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Box No.II  Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 2 of first sheet)

This international search report has not been established in respect of certain claims under Article 17%(2)(a) for the following reasons:

1. D Claims Nos.:

because they relate to subject matter not required 1o be searched by this Authority, namely:

2. D Claims Nos.:

because they relate to parts of the international application that do not comply with the preseribed requirements to-such an.
extent that no meaningful international search can be carried out, specifically:

3. I:l Claims Nas.: )
becanse they are dependent claims and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a}.

Box No, IIL  Observations where unity of invention is lsi_cking (Continuation of item 3 of first sheet)

This International Searching Authority found multiple inventions in this international applicatien, as follows:

see additional sheet

1 m As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers all searchable
claims. ’ o

N D As all searchable claims could be searched without effort justifying additional fees, this Authority did not invite payment of
additional fees.

[ ]

3 D As only some of the required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers
only those claims for which fees were paid, specifically claitns Nos.:

4, |:| No required additional search fees were timely paid by the applicant. Consequently, this international search report is
restricted to the invention first mentioned in the claims; it is covered by claims Nos.:

Remark on Protest El The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest and, where applicable, the
payment of a protest fee.

D The additional search fees were accompanied by the applicant’s pratest but the applicable protest
fee was not paid within the time 1imit specified in the invitation.
I:l No protest accompanied the payment of additional search fees.

Form PCT/ASAS210 (continuation of fitst sheet {233 (July 2009)
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A CLASSIFICATION OF SUBJECT MATIER
INV. CO7K16/00 CO7K16/18 CO7K16/46
ADD.

Aocvarding to Intermational Patent Classifioation {(IPC) or to both national olassification and IPC

B. FIELDS SEARCHED
Minimum cocumsntation searchaed (classification aystam followed by classification saymbaole)

Documentation searched cther than minimum documentation to the extent that such documents are included in the fiskds searched

Elactronic data base Ited during the intematicnal searsh {name of data base and, where practical, aearch terms used)

EPO-Internal

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category* | Gitation of dosument, with indication, where appropniate, of the relevant passages Relevant to claim Na.
X HUST MICHAEL ET AL: "Single chain Fab 1-5,7,
(scFab) fragment", 9-18

BMC BIOTECHNOLOGY, BIOMED CENTRAL LTD.
LONDON, GB,

vol. 7, no. 1, 8 March 2007 (2007-03-08),
page 14, XP021023594,

I1SSN: 1472-6750, DOI:
D01:10.1186/1472-6750-7-14

Y figure 1A 6,8,9

Further documents are listed in the oontinuation of Box G. See patent family annex.

* Special categories of cited documents :

'T* later dooument published after the international filing date
orpriarity date and not in confliat with the spplioation but
oited to understand the prinoiple or theory underlying the
invention

"A" decument defining the general state of the art whioh is not
considered ta be of particular relevance

"E" earfier document but published on or after tha intemational X' document of particuler relevance; the claimed invention
filing data oannct be considered novel or cannct be oonsidered to

"L* dooument whioh may throw doubts on priority claim{s) or involve an inventive step when the doosument is taken alone

which is cited to establish the publication date of anather *¥* document of : . : f :
. T > V& particu ler relevances; the ¢laimed invention
citation ar otherspscial reasan (as epacified) cannot be conaiderad 1o itvalva an inventive step whan the

"O" gooument referring to an oral disclosure, use, exhibition or dooument is combined with one or mare other sush doou-
other means ments, such combinetion being chvious to a person ekiled
"P* document published prior ta the intemational filing date but inthe art.
later than the pricrity date claimed '&" dooument member of the same patent family
Date of the actual completicn of the int tional search Date of mailing of the intemational search repart
10 June 2011 24/06/2011
Name and mailing addreas of the [SA/ Autharized officer

Eurcpean Patent Offioe, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk

Tel. (+31-70) 340-2040,

Fax: (+31-70) 340-3016 Bumb, Peter

Form PCTASA210 (second eheet] {(April 2005)
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A LE GALL F ET AL: “Immunosuppressive 1-18
properties of anti-CD3 single-chain Fv and
diabody",

JOURNAL OF IMMUNOLOGICAL METHODS, ELSEVIER
SCIENCE PUBLISHERS B.V.,AMSTERDAM, NL,
vol, 285, no. 1,

1 February 2004 (2004-02-01), pages
111-127, XP004489671,

ISSN: 0022-1759, DOI:
DO1:10.1016/0,JIM.2003.11.067

page 113

X MULLER K M ET AL: "The first constant 1-5,9-18
domain (CH1 and CL) of an antibody used as
heterodimerization domain for bispecific
miniantibodies",

FEBS LETTERS, ELSEVIER, AMSTERDAM, NL,
vol. 422, no. 2,

30 January 1998 (1998-01-30), pages
259-764, XP004261818,

ISSN: 0014-5793, DOI:
DOI1:10.1016/50014-5793(98)00021-0

figures 1A,1B 6,

> -

EP 1 757 622 Al (PLS DESIGN GMBH [DE]) 1
28 February 2007 (2007-02-28) 9-
paragraph [0092] 6
X SHAO CHANGLI ET AL: "The expression and 1
characterization of a bifunctional protein 9-
in E. coli for autologous erythrocyte
agglutination test.",

CELLULAR & MOLECULAR IMMUNOLOGY AUG 2008
LNKD- PUBMED:18761818,

vol. 5, no. 4, August 2008 (2008-08),
pages 299-306, XP0D2627304,

ISSN: 1672-7681

Y figure 2 6,8,9
X LONG M C ET AL: "Construction and 1-5,7,
characterization of monoclonal antibodies 9-18
against western equine encephalitis
virus.",

HYBRIDOMA APR 2000 LNKD- PUBMED:10868791,
vol. 19, no. 2, April 2000 (2000-04),
pages 121-127, XP002627305,

ISSN: 0272-457X

Y figures 1,2 6,8,9
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A

TINCANI A ET AL: "Minimal requirements
for antiphospholipid antihodies ELISAs
proposed by the Eurcpean Forum on
antiphospholipid antibodies",

THROMBOSIS RESEARCH, TARRYTOWN, NY, US,
vol, 114, no. 5-6,

1 January 2004 (2004-01-01), pages
563-558, XP004613201,

ISSN: 0049-3848, DOI:

DO1:10.1016/0, THROMRES.2004.06,035

the whole document

WO 2008/131252 Al (INVISTA TECH SARL [US];
MANNING THOMAS W [US]; BING-WO RONALD D
[US])} 30 Dctober 2008 (2008-10-30)

claim 3e

paragraph [0351]

sequence 48

WO 2007/109321 A2 (UNIY CALIFORNIA [uS]:
WU ANNA M [US]; REITER ROBERT E [US])

27 September 2007 (2007-09-27)

figure 1

DUBEL ET AL.: "Rekombinante Antikorper -
Werkzeuge gegen Krebs, Infektionen und
Autoimmunerkrankungen ?",

BIOLOGIE IN UNSERER ZEIT,

vol. 34, no. 6, December 20604 (2004-12),
pages 372-379, XP0D2640338,

Weinheim

cited in the application

figure 4

WO 2007/062466 A1 (UNIV SYDNEY [AU];
CHRISTOPHERSON RICHARD IAN [AU]; MATTHEWS
JACQUELINE) 7 June 2007 (20687-06-07)
figures 1A,1B,13,19

example 7

WO 2009/135627 Al (BAYER SCHERING PHARMA
AG [DE]; MENSSEN HANS DIETRICH [DE];
PINKERT JOE) 12 November 2009 (2009-11-12)
page 25 - page 26; sequences 3,5,12

-f=-
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9-18

5,6,8,9
1-7,9-18
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9-18
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hydrophobic patches at the antibody
variable/constant domain interface:
Improved in vivo folding and physical
characterization of an engineered scFv
fragment",

PROTEIN ENGINEERING, OXFORD UNIVERSITY
PRESS, SURREY, GB,

vol. 10, no. 4,

1 January 1997 (1997-01-01), pages
435-444, XP002249462,

ISSN: 0269-2139, DOI:
DO1:10.1093/PROTEIN/10.4.435

page 436, left-hand column, last paragraph
X OLAFSEN TOVE ET AL: "Characterization of 1-5,
engineered anti-pl85HER-2 (scFv-CH3)?2 9-18
antibody fragments (minibodies) for tumor
targeting",

PROTEIN ENGINEERING, DESIGN AND SELECTION,
OXFORD JOURNAL, LONDON, GB,

vol. 17, no. 4, 1 April 2004 (2004-04-01),
pages 315-323, XP00D2484237,

ISSN: 1741-0126, DOI:
DO1:10.1093/PROTEIN/GZHE40

Y figures 2a,2b 6,8,9
Y ICHIKAWA K ET AL: "A chimeric antibody 8
with the human gammal constant region as a
putative standard for assays to detect IgG
beta2-glycoprotein I-dependent
anticardiolipin and
anti-betaZ-glycoprotein 1 antibodies.",
ARTHRITIS AND RHEUMATISM NOV 1999 LNKD-
PUBMED: 10555042,

vol. 42, no. 11, November 1999 (1999-11),
pages 2461-2470, XP0D2640339,

ISSN: 0004-3591

the whole document

Y SAZINSKY STEPHEN L ET AL: "Aglycosylated 9
immuneglobulin Gl variants productively
engage activating Fc receptors”,
PROCEEDINGS OF THE NATIONAL ACADEMY OF
SCIENCES, NATIONAL ACADEMY OF SCIENCES,
vol, 105, no. 51,

23 December 2008 (2008-12-23), pages
20167-20172, XP0O09143223,

ISSN: 0027-8424, DOI:
DO1:10.1073/PNAS.0809257105

figures 1,2¢
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fusion protein is mediated through
variable domain exchange",

PROTEIN ENGINEERING, OXFORD UNIVERSITY
PRESS, SURREY, GB,

vol. 14, no. 12,

1 January 2001 (2001-01-01), pages
1025-1033, XP002982160,

ISSN; 0269-2139, DOI:
DOI:10.1093/PROTEIN/14.12.1025

Y page 1025, left-hand column 6,8,9
page 1028, left-hand column

X WO 01/51644 A2 (DEUTSCHES KREBSFORSCH 1-5,7,
[DE]; CHOI INGRID [DE]; LITTLE MELVYN 9-18
[DE]; SAND) 19 July 2001 (2001-87-19)

Y pages 11,16-17 6,8,9

X LI ERQIU ET AL: "Mammalian cell 1-4,7,
expression of dimeric small immune 9-18

proteins (SIP)",

PROTEIN ENGINEERING, OXFORD UNIVERSITY
PRESS, SURREY, GB,

vol. 10, no. 6,

1 January 1997 (1997-01-01), pages
731-736, XP0O02252049,

ISSN: 0269-2139, DOI:
D0I1:10.1093/PROTEIN/10.6.731

Y figure 1 5,6,8,9
X A. Schouten: "Plantibodies : requirements 1-5,7,
for expression and subcellular targeting”, 9-18

1998, XPOO2640340,

Retrieved from the Internet:
URL:http://1ibrary.wur.nl/WebQuery/wda/1an
g?dissertatie/nummer=2513

[retrieved on 2011-86-07]

Y abstract 6,8
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The International Searching Authority has found that the international application contains
multiple (groups of) inventions, as follows:

1. Claims 1-4, 7, 8, 11-18 (all in part)

Monovalent fusion polypeptide {or corresponding nucleic acids, host cells, methods and
uses), comprising (i) a first domain having a VH region of an antibody, (ii) a second domain
having a VL region of an antibody, (iii} a section of a constant heavy chain region {CHX),
wherein {i}-(iii) are linked by peptide linkers,

characterized in that (iil) is a CH1 section.

2. Claims 14,7, 8, 11-18 (all in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that (iii) is a CH2
section.

3. Claims 14,7, 8, 11-1& (all in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that (iii} is a CH3
section.

4, Claims 14,7, 8, 11-18 (all in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that (iii} is a CH4
section.

5. Claims 5 (in full); 11-18 (in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that the (= all) peptide
linkers have independently of each other a length of 10-50 AS.

6. Claims 6 (in full); 11-18 (in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that the peptide linkers
consist to at least 90% of Gly and/or Ser-AS.

Form PCT/ISAS21( (extra sheet) (July 2009)
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7. Claims 8, 11-18 (all in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that the VL domain or
the VH domain are 90% identical to SEQ ID No. 1 or SEQ ID No. 2.

8. Claims 8 (in full); 11-18 {in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that at least one Asp-
AS is replaced at a glycosylation position.

9. Claims 10 (in full); 11-18 (in part)

See invention 1, except that the fusion polypeptide is characterized in that at least one Cys-
AS is replaced.

Form PCT/ASA/210 (extra sheet) (Tuly 2009)
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Internationales Aktenzeichen
INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT PCT/EP2010/068134
Feld Nr. Il Bemerkungen zu den Anspriichen, dle sich als nicht recherchlerbar erwlesen haben (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt 1)

GemaB Artikel 17(2)a) wurde aus folgendsn Grindsn far bestimmte Anspriche kein intemationaler Rechsrchanbericht arstellt:

1. D Anspriiche Nr.
weil sie sich auf Gegenstande beziehen, zu deren Recherche diese Behdrde nicht verpflichtet ist, némlich

2. I:l Anapriche Nr.

wail sie sich auf Teila der imternationalan Anmeldung beziehen, dia den vorgeschrisbenen Anforderungen so wenig antspra-
chen, dass eine sinnvolle internationale Recherche nicht durchgeftihrt werden kann, namlich

3. I:I Anspricha Nr.
wail s= sich dabai um abhangige Anspriiche handalt, dia nicht antsprechend Satz 2 und 3 der Ragal 6.4 a) abgefasst sind.

Feld Nr. Il Bemerkungen bel mangelnder Einheltlichkelt der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blatt 1)

Diese Internationale Recherchenbehdrde hat festgestellt, dass diese internationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthilt:

siehe Zusatzblatt

1. Da der Anmelder alle erforderichen zusatzlichen Recherchengebihren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser
internationale Recharchenbsricht auf alle recherchisrbaren Ansprichs.

o Da fiir alle recherchierbaren Anspriiche die Recherche ohne einen Arbeitsautwand durchgefiihrt werden konnte, der
) zusatzliche Rechserchengebiihr garachtiertigt hatte, hat die Bshérds nicht zur Zahlung solchsr Gebhhren aufgsfordert.
3. Da der Anmelder nur sinige der arforderlichen zusatzlichen Asgherchengehihren rechtzeitig entrichtst hat, erstrechkt sich
diager intarnaticnale Racharchanbsricht nur auf dis Anspriicha, far die Gaebihren entrichtet wordsn sind, ndmlich auf dis
Angprache Nr.

4. D Der Anmelder hat die erfordetichen zusatzlichen Recherchengebihren hicht rechtzeitig entrichtet. Dieser intemationale
Recherchenbericht beschrankt sich daher auf die in den Ansprichen zuerst erwahnte Erfindung; diese ist in folgenden

Ansprichen arfasst:
Bomerkungen hinsichtlich Der Anmelder hat die zusatzlichen Recherchengebhren unter Widerspruch entrichtet und dis
elnes Widerspruchs gegsbensniallz erforderliche Widsrspruchsgsebdhr gezahit.

Die zusatzlichen Recherchengebihren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahit,
jedoch wurde die entsprechende Widerspruchsgebihr nicht innerhalb der in der
Aufferdenung angegebenen Friat entrichtet.

I:l Die Zahlung der zusatzlichen Recherchengsbiihren erfolgte ohne Widerspruch.

Formblatt PCTASA/210 (Fortsetzung von Blatt 1 (2)) {April 2005)
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A. KLASSIFIZIERUNG DES ANMELDUNGSGEGENSTANDES

INV. CO7K16/00 CO7K16/18 CO7K16/46
ADD.

Naoh der Internationalen Patentklassifikation (IPC) ader naoh der nationalen Klaasifikation und der IPG

B. RECHERCHIERTE GEBIETE
Racharchistter Mindestprifetoff (Klaesifiketionasystem und Klassifikationsaymbale }

Raecherchisrta, aber nicht zum Mindestprifstoff geshtrende Varsffentlichungen, scwsit diess umer die recharshierten Gabiete fallen

Wahrend der internaticnalen Rechemhe konaultierte alakironische Datenbank (Name der Datenbank und evil. verwendata Suchbegriffe)

EPO-Internal

C. ALSWESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kategorie® | Bezeichnung der Ver3ffentlichung, aoweit erfforderlich unter Angabe der in Betracht kemmenden Teile Betr. Anspruch Nr.
X HUST MICHAEL ET AL: "Single chain Fab 1-5,7,
(scFab) fragment", 9-18

BMC BIOTECHNOLOGY, BIOMED CENTRAL LTD.
LONDON, GB,

Bd. 7, Nr. 1, 8. Mirz 2007 (2007-03-08),
Seite 14, XPD21023594,

1SSN: 1472-6750, DOI:
D01:10.1186/1472-6750-7-14

Y Abbildung 1A 6,8,9

‘Weitere Verffentliohungen sind der Forizetzung von Feld G zu entnehmen Siehe Anhang Patentfamilie

* Besonhders Kategorien von angsgsebensn Verdffentichungen 'T* Spiitere Yerdffentlichung, die nach dem intemationalen Anmeldedatum
apn i i f . oder dem Priortatsdatum verdffentlioht worden ist und mit der
A" Versbffentlichung, die den allgameinen Stand dar Tachhik definiert, >
aber hicht als b’esonders badeutsam anzusehen ist ' Anmeldung nioht kellidiett, sondem nur zum Verstandnis des der
i . . Erfindung zugrundeliegenden Prinzips oder der ihr zugrundeliegenden
"E" &lteres Dokument, das jecach erst am oder nach dem internationalen Theorie angageban mt;B
Anmeldadetum veraffentlicht wordan ist X" Versffentiichung von besondsrer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung
"L* Verdffentlichung, die geeignetiat, einen Priertatsanspruch zweifelhaft er- kann allein aufgund dieser Verdflentlichunyg nicht als neu oder aut
soheinen zu lassen, oder durch die das Verdffentlioshungsdatum einer erfinderisoher Tatigheit beruhend betrachtet werden
anderen im Re&amhenbsnchtgenaﬂnﬁen Verdtfentlichung IL:sIagt werden *¥* Verdffentiichung von besonderer Badsutung; die beanspruchte Erfindung
sall ader dis aus einem anderen b Grund angegeben iat {wie kanh nizht als auf effinderischer Tatigkeit baruhand batrachtet
. ausgefihrg) . i o werden, wenn die Veroffenillohung mit einer pder mehreren anderen
0" Verdffentlichung, die sich auf sine miindliche Offenbarung, ] Yerdffantlichungen dieser Ketegorie in Verbindung gebracht wird und
eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere MaBnahmen bezieht diesa Vamindung firsinen Facﬂma.nn nahsliagand ist
"P" Vaeréffentichung, die vor dem internationalen Anmelidedatum, aber nach '8 Versfrentlioh die Mitglied d Iben Patentfamilie ist
dem beanepruchten Pricritatedatum verdffentlicht worden ist el iohung, die Mitglied derselben Patentfamilie s
Daturm des Abschlussas der intematicnalen Recherche Absendedatum des internationalen Recherchenberichts
10. Juni 2011 24/06/2011
Name und Postanschrift der Internationalen Recherchenbehérde Bevollmachtigter Bediensteh

Eurcpaisohes Patentamt, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswik

Tel. (+31-70) 340-2040,

Fax: (+31-70) 340-3016 Bumb, Peter

Formblatt PCT/ASA210 (Blatt 2) (April 2005)
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C. (Fortseizung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

o

Kak

g

wung der Veraffentli soweit lich unter Angabe der in Betraoht kemmenden Teile Betr. Anspruch Nr.

A

> -

LE GALL F ET AL: “Immunosuppressive
properties of anti-CD3 single-chain Fv and
diabody",

JOURNAL OF IMMUNOLOGICAL METHODS, ELSEVIER
SCIENCE PUBLISHERS B.V.,AMSTERDAM, NL,

Bd. 285, Nr. 1,

1. Februar 2004 (2004-02-01), Seiten
111-127, XP004485%671,

ISSN: 0022-1759, DOI:
DO1:10.1016/0,JIM.2003.11.067

Seite 113

MULLER K M ET AL: "The first constant
domain (CH1 and CL) of an antibody used as
heterodimerization domain for bispecific
miniantibodies",

FEBS LETTERS, ELSEVIER, AMSTERDAM, NL,

Bd. 422, Nr. 2,

30. Januar 1998 (1998-01-30), Seiten
259-764, XPo04261818,

ISSN: 0014-5793, DOI:
DOI1:10.1016/50014-5793(98)00021-0
Abbildungen 1A,1B

EP 1 757 622 Al (PLS DESIGN GMBH [DE])

28. Februar 2007 (2007-02-28)

Absatz [00992]

SHAO CHANGLI ET AL: "The expression and
characterization of a bifunctional protein
in E. coli for autologous erythrocyte
agglutination test.",

CELLULAR & MOLECULAR IMMUNOLOGY AUG 2008
LNKD- PUBMED:18761818,

Bd. 5, Nr. 4, August 2008 (2008-08),
Seiten 299-306, XPPO2627304,

ISSN: 1672-7681

Abbildung 2

LONG M C ET AL: "Construction and
characterization of monoclonal antibodies
against western equine encephalitis
virus.",

HYBRIDOMA APR 2006 LNKD- PUBMED:10868791,
Bd. 19, Nr. 2, April 2000 (2000-04}),
Seiten 121-127, XPO02627305,

ISSN: 0272-457X

Abbildungen 1,2

1-18

1-5,9-18

6,8,9

Fomblatt PCT/ISA210 (Fortaetzung von Blatt 2) {April 2005)
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C. (Fortseizung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kak

g

o

wung der Veraffentli soweit lich unter Angabe der in Betraoht kemmenden Teile Betr. Anspruch Nr.

A

TINCANI A ET AL: "Minimal requirements
for antiphospholipid antihodies ELISAs
proposed by the Eurcpean Forum on
antiphospholipid antibodies",

THROMBOSIS RESEARCH, TARRYTOWN, NY, US,
Bd. 114, Nr. 5-6,

1. Januar 2004 (2004-01-01), Seiten
563-558, XP004613201,

ISSN: 0049-3848, DOI:

DO1:10.1016/0, THROMRES.2004.06,035

das ganze Dokument

WO 2008/131252 Al (INVISTA TECH SARL [US];
MANNING THOMAS W [US]; BING-WO RONALD D
[US]) 30. Oktober 2008 (2008-10-30)
Anspruch 3e

Absatz [0351]

Sequenz 48

WO 2007/109321 A2 (UNIY CALIFORNIA [US];
WU ANNA M [US]; REITER ROBERT E [US])
27. September 2007 (2007-09-27)
Abbildung 1

DUBEL ET AL.: "Rekombinante Antikorper -
Werkzeuge gegen Krebs, Infektionen und
Autoimmunerkrankungen ?",

BIOLOGIE IN UNSERER ZEIT,

Bd. 34, Nr. 6, Dezember 2004 (2004-12),
Seiten 372-379, XP002640338,

Weinheim

in der Anmeldung erwdhnt

Abbildung 4

WO 2007/062466 A1 (UNIYV SYDNEY [AU]:
CHRISTOPHERSON RICHARD IAN [AU]; MATTHEWS
JACQUELINE) 7. Juni 2007 (2007-86-07)
Abbildungen 1A4,1B,13,19

Beispiel 7

WO 20097135627 Al (BAYER SCHERING PHARMA
AG [DE]; MENSSEN HANS DIETRICH [DE];
PINKERT JOE)

12. November 2009 (2009-11-12)

Seite 25 - Seite 26; Sequenzen 3,5,12

-/_-

1-18

1-7,9-18
5,6,8,9

1-4,7,
9-18

5,6,8,9
1-7,9-18

6,8,9

9-18

5,6,8,9

Fomblatt PCT/ISA210 (Fortaetzung von Blatt 2) {April 2005)
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C. (Fortseizung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN

Kategorie® | Bezeiohnung der Veraffentli soweit lich unter Angabe der in Betraoht kemmenden Teile Betr. Anspruch Nr.

Y NIEBA L ET AL: "Disrupting the 5
hydrophobic patches at the antibody
variable/constant domain interface:
Improved in vivo folding and physical
characterization of an engineered scFv
fragment",

PROTEIN ENGINEERING, OXFORD UNIVERSITY
PRESS, SURREY, GB,

Bd. 10, Nr. 4, 1. Januar 1997 (1997-01-01)
» Seiten 435-444, XPO0z2249462,

ISSN: 9269-2139, DOI:
DO1:10.1093/PROTEIN/10.4.435

Seite 436, linke Spalte, letzter Absatz

X OLAFSEN TOVE ET AL: "Characterization of 1-5,7
engineered anti-pl85HER-2 (scFv-CH3)2 9-1
antibody fragments (minibodies) for tumecr
targeting",

PROTEIN ENGINEERING, DESIGN AND SELECTION,
OXFORD JOURNAL, LONDON, GB,
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Die internationale Recherchenbehéirde hat festgestellt, dass diese
internationale Anmeldung mehrere (Gruppen von) Erfindungen enthdlt,
namlich:

1. Anspriiche: 1-4, 7, 8, 11-18{(alle teilweise)

Monovalentes Fusionspolypeptide (bzw. dementsprechende
Nukeleinsduren, Wirtszellen, Verfahren und Verwendungen),
umfassend (i) eine erste Domédne, die eine VH-Region eines
Antikérpers umfasst, (ii) eine zweite Domdne, die eine
YL-Region eines Antikérpers umfasst, (iii) einen Abschnitt
einer konstanten Schwerkettenregion (CHX), wobei (i)-(iii)
durch Peptidlinker verkniipft sind,

karakterisiert dadurch, dass {(iii) ein CH1-Abschnitt ist.

2. Anspriiche: 1-4, 7, 8, 11-18(alle teilweise)

Siehe Erfindung 1, auBer, dass das Fusionspolypeptid dadurch
karakterisiert wird, dass (iii) ein CHZ2-Abschnitt ist.

3. Anspriche: 1-4, 7, 8, 11-18(alle teilweise)

Siehe Erfindung 1, aufer, dass das Fusicnspolypeptid dadurch
karakterisiert wird, dass (iii) ein CH3-Abschnitt ist.

4. Anspriche: 1-4, 7, 8, 11-18(alle teilweise)

Siehe Erfindung 1, auBer, dass das Fusionspolypeptid dadurch
karakterisiert wird, dass (iii) ein CH4-Abschnitt ist.

5. Anspriiche: 5{(vol1stdndig); 11-18(teilweise)

Siehe Erfindung 1, auBer, dass das Fusionspolypeptid dadurch
karakterisiert wird, dass die (= alle) Peptidlinker jeweils
unabhdngig eine Ldnge von 18-50 AS haben.

6. Anspriiche: &(vollsténdig); 11-18(teilweise)

Siehe Erfindung 1, auBer, dass das Fusionspolypeptid dadurch
karakterisiert wird, dass die Peptidlinker zu mindestens 90%
aus Gly und/oder Ser-AS bestehen.

7. Anspriiche: 8, 11-18(alle teilweise)
Siehe Erfindung 1, auBer, dass das Fusionspolypeptid dadurch

karakterisiert wird, dass die VL-Domdne oder die VH-Domdne
mindestens 90% identisch zu SEQ. 1 bzw. SEQ. 2 ist.
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8. Anspriiche: 9(vollstdndig); 11-18(teilweise)

Siehe Erfindung 1, auBer, dass das Fusiconspolypeptid dadurch
karakterisiert wird, dass mindestens eine Asp-AS an einer
Glykosilierungsposition ersetzt wird.

9, Anspriiche; 10(vollstédndig); 11-18(teilweise)

Siehe Erfindung 1, auBer, dass das Fusionspolypeptid dadurch
karakterisiert wird, dass mindestens eine Cys-AS ersetzt
wird.
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