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PATENTTIVAATIMUKSET

1. CDK 4/6 -estajan ja KRAS Gl2C -estadjan yh-
distelma kaytettadvaksi menetelmdssd syodvan hoitamiseksi
sita tarvitsevassa kohteessa, menetelman kédsittdessa

5 CDK 4/6 -estajan ja KRAS Gl2C -estdjan yhdistelman te-
rapeuttisesti tehokkaan maaran antamisen kohteeseen,
jossa CDK 4/6 —-estdaja on abemasiklibi tai pal-
bosiklibi, ja
jossa KRas G12C -estaja on valittu ryhméasta,
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tai niiden farmaseuttisesti hyvaksyttavista

suoloista.
15 2. CDK 4/6 -estadjan ja KRAS Gl2C -estajan vh-
distelma kaytettavaksi patenttivaatimuksen 1 mukai-

sesti, Jjossa KRas G1l2C -estaja on:
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tai sen farmaseuttisesti hyvaksyttava suola.
20 3. CDK 4/6 —-estdajan ja KRAS Gl2C -estdjan yh-
distelma kaytettavaksi patenttivaatimuksen 1 tai 2 mu-
kaisesti, jossa CDK 4/6 -estadjan ja KRAS Gl2C -estajan

vhdistelman terapeuttisesti tehokas maara johtaa
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kokonaiselinajan pidentymiseen, etenemattomyysajan pi-
dentymiseen, kasvaimen kasvun regression lisaantymi-
seen, kasvaimen kasvun estymisen lisdaantymiseen tai va-
kaan tautitilan keston pidentymiseen kohteissa verrat-
tuna ainoastaan KRas G12C -estdjallad annettuun hoitoon.

4., Farmaseuttinen koostumus, joka kasittaa te-
rapeuttisesti tehokkaan madaran patenttivaatimuksen 1
tal 2 mukaista CDK 4/6 -estajan ja KRas G1l2C -estajan
vhdistelmada Jja farmaseuttisesti hyvaksyttavan apuai-
neen.

5. In vitro -menetelma KRas G12C -aktiivisuu-
den estamiseksi solussa, menetelman kasittaessa solun,
jossa KRas G1l2C -aktiivisuuden estaminen on toivottua,
saattamisen kosketuksiin patenttivaatimuksen 1 tai 2
mukaisen CDK 4/6 —-estadjan ja KRas G12C -estadjayhdisteen,
niiden farmaseuttisten koostumusten tai farmaseutti-
sesti hyvaksyttavien suolojen tehokkaan maaran kanssa,
jossa CDK 4/6 —estdaja 1lisda synergistisesti sydpdasolujen
herkkyyttda KRas Gl2C -estajalle.

6. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen CDK 4/6
-estdja ja KRas G1l2C -estadjayhdiste, niiden farmaseut-
tiset koostumukset tai farmaseuttisesti hyvaksyttavat
suolat kaytettavaksi menetelmdssa KRas G12C -aktiivi-
suuden estamiseksi solussa, menetelman kasittdessa so-
lun, Jjossa KRas Gl2C -aktiivisuuden estaminen on toi-
vottua, saattamisen kosketuksiin patenttivaatimuksen 1
tai 2 mukaisen CDK 4/6 -estajan ja KRas G12C -estajayh-
disteen, niiden farmaseuttisten koostumusten tai farma-
seuttisesti hyvaksyttavien suolojen tehokkaan maaran
kanssa, jossa CDK 4/6 -estdja lisad synergistisesti syo-
pasolujen herkkyyttd KRas G12C -estajalle.

7. CDK 4/6 —-estdajan ja KRAS Gl2C -estdjan yh-
distelma kaytettavaksi patenttivaatimuksen 1 tai 2 mu-
kaisesti, jossa CDK 4/6 -estdja lisaa synergistisesti
sydpasolujen herkkyyttad KRas G12C -estajalle.

8. CDK 4/6 -estaja kaytettavaksi menetelmédsssa,

jolla 1lisataan sydpasolun herkkyytta KRas Gl2C -
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estdajayhdisteelle, menetelmdn ké&sittdessda antamisen
kohteeseen, joka saa parhaillaan KRas G12C -hoitoa pa-
tenttivaatimuksen 1 tai 2 mukaisella yhdisteella tai sen
farmaseuttisesti hyvaksyttavalla suolalla, vyksin tai
vhdistettyna farmaseuttisesti hyvaksyttavaan kantaja-
alneeseen, apuaineeseen tai laimennusaineisiin, tera-
peuttisesti tehokas madra patenttivaatimuksen 1 tai 2
mukaista CDK 4/6 -estdjaa, jossa CDK 4/6 -estaja lisaa
synergistisesti sydpadsolujen herkkyytta KRas G12C -es-
tajalle.

9. Jonkin patenttivaatimuksista 1, 2, 6 Ja 7
mukainen CDK 4/6 -estdjan ja KRAS G12C -estajan yhdis-
telmd, patenttivaatimuksen 5 mukainen menetelma tai CDK
4/6 —-estaja kaytettavaksi patenttivaatimuksen 8 mukai-
sesti, jossa KRas Gl2C -estajan terapeuttisesti tehokas
madra vhdistelmdssda on noin 0,01-100 mg/kg vuorokau-
dessa.

10. CDK 4/6 -estdjan ja KRAS G12C -estajan vyh-
distelma kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuksista 1-
3, 6, 7 ja 9 mukaisesti, jonkin patenttivaatimuksista 5
Ja 9 mukainen menetelmd tai CDK 4/6 -estaja kaytetta-
vaksi patenttivaatimuksen 8 tai 9 mukaisesti, Jjossa
sybpa on KRas Gl2C:een liittyva sydpad valittuna ryh-
masta, joka koostuu seuraavista sydovistd: sydamen: sar-
kooma (angiosarkooma, fibrosarkooma, rabdomyosarkooma,
liposarkooma), myksooma, rabdomyooma, fibrooma, lipooma
ja teratooma; keuhkojen: bronkogeeninen karsinooma (le-
vyepiteelin, erilaistumaton pienisoluinen, erilaistuma-
ton suurisoluinen, adenokarsinooma), alveolaarinen
(bronkiolo-) karsinooma, bronkusadenooma, sarkooma,
lymfooma, kondromatoottinen hamartooma, mesoteliooma;
maha-suolikanavan: ruokatorven (levyepiteelikarsinooma,
adenokarsinooma, leiomyosarkooma, lymfooma), mahan
(karsinooma, lymfooma, leiomyosarkooma), haiman (duk-
taalinen adenokarsinooma, insulinooma, glukagonooma,
gastrinooma, karsinoidikasvaimet, vipooma), ohutsuolen

(adenokarsinooma, lymfooma, karsinoidikasvaimet,
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Kaposin sarkooma, leiomyooma, hemangiooma, lipooma,
neurofibrooma, fibrooma), paksusuolen (adenokarsinooma,
tubulaarinen adenooma, villoosi adenooma, hamartooma,
leiomyooma); virtsa- Ja sukupuolielinten: munuaisten
(adenokarsinooma, Wilmsin kasvain (nefroblastooma),
lymfooma, leukemia), rakon ja virtsaputken (levyepitee-
likarsinooma, transitiosellulaarinen karsinooma, adeno-
karsinooma), eturauhasen (adenokarsinooma, sarkooma),
kiveksen (seminooma, teratooma, embryonaalinen karsi-
nooma, teratokarsinooma, koriokarsinooma, sarkooma, va-
lisolukarsinooma, fibrooma, fibroadenooma, adenoma-—
toidikasvaimet, lipooma); maksan: hepatooma (maksasolu-
karsinooma), kolangiokarsinooma, hepatoblastooma, an-
gliosarkooma, maksasoluadenooma, hemangiooma; sappitei-
den: sappirakon karsinooma, ampullaarinen karsinooma,
kolangiokarsinooma; luun: osteogeeninen sarkooma (oste-
osarkooma), fibrosarkooma, pahanlaatuinen fibroottinen
histiosytooma, kondrosarkooma, Ewingin sarkooma, pahan-
laatuinen lymfooma (retikkelisolusarkooma), multippeli
myelooma, pahanlaatuinen jattisolukasvainkordooma, os-
teokondrooma (eksostoosisairaus), hyvanlaatuinen kond-
rooma, kondroblastooma, kondromyksofibrooma, osteoidi
osteooma ja jattisolukasvaimet; hermoston: kallon (os-
teooma, hemangiooma, granulooma, ksantooma, osteitis
deformans), aivo-selkaydinkalvojen (meningiocoma, menin-
giosarkooma, gliomatoosi), aivojen (astrosytooma, me-
dulloblastooma, gliooma, ependymooma, dJerminooma (pi-
nealooma), glioblastoma multiforme, oligodendrogliooma,
schwannooma, retinoblastooma, synnynndiset kasvaimet),
selkaytimen neurofibrooma, meningiooma, gliooma, sar-
kooma); gynekologinen: kohdun (endometriumkarsinooma
(seroosi kystadenokarsinooma, musinoosinen kystadeno-
karsinooma, luokittelematon karsinooma), granuloosa-
solu-teekasolukasvaimet, sertoli-leydiginsolukasvai-
met, dysgerminooma, pahanlaatuinen teratooma), wvulvan
(levyepiteelikarsinooma, intraepiteliaalinen karsi-

nooma, adenokarsinooma, fibrosarkooma, melanooma),



emattimen (kirkassolukarsinooma, levyepiteelikarsi-
nooma, botryoidinen sarkooma (embryonaalinen rab-
domyosarkooma), munanjohdinten (karsinooma); hematolo-
ginen: veren (myelooinen leukemia (akuutti ja krooni-
nen), akuutti lymfoblastinen leukemia, krooninen lymfo-
syyttileukemia, myeloproliferatiiviset sairaudet, mul-
tippeli myelooma, myelodysplastinen oireyhtyma), Hodg-
kinin tauti, non-Hodgkin-lymfooma (pahanlaatuinen lym-
fooma); ihon: pahanlaatuinen melanooma, tyvisolukarsi-
nooma, levyepiteelikarsinooma, Kaposin sarkooma, pig-
menttiluomien dysplastiset luomet, lipooma, angiooma,
dermatofibrooma, keloidit, psoriaasi; ja lisamunuaisen:
neuroblastooma.

11. CDK 4/6 -estdjan ja KRAS G12C -estajan vyh-
distelma kaytettavaksi patenttivaatimuksen 10 mukai-
sesti, patenttivaatimuksen 10 mukainen menetelma tai CDK
4/6 —-estaja kaytettavaksi patenttivaatimuksen 10 mukai-
sesti, Jjossa sydpd on ei-pienisoluinen keuhkosyopa.

12. Kitti, joka kasittda patenttivaatimuksen 4
mukaisen farmaseuttisen koostumuksen KRas G12C -sydvan
hoitamiseksi kohteessa.

13. Kitti, Joka kasittaa: a) farmaseuttisen
koostumuksen, joka kasittaa CDK 4/6 -estajan, ja b) far-
maseuttisen koostumuksen, joka kasittaa KRas Gl2C -es-
tdjan, KRas G12C -sydvan hoitamiseksi kohteessa,

jossa CDK 4/6 —-estdaja on abemasiklibi tai pal-
bosiklibi, ja

jossa KRas G12C -estaja on valittu ryhméasta,
joka koostuu seuraavista:
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tai niiden farmaseuttisesti hyvaksyttavista

suoloista.
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