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PATENTNI ZAHTJEVI

1. Stanica koja ko-eksprimira prvi kimerni antigenski receptor (CAR) 1 drugi CAR na povrsini stanice, pri ¢emu svaki
CAR sadrZi unutar stani¢nu signalnu domenu, pri ¢emu
unutar stani¢na signalna domena prvog CAR-a sadrzi CD28 kostimulacijsku domenu i domenu koja sadrzi ITAM
ali ne sadrZi endodomenu obitelji TNF receptora; i
unutar stani¢na signalna domena drugog CAR-a sadrzi endodomenu obitelji TNF receptora odabranu izmedu
0X40ili 4-1BB endodomene i domenu koja sadrzi ITAM ali ne sadrZi kostimulacijsku domenu.
2. Stanica prema zahtjevu 1, naznacena time Sto prvi CAR ima strukturu:
AgBl-razmaknical-TM1- costim-ITAM
u kojoj:
AgB1 je antigen-vezuju¢a domena prvog CAR-a;
razmaknica 1 je razmaknica prvog CAR-a;
TM1 je transmembranska domena prvog CAR-a;
costim je kostimulacijska domena; i
ITAM je endodomena koja sadrzi ITAM;
i drugi CAR ima strukturu:
AgB2-razmaknica2-TM2- TNF-ITAM
u kojoj:
AgB?2 je antigen-vezuju¢a domena drugog CAR-a;
razmaknica 2 je razmaknica drugog CAR;
TM? je transmembranska domena drugog CAR-a;
TNF je endodomena TNF receptora; i
ITAM je endodomena koja sadrzi ITAM.
3. Sekvenca nukleinske kiseline koja kodira i prvi i drugi kimerni antigenski receptor (CAR) kako je definirano u bilo
kojem od prethodnih zahtjeva.
4. Sekvenca nukleinske kiseline prema zahtjevu 3, naznadena time $to ima sljedeéu strukturu:
AgBl-razmaknical-TM1 - costim- ITAM I-coexpr-AbB2-razmaknica2-TM2-TNF-ITAM?2
u kojoj
AgBI je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira antigen-vezuju¢u domenu prvog CAR-a;
razmaknica 1 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira razmaknicu prvog CAR-a;
TM1 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira transmembransku domenu prvog CAR-a;
costim je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira kostimulacijsku domenu;
ITAM1 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira endodomenu koja sadrzi ITAM prvog CAR-a;
coexpr je sekvenca nukleinske kiseline koja omogucuje ko-ekspresiju oba CARs
AgB?2 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira antigen-vezuju¢u domenu drugog CAR-a;
razmaknica 2 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira razmaknicu drugog CAR-a;
TM?2 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira transmembransku domenu drugog CAR-a;
TNF je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira endodomenu TNF receptora;
ITAM? je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira endodomenu koja sadrzi ITAM drugog CAR-a;
koja sekvenca nukleinske kiseline, kada je eksprimirana u stanici, kodira polipeptid koji se cijepa na mjestu
cijepanja tako da su prvi i drugi CAR ko-eksprimirani na povrSini stanice.
5. Komplet koji sadrzi
(i) prvu sekvencu nukleinske kiseline koja kodira prvi kimerni antigenski receptor (CAR) kako je definiran u
bilo kojem od zahtjeva 1 do 2, a sekvenca nukleinske kiseline ima sljedeéu strukturu:
AgBl-razmaknical-TMI - costim- ITAM
u kojoj
AgB1 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira antigen-vezujuéu domenu prvog CAR-a;
razmaknica 1 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira razmaknicu prvog CAR-a;
TM1 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira transmembransku domenu prvog CAR-a;
costim je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira kostimulacijsku domenu;
ITAM1 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira endodomenu koja sadrzi ITAM prvog CAR-a; i
(i) drugu sekvencu nukleinske kiseline koja kodira drugi kimerni antigenski receptor (CAR) kako je definirano
u bilo kojem od zahtjeva 1 do 2, a sekvenca nukleinske kiseline ima sljedecu strukturu:
AbB2-razmaknica2-TM2-TNF-ITAM?2
AgB?2 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira antigen-vezujuéu domenu drugog CAR-a;
razmaknica 2 je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira razmaknicu drugog CAR-a;
TM? je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira transmembransku domenu drugog CAR-a;
TNF je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira endodomenu TNF receptora; i
ITAM? je sekvenca nukleinske kiseline koja kodira endodomenu koja sadrzi ITAM drugog CAR-a.
6.  Vektor naznacen time Sto sadrzi sekvencu nukleinske kiseline prema zahtjevu 3 ili 4.
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Postupak za dobivanje stanice prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 2, naznaden time $to obuhvaca korak uvodenja:
sekvence nukleinske kiseline prema zahtjevu 3 ili 4; prve sekvence nukleinske kiseline i druge sekvence nukleinske
kiseline kako je definirano u zahtjevu 5; ili vektora prema zahtjevu 6, u stanicu ex vivo.

Farmaceutski pripravak koji sadrZi mnostvo stanica prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 2.

Farmaceutski pripravak prema zahtjevu 8, naznacen time $to se koristi u lijeenju 1/ili prevenciji bolesti.



	Page 1 - BIBLIOGRAPHY
	Page 2 - CLAIMS
	Page 3 - CLAIMS

