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Patentkrav

1. Rekombinant fusjonsprotein av faktor VIII omfattende et polypeptid av faktor VIII og
minst ett utvidet rekombinant polypeptid (XTEN), hvori polypeptidet av faktor VIII
omfatter et A3-domene, et A2-domene, et Al-domene, et C2-domene, et C1-domene og
et B-domene eller en del av B-domenet, hvori det minst ene XTEN-et settes inn i
polypeptidet av faktor VIII p3 et sted som tilsvarer aminosyre 745 i sekvensen angitt i
SEQ ID NO:1592, hvori det rekombinante FVIII-fusjonsproteinet beholder minst 10 % av
den prokoagulerende aktiviteten til et tilsvarende polypeptid av faktor VIII som mangler
XTEN-et og hvori det rekombinante FVIII-fusjonsproteinet utviser en forlenget endelig
halveringstid ndr det administreres til et individ sammenlignet med et tilsvarende

polypeptid av faktor VIII som mangler XTEN-et.

2. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge krav 1, hvori polypeptidet av
faktor VIII omfatter et enkeltkjedet polypeptid av faktor VIII.

3. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge et hvilket som helst
foregdende krav, hvori det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII omfatter minst

to, minst tre, minst fire, minst fem eller minst seks XTEN-er.

4. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge et hvilket som helst
foregdende krav, hvori det minst ene XTEN-et omfatter minst 36 aminosyrer, minst 42
aminosyrer, minst 72 aminosyrer, minst 96 aminosyrer, minst 144 aminosyrer eller

minst 288 aminosyrer.

5. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge krav 4, hvori det minst ene
XTEN-et omfatter flere enheter av mgnstersekvenser fra to eller flere av

mgnsterfamiliene i tabell 3.

6. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge krav 4, hvori det minst ene
XTEN-et omfatter en aminosyresekvens som er minst 90 % identisk med en
aminosyresekvens valgt fra gruppen som bestdr av SEQ ID NO: 49, 50, 51, 52, 57, 59,
60, 61, 62, 63, 64, 65, 66, 67, 68, 78 og 79-81.

7. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge krav 4, hvori det minst ene
XTEN-et omfatter en aminosyresekvens valgt fra gruppen som bestdr av SEQ ID NO: 49,
50, 51, 52, 57, 59, 60, 61, 62, 63, 64, 65, 66, 67, 68 og 78-81.
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8. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge krav 4, hvori det minst ene
XTEN-et omfatter en aminosyresekvens som er minst 90 % identisk med en
aminosyresekvens valgt fra gruppen som bestar av SEQ ID NO: 279, 281, 283, 285, 287,
289, 291, 293, 295, 297, 299, 301, 303, 305, 307, 309, 311, 313, 315, 317, 319, 321,
323, 325, 327, 329, 331, 333, 335, 337, 339, 341, 343, 345, 347, 349 og 351.

9. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge krav 1, hvori polypeptidet av
faktor VIII omfatter aminosyresekvensen av faktor VIII ifglge SEQ ID NO: 691.

10. Kompleks omfattende det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge et

hvilket som helst foregdende krav og en von Willebrand-faktor.

11. Isolert nukleinsyresekvens som koder for det rekombinante fusjonsproteinet av
faktor VIII ifglge et hvilket som helst av kravene 1-9.

12. Vertscelle omfattende en ekspresjonsvektor omfattende nukleinsyresekvensen ifglge
krav 11.

13. Fremgangsmate for fremstilling av det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII
ifslge et hvilket som helst av kravene 1 til 9, hvori fremgangsmaten omfatter dyrking av
vertscellen ifglge krav 12 i medier under forhold som er egnet for 8 fremstille

fusjonsproteinet og utvinne fusjonsproteinet.

14. Farmasgytisk sammensetning omfattende (i) det rekombinante fusjonsproteinet av
faktor VIII ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 9 eller nukleinsyresekvensen ifglge

krav 11 og (ii) en farmasgytisk akseptabel baerer.

15. Det rekombinante fusjonsproteinet av faktor VIII ifglge et hvilket som helst av
kravene 1 til 9, eller den farmasgytiske sammensetningen ifglge krav 14 for anvendelse i
behandling av en blgdende sykdom eller tilstand hos et individ med behov derav, hvori

blgdningssykdommen eller tilstanden er en blgdningsepisode eller hemofili A.
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