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Terapeutski stani¢ni pripravak koji obuhvaca:
humane krvotvorne mati¢ne stanice (HKMS, engl. HSCs), gdje navedene HKMS imaju fenotip CD34+;
humane facilitacijske stanice (hFS, engl. hFCs), gdje navedene hES-e obuhvacaju stanice koje imaju fenotip CD8+/
alfa beta TCR-/CD56"™"¢ i stanice koje imaju fenotip CD8+ / alfa beta TCR-/CD36™¢"; i
humane alfa beta TCR+ T stanice
za uporabu u metodi pripravljanja imunog sustava primatelja himernim s imunim sustavom donora, gdje metoda
obuhvaca:
davanje pripravka primatelju, pri ¢emu je primatelj kondicioniran gdje je navedeno kondicioniranje ukupno
zralenje tijela, davanje toksicnog ili terapeutskog agensa, davanje monoklonskog protutijela ili monoklonskog
protutijela vezanog na toksin ili radio izotop ili kombinacija bilo kojeg od njih, gdje su navedene alfa beta
TCR+ T stanice prisutne u koli¢ini koja je veca od one koja bi se smatrala terapijskom,
pri &emu je broj alfa beta TCR+ T stanica podesen na izmedu 2.0 x 10°1 5.0 x 10° alfa beta TCR+ T stanica /
kg tjelesne teZine primatelja.
Pripravak za uporabu prema zahtjevu 1, naznacen time da hFS-e poboljSavaju sposobnost ugradnje navedenih
HKMS-a u usporedbi s HKMS-a ugradenim u odsutnosti navedenih hFS-a.
Pripravak za uporabu prema zahtjevu 1, naznacen time da kondicioniranje primatelja uklju¢uje dozu ukupnog
tjelesnog zracenja (UTZ, engl. TBI), pri ¢emu ukupno tjelesno zracenje ne premasuje 300 cGy.
Pripravak za uporabu prema zahtjevu 1, naznaden time da se terapeutski stani¢ni pripravak daje intravenski.
Pripravak za uporabu prema zahtjevu 1, naznacen time da se imuni sustav primatelja smatra himernim s imunim
sustavom donora kada je imuni sustav primatelja najmanje 1% donorovog podrijetla.
Pripravak za uporabu prema zahtjevu 1, naznafen time da primatelj ima bolest, osobito gdje je bolest izabrana iz
skupine koju ¢ine:
autoimune bolesti, osobito dijabetes, multiple skleroza, ili sistemski eritemski lupus,
leukemija,
hemoglobinopatija,
naslijedeni poremecaj metabolizma,
bolest koja zahtijeva transplantaciju organa, osobito gdje je organ srce, koza, jetra, pluca, srce 1 pluca, bubreg,
gusteraca, ili endokrini organ, osobito gdje je endokrini organ Stitnjaca, paratiroidna Zlijezda, timus, kora ili stz
nadbubreZne Zlijezde,
infekcija imunodeficijentnim virusom ili hepatitisom, i
hematopoetska malignost, anemija, hemoglobinopatija, i nedostatak enzima.
Terapeutski stani¢ni pripravak za davanje primatelju, koji obuhvaca:
humane krvotvorne mati¢ne stanice (HKMS, engl. HSCs), gdje navedene HKMS imaju fenotip CD34+;
humane facilitacijske stanice (hFS, engl. hFCs), gdje navedene hFS-ce obuhvacaju stanice koje imaju fenotip CD8+
/ alfa beta TCR-/CD56"™2 i stanice koje imaju fenotip CD8+ / alfa beta TCR-/CD56™"; i
humane alfa beta TCR+ T stanice, gdje su navedenc alfa beta TCR+ T stanice prisutne u koli¢ini koja je veca od
one koja bi se smatrala terapijskom,
pri &emu je broj alfa beta TCR+ T stanica podeSen na izmedu 2.0 x 10° 1 5.0 x 10° alfa beta TCR+ T stanica / kg
tjelesne teZine primatelja.
Pripravak za uporabu prema zahtjevu 1 ili pripravak prema zahtjevu 7, naznacen time da je broj alfa beta TCR+ T
stanica podesen na izmedu 3.0 x 10°1 4.2 x 10° alfa beta TCR+ T stanica / kg tjelesne teZine primatelja.
Postupak priprave terapeutskog stani¢nog pripravka za primjenu na primatelju koji obuhvaca korake:
osiguravanje donorskog izvora humanih krvotvornih matiénih stanica (HKMS, engl. HSCs);
crpljenje humanih alfa beta TCR+ T stanica iz navedenog donorskog izvora kako bi se proizveo iscrpljeni donorski
izvor;
pode§avanje broja humanih alfa beta TCR+ T stanica u navedenom iscrpljenom donorskom izvoru na izmedu 2.0 x
10°1 5.0 x 10° humanih alfa beta TCR+ T stanica po kg tjelesne tezine primatelja,
¢ime se dobiva terapeutski staniéni pripravak za primjenu na primatelju,
naznacen time da se u postupku ne koristi humani zametak.
Postupak prema zahtjevu 9, naznaden time da je navedeni izvor humanih krvotvornih matiénih stanica (HKMS)
koStana srz, timus, ili periferna krv.
Postupak prema zahtjevu 10, naznacen time da je navedeni izvor humanih HKMS koStana srz.
Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 9 do 11, naznacen time da je navedeni izvor humanih HKMS i/ili gdje su
stanice crpljene uporabom jednog ili viSe protutijela.
Postupak prema zahtjevu 12, naznacen time da je jedno ili viSe protutijela konjugirano na magnetsku kuglicu.
Postupak prema zahtjevu 9, naznaden time da je broj alfa beta TCR+ T stanica podeSen na izmedu 3.0 x 10°1 4.2 x
10° alfa beta TCR+ T stanica / kg tjelesne teZine primatelja.

2



HR P20160102 T1

15. Pripravak za uporabu prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 8 koji se moZe izvesti postupkom prema bilo kojem od
zahtjeva 9 do 14.
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