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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

10.
11.

12.

13.

14.

Imunocitokin koji sadrzi:
a) konjugat, i
b) imunomodulatorno antitijelo ili njegov fragment sposoban reagirati s istim antigenom kao njegov pandan
antitijela, izravno ili neizravno povezano kovalencijom na navedeni konjugat,
pri ¢emu navedeni konjugat sadrzi:
(i) polipeptid koji sadrzi aminokiselinsku sekvencu interleukina-15 ili njegov derivat, pri ¢emu derivat ima
aminokiselinsku sekvencu s postotkom identiteta od najmanje 92,5 % sa aminokiselinskom sekvencom
odabranom iz skupine koju ¢ine SEQ ID n°:1, SEQ ID n°:2, SEQ ID n°:3, i
(ii) polipeptid koji sadrzi aminokiselinsku sekvencu sushi domene IL-15Ra ili njegovog derivata,
pri ¢emu derivat ima aminokiselinsku sekvencu koja ima postotak identiteta od najmanje 92% sa
aminokiselinskom sekvencom odabranom iz skupine koju ¢ine SEQ ID n®:4, SEQ ID n°:5, SEQ ID n°:6, SEQ
ID n°:7, SEQ ID n°:8 i SEQ ID n°:9;
i pri ¢emu navedeno imunomodulatorno antitijelo ili njegov fragment inhibira imunosupresivni receptor ili
stimulira ko-stimulacijski receptor.
Imunocitokin prema zahtjevu 1, naznalen time $to imunomodulatorno antitijelo ili njegov fragment
a. inhibira imunosupresivni receptor i odabran je u skupini koja sadrzi CTL-A4 antagoniste, inhibitorne
KIRs antagoniste, BTLA antagoniste, LAG3 antagoniste, HAVCR?2 antagoniste, ADORA2A antagoniste i PD-
1 antagoniste, ili
b.  stimulira ko-stimulacijski receptor i odabran je u skupini koja sadrzi CD40 agoniste, CD137 agoniste,
CD134 agoniste i TNFRSF18 agoniste.
Imunocitokin prema zahtjevu 1 ili zahtjevu 2, naznacen time $to
(i) navedeni derivat interleukina 15 ima aminokiselinsku sekvencu koja ima postotak identiteta od najmanje
96%, poZeljno od najmanje 98.5% ili jo§ poZeljnije od najmanje 99% sa aminokiselinskom sekvencom
odabranom iz skupine koju ¢ine SEQ ID n°:1, SEQ ID n°:2, SEQ ID n°:3; ¥/ili
(i) navedeni derivat sushi domene IL-15Ra ima aminokisclinsku sckvencu s postotkom identiteta od
najmanje 96%, ili poZeljno od najmanje 98% sa aminokiselinskom sekvencom odabranom iz skupine koju ¢ine
SEQ ID n°:4, SEQ ID n°:5, SEQ ID n°:6, SEQ ID n°:7, SEQ ID n°:8 i SEQ ID n°:9.
Imunocitokin prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 3, naznacen time $to je navedeno imunomodulatorno antitijelo ili
njegov fragment koji inhibira imunosupresivni receptor odabran izmedu
a) CTL-A4 antagonista, poZeljno ipilimumab ili ticilimumab,
b) inhibitorni KIRs antagonista, poZeljno 1-7F9, ili
c) PD-1 antagonista, poZeljno anti-PD-1 antitijela i anti-PD-L1 antitijela, poZeljnije nivolumab, Merck 3745
ili CT-01 1 (takoder poznat kao hBAT).
Imunocitokin prema bilo kojem zahtjevu 1 do 4, naznacen time §to
a) polipeptidi i) i ii) konjugata su kovalentno povezani u fuzijski protein; i
b) navedeni konjugat i antitijelo ili njegov fragment su kovalentno povezani u fuzijski protein.
Imunocitokin prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 5, naznalen time $to
(i) interleukin-15 ima aminokiselinsku sekvencu SEQ ID n°1; i/ili
(i) sushi domena IL-15Ra ima aminokiselinsku sekvencu SEQ 1D n°4.
Imunocitokin prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 6, naznaen time $to polipeptid (ii) koji sadrzi aminokiselinsku
sekvencu sushi domene IL-15Ra ili njegovih derivata ima aminokiselinsku sekvencu SEQ ID n°12.
Imunocitokin prema zahtjevu 7, naznacen time S§to navedeni konjugat sadrzi aminokiselinsku sekvencu
interleukina-15 ili njegovih derivata na C-terminalnom poloZaju u odnosu na aminokiselinsku sekvencu sushi
domene IL-15Ra ili njegovih derivata, i gdje aminokiselinska sekvenca konjugata je na C-terminalnom poloZaju u
odnosu na aminokiselinsku sekvencu antitijela ili njegovog fragmenta.
Nukleinska kiselina koja kodira imunocitokin kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 8.
Vektor koji sadrZi nukleinsku kiselinu kako je definirana u zahtjevu 9.
Stanica domacin genetski konstruirana s nukleinskom kiselinom prema zahtjevu 9 ili vektorom prema zahtjevu 10,
poZeljno navedena stanica domacin je Zivotinjska stanica i pozeljnije stanica domadina je CHO stanica.
Farmaceutski pripravak koji sadrzi imunocitokin prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 8, nukleinsku kiselinu prema
zahtjevu 9, ili vektor prema zahtjevu 10, i izborno farmaceutski prihvatljiv nosac.
Imunocitokin prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 8, nukleinska kiselina prema zahtjevu 9, vektor prema zahtjevu
10 ili farmaceutski pripravak prema zahtjevu 12 za uporabu u lije€enju raka, izborno pri ¢emu je rak uznapredovali
rak, poZeljno karcinom ili rak pluca, pozeljnije karcinom bubreznih stanica (RCC).
Imunocitokin prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 8§, nukleinska kiselina prema zahtjevu 9, ili vektor prema zahtjevu
10 za uporabu u kombinaciji s terapeutskim sredstvom, poZeljno sredstvom protiv raka, za istovremenu, odvojenu
ili sekvencijalnu uporabu za lijeCenje raka kod subjekta.
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