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PATENTKRAV

1. Kimaer reseptornukleinsyre omfattende:

a) et polynukleotid som koder for et ligandbindende domene, hvor
ligandbindingsdomenet binder til en ligand, hvor liganden er et
tumorspesifikt molekyl, virusmolekyl eller hvilket som helst annet
molekyl uttrykt pa en malcellepopulasjon som er egnet til & formidle
gjenkjenning og eliminering av en lymfocytt, hvor polynukleotidet koder
for et enkeltkjede-Fv med aminosyresekvensen
DIQMTQTTSSLSASLGDRVTISCRASQDISKYLNWYQQKPDGTVKLLIYHTSRL
HSGVPS
RFSGSGSGTDYSLTISNLEQEDIATYFCQQGNTLPYTFGGGTKLEITGSTSGSGK
PGSGEG
STKGEVKLQESGPGLVAPSQSLSVTCTVSGVSLPDYGVSWIRQPPRKGLEWLG
VIWGSE
TTYYNSALKSRLTIIKDNSKSQVFLKMNSLQTDDTAIYYCAKHYYYGGSYAMDY
WGQG TSVTVSS som spesifikt binder CD19;

b) et polynukleotid som koder for et polypeptidavstandsstykke med en
lengde som er spesifikk for liganden, hvor avstandsstykket sgrger for
gkt T-celleproliferasjon og/eller cytokinproduksjon som respons pa
liganden sammenlignet med en kimaer referansereseptor, hvor
avstandsstykket er med en lengde p& 15 aminosyrer eller mindre og
omfatter aminosyresekvensen ESKYGPPCPPCP;

c) et polynukleotid som koder for et transmembrandomene, hvor
transmembrandomene omfatter aminosyresekvensen
MFWVLVWGGVLACYSLLVTVAFIIFWV av et CD28 transmembrandomene;
0g

d) et polynukleotid som koder for et intracelluleert signaldomene, hvor
det intracellulaere signaldomene omfatter et 4-1BB intracellulaert

signaldomene og et CD3zeta-signaleringsdomene, med
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aminosyresekvensen
KRGRKKLLYIFKQPFMRPVQTTQEEDGCSCRFPEEEEGGCELRVKFSRSADAPAYQQGQ
NQLYNELNLGRREEYDVLDKRRGRDPEMGGKPRRKNPQEGLYNELQKDKMAEAYSEI
GMKGERRRGK GHDGLYQGLSTATKDTYDALHMQALPPR.

2. Kimeaer reseptornukleinsyre ifglge krav 1, hvor avstandsstykket har

en lengde pa 12 aminosyrer.

3. Kimeer reseptornukleinsyre ifglge krav 1 eller krav 2, videre

omfattende en nukleinsyre som koder for en markgrsekvens.

4. Kimer reseptornukleinsyre ifglge krav 3, hvor markgrsekvensen er en

avkortet epidermal vekstfaktorreseptor som har aminosyresekvensen.
MLLLVTSLLLCELPHPAFLLIPRKVCNGIGIGEFKDSLSINATNIKHFKNCTSISGDLHILPV
AFRGDSFTHTPPLDPQELDILKTVKEITGFLLIQAWPENRTDLHAFENLEIIRGRTKQHGQ
FSLAVVSLNITSLGLRSLKEISDGDVIISGNKNLCYANTINWKKLFGTSGQKTKIISNRGEN
SCKATGQVCHALCSPEGCWGPEPRDCVSCRNVSRGRECVDKCNLLEGEPREFVENSECIT
QCHPECLPQAMNITCTGRGPDNCIQC AHYIDGPHCVKTCPAGVMGENNTLVWKYADA
GHVCHLCHPNCTYGCTGPGLEGCPTNGPKIPSIATGMVGALLLLLVVALGIGLEM.

5. Kimaer reseptornukleinsyre ifglge et hvilket som helst av kravene 3-
4, hvor polynukleotidet som koder for markgrsekvensen er operativt
koblet til et polynukleotid som koder for en spaltbar linkersekvens,
eventuelt hvor den spaltbare lenkesekvensen har aminosyresekvensen
LEGGGEGRGSLLTCGDVEENPGPR.

6. Kimaere reseptornukleinsyren ifglge et hvilket som helst av kravene
1-5, hvor:

a) den kimaere reseptornukleinsyren omfatter sekvensene av SEKV ID
NR:2, SEKV ID NR:3, SEKV ID NR:4, SEKV ID NR:5, SEKV ID NR:6,
SEKV ID NR:7, SEKV ID NR :8 og SEKV ID NR:9 og/eller

b) den kimaere reseptornukleinsyren koder for et polypeptid som har

aminosyresekvensen
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MLLLVTSLLLCELPHPAFLLIPDIQMTQTTSSLSASLGDRVTISCRASQDISKYLNWYQQK
PDGTVKLLIYHTSRLHSGVPSRFSGSGSGTDYSLTISNLEQEDIATYFCQQGNTLPYTFGG
GTKLEITGSTSGSGKPGSGEGSTK GEVKLQESGPGLVAPSQSLSVTCTVSGVSLPDYGVS
WIRQPPRKGLEWLGVIWGSETTY YNSALKSRLTIIKDNSKSQVFLKMNSLQTDDTAIYY
CAKHYYYGGSYAMDYWGQGTSVTVSSESKYGPPCPPCPMFWVLVVVGGVLACYSLLV
TVAFIFWVKRGRKKLLYIFKQPFMRPYQTTQEEDGCSCRFPEEEEGGCELRVKFSRSAD
APAYQQGQNQLYNELNLGRREE YDVLDKRRGRDPEMGGKPRRKNPQEGLYNELQKDK
MAEAYSEIGMKGERRR GKGHDGLYQGLSTATKDTYDALHMQALPPRLEGGGEGRGSL
LTCGDVEENPGPRMLLLVTSLLLCELPHPAFLLIPRK VCNGIGIGEFKDSLSINA TNIKHFK
NCTSISGDLHILPVAFRGDSFTHTPPLDPQELDILK TVKEITGFLLIQAWPENRTDLHAFEN
LEIRGRTKQHGQFSLAVVSLNITSLGLRSLKEISDGDVIISGNKNLCYANTINWKKLFGTS
GQKTKIISNRGENSCKATGQVCHALCSPEGCWGPEPRDCVSCRNVSRGRECVDKCNLLE
GEPREFVENSECIQCHPECLPQAMNITCTGRGPDNCIQC AHYIDGPHCVK TCPAGVMGE
NNTLVWKYADAGHVCHLCHPNCTYGCTGPGLEGCPTNGPKIPSIATGMVGALLLLLVV
ALGIGLFM.

7. Ekspresjonsvektor omfattende en isolert kimaer reseptornukleinsyre

ifglge et hvilket som helst av kravene 1-6.

8. Vertscelle omfattende en nukleinsyre ifglge et hvilket som helst av

kravene 1-6 eller en ekspresjonsvektor ifglge krav 7.

9. Vertscelle ifglge krav 8, hvor vertscellen er en CD8 + T cytotoksisk
lymfocyttcelle valgt fra gruppen bestdende av naive CD8 + T-celler,
sentralt minne CD8 + T-celler, effektorminne CD8 + T-celler og bulk
CD8 + T-celler; eventuelt hvor den sentrale minnet T-cellen er positiv
for CD45R0O+, CD62L+ og CD8+.

10. Vertscelle ifglge krav 8, hvor vertscellen er en CD4+ T-
hjelperlymfocyttcelle valgt fra gruppen som bestar av naive CD4+ T-
celler, sentralt minne CD4+ T-celler, effektorminne CD4+ T-celler og
bulk CD4+ T-celler; eventuelt hvor den naive CD4+ T-cellen er positiv
for CD45RA+, CD62L+ og CD4+ og negativ for CD45R0.
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11. Sammensetning omfattende en vertscelle ifglge hvilket som helst av

kravene 8-10 i et farmasgytisk akseptabelt hjelpestoff.

12. Sammensetning ifglge krav 11 omfattende en vertscelle ifglge krav

9 og en vertscelle ifglge krav 10.

13. Vertscelle ifglge hvilket som helst av kravene 8-10 eller
sammensetning ifglge krav 11 eller 12 for anvendelse i behandlingen av
kreft eller en virusinfeksjon; eventuelt hvor kreften er en solid tumor

eller hematologisk malignitet.
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