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PATENTNI ZAHTJEVI
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Pojedinaéna kompozicija koja sadrzi:

(a) monoklonsko antitijelo, ili njegov dio koji se vezuje za antigen, koji se vezuje za gen za aktivaciju humanih

limfocita-3 (LAG-3),

(b) anti-PD-1 antitijelo, ili njegov dio koji se vezuje za antigen, i

(¢) farmaceutski prihvatljiv nosac;
pri éemu monoklonsko antitijelo, ili njegov dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3, sadrzi
CDR1, CDR2 i CDR3 regije teSkog lanca koji sadrZze aminokiselinske sekvence SEQ ID NO: 15, 16 i 17,
respektivno, i CDR1, CDR2 i CDR3 regije lakog lanca koji sadrZze aminokiselinske sekvence SEQ ID NO: 18, 191
20, respektivno.
Pojedina¢na kompozicija prema patentnom zahtjevu 1, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov dio koji se vezuje
za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 sadrZi varijabilne regije te$kog i lakog lanca koji sadrZe aminokiselinske
sekvence SEQ ID NO: 12 i 14, respektivno.
Pojedina¢na kompozicija prema patentnom zahtjevu 1 ili 2, pri éemu monoklonsko antitijelo ili njegov dio koji se
vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 pokazuje jedno ili kombinaciju slijedecih svojstava:

(a) vezivanje za LAG-3 majmuna;

(c) inhibicija vezivanja LAG-3 za molekule klase II glavne histokompatibilnosti (MHC); ili

(d) stimulacija imunskog odgovora.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-3, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov
dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 stimulira proizvodnju interleukina-2 (IL-2) u antigen-
specifi¢cnom T-staniénom odgovoru i/ili stimulira antitumorski imunski odgovor.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-4, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov
dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 je antitijelo pune duZine i/ili anti-PD-1 antitijelo ili
njegov dio koji se vezuje za antigen je antitijelo pune duZine.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-5, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov
dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 je izotip IgG1, IgG2 ili IgG4 i/ili anti-PD-1 antitijelo
ili njegov dio koji se vezuje za antigen je izotip IgG1, IgG2 ili IgG4.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-6, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov
dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 je humano antitijelo IgG4 pune duZine koje se vezuje
za humani LAG-3 sa Kp od 0.27 x 10® M ili manje, $to je odredeno povrsinskom plazmonskom rezonancom.
Pojedinac¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-7, pri ¢emu monoklonsko antitijelo koje se
vezuje za humani LAG-3 sadrZi teske i lake lance koji sadrZe aminokiselinske sekvence SEQ ID NO: 35 i 37,
respektivno.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-4, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov
dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 je fragment antitijela ili jednolan¢ano antitijelo i/ili
anti-PD-1 antitijelo ili njegov dio koji se vezuje za antigen je fragment antitijela ili jednolancano antitijelo.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-9, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov
dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 je humano, humanizirano, ili himerno antitijelo, i anti-
PD-1 antitijelo ili njegov dio koji se vezuje za antigen je humano, humanizirano, ili himerno antitijelo.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-10, pri ¢emu monoklonsko antitijelo ili njegov
dio koji se vezuje za antigen koji se vezuje za humani LAG-3 i anti-PD-1 antitijelo ili njegov dio koji se vezuje za
antigen su monoklonska antitijela humane sekvence.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-11, pri ¢emu anti-PD-1 antitijelo ili njegov dio
koji se vezuje za antigen varijabilne regije teSkog i lakog lanca 5C4.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-12, koja je pogodna za intravensku
administraciju.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-13, za primjenu u postupku stimuliranja
imunskog odgovora kod subjekta.
Pojedina¢na kompozicija za primjenu prema patentnom zahtjevu 14, pri ¢emu subjekt je subjekt koji nosi tumor 1
imunski odgovor protiv tumora je stimuliran.
Pojedina¢na kompozicija za primjenu prema patentnom zahtjevu 14, pri ¢emu imunski odgovor je antigen-specifican
T-stani¢ni odgovor, tako da je antigen-specifican T-stani¢ni odgovor stimuliran.
Pojedina¢na kompozicija za primjenu prema patentnom zahtjevu 16, pri ¢emu je proizvodnja interleukina-2
stimulirana od strane antigen-specifi¢nih T-stanica.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-13, za primjenu u postupku za inhibiciju rasta
tumorskih stanica kod subjekta.
Pojedina¢na kompozicija prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-13, za primjenu u postupku za lije¢enje raka kod
subjekta.
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Pojedina¢na kompozicija za primjenu prema patentnom zahtjevu 19, pri ¢emu rak je melanom, metastatski maligni
melanom, rak bubrega, karcinom bistrih stanica, rak prostate, hormon refraktorni adenokarcinom prostate, rak dojke,
rak debelog crijeva, rak pluca, ili rak plu¢a nemalih stanica.

Pojedina¢na kompozicija za primjenu prema patentnom zahtjevu 19 ili 20, pri ¢emu rak je refraktorni ili rekurentni
malignitet, ili metastatski rak.
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