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Patentkrav
1. Et anti-CD47-antistoff for anvendelse i en fremgangsmate for 8 behandle

eggstokk-kreft i et platinaresistent menneskelig individ, hvor fremgangsmaten
omfatter:
a. 3 administrere en priming-dose av anti-CD47-antistoffet til individet,
hvor priming-dosen er fra rundt 0,5 til rundt 5 mg/kg av antistoff; og
b. & administrere en terapeutisk effektiv dose av anti-CD47-antistoffet til
individet, hvor trinn (b) blir utfgrt etter minst rundt 3 til 14 dager etter

begynnelsen av trinn (a), eventuelt som er 7 dager etter (a).

2. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge krav 1, hvor antistoffet er

monoklonalt, og hvor behandlingen reduserer stgrrelsen av eggstokk-kreften.

3. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge krav 1 eller krav 2, hvor
fremgangsmaten omfatter (a) @ administrere priming-dosen av anti-CD47-
antistoff til individet i en dose pa 1 mg/kg av antistoff pa dag 1; og (b) a
administrere den terapeutisk effektive dosen av anti-CD47-antistoffet til individet
i en dose pd 20 mg/kg av antistoff, 30 mg/kg av antistoff, 45 mg/kg av antistoff,
60 mg/kg av antistoff, eller 67.5 mg/kg av antistoff pa dag 8.

4. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, som videre omfatter & administrere minst ett ytterligere middel til det
menneskelige individet, eventuelt hvor:
a. det ytterligere midlet er et kjemoterapeutisk middel, eventuelt hvor:
i. det kjemoterapeutiske midlet er platina (cisplatin/karboplatin),
eller
ii. det kjemoterapeutiske midlet er Taxane (paclitaxel (TAXOL) eller
docetaxel (TAXOTERE)), Gemcitabin, Albuminbundet paclitaxel
(nab-paclitaxel, ABRAXANE), Altretamin (HEXALEN), Capecitabin
(XELODA), syklofosfamid (CYTOXAN), Etoposid (VP-16), Gemcitabin
(GEMZAR), Ifosfamid (IFEX), Irinotecan (CPT-11, CAMPTOSAR),
liposomalt doxorubicin (DOXIL), Melphalan, Pemetrexed (ALIMTA),
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Topotecan, Vinorelbin (NAVELBINE), eller Trabectedin (YONDELIS);
eller
b. det ytterligere midlet er en VEGF-inhibitor, eventuelt bevacizumab
(AVASTIN), regorafenib (STIVARGA), eller aflibercept (EYLEA); eller
c. det ytterligere midlet er en PARP-inhibitor, eventuelt er PARP-inhibitoren
Rucaparib (RUBRACA), Niraparib (ZEJULA), Olaparib (LYNPARZA),
Talazoparib (BMN-673), eller Veliparib (ABT-888); eller
d. det ytterligere midlet er en immunkontrollpunkt-inhibitor, eventuelt hvor
det ytterligere midlet inhiberer minst én av CTLA4, PD1, og PDL1; eller
e. det ytterligere midlet er en folat-inhibitor som inhiberer folat-
metabolisme eller retter seg mot folat-reseptor; og/eller
f. anti-CD47-antistoffet og det ytterligere midlet blir administrert samtidig

eller sekvensielt.

5. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor:
a. anti-CD47-antistoffet omfatter et IgG4 Fc; og/eller
b. anti-CD47-antistoffet konkurrerer for binding til CD47 med et anti-CD47-
antistoff som har tung kjede- og lett kjedesekvensene med henholdsvis
SEKV ID NR: 1 og 2; og/eller
c. anti-CD47-antistoffet har tung kjede- og lett kjedesekvensene med
henholdsvis SEKV ID NR: 1 og 2.

6. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor antistoffet er formulert i en farmasgytisk sammensetning med en

farmasgytisk akseptabel eksipiens.

7. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor:
a. antistoffet blir administrert:
i. intravengst, eller
ii. intra-abdominalt, eller

iii. intra-tumoralt; og/eller
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b. administrering av antistoffet reduserer nivdet av CA125 i individet
sammenlignet med basislinjen, eventuelt hvor nivaet av CA125 blir malt
rundt en gang per maned; og/eller

c. administrering av antistoffet reduserer nivdet av CA125 i individet med
minst 30-90, 40-80, 50-70, 30, 40, 50, 60, 70, 80, eller 90 %
sammenlignet med basislinjen; og/eller

d. administrering av antistoffet reduserer stgrrelsen av kreften eller
metastasene derav sammenlignet med basislinjen, eventuelt som malt ved
avbildning, eventuelt hvor avbildningen er CT/PET/CT eller MRI, eventuelt
som omfatter sykdom som gker innledningsvis fra basislinjen, men som
deretter reduserer i stgrrelse; og/eller

e. administrering av antistoffet reduserer nivdet av minst én av CA125,
HE4 (humant epididymisprotein 4), CA-72-4, CA-19-9, og CEA;

sammenlignet med basislinjen.

8. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor:
a. eggstokk-kreften er epitelial, eventuelt hvor den epiteliale eggstokk-
kreften er sergs tumor, mucings tumor, klarcellet tumor, endometrietumor,
overgangscelle tumor, Brenner-tumor, karsinosarkomtumor, blandet
epiteltumor, borderline-epiteltumor, udifferensiert  karsinomtumor,
eggleder tumor, eller primaer peritoneal tumor; og/eller
b. eggstokk-kreften er epitelial, og den epiteliale eggstokk-kreften er en
sergs tumor, eventuelt hvor den sergs tumoren er lav grad eller hgy grad

som bestemt ved histologisk analyse.

9. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene

ovenfor, hvor tumortypen blir bestemt ved histologisk analyse.

10. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene

ovenfor, som videre omfatter:
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a. & administrere en priming-dose av anti-CD47-antistoffet, eventuelt
hvor anti-CD47-antistoffet blir administrert til individet som en priming-
dose pa 1 mg/kg av antistoff; og/eller

b. @ administrere en priming-dose av et erytropoietin-stimulerende
middel; og/eller

c. a administrere anti-CD47-antistoffet til individet som en dose som
varierer fra rundt 20 til rundt 67.5 mg/kg av antistoff, eventuelt 20
mg/kg av antistoff, 30 mg/kg av antistoff, 45 mg/kg av antistoff, 60
mg/kg av antistoff, eller 67,5 mg/kg av antistoff; og/eller

d. & administrere anti-CD47-antistoffet til individet ukentlig, hver 2. uke,

eller hver 3. uke.

11. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor fremgangsmaten omfatter (a) & administrere priming-dosen av anti-
CD47-antistoff til individet i en dose pa 1 mg/kg av antistoff pa dag 1; og (b) &
administrere den terapeutisk effektive dosen av anti-CD47-antistoffet til individet
i en dose pd 20 mg/kg av antistoff, 30 mg/kg av antistoff, 45 mg/kg av antistoff,
60 mg/kg av antistoff, eller 67.5 mg/kg av antistoff pd dag 8.

12. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor fremgangsmaten videre omfatter etter trinn (a) og for trinn (b): et
trinn med & bestemme om administrering av priming-dosen var effektiv, eventuelt
hvor:
i. bestemmelsestrinnet omfatter 8 utfgre en retikulccytt-telling, hvor
administrering av priming-dosen blir bestemt til 8 ha vaert effektiv hvis
retikulccytt-tallet er fra rundt 100 x 10° retikulccytter per | til rundt - 1000
x 10° retikulccytter per |; eller
ii. bestemmelsestrinnet omfatter & utfgre en retikulccytt-telling, hvor
administrering av priming-dosen blir bestemt til 8 ha veert effektiv hvis
prosentandelen av retikulccytter i blodet er mer enn rundt 1,5 %; eller
iii. bestemmelsestrinnet omfatter & utfgre en retikulccytt-telling, hvor
administrering av primermidlet blir bestemt til 8 ha vaert effektiv hvis

retikulccytt-indeksen er stgrre enn rundt 2 %.
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13. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor:
a. effektiviteten til priming-dosen blir bestemt basert pa anemistatusen til
individet etter administrering av priming-dosen; og/eller
b. priming-dosen blir ansett som effektiv hvis: fallet i individets
hemoglobulinniva ikke er mindre enn 8,0 g/dl; og/eller det absolutte fallet

i individets hemoglobinniva er mindre enn 3,0 til 3,75 g/dl.

14. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor:
a. priming-dosen blir administrert til det menneskelige individet i et infus
med en konsentrasjon pa fra rundt 0,05 mg/ml til rundt 0,5 mg/ml av anti-
CD47-antistoff, eventuelt hvor:
i. infuset blir avlevert over en periode p@ minst rundt 1-3, 8-10, 1,
2,3,4,5,6,7, 8,9, eller 10 time(r), eller
i. infuset blir avlevert over en periode pa minst rundt 3 timer, eller
iii. infuset blir avlevert over en periode pa fra rundt 2,5 timer til
rundt 6 timer;
b. priming-dosen blir avlevert med kontinuerlig pumpe over en periode pa
fra rundt 6 timer til rundt 3 dager; og/eller
c. priming-dosen blir avlevert subkutant; og/eller
d. priming-dosen metter minst rundt 50 % til 100 % av CD47-seter pa rgde
blodlegemer, eventuelt 100 % av CD47-seter pa r@de blodlegemer, videre
eventuelt hvor dosen blir bestemt ved en reseptorokkupasjonsanalyse,
hvor etter administrering av en dose av umerket anti-CD47-middel til
individet, blir en blodprgve tilveiebragt og kombinert med en mettende
dose av detekterbart merket anti-CD47-antistoff; og &8 bestemme nivaet av
binding; og/eller
e. hvor den terapeutisk effektive dosen av 1 1b er tilstrekkelig til 8 oppna
et sirkulasjonsniva pa mer enn 100, 250, 500, eller 1000 pg/ml av anti-
CD47-antistoffet for en vedvarende tidsperiode, eventuelt hvor den
vedvarende tidsperioden er minst 1-28, 7-28, 7-21, 14-28, eller 21-28
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dager, fortrinnsvis hvor den vedvarende tidsperioden er fra rundt 1, 2, 3,

eller 4 uker.

15. Anti-CD47-antistoffet for anvendelse ifglge hvilket som helst av kravene
ovenfor, hvor:

a. priming-dosen er 1 mg/kg av antistoff; eller

b. den terapeutisk effektive dosen er 20 mg/kg av antistoff; eller

c. den terapeutisk effektive dosen er 30 mg/kg av antistoff; eller

d. den terapeutisk effektive dosen er 45 mg/kg av antistoff; eller

e. den terapeutisk effektive dosen er 60 mg/kg av antistoff; eller

f. den terapeutisk effektive dosen er 67.5 mg/kg av antistoff; og/eller

g. den terapeutisk effektive dosen blir administrert fra rundt hver 7., 14.,

21., eller 28. dag, eventuelt hvor den terapeutisk effektive dosen blir

administrert hver 7. dag.
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