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Patenttivaatimukset

1. Bispesifinen vasta-aine, joka siséltdd ensimmaéisen variaabelin domeenin, joka voi
sitoa solunulkoisen osan ihmisen epidermaalista kasvutekijareseptorista (EGFR), ja
toisen variaabelin domeenin, joka voi sitoa solunulkoisen osan ihmisen MET-proto-
onkogeenistd, Receptor Tyrosine Kinase (c(MET),

missd ensimmaéinen variaabeli domeeni késittad raskasketjun variaabelin alueen
CDRI1-sekvenssillda SYGIS; CDR2-sekvenssi WISAYNGNTNYAQKLQG ja CDR3,
joka kasittad sekvenssin DRHWHWWLDAFDY; ja jossa toinen variaabeli domeeni
kasittad raskasketjun variaabelin alueen CDR1-sekvenssilla SYSMN; CDR2-sekvenssi
WINTYTGDPTYAQGFTG ja CDR3-sekvenssi ETYYYDRGGYPFDP;

tai

missd ensimmaéinen variaabeli domeeni késittad raskasketjun variaabelin alueen
CDRI1-sekvenssilla SYGIS; CDR2-sekvenssi WISAYNANTNYAQKLQG ja CDR3,
joka kasittad sekvenssin DRHWHWWLDAFDY ja jossa toinen variaabeli domeeni
kasittad raskasketjun variaabelin alueen CDR1-sekvenssin TY SMN kanssa; CDR2-
sekvenssi WINTYTGDPTYAQGFTG ja CDR3, joka késittdad sekvenssin
ETYFYDRGGYPFDP; ja

missd ensimmaéinen ja toinen variaabeli domeeni kasittavat lisaksi kevytketjun,
joka kasittad CDR1-sekvenssin QSISSY, CDR2-sekvenssin AAS ja CDR3-sekvenssin
QQSYSTP.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen bispesifinen vasta-aine, mikd on ihmisen vasta-

aine.

3. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen bispesifinen vasta-aine, mikd on tayspitka

vasta-aine.

4. Jonkin patenttivaatimuksen 1-3 mukainen bispesifinen vasta-aine, mika on IgG1-

muodon vasta-aine, jolla on anti-EGFR-, anti-cMET-stokiometria 1:1.
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5. Jonkin patenttivaatimuksen 1-4 mukainen bispesifinen vasta-aine, milld on yksi
variaabeli domeeni, joka voi sitoa EGFR:n, ja yksi variaabeli domeeni, joka voi sitoa

cMET:n.

6.  Jonkin patenttivaatimuksen 1-5 mukainen bispesifinen vasta-aine, missa variaabeli

domeenti, joka voi sitoa ihmisen EGFR:n, voi my®s sitoa cynomolgus- ja hiiren EGFR:n.

7. Jonkin patenttivaatimuksen 1-6 mukainen bispesifinen vasta-aine, missa variaabeli

domeeni, joka voi sitoa ihmisen EGFR:n, sitoutuu ihmisen EGFR:n domeeniin III.

8. Jonkin patenttivaatimuksen 1-7 mukainen bispesifinen vasta-aine, missi variaabeli

domeeni, joka voi sitoutua cMET:iin, estdid vasta-aineen 5D5 sitoutumisen cMET:iin.

9. Jonkin patenttivaatimuksen 1-8 mukainen bispesifinen vasta-aine, missa variaabeli

domeeni, joka voi sitoutua cMET:iin, estid HGF:n sitoutumisen cMET:iin.

10.  Jonkin patenttivaatimuksen 1-9 mukainen bispesifinen vasta-aine, missa
aminohapot asemissa 405 ja 409 yhdessda CH3-domeenissa ovat samoja kuin aminohapot

vastaavissa asemissa toisessa CH3-domeenissa (EU-numerointi).

11.  Jonkin patenttivaatimuksen 1-10 mukainen bispesifinen vasta-aine, missé toisen
variaabelin domeenin raskasketjun variaabeli alue kasittad sekvensseistd SEQ ID NO: 13
tai 23 yhden sekvenssin aminohapposekvenssin, jossa on 0-10 edullisesti 0-5
aminohappoinsertiota, -deleetiota, -substituutiota, -additiota tai niiden yhdistelmaa,
jolloin mainitut aminohappojen yhdistelmat, deleetiot eivat ole yhdistelmaa tai

substituutiota CDR-sekvensseissi.

12, Jonkin patenttivaatimuksen 1-11 mukainen bispesifinen vasta-aine, missi
ensimmadinen variaabeli domeeni késittad raskasketjun variaabelin alueen, jonka

aminohapposekvenssi on yksi sekvensseisti
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3

QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTEFTSYGISWVRQAPGQGLEWMGW
ISAYNGNTNYAQKLQGRVTMTTDTSTSTAYMELRSLRSDDTAVYYCAKDR
HWHWWLDAFDYWGQGTLVTVSS (MF3370),

tai

QVQLVQSGAEVKKPGASVKVSCKASGYTFTSYGISWVRQAPGQGLEWMGW
ISAYNANTNYAQKLQGRVTMTTDTSTSTAYMELRSLRSDDTAVYYCAKDR
HWHWWLDAFDYWGQGTLVTSS (MF8233), jossa on 0-10, edullisesti 0-5,
aminohappoinsertiota, -deleetiota, -substituutiota, -additiota tai niiden yhdistelmaa,
jolloin mainitut aminohappoinsertiot, -deleetiot, -substituutiot, -additiot tai yhdistelmét

eivit ole osoitetuissa CDR-sekvensseissi.

13.  Jonkin patenttivaatimuksen 1-12 mukainen bispesifinen vasta-aine, missi
ensimmadinen variaabeli domeeni késittdd raskasketjun variaabelin alueen CDR1-
sekvenssillda SYGIS; CDR2-sekvenssi WISAYNGNTNYAQKLQG ja CDR3, joka
kasittad sekvenssin DRHWHWWLDAFDY ja jossa toinen variaabeli domeeni kasittda
raskasketjun variaabelin alueen CDR1-sekvenssin SYSMN kanssa; CDR2-sekvenssi
WINTYTGDPTYAQGFTG ja CDR3-sekvenssi ETYYYDRGGYPFDP.

14.  Jonkin patenttivaatimuksen 1-12 mukainen bispesifinen vasta-aine, missi
ensimmadinen variaabeli domeeni késittdd raskasketjun variaabelin alueen CDR1-
sekvenssillda SYGIS; CDR2-sekvenssi WISAYNANTNYAQKLQG ja CDR3, joka
kasittad sekvenssin DRHWHWWLDAFDY ja jossa toinen variaabeli domeeni kasittda
raskasketjun variaabelin alueen CDR1-sekvenssin TYSMN kanssa; CDR2-sekvenssin
WINTYTGDPTYAQGFTG ja CDR3:n, joka késittad sekvenssin ETYFYDRGGYPFDP.

15.  Jonkin patenttivaatimuksen 1-14 mukainen bispesifinen vasta-aine, missi
ensimmadinen ja toinen variaabeli domeeni késittavit kevytketjun variaabelin alueen, joka
siséaltdd aminohapposekvenssin DIQMT QSPSS LSASV GDRVT ITCRA SQSIS
SYLNW YQQKP GKAPK LLIYA ASSLQ SGVPS RFSGS GSGTD FTLTI SSLQP
EDFAT YYCQQ SYSTP PTFGQ GTKVE IK tai DIQMT QSPSS LSASV GDRVT
ITCRA SQSIS SYLNW YQQKP GKAPK LLIYA ASSLQ SGVPS RFSGS GSGTD
FTLTI SSLQP EDFAT YYCQQ SYSTP PITFG QGTRL EIK, jossa on 0-10, edullisesti
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0-5, aminohappoinsertiota, -deleetiota, -substituutiota, -additiota tai niiden yhdistelméaa,
jolloin mainitut aminohappoinsertiot, -deleetiot, -substituutiot, -additiot tai yhdistelmét

eivit ole osoitetuissa CDR-sekvensseissi.

16.  Jonkin patenttivaatimuksen 1-15 mukainen bispesifinen vasta-aine kéytettavéksi

kohteen, jolla on kasvain, hoitoon.

17. Bispesifinen vasta-aine kaytettavaksi patenttivaatimuksen 16 mukaisesti, jolloin
kasvain on EGFR-positiivinen kasvain, cMET-positiivinen kasvain tai EGFR- ja cMET-

positiivinen kasvain.

18. Bispesifinen vasta-aine kaytettdvaksi patenttivaatimuksen 16 tai 17 mukaisesti,
jolloin kasvain on rintasyopd; paksusuolensyopd, haimasyopa, mahasyopa,
munasarjasyopd, paksusuolen syopd, pain ja kaulan syopd, keuhkosyopd mukaan lukien

ei-pienisoluinen keuhkosyopa tai virtsarakon syopé.

19. Bispesifinen vasta-aine kaytettdvaksi jonkin patenttivaatimuksen 16-18 mukaisesti,

jolloin kasvain on resistenttt EGFR-tyrosiinikinaasi-inhibiittorikasittelylle.

20. Bispesifinen vasta-aine kaytettdvaksi patenttivaatimuksen 19 mukaisesti, jolloin
EGFR-tyrosiinikinaasi-inhibiittori on erlotinibi, gefitinibi tai afatinibi, erlotinibin,
gefitinibin tai afatinibin analogi tai yhden tai useamman vastaavan yhdisteen ja/tai niiden

analogien yhdistelma.

21. Bispesifinen vasta-aine kaytettdvaksi patenttivaatimuksen 20 mukaisesti, jolloin

EGFR-tyrosiinikinaasi-inhibiittori on erlotinibi.
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