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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

10.

11.

12.

13.

Aminokiselinska sekvenca koja je imunoglobulinska jednostruka varijabilna domena sposobna vezati se na ljudski
serumski albumin koja ima:
- CDRI1 prema Abm koji je aminokiselinska sekvenca GSNISSYVMG (SEQ ID NO: 11) ili GSTISSYVMG
(SEQID NO:12); 1
- CDR2 prema Abm koji je aminokiselinska sekvenca AISRSGGYTY (SEQ ID NO: 13); i
- CDR3 prema Abm koji je aminokiselinska sekvenca GRYSAWYSQSYEYDY (SEQ ID NO: 14),
naznacena time $to je aminokiselinska sekvenca VHH ili humanizirani VHH.
Aminokiselinska sekvenca prema zahtjevu 1, koja ima:
- stupanj identi¢nosti sekvence sa sekvencom SEQ ID NO: 18 i/ili 19, u kojoj se CDR-ovi i bilo koji C-
terminalni nastavak koji moZe biti prisutan ne uzimaju u obzir za odredivanje stupnja identi¢nosti sekvence, od
najmanje 85%, poZeljno najmanje 90%, poZeljnije najmanje 95%;
i/ili koja ima:
- nevise od 7, poZeljno ne vide od 5, kao $to je samo 3, 2 ili | razlika u aminokiselini, ne uzimajucéi u obzir
CDR-ove i bilo koji C-terminalni nastavak koji moZe biti prisutan, sa sekvencom SEQ ID NO: 18 i/ili 19.
Aminokiselinska sekvenca prema bilo kojem zahtjevu 1 do 2, koja sadrZi, u usporedbi sa sekvencom SEQ ID NO:
18, jednu ili vise mutacija koje smanjuju vezanje sa postoje¢im protutijelima, tako da je nakon mutacije prisutan
jedan od sljede¢ih aminokiselinskih ostataka prema Kabat numeriranju: 11L, 11K, 11V, 14A, 14P, 41A, 41L, 41P,
418, 41T, 42E, 42G, 87A, 87T, 89A, 89L, 89T, 108L, 110K, 110Q, 112K i/ili 112Q; ili bilo koju pogodnu
kombinaciju takvih supstitucija, kao §to su: 11V u kombinaciji s 89L ili 89T; 11V u kombinaciji s 110K ili 110Q;
ili 11V u kombinaciji s 89L i 110K ili 110Q.
Aminokiselinska sekvenca prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 3, koja je VHH i1 koja sadrZi, u usporedbi sa sekvencom
SEQ ID NO: 18, jednu ili vie humanizirajucih supstitucija koje su Q1O8L ili A14P ili njihova pogodna kombinacija.
Aminokiselinska sekvenca prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 4, koja je imunoglobulinska jednostruka varijabilna
domena sposobna za vezanje na humani serumski albumin i koja je odabrana izmedu SEQ ID NOs: 18 do 59.
Protein, polipeptidi ili drugi konstrukt ili spoj koji sadrZi najmanje jednu aminokiselinsku sekvencu prema bilo kojem
od zahtjeva 1 do 5.
Protein, polipeptid ili drugi konstrukt ili spoj prema zahtjevu 6, koji sadrZi najmanje jedan terapeutski dio ili entitet.
Protein, polipeptid ili drugi konstrukt ili spoj prema bilo kojem od zahtjeva 6 do 7, koji je takav da:
- kada ima ISVD na svom C-terminalnom kraju, tada C-terminalna imunoglobulinska jednostruka varijabilna
domena navedenog proteina, polipeptida ili drugog konstrukta ili spoja ima C-terminalni nastavak (X),, u kojem
nje 1 do 10; 1 svaki X je aminokiselinski ostatak koji je neovisno odabran izmedu prirodnih aminokiselinskih
ostataka, na svom C-terminalnom kraju; i/ili
- kada ima ISVD na svom C-terminalnom kraju, tada najmanje navedena C-terminalna imunoglobulinska
jednostruka varijabilna domena sadrzi jednu ili vise mutacija koje smanjuju vezanje ve¢ postojecih antitijela kako
je definirano u zahtjevu 3; i/ili
- kada ima ISVD na svom N-terminalnom kraju, tada N-terminalna imunoglobulinska jednostruka varijabilna
domena navedenog proteina, polipeptida ili drugog konstrukta ili spoja poZeljno sadrzi D na poloZaju 1; i/ili
- pozeljno je da sve ISVD prisutne u navedenom proteinu, polipeptidu ili drugom konstruktu ili spoju sadrze
jednu ili vise mutacija koje smanjuju vezanje vec postojecih protutijela kako je definirano u zahtjevu 3.
Farmaceutski pripravak naznaden time $to sadrzi protein, polipeptid ili drugi konstrukt ili spoj prema bilo kojem od
zahtjeva 6 do 8.
Nukleinska kiselina naznacena time $to kodira sekvencu aminokiselina prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 5 ili
polipeptid prema bilo kojem od zahtjeva 6 do 8, po izboru ukljuden u genetski konstrukt.
Stanica domacin naznacena time Sto sadrzi nukleinsku kiselinu prema zahtjevu 10 ili spoj ili polipeptid prema bilo
kojem od zahtjeva 6 do 8.
Postupak za pripremu aminokiselinske sekvence prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 5 ili spoja ili polipeptida prema
bilo kojem od zahtjeva 6 do 8, naznacen time $to naveden postupak ukljucuje uzgoj ili odrzavanje stanice domacdina
prema zahtjevu 11 pod takvim uvjetima da navedena stanica domacin proizvodi ili eksprimira aminokiselinsku
sekvencu prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 5 ili spoj ili polipeptid prema bilo kojem od zahtjeva 6 do 8, te po izboru
dalje obuhvaéa izolaciju aminokiselinske sekvence prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 5 ili spoja ili polipeptida
prema bilo kojem od zahtjeva 6 do 8 koji je tako proizveden.
Spoj ili polipeptid prema bilo kojem od zahtjeva 6 do 8, naznacen time $to se koristi u terapiji.
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