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(54) Benaevnelse: DNA-sekvens kodende for en polypeptidanalog af hpG-CSF, i hvilken en eller flere cysteinrester er
slettet eller erstattet med alanin- eller serinrester, plasmider indeholdende sekvensen, hermed transformerede/
transficerede vaertsceller, fremgangsmade til fremstilling af polypeptidanalogen, en saledes fremstillet ikke naturligt
forekommende polypeptidanalog, farmaceutisk praeparat med indhold deraf og anvendelse af polyptidanalogen til
fremstilling af et lsegemiddel

(67) Sammendrag:
DNA-sekvens kodende for en analog til human pluripo-
tent granulocyt kolonistimulerende faktor ("hpG-
CSF"), i hvilken en eller flere cysteinrester er
slettet eller er erstattet med alanin- eller serin-
rester. Denne sekvens kan inkorporeres 1i autonomt
replikerende plasmider eller virale wvektorer til
transformation af egnede prokaryotiske eller eukaryo-
tiske vertsceller sasom E. coli celler. Eksprime-
ringsprodukterne herfra, der er ikke naturligt fore-
kommende polypeptider, opviser i det mindste delvis
den primzre strukturelle konformation og en eller
flere bioclogiske egenskaber herende til naturligt fo-

rekommende hpG-CSF.
FI1G.1

—{ ...

A PN PP AAPP XN K
S o I B 1 11 ]
2

' NAAPN BPA

WL

v

RESTRIKTIONSENDONUCLEASEKORY (delvis) OVER hpG-CSF-GENET
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1. DNA-sekvens, der ved eksprimering i1 en pro-
karyotisk eller eukaryotisk vertscelle koder for et
polypeptidprodukt, der besidder i det mindste en del
af den primezre struktur og en eller flere af de bio-
logiske egenskaber for naturligt forekommende pluri-
potent granulocyt kolonigtimulerende faktor, hvor
DNA-sekvensen er ke ndetegnet wved at kode
for en polypeptidanalog af hpG-CSF, hvori en eller
flere cysteinrester er slettet eller erstattet med
alanin- eller serinrester.

2. DNA-sekvens ifelge krav 1, kendet eg -
net ved at kode for [Ser'’]hpG-CSF.

3. ¢DNA-sekvens ifelge krav 1.

4. Genomisk DNA-gekvens ifelge krav 1.

5. DNA-gekvens ifelge krav 1, kende t eg -
net ved, at den er kovalent associeret med en pa-
viselig markersubstans, iszr en radiocaktiv marker.

6. Enkeltstrenget DNA-sekvens ifelge krav 5.

7. Biologisk funktionelt plasmid eller wviral
DNA-vektor, Xk ende t egnet ved, at det inklu-
derer en DNA-sekvens ifelge krav 1.

8. Prckaryotisk eller eukaryotisk wvzrtscelle,
kendetegnet wved, at den er transformeret
eller transficeret med en DNA-sekvens ifelge krav 1
pé& en sadan made, at vartscellen kan eksprimere det
pagzldende polypeptidprodukt.

9. Prokaryotisk eller euvkaryotisk vartscelle,
kendetegnet ved, at den er stabilt trans-
formeret eller transficeret med en DNA-vektor ifelge
krav 7.

10. Vartscelle ifelge krav 8 eller 9, ke n -

detegnet ved, at verten er E. coli.
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11. Fremgangsmade til fremstilling af polypep-
tidanaloger af hpG-CSF, i hvilke en eller flere cy-
steinrester er slettet eller erstattet med alanin-
eller serinrester, kende t egnet ved, at man
undexr egnede naringsbetingelser dyrker prokaryotiske
eller isar eukaryotiske vertsceller, der er transfor-
meret eller transficeret med en DNA-sekvens ifelge
krav 1 p& en sadan made, at de kan eksprimere det
nevnte polypeptid, og at man isclerer det enskede po-
lypeptidprodukt fra ekspressionen af DNA-sekvensen.

12. Ikke naturligt forekommende polypeptidana-
log af hpG-CSF, i hvilken en eller flere cystein-
rester er slettet eller erstattet med alanin- eller
gserinrester, kendetegnet ved, at den er
produkt af ekspression i en prokaryotisk eller iser
eukaryotisk vertscelle af DNA-sekvens ifelge krav 1.

13. Farmaceutisk przparat, k e n d et e g -
n et ved, at det omfatter en effektiv mengde af po-
lypeptidanalogen ifelge krav 12 og/eller fremstillet
ifelge krav 11, og et farmaceutisk acceptabelt for-
tyndingsmiddel, adjuvans eller barer.

14, Farmaceutisk praparat ifelge krav 13, yder-
ligere k ende tegnet ved at vere frit for
association med noget som helst humant protein.

15. Anvendelse af polypeptidanalogen ifelge
krav 12 til fremstilling af et lagemiddel til tilve-
jebringelse af hamatopoietisk terapi pad et pattedyr.
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