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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena koja se veZe na serumski albumin koja sadrzi:
(a) CDRI prema Abm koja je odabrana od sljede¢ih sekvenci: GFTFSTGEMA (SEQ ID NO: 8) i
GFTFDTSSML (SEQ ID NO:13) i koja je poZeljno GFTFDTSSML (SEQ ID NO:13); i
(b) CDR2 prema Abm koja je odabrana od sljede¢ih seckvenci: SISSSGATTY (SEQ ID NO:9) i
VIHQSGTPTY (SEQ ID NO:14) i koja je poZeljno VIHQSGTPTY (SEQ ID NO:14); i
(¢) CDR3 prema Abm koja je odabrana od sljede¢ih sckvenci: PRHPQGGVTFDY (SEQ ID NO:7),
FPSTHGKFDY (SEQ ID NO: 12) i FPSSRMKFDY (SEQ ID NO: 15) i koja je poZeljno FPSTHGKFDY (SEQ
ID NO: 12) ili FPSSRMKFDY (SEQ ID NO: 15) i koja je najpoZeljnije FPSSRMKFDY (SEQ ID NO: 15);
pri ¢emu navedena jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena ima
ne viSe od 7, kao §to je ne viSe od 5, poZeljno ne viSe od 3, kao Sto je samo 3, 2 ili 1 aminokiselinskih razlika u
okvirima u usporedbi sa sekvencom aminokiseline iz SEQ ID NO: 1, ne uzimaju¢i u obzir mutacije na
polozZaju(ima) 11, 89, 110 ili 112 prema Kabatu koje mogu biti prisutne i ne uzimajuci u obzir bilo koje C-
terminalno proSirenje koje moZe biti prisutno;
u kojoj:
- aminokiselinski ostatak na poloZaju 11 je poZeljno odabran od L ili V; i
- aminokiselinski ostatak na poloZaju 89 je poZeljno prikladno odabranod T, Vili L; i
- aminokiselinski ostatak na poloZaju 110 je poZeljno prikladno odabran od T, K ili Q; 1
- aminokiselinski ostatak na poloZaju 112 je poZeljno prikladno odabran od S, K ili Q;
tako da
(i) polozaj 89 jeT; ili
(i) polozaj 89 je L i poloZaj 11 je V;ili
(iii) polozaj 89 je L i polozaj 110 je K ili Q; ili
(iv) polozaj 89 je L ipolozaj 112 je K ili Q; ili
(v) polozaj 89 je Lipolozaj 11 je Vipolozaj 110 je K ili Q; ili
(vi) polozaj 89 je Lipolozaj 11 je Vipolozaj 112 je K ili Q; ili
(vii) polozaj 11 je V i polozaj 110 je K ili Q; ili
(viii) poloZaj 11 je Vi polozaj 112 je K ili Q; i
pri ¢emu navedena jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena ima smanjeno vezanje s ve¢ postojecim
protutijelima prisutnim u serumu pacijenata sa SLE u usporedbi sa SEQ ID NO: 1.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema patentnom zahtjevu 1, naznacena time $to ima C-
terminalno proSirenje (X),, u kojem n je 1 do 10, poZeljno 1 do 5, kao §to je 1, 2, 3, 4 ili 5 (i poZeljno 1 ili 2, kao
§to je 1); a svaki X je (poZeljno prirodno prisutan) aminokiselinski ostatak koji se neovisno bira, te je poZeljno
neovisno odabran iz skupine koju Cine alanin (A), glicin (G), valin (V), leucin (L) ili izoleucin (I).
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 ili 2, naznacena time
§to ima D i/ili E1D mutaciju na poloZaju 1.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 3, naznacena time
§to ima:
- CDRI1 prema Abm koja je GFTFDTSSML (SEQ ID NO: 13); i
- CDR2 prema Abm koja je VIHQSGTPTY (SEQ ID NO:14); i
- CDR3 prema Abm koja je odabrana od sljede¢ih sekvenci: FPSTHGKFDY (SEQ ID NO: 12) ili
FPSSRMKFDY (SEQ ID NO: 15) i koja je poZeljno FPSSRMKFDY (SEQ ID NO: 15).
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema patentnom zahtjevu 4, naznac¢ena time §to ima:
- CDRI1 prema Abm koja je GFTFDTSSML (SEQ ID NO: 13); i
- CDR2 prema Abm koja je VIHQSGTPTY (SEQ ID NO:14); i
- CDR3 prema Abm koja je FPSSRMKFDY (SEQ ID NO: 15).
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 5, naznaCena time
§to ima:
- ne viSe od 5 aminokiselinskih razlika u okvirima u usporedbi sa sekvencom aminokiseline iz SEQ ID NO:
1, ne uzimajudi u obzir bilo koje mutacije na poloZaju(ima) 11, 89, 110 ili 112 koje mogu biti prisutne i ne
uzimajuéi u obzir bilo koje C-terminalno prosirenje koje moZe biti prisutno.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 6, koja sadrZzi
sljedeée aminokiselinske ostatke:
- 11V u kombinaciji s 89L; ili
- 11V u kombinaciji s 110K ili 110Q;
- 11V u kombinaciji s 112K ili 112Q;
- 11V u kombinaciji s 89L i 110K ili 110Q; ili
- 11V u kombinaciji s 89L i 112K ili 112Q.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 7, koja sadrzi
sljedeée aminokiselinske ostatke:
- 89L u kombinaciji s 11V; ili
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- 89L u kombinaciji s 110K ili 110Q; ili

- 89L u kombinaciji s 112K ili 112Q; ili

- 89L u kombinaciji s 11V i 110K ili 110Q; ili

- 89L u kombinaciji s 11V i 112K ili 112Q.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 7, koja sadrzi
sljedeée aminokiselinske ostatke:

- 110K ili 110Q u kombinaciji s 11V; ili

- 110K ili 110Q u kombinaciji s 89L; ili

- 110K ili 110Q u kombinaciji s 11V i §9L.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 7, koja sadrZzi
sljedeée aminokiselinske ostatke:

- 112K ili 112Q u kombinaciji s 11V; ili

- 112K ili 112Q u kombinaciji s 89L; ili

- 112K ili 112Q u kombinaciji s 11V i §9L.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 7, koja sadrzi
sljedec¢i aminokiselinski ostatak:

- 89T.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema patentnom zahtjevu 1, naznacena time $to ima sekvencu
aminokiseline koja je odabrana od sekvenci aminokiselina prema SEQ ID NO: 16 do 99.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema patentnom zahtjevu 12, naznacena time §to ima sekvencu
aminokiseline koja je odabrana od sekvenci aminokiselina prema SEQ ID NO: 44 do 99.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema patentnom zahtjevu 13, naznacena time $to ima sekvencu
aminokiseline koja je jedna od slijede¢ih sekvenci: SEQ ID NO:72, SEQ ID NO:73, SEQ ID NO:74, SEQ ID
NO:75, SEQ ID NO:76, SEQ ID NO:77, SEQ ID NO:79, SEQ ID NO:80, SEQ ID NO:8§1, SEQ ID NO:82, SEQ
ID NO:83, SEQ ID NO:84, SEQ ID NO:85, SEQ ID NO:86, SEQ ID NO:87, SEQ ID NO:88, SEQ ID NO:8&9,
SEQ ID NO:90, SEQ ID NO:91, SEQ ID NO:93, SEQ ID NO:94, SEQ ID NO:95, SEQ ID NO:96, SEQ ID
NO:97, SEQ ID NO:98 ili SEQ ID NO:99.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema patentnom zahtjevu 13, naznacena time §to ima sekvencu
aminokiseline koja je jedna od slijede¢ih sekvenci: SEQ ID NO: 50, SEQ ID NO: 64, SEQ ID NO: 78 ili SEQ ID
NO: 92, i poZeljno SEQ ID NO: 78 ili SEQ ID NO: 92.
Protein, polipeptid, konstrukt, molekula ili kemijski entitet koji sadrzi jednu ili viSe jednostrukih
imunoglobulinskih varijabilnih domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1 do 15.
Nukleinska kiselina naznacena time S$to kodira jednostruku imunoglobulinsku varijabilnu domenu prema bilo
kojem od patentnih zahtjeva 1-15 i/ili protein ili polipeptid prema patentnom zahtjevu 16.
Ne-ljudski domacin ili stanica domacin koja sadrzi nukleinsku kiselinu prema patentnom zahtjevu 17, i/ili koja
eksprimira jednostruku imunoglobulinsku varijabilnu domenu prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-15, ili
polipeptid prema patentnom zahtjevu 16.
Postupci za pripravu imunoglobulinske varijabilne domene prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-15 i/ili
polipeptida prema patentnom zahtjevu 16, naznaceni time $to obuhvacaju kultiviranje ili odrzavanje stanice
domacina prema patentnom zahtjevu 18 pod uvjetima u kojima navedena stanica domacin proizvodi ili eksprimira
imunoglobulinsku varijabilnu domenu ili polipeptid, te po izboru izoliranje tako dobivene imunoglobulinske
varijabilne domene ili polipeptida.
Pripravak ili proizvod koji sadrzi jednostruku imunoglobulinsku varijabilnu domenu prema bilo kojem od
patentnih zahtjeva 1-15 i/ili protein, polipeptid, konstrukt, molekulu ili kemijski entitet prema patentnom zahtjevu
16.
Jednostruka imunoglobulinska varijabilna domena prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-15 ili protein,
polipeptid, konstrukt, molekula ili kemijski entitet prema patentnom zahtjevu 16 za upotrebu u terapiji.
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