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Patentkrav

1. Varierende ActRIIB-polypeptid som omfatter en aminosyresekvens som er minst 90 %
identisk med sekvensen av aminosyrene 29-109 ifglge SEQ ID NO: 1, omfatter
glutaminsyre eller asparaginsyre i posisjonen som tilsvarer posisjon 79 ifglge

SEQ ID NO: 1 og inhiberer signalering av myostatin og/eller GDF-11 i en cellebasert
analyse for anvendelse i en fremgangsmate for @ gke rgde blodcellenivaer eller en

fremgangsmate for behandling av en anemi hos en pasient med behov derav.

2. Polypeptidet for anvendelse ifglge krav 1, hvori det varierende ActRIIB-polypeptidet
omfatter en aminosyresekvens som er minst 90 % identisk med en sekvens valgt fra
gruppen som bestdr av: (a) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 22-24 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
133-134 ifglge SEQ ID NO:1; (b) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 21-29 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
118-134 ifglge SEQ ID NO:1; (c) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 21-29 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
128-134 ifglge SEQ ID NO:1; (d) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 21-24 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
109-134 ifglge SEQ ID NO:1; (e) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 21-24 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
118-134 ifglge SEQ ID NO:1; (f) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 21-24 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
128-134 ifglge SEQ ID NO:1; (g) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 20-29 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
109-133 ifglge SEQ ID NO:1; (h) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 20-29 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
118-133 ifglge SEQ ID NO:1; (i) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 20-29 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
128-133 ifglge SEQ ID NO:1; (j) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 20-24 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
109-133 ifglge SEQ ID NO:1; (k) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 20-24 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
118-133 ifglge SEQ ID NO:1; (1) en sekvens som begynner ved hvilken som helst av
aminosyrene 20-24 ifglge SEQ ID NO:1 og slutter ved hvilken som helst av aminosyrene
128-133 ifglge SEQ ID NO:1; og (m) en sekvens som begynner ved aminosyre 20 ifglge
SEQ ID NO: 1, og slutter ved aminosyre 134 ifglge SEQ ID NO: 1.
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3. Polypeptidet for anvendelse ifglge krav 2, hvori polypeptidet omfatter en
aminosyresekvens som er (a) minst 95 % identisk med sekvensen av aminosyrene
29-109 ifglge SEQ ID NO:1, (b) minst 95 % identisk med sekvensen av aminosyrene
25-118 ifglge SEQ ID NO:1, (c) minst 95 % identisk med sekvensen av aminosyrene
25-128 ifglge SEQ ID NO:1 eller (d) minst 97 % identisk med sekvensen av aminosyrene
25-131 ifglge SEQ ID NO: 1.

4. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregdende krav, hvori

pasienten er en human pasient.

5. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregdende krav, hvori
pasienten har anemi forbundet med en nyresvikt, forbundet med en

kjemoterapibehandling, eller som oppstdr som falge av blodtap.

6. Polypeptidet for anvendelse ifglge krav 5, hvori nyreforstyrrelsen er kronisk

nyresykdom.

7. Polypeptidet for anvendelse ifglge krav 5, hvori kjemoterapibehandlingen er en
taksan.

8. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvori

pasienten har anemi forbundet med kronisk nyresykdom eller -svikt.

9. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvori

pasienten har anemi forbundet med akutt nyresykdom eller -svikt.

10. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvori

pasienten har anemi forbundet med multippelt myelom.

11. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvori

pasienten har anemi forbundet med et myelodysplastisk syndrom.

12. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvori

pasienten har anemi forbundet med en talassemi.

13. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregdende krav, hvori

gkningen i rgde blodcellenivder males som en gkning i hemoglobinnivaer i blodet.
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14. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregdende krav, som

forarsaker mindre enn 15 % gkning i pasientens muskelskjelettmasse.

15. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregdende krav, hvori
polypeptidet er et fusjonsprotein som inkluderer, i tillegg til et varierende ActRIIB-
polypeptiddomene, en polypeptiddel valgt fra gruppen som bestdr av: et immunglobulin-

Fc-domene og et serumalbumin.

16. Fusjonspolypeptidet for anvendelse ifglge krav 15, hvori polypeptidet videre omfatter

en konstant region av en immunglobulin-tungkjede.

17. Fusjonspolypeptidet for anvendelse ifglge krav 16, hvori den konstante regionen av

et immunglobulin er et Fc-domene.

18. Fusjonspolypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 15 til 17,

hvori fusjonsproteinet danner en homodimer.

19. Fusjonspolypeptidet for anvendelse ifglge krav 18, hvori den konstante regionen
avledes fra en IgG-tungkjede.

20. Fusjonspolypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 15 til 19,
hvori polypeptidet videre omfatter et Gly-Gly-Gly-bindeleddsdomene.

21. Polypeptidet for anvendelse ifglge krav 15 eller et hvilket som helst av kravene 16-
20, nar det avhenger av krav 15, hvori fusjonsproteinet inkluderer én eller flere
modifiserte aminosyrerester valgt fra: en glykosylert aminosyre, en PEGylert aminosyre,
en farnesylert aminosyre, en acetylert aminosyre, en biotinylert aminosyre, en aminosyre

konjugert til en lipiddel og en aminosyre konjugert til et organisk derivatiseringsmiddel.

22. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregaende krav, hvori
polypeptidet omfatter sekvensen av aminosyrene 29-109 ifglge SEQ ID NO:1 eller en
aminosyresekvens som er minst 95 eller 99 % identisk med sekvensen ifglge
aminosyrene 29-109 ifglge SEQ ID NO:1 og omfatter glutaminsyre eller asparaginsyre i
posisjonen som tilsvarer posisjon 79 ifglge SEQ ID NO: 1.

23. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregdende krav, hvori
polypeptidet omfatter sekvensen ifglge SEQ ID NO:7 eller en aminosyresekvens som er
minst 95 eller 99 % identisk med sekvensen ifglge SEQ ID NO:7 og omfatter
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glutaminsyre eller asparaginsyre i posisjonen som tilsvarer posisjon 79 ifglge SEQ ID NO:
1.

24. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1-22, hvori
polypeptidet omfatter sekvensen ifglge SEQ ID NO:32 eller en aminosyresekvens som er
minst 95 eller 99 % identisk med sekvensen ifglge SEQ ID NO:32 og omfatter
glutaminsyre eller asparaginsyre i posisjonen som tilsvarer posisjon 79 ifglge SEQ ID NO:
1.

25. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1-22, hvori
polypeptidet omfatter sekvensen ifglge SEQ ID NO:37 eller en aminosyresekvens som er
minst 95 eller 99 % identisk med sekvensen ifglge SEQ ID NO:37 og omfatter
glutaminsyre eller asparaginsyre i posisjonen som tilsvarer posisjon 79 ifglge SEQ ID NO:
1.

26. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1-22, hvori
polypeptidet omfatter sekvensen ifglge SEQ ID NO:38 eller en aminosyresekvens som er
minst 95 eller 99 % identisk med sekvensen ifglge SEQ ID NO:38 og omfatter
glutaminsyre eller asparaginsyre i posisjonen som tilsvarer posisjon 79 ifglge SEQ ID NO:
1.

27. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1-22, hvori
polypeptidet omfatter sekvensen ifglge SEQ ID NO:28.

28. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1-22, hvori
polypeptidet omfatter sekvensen ifglge SEQ ID NO:29.

29. Polypeptidet for anvendelse ifglge et hvilket som helst foregaende krav, hvori
polypeptidet har et forhold mellom GDF11:Activin-A-binding som er stgrre enn forholdet
for det tilsvarende ActRIIB-polypeptidet av villtype.

30. Farmasgytisk preparat som omfatter et polypeptid ifglge et hvilket som helst av

kravene 1 til 29 for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 29.
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