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Enclosed is a translation of the patent claims in Norwegian. Please note that as per the Norwegian Patents Acts,
section 66i the patent will receive protection in Norway only as far as there is agreement between the translation and
the language of the application/patent granted at the EPO. In matters concerning the validity of the patent, language
of the application/patent granted at the EPO will be used as the basis for the decision. The patent documents
published by the EPO are available through Espacenet (http://worldwide.espacenet.com) or via the search engine on

our website here: https://search.patentstyret.no/
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Patentkrav
1. En variant av C-type natriuretisk peptid (CNP) valgt fra gruppen bestaende av:

PGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-Gly-
CNP37) (SEKV ID NR:145);
PQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-CNP37)
(SEKV ID NR: 186);
MQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-CNP37)
(SEKV ID NR: 192);
MGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-Gly-
CNP37) (SEKV ID NR: 191).

2. En farmaseytisk sammensetning omfattende en CNP-variant ifolge krav 1, og en
farmaseytisk akseptabel eksipiens, baerer eller fortynningsmiddel.

3. Farmasgytisk sammensetning ifelge krav 2, som er en lyofilisert formulering
fremstilt fra en formulering som omfatter en sitronsyre/citratbuffer eller en
eddiksyre/acetatbuffer som har en pH fra omtrent 4 til omtrent 6, hvor formuleringen
eventuelt ytterligere omfatter et isotonisitets-justerende middel og/eller et volumekende
middel, og/eller ytterligere omfatter en antioksidant valgt fra gruppen bestdende av
metionin, askorbinsyre, saltformer av askorbinsyre, tioglyserol, og kombinasjoner
derav.

4. En CNP-variant ifelge krav 1 eller en farmaseytisk sammensetning 1 folge et hvilket
som helst av krav 2 eller 3 for anvendelse i en fremgangsmate for behandling av en
bein-relatert forstyrrelse eller skjelett dysplasi valgt fra gruppen bestiende av
osteoartritt, hypofosfatemisk rakitt, akondroplasi, hypokondroplasi, kortvoksthet,
dvergvekst, osteokondrodysplasi, tanatoforisk dysplasi, osteogenesis imperfecta,
akondrogenese, homozygt akondroplasi, kondrodysplasi punctata, camptomelisk
dysplasi, medfedt dedelig hypofosfatasi, perinatal dedlig type av osteogenesis
imperfecta, short-rib polydactyly-syndromer, hypokondroplasi, rhizomelisk type av
kondrodysplasi punctata, Jansen-type metafysisk dysplasi, spondyloepifyseal dysplasi
congenita, atelosteogenese, diastrofisk dysplasi, medfedt kort femur, Langer-type
mesomelisk dysplasi, Nievergelt-type mesomelisk dysplasi, Robinow syndrom,
Reinhardt syndrom, acrodysostose, perifer dysostose, Kniest dysplasi,
fibrokondrogenese, Roberts syndrom, acromesomelisk dysplasi, mikromelia, Morquio
syndrom, Kniest syndrom, metatrofisk dysplasi, og spondyloepimetafyseal dysplasi.
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5. En CNP-variant ifelge krav 1 eller en farmaseytisk sammensetning ifelge krav 2
eller 3, for anvendelse 1 en fremgangsmaéte for behandling av en vaskuler glatt
muskulatur forstyrrelse valgt fra gruppen bestaende av hypertensjon, restenose,
arteriosklerose, akutt dekompensert hjertesvikt, kongestive hjertesvikt, hjerteadem,
nyregdem, leveradem, akutt nedsatt nyrefunksjon og kronisk nedsatt nyrefunksjon.

6. En fremgangsmate for rekombinant produksjon av en CNP-variant ifelge krav 1,
omfattende

(1) dyrkning av en bakterievertscelle omfattende et forste polynukleotid som
koder for en CNP-variant polypeptid ifelge krav 1, bundet til et andre
polynukleotid som koder for et spaltbart peptid eller protein under betingelser
som resulterer 1 ekspresjon av et fusjonspolypeptid kodet av nevnte forste og
andre polynukleotider, hvor fusjonspolypeptidet omfatter nevnte CNP-variant
direkte bundet til nevnte spaltbare peptid eller protein eller indirekte bundet
dertil via en linker og hvor det spaltbare peptidet eller proteinet er valgt fra
gruppen bestdende av histidin-tager, human transkripsjonsfaktor TAF12, TAF12
histon-folde-domene, TAF12(C/A), TAF12(D/E), TAF12(4D/4E),
TAF12(6D/6E), TAF12(10D/10E), TAF12(C/A & D/E), TAF12(C/A & 4D/4E),
TAF12(C/A & 6D/6E), TAF12(C/A & 10D/10E), ketosteroid isomerase,
maltose-bindende protein, 3-galaktosidase, glutation-S-transferase, tioredoksin,
chitin-bindende domene, BMP-2, og BMP-2(C/A), og

(i1) spalte nevnte spaltbare peptid eller protein fra nevnte fusjonspolypeptid for &
frigjore nevnte CNP-variant.

7. Fremgangsmaéten ifelge krav 6, hvor fusjonspolypeptidet er uttrykt som et loselig
protein eller som et inklusjonslegeme, som videre omfatter isolering av det uttrykte
fusjonspolypeptidet fra vertscellen eller dyrkningsmediet.

8. Fremgangsmaéten ifelge krav 6 eller 7, som ytterligere omfatter &4 kontakte det
isolerte fusjonspolypeptidet med et spaltende middel valgt fra gruppen bestaende av
maursyre, cyanogenbromid (CNBr), hydroksylamin, protein selvspalting, faktor Xa,
enterokinase, ProTEV, og SUMO-protease.

9. Fremgangsmaéten ifelge krav 8, hvor spaltende midlet er maursyre, og hvor
kontaktbehandlingen av det isolerte fusjonspolypeptidet med et spaltende middel
utfores 1 nerver av omtrent 1 % til omtrent 10 % maursyre ved en temperatur fra
omtrent 50 °C til omtrent 70 °C 1 en tidsperiode fra omtrent 5 timer til omtrent 36
timer.
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10. Fremgangsmaten ifolge et hvilket som helst av kravene 6 til 9, som produserer en
CNP-variant valgt fra gruppen bestaende av:
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PQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-CNP37)
(SEKV ID NR: 186);
MQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-CNP37)
(SEKV ID NR: 192);
PGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-Gly-
CNP37) (SEKV ID NR: 145); and
MGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-Gly-
CNP37) (SEKV ID NR: 191).

11. En CNP-variant produsert i henhold til fremgangsmaéten ifelge et hvilket som helst
av kravene 6 til 9, hvor CNP-variantene er valgt fra gruppen bestaende av:

PQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-CNP37)
(SEKV ID NR: 186);
MQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-CNP37)
(SEKV ID NR: 192);
PGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-Gly-
CNP37) (SEKV ID NR: 145); and
MGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-Gly-
CNP37) (SEKV ID NR: 191).

12. En CNP-variant for anvendelse i en fremgangsmate for & oke rerknokkel vekst,
hvor CNP-variantene er valgt fra:

(SEKV ID NR: 192)
MQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-CNP37);
(SEKV ID NR: 186)
PQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-CNP37);
(SEKV ID NR: 145)
PGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Pro-Gly-
CNP37)); and

(SEKV ID NR: 191)
MGQEHPNARKYKGANKKGLSKGCFGLKLDRIGSMSGLGC (Met-Gly-
CNP37)).



