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Patentkrav

1. Antistoff som binder seg spesifikt til bdde PD1 og VEGFR2 eller en antigenbindende
del av antistoffet, hvori antistoffet eller den antigenbindende delen omfatter en
tungkjedevariabel (VH)-region og en lettkjedevariabel (VL)-region, hvori

(a) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter HCDR1 ifglge GFTFSSYMMS (SEQ ID
NO:1), HCDR2 ifglge TISGGGSNKYYVDSVKG (SEQ ID NO: 42) og HCDR3 ifglge QLYYFDY
(SEQ ID NO:3); og aminosyresekvensen i VL-regionen omfatter LCDR1 ifglge
RASQESGIWLS (SEQ ID NO: 39), LCDR?2 ifglge TATSLAD (SEQ ID NO: 5) og LCDR3 ifglge
QQVSVTPFT (SEQ ID NO:11);

(b) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter HCDR1 ifglge GFTFSSYMMS (SEQ ID
NO:1), HCDR2 ifglge TISGGGSNKYYVDSVKG (SEQ ID NO: 42) og HCDR3 ifglge QLYYFDY
(SEQ ID NO:3); og aminosyresekvensen i VL-regionen omfatter LCDR1 ifglge
RASQESGIWLS (SEQ ID NO: 39), LCDR?2 ifglge AASSLQS (SEQ ID NO: 43) og LCDR3 ifglge
QQVSVTPFT (SEQ ID NO:11);

(c) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter HCDR1 ifglge GFTFSSYMMS (SEQ ID
NO:1), HCDR2 ifglge TISGGGSNKYYVDSVKG (SEQ ID NO: 42) og HCDR3 ifglge QLYYFDY
(SEQ ID NO:3); og aminosyresekvensen i VL-regionen omfatter LCDR1 ifglge
RASQESGIWLS (SEQ ID NO: 39), LCDR2 ifglge TASSLAD (SEQ ID NO: 40) og LCDR3 ifglge
QQVSVTPFT (SEQ ID NO:11); eller

(d) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter HCDR1 ifglge GFTFSSYMMS (SEQ ID
NO:1), HCDR2 ifglge TISGGGSNKYYVDSVKG (SEQ ID NO: 42) og HCDR3 ifglge QLYYFDY
(SEQ ID NO:3); og aminosyresekvensen i VL-regionen omfatter LCDR1 ifglge
RASQESGIWLS (SEQ ID NO: 39), LCDR?2 ifglge AASSLAD (SEQ ID NO: 41) og LCDR3 ifglge
QQVSVTPFT (SEQ ID NO:11).

2. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge krav 1, hvori

(@) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter SEQ ID NO:49 og aminosyresekvensen i
VL-regionen omfatter SEQ ID NO:44;

(b) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter SEQ ID NO:49 og aminosyresekvensen i
VL-regionen omfatter SEQ ID NO:47;

(c) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter SEQ ID NO:49 og aminosyresekvensen i
VL-regionen omfatter SEQ ID NO:45; eller

(d) aminosyresekvensen i VH-regionen omfatter SEQ ID NO:49 og aminosyresekvensen i
VL-regionen omfatter SEQ ID NO:46.

3. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge krav 1 eller krav 2, hvori:

antistoffet er humanisert eller kimaerisk; og/eller
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VH-regionen, VL-regionen, eller bdde VH- og VL-regionen omfatter én eller flere
aminosyresekvenser for den humane rammeverkregionen; og/eller
VH-regionen, VL-regionen, eller bdde VH- og VL-regionen omfatter en aminosyresekvens

for et humant variabelt regionrammeverk som CDR-ene er satt inn i.

4. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge krav 1, hvori

VH-regionen omfatter en IGHV3-7 human kimlinje-stillasaminosyresekvens som HCDR1-,
HCDR2- og HCDR3-aminosyresekvensene er satt inn i; og/eller

VL-regionen omfatter en IGKV1-39 human kimlinje-stillasaminosyresekvens som

aminosyresekvensene LCDR1, LCDR2 og LCDR3 er satt inn.

5. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge et hvilket som helst av kravene
1-4, hvori antistoffet eller den antigenbindende delen omfatter en konstant
immunglobulinregion; eventuelt hvori den konstante immunglobulinregionen:

(i) er IgG, IgE, IgM, IgD, IgA eller IgY; eventuelt IgG1, IgG2, IgG3, IgG4, IgA1l eller IgA2;
eller

(ii) er immunologisk inert; eller

(iii) er en villtype human IgG4-konstant region, en human IgG4-konstant region
omfattende aminosyresubstitusjonen S228P, en villtype human IgG1-konstant region, en
human IgGl-konstant region omfattende aminosyresubstitusjonene L234A, L235A og
G237A eller en villtype human IgG2-konstant region; eller

(iv) omfatter en hvilken som helst av SEQ ID NO: 25-31.

6. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge et hvilket som helst av kravene
1-5, hvori antistoffet eller den antigenbindende delen er et Fab, et Fab', et F(ab')2, et Fd,

et Fv, et scFv, et maxibody, et diabody, et triabody, et tetrabody eller et bis-scFv.

7. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge et hvilket som helst av kravene
1-6, hvori antistoffet eller den antigenbindende delen er tetramerisk, tetravalent eller

flerspesifikk.

8. Immunkonjugat omfattende antistoffet eller den antigenbindende delen av et
hvilket som helst av kravene 1-7 bundet til et terapeutisk middel; eventuelt hvori det
terapeutiske midlet er et cytotoksin, en radioisotop, et kjemoterapeutisk middel, et
immunmodulerende middel, et cytostatisk enzym, et cytolytisk enzym, en terapeutisk
nukleinsyre, et antiangiogent middel, et antiproliferativt middel eller et pro-apoptotisk

middel.
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9. Farmasgytisk sammensetning omfattende antistoffet eller den antigenbindende
delen ifglge et hvilket som helst av kravene 1-7 eller immunkonjugatet ifglge krav 8, og

en farmasgytisk akseptabel baerer, fortynningsmiddel eller eksipiens.

10. Nukleinsyremolekyl som koder for bade VH- og VL-regionens aminosyresekvenser

av antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge et hvilket som helst av kravene 1-7.

11. Uttrykkingsvektor omfattende nukleinsyremolekylet ifglge krav 10.

12. Rekombinant vertscelle omfattende nukleinsyremolekylet ifglge krav 10 eller

uttrykkingsvektoren ifglge krav 11.

13. Fremgangsmate for 8 fremstille et anti-PD1- og anti-VEGFR2-antistoff eller en
antigenbindende del derav, fremgangsmaten omfattende:

& dyrke den rekombinante vertscellen ifslge krav 12 under forhold hvorved
nukleinsyremolekylet uttrykkes, og derved fremstille antistoffet eller den antigenbindende
delen; og

& isolere antistoffet eller den antigenbindende delen fra vertscellen eller kulturen.

14. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge et hvilket som helst av kravene
1-7, immunkonjugatet ifglge krav 8 eller den farmasgytiske sammensetningen ifglge krav

9, for anvendelse som et medikament.

15. Antistoffet eller den antigenbindende delen ifglge et hvilket som helst av kravene
1-7, immunkonjugatet ifglge krav 8 eller den farmasgytiske sammensetningen ifglge krav

9 for anvendelse i behandlingen av kreft, en infeksjonssykdom eller en immunsykdom.

16. Antistoffet eller den antigenbindende delen, immunkonjugatet eller den
farmasgytiske sammensetningen for anvendelse ifglge krav 15, hvori:

(i) kreften er kreft i bukspyttkjertelen, melanom, brystkreft, lungekreft, bronkialkreft,
tykktarmskreft, prostatakreft, magekreft, eggstokkreft, urinblaerekreft, hjernekreft eller
kreft i sentralnervesystemet, kreft i det perifere nervesystemet, spisergrskreft,
livmorhalskreft, livmor- eller livmorslimhinnekreft, kreft i munnhulen eller svelget,
leverkreft, nyrekreft, testikkelkreft, galleveiskreft, tynntarm- eller blindtarmkreft,
spyttkjertelkreft, skjoldbruskkjertelkreft, binyrekreft, osteosarkom, kondrosarkom eller
kreft i hematologisk vev; eller

(ii) den smittsomme sykdommen er virus, bakterie, sopp eller parasitt; eller

(iii) den smittsomme sykdommen er en infeksjon av humant immunsviktvirus (HIV).
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