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PATENTTIVAATIMUKSET

1. Yhdistelma, joka kasittad anti-LAG-3-vasta-
aineen ja anti-PD-1-vasta-aineen, kaytettavdksi metas-
taattisen melanoomakasvaimen tai leikkauskelvottoman
(unresectable) melanoomakasvaimen hoitomenetelmassa ih-
mispotilaalla, menetelmdn kasittdessa 160 mg anti-LAG-
3-vasta-ainetta ja 480 mg anti-PD-l-vasta-ainetta anta-
misen potilaalle, ja jossa potilas ei ole saanut aikai-
sempaa systeemistd hoitoa metastaattiseen melanoomaan
tai leikkauskelvottomaan melanoomaan,

jossa anti-LAG-3-vasta-aine kasittaa raskas-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO:3:ssa, ja kevyt-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO:b5:ssa, Jja

jossa anti-PD-1-vasta-aine kasittada raskasket-
Jjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit, joi-
den sekvenssi on esitetty SEQ ID NO: 15:ss&a, ja kevyt-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO: 17:ssi.

2. Anti-LAG-3-vasta-aine kaytettavaksi metas-
taattisen melanoomakasvaimen tai leikkauskelvottoman
melanoomakasvaimen hoitomenetelmdssa ihmispotilaalla,
menetelman kdsittdessa 160 mg anti-LAG-3-vasta-ainetta
ja 480 mg anti-PD-1-vasta-ainetta antamisen potilaalle,
Jja Jjossa potilas el ole saanut aikaisempaa systeemista
hoitoa metastaattiseen melanoomaan tai leikkauskelvot-
tomaan melanoomaan,

jossa anti-LAG-3-vasta-aine kasittaa raskas-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO:3:ssa, Jja kevyt-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO:b5:ssa, Jja

jossa anti-PD-1-vasta-aine kasittada raskasket-
Jjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit, joi-
den sekvenssi on esitetty SEQ ID NO: 1b5:ssa, Ja
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kevytketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-do-
meenit, joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO: 17:ssa.

3. Anti-PD-1-vasta-aine kaytettavaksi metas-
taattisen melanoomakasvaimen tai leikkauskelvottoman
melanoomakasvaimen hoitomenetelmdssa ihmispotilaalla,
menetelman kdsittdessa 160 mg anti-LAG-3-vasta-ainetta
Ja 480 mg anti-PD-1-vasta-ainetta antamisen potilaalle,
Ja Jjossa potilas el ole saanut mitdan aiempaa systee-
mistda hoitoa metastaattiseen melanoomaan tail leikkaus-
kelvottomaan melanoomaan,

jossa anti-LAG-3-vasta-aine kadsittda raskas-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO:3:ssa, Jja kevyt-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO:b5:ssa, Jja

Jjossa anti-PD-1-vasta-aine kasittaa raskasket-
Jjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit, joi-
den sekvenssi on esitetty SEQ ID NO: 15:ss&d, ja kevyt-
ketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domeenit,
joiden sekvenssi on esitetty SEQ ID NO: 17:ssa.

4, Yhdistelmda, anti-LAG-3-vasta-aine tai anti-
PD-1-vasta-aine kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuk-
sista 1-3 mukaisesti, jossa potilaalla on histologisesti
vahvistettu leikkauskelvoton III- tai IV-vaiheen mela-
nooma.

5. Yhdistelmda, anti-LAG-3-vasta-aine tai anti-
PD-1-vasta-aine kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuk-
sista 1-4 mukaisesti, Jjossa potilas:

on vahintdaan 12-vuotias, tai

Jjonka Eastern Cooperative Oncology Group
(ECOG) -suorituskykystatus on 0 tai 1, tai

Lanskyn suorituskykypistemaara on 80 % tai suu-
rempi, tai

on Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) -
suorituskykystatus on 0 tai 1 ja Lanskyn suorituskyky-

Q

pistemadra on 80 % tail suurempi, tai
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on mitattavissa oleva tauti maaritettynd Res-
ponse Evaluation Criteria in Solid Tumors (RECIST) ver-
sio 1.1:114a.

6. Yhdistelm&d, anti-LAG-3-vasta-aine tai anti-
PD-1-vasta-aine kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuk-
sista 1-5 mukaisesti,

jossa enemman kuin 1 % potilaan kasvaimeen tun-
keutuvista lymfosyyttisoluista ilmentavat LAG-3:a,
ja/tai

jossa potilaan kasvainsolut sisaltavat BRAF
V600 -mutaation.

7. Yhdistelma, anti-LAG-3-vasta-aline tal anti-
PD-1-vasta-aine kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuk-
sista 1-6 mukaisesti,

Jjossa anti-LAG-3-vasta-aine on tayspitka
vasta—-aine ja/tai Jjossa anti-PD-l-vasta—-aine on tays-
pitka vasta-aine, ja/tai

jossa anti-LAG-3-vasta-aine on monoklonaali-
nen, ihmisen, humanisoitu, kimeerinen tai monispesifi-
nen vasta-aine, Jja/tai

jossa anti-PD-1-vasta-aine on monoklonaalinen,
ihmisen, humanisoitu, kimeerinen tai monispesifinen
vasta—-aine, ja/tai

jossa anti-LAG-3-vasta-aline on monispesifinen
vasta-aine, Jjoka on kaksoisaffiniteetin uudelleenkoh-
dennusvasta-aine (DART), DVD-Ig tai bispesifinen vasta-
aine, ja/tai

jossa anti-PD-1l-vasta-aine on bispesifinen
vasta—-aine.

8. Yhdistelmda, anti-LAG-3-vasta-aline tal anti-
PD-1-vasta-aine kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuk-
sista 1-7 mukaisesti,

jossa anti-LAG-3-vasta-aine Jja anti-PD-1-
vasta-aine on formuloitu parenteraalista antoa varten,

valinnaisesti Jjossa anti-LAG-3-vasta-aine Jja

anti-PD-1-vasta-aine on formuloitu laskimonsisaista,
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intraperitoneaalista, lihaksensisaista, intratekaalista
tai ihonalaista antoca wvarten, tai

jossa anti-LAG-3-vasta-aine Jja anti-PD-1-
vasta-aine on formuloitu yhdessa, tai

jossa anti-LAG-3-vasta-aine Jja anti-PD-1-
vasta-aine on formuloitu erikseen.

9. Yhdistelmda, anti-LAG-3-vasta-aline tali anti-
PD-1-vasta-aine kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuk-
sista 1-8 mukaisesti, joka menetelma kasittaa:

(a) LAG-3:n ilmentymisen mdarittamisen poti-
laan kasvaimeen tunkeutuvissa lymfosyyteissa, PD-Ll:n
ilmentymisen maadrittamisen potilaan kasvainsoluissa
ja/tai BRAF V600 -mutaation esiintymisen mdarittamisen
potilaan kasvainsoluissa; Jja

(b) anti-LAG-3-vasta-aineen Ja anti-PD-1-
vasta-aineen antamisen potilaalle.

10. Yhdistelms, anti-LAG-3-vasta-aine tai
anti-PD-1-vasta-aine kaytettdvaksi jonkin patenttivaa-
timuksista 1-8 mukaisesti, joka menetelma kasittaa:

(a) LAG-3:n ilmentymisen tason tai LAG-3- ja
PD-L1 ilmentymisen tason maarittamisen kasvainnayt-
teessd, valinnaisesti BRAF V600 -mutaatiota ilmentdvien
kasvainsolujen esiintymisen madrittamisen; ja

(b) anti-LAG-3-vasta-aineen Ja anti-PD-1-
vasta-aineen antamisen potilaalle.

11. Yhdistelms, anti-LAG-3-vasta-aine tai
anti-PD-1-vasta-aine kaytettdvaksi jonkin patenttivaa-
timuksista 1-10 mukaisesti, jossa anti-LAG-3-vasta-aine
kasittaa:

(a) relatlimabia,

(b) raskasketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2-
, CDR3-domeenit, Jjotka kasittavat SEQ ID NO:7, 8 ja
9:s54 esitetyn sekvenssin, téssad jarjestyksessa, ja ke-
vytketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2-, CDR3-domeenit,
jotka kasittavat SEQ ID NO:10, 11 jJa 12:ssd& esitetyn

sekvenssin, tédssd jarjestyksessa;
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(c) raskas- ja kevytketjujen muuttuvat alueet,
jotka kéasittavat SEQ ID NO:3:n ja 5:n mukaiset sekvens-
sit, tassa jarjestyksessa; tai

(d) raskas- ja kevytketjut, jotka kasittavat
SEQ ID NO:ssa 1 ja 2 esitetyt sekvenssit, tassa jarjes-
tyksessa.

12. Yhdistelmi, anti-LAG-3-vasta-aine tai
anti-PD-1-vasta-aine kaytettdvaksi jonkin patenttivaa-
timuksista 1-11 mukaisesti, jossa anti-PD-1l-vasta-aine
kasittaa:

(a) nivolumabia,

(b) raskasketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2-
ja CDR3-domeenit, jotka kasittavat SEQ ID NO:19, 20 ja
21:n mukaisen sekvenssin, tassa jarjestyksessa, ja ke-
vytketjun muuttuvan alueen CDR1-, CDR2- ja CDR3-domee-
nit, jotka kasittavat SEQ ID NO:22, 23 ja 24:n mukaisen
sekvenssin, tédssa jarjestyksessa; tai

(c) raskas- ja kevytketjujen muuttuvat alueet,
Jjotka kasittavat SEQ ID NO: 1b:n ja 17:n mukaiset sek-

venssit, téssa jarjestyksessa.
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