70, (ii) venetoklaks eller et farmasgytisk akseptabelt

salt derav, og (iii) hypometyleringsmidlet.

12. Kombinasjon av hvilket som helst av de foregdende kravene for anvendelse i terapi.

13. Kombinasjon av et hvilket som helst av de foregdende kravene for anvendelse i
behandlingen av en malignitet, fortrinnsvis en myeloid malignitet, hos et menneske.

14. Et antistoff eller antigenbindende fragment derav som binder seg til CD70 for bruk i
behandlingen av en malignitet, fortrinnsvis en myeloid malignitet, hos et menneske,
hvori antistoffet eller det antigenbindende fragmentet derav administreres i kombinasjon
med venetoclax eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, og hvori antistoffet eller
antigenbindende fragmentet derav som binder til CD70 omfatter et variabelt
tungkjededomene (VH) og et variabelt lettkjededomene ( VL) hvori VH- og VL-domenene

omfatter CDR-sekvensene:

HCDR3 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 3;
HCDR2 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 2;
HCDR1 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 1;
LCDR3 omfattende eller bestaende av SEKV ID NR: 7;
LCDR2 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 6; og
LCDR1 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 5.

15. En BCL-2-inhibitor for bruk i behandling av en malignitet, fortrinnsvis en myeloid
malignitet, hos et menneske,

hvori BCL-2-inhibitoren administreres i kombinasjon med et antistoff eller
antigenbindende fragment derav som binder til CD70, hvori BCL-2-inhibitoren er
venetoclax eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, og hvori antistoffet eller
antigenbindende fragmentet derav som binder seg til CD70 omfatter et variabelt
tungkjededomene (VH) og et variabelt lettkjededomene (VL) hvor VH- og VL-domenene

omfatter CDR-sekvensene:

HCDR3 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 3;

HCDR2 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 2;

HCDR1 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 1;

LCDR3 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 7;

LCDR2 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 6; og

LCDR1 omfattende eller bestdende av SEKV ID NR: 5.

16. Antistoff eller antigenbindende fragment derav for anvendelse ifglge krav 14, eller en
BCL-2-inhibitor for anvendelse ifglge krav 15, hvori individet i tillegg administreres

azacitidin eller decitabin.

17. Kombinasjon som definert i hvilket som helst av kravene 1-11 for bruk i en
fremgangsméte for behandling av en malignitet, fortrinnsvis en myeloid malignitet, hos
et menneske, hvor fremgangsmaten omfatter administrering til individet av en effektiv

mengde av kombinasjonen.

18. Antistoff eller antigenbindende fragment derav som binder til CD70 for bruk ifglge
krav 14, eller BCL-2-inhibitoren for bruk ifglge krav 15, eller kombinasjonen for bruk

ifglge krav 17,
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hvori den myeloide maligniteten er valgt fra nydiagnostiserte eller
residiverende/refrakteere myeloide maligniteter,

og/eller hvori den myeloide maligniteten er valgt fra: akutt myeloid leukemi
(AML); myelodysplastiske syndromer (MDS); myeloproliferative neoplasmer
(MPN); kronisk myeloid leukemi (KML); og kronisk myelomonocytisk leukemi
(CMML),

eventuelt hvori den myeloide maligniteten er akutt myeloid leukemi (AML).

19. Antistoff eller det antigenbindende fragmentet derav som binder til CD70 for bruk,
eller BCL-2-inhibitoren for bruk, eller kombinasjonen for bruk ifglge krav 18,

hvori indiviset er en nydiagnostisert AML-pasient som ikke er kvalifisert for
standard intensiv kjemoterapi,

eventuelt hvori individet er en nylig diagnostisert AML-pasient i alderen 75 ar eller
eldre eller en nylig diagnostisert AML-pasient som har en komorbiditet som
utelukker bruk av standard intensiv kjemoterapi.

20. Antistoff eller det antigenbindende fragmentet derav som binder til CD70 for bruk,
eller BCL-2-inhibitoren for bruk, eller kombinasjonen for bruk ifglge hvilket som helst av
kravene 17-19,

hvori CD70-antistoffet eller antigenbindende fragment derav administreres i en
dose i omradet 0,1-25 mg/kg, fortrinnsvis 10 mg/kg,

og/eller hvori BCL-2-inhibitoren administreres i en dose i omradet 100 mg - 600
mg.

21. Antistoff eller det antigenbindende fragmentet derav som binder til CD70 for bruk,
eller BCL-2-inhibitoren for bruk, eller kombinasjonen for bruk ifglge hvilket som helst av
kravene 17-20,

hvori kombinasjonen i tillegg omfatter azacitidin eller fremgangsmaten omfatter
et ytterligere trinn hvor individet administreres azacitidin, eventuelt hvor
azacitidinet administreres i en dose pa 70-80 mg/m?, fortrinnsvis 75 mg/m?2,

eller hvor kombinasjonen i tillegg omfatter decitabin eller fremgangsmaten
omfatter et ytterligere trinn hvor individet administreres decitabin, eventuelt hvor
decitabinet administreres i en dose pd 15-25 mg/m?2 fortrinnsvis 20 mg/m?2.

22, Antistoff eller antigenbindende fragment derav som binder til CD70 for bruk, eller
BCL-2-inhibitoren for bruk, eller kombinasjonen for bruk ifglge hvilket som helst av
kravene 17-21, videre omfattende 8 utsette individet for en benmargstransplantasjon.

23. Antistoff eller det antigenbindende fragmentet derav som binder til CD70 for bruk,
eller BCL-2-inhibitoren for bruk, eller kombinasjonen for bruk ifglge hvilket som helst av
kravene 17-22, videre omfattende administrering av ett eller flere ytterligere anti-
kreftmidler egnet for behandling av maligniteter, fortrinnsvis myeloide maligniteter,
eventuelt AML,

eventuelt hvor det ene eller flere ytterligere anti-kreftmidlene er valgt fra: selektin-
inhibitorer (f.eks. GMI-1271); FMS-lignende tyrosinkinasereseptor 3 (FLT3) inhibitorer
(f.eks. midostaurin eller gilteritinib); syklinavhengige kinaseinhibitorer; aminopeptidase-
inhibitorer; JAK/STAT-inhibitorer; cytarabin; fludarabin; antracyklinforbindelser (f.eks.
daunorubicin, idarubicin); doksorubicin; hydroksyurea; Vyxeos; IDH1- eller IDH2-
inhibitorer som Idhifa (eller Enasidenib) eller Tibsovo (eller ivosidenib); Utjevnede
inhibitorer som Glasdegib; BET bromodomein-inhibitorer; CD123 eller CD33
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malrettingsmidler; HDAC-inhibitorer; LSC malrettingsmidler; AML benmarg nisje
malrettingsmidler; NEDD8-aktiverende enzyminhibitorer som Pevonedistat; G-CSF, og
topoisomeraseinhibitorer som mitoksantron, selinexor og etoposid.
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