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PATENTKRAV

1. Blod-hjernebarriereskyttel som omfatter en hjerneeffektorenhet, et
bindeledd og én enverdig bindingsenhet som binder til en transferrinreseptor,
idet bindeleddet kobler effektorenheten til den enverdige bindingsenheten som
binder til transferrinreseptoren, idet den enverdige bindingsenheten som binder
til transferrinreseptoren omfatter én scFab rettet mot transferrinreseptoren som
gjenkjenner en epitop i transferrinreseptoren som omfattes i
aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 14, 15 eller 16 og idet hjerneeffektor-
enheten er valgt fra gruppen som bestdr av legemidler mot nevrologiske
sykdommer, nevrotrofiske faktorer og antistoffer rettet mot et hjernemal valgt
fra gruppen som bestdr av B-sekretase 1, AB, epidermal vekstfaktor, epidermal
vekstfaktorreseptor 2, Tau, fosforylert Tau, apolipoprotein E4, alfasynuklein,
oligomere fragmenter av alfasynuklein, CD20, huntingtin, prionprotein, leucinrik
repeterende kinase 2, parkin, presenilin 2, gammasekretase, dgdsreseptor 6,
amyloidforlgperprotein, p75-nevrotrofinreseptor og kaspase 6.

2. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 1, der hjerneeffektorenheten er
valgt fra gruppen som bestar av proteiner, polypeptider og peptider.

3. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 2, der den enverdige bindings-
enheten som binder til transferrinreseptoren omfatter ett scFab rettet mot
transferrinreseptoren som gjenkjenner en epitop i transferrinreseptoren som
omfattes i aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 14, 15 eller 16 kobles til den
C-terminale enden av hjerneeffektorenheten med bindeleddet.

4, Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 1 til 3, der hjerneeffektorenheten
omfatter et full-lengde-antistoff rettet mot hjernemalet.

5. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 4, der full-lengde-antistoffet er
et full-lengde-IgG.

6. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 5, som omfatter
full-lengde-IgG-antistoffet som hjerneeffektorenhet, bindeleddet og ett scFab
rettet mot transferrinreseptoren som gjenkjenner en epitop i
transferrinreseptoren som omfattes i aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No.
14, 15 eller 16, der bindeleddet kobler scFab til den C-terminale enden av
Fc-delen av én av de tunge kjedene av IgG-antistoffet.

7. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 4-6, der effektorenheten er et
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full-lengde-antistoff rettet mot Ap.

8. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 7, der antistoffet rettet mot AB
omfatter (a) H-CDR1 som omfatter aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 5,
(b) H-CDR2 som omfatter aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 6, (c) H-CDR3
som omfatter aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 7, (d) L-CDR1 som
omfatter aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 8, (e) L-CDR2 som omfatter
aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 9, og (f) L-CDR3 som omfatter
aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No. 10.

9. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 8, der antistoffet rettet mot
Abeta omfatter et Vi-domene som omfatter aminosyresekvensen ifglge Seq. Id.
No. 11 og et V.-domene som omfatter aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No.
12.

10. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 4 til 6, der effektorenheten er et
full-lengde-antistoff rettet mot fosforylert Tau.

11. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 4 til 6, der effektorenheten er et
full-lengde-antistoff rettet mot alfasynuklein.

12. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 1 til 11, der bindeleddet er et
peptidbindeledd.

13. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 12, der peptidbindeleddet er en
aminosyresekvens med lengde pa minst 20 aminosyrer.

14. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 13, der peptidbindeleddet er en
aminosyresekvens med lengde pa 25 til 50 aminosyrer.

15. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 1, der den enverdige
bindingsenheten som binder til transferrinreseptoren omfatter en CH2-CH3
Ig-enhet og ett scFab rettet mot transferrinreseptoren som gjenkjenner en
epitop i transferrinreseptoren som omfattes i aminosyresekvensen ifglge Seq.
Id. No. 14, 15 eller 16, der scFab-et kobles til en C-terminal ende av CH2-CH3
Ig-enheten med et andre bindeledd.

16. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 15, som omfatter hjerneeffektor-
enheten, bindeleddet, CH2-CH3 Ig-domenet, det andre bindeleddet og ett scFab
rettet mot transferrinreseptoren som gjenkjenner en epitop i
transferrinreseptoren som omfattes i aminosyresekvensen ifglge Seq. Id. No.
14, 15 eller 16, der hjerneeffektorenheten kobles av det fgrste bindeleddet til en

N-terminal ende av CH2-CH3 Ig-domenet og scFab-et kobles til en C-terminal
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ende av CH2-CH3 Ig domenet med det andre bindeleddet.

17. Blod-hjernebarriereskyttelen ifglge krav 15 eller 16, der CH2-CH3
Ig-enheten er en CH2-CH3 IgG-enhet.

18. Fusjonsprotein for @ transportere en hjerneeffektorenhet over
blodhjernebarrieren, idet fusjonsproteinet omfatter en CH2-CH3 Ig-enhet, et
bindeledd og ett scFab rettet mot transferrinreseptoren som gjenkjenner en
epitop i transferrinreseptoren som omfattes i aminosyresekvensen ifglge Seq.
Id. No. 14, 15 eller 16, der scFab-et kobles til en C-terminal ende av CH2-CH3
Ig-enheten av bindeleddet og der hjerneeffektorenheten er valgt fra gruppen
som bestdr av legemidler mot nevrologiske sykdommer, nevrotrofiske faktorer
og fragmenter av antistoffer rettet mot et hjernemal valgt fra gruppen som
bestdr av scFv, Fv, scFab, Fab, VHH, F(ab’). eller peptider rettet mot et
hjernemal og der hjernemalet er valgt fra gruppen som bestar av B-sekretase 1,
AB, epidermal vekstfaktor, epidermal vekstfaktorreseptor 2, Tau, fosforylert
Tau, apolipoprotein E4, alfasynuklein, oligomere fragmenter av alfasynuklein,
CD20, huntingtin, prionprotein, leucinrik repeterende kinase 2, parkin,
presenilin 2, gammasekretase, dgdsreseptor 6, amyloidforlgperprotein,
p75-nevrotrofinreseptor og kaspase 6.

19. Fusjonsproteinet for & transportere hjerneeffektorenheten over blod-
hjernebarrieren ifglge krav 18, der bindeleddet er et peptidbindeledd.

20. Fusjonsproteinet ifglge krav 18 eller 19, der CH2-CH3 Ig-enheten er en
CH2-CH3 IgG-enhet.

21. Konjugat som omfatter et fusjonsprotein for & transportere en
hjerneeffektorenhet over blodhjernebarrieren ifglge krav 18 eller 19 og
hjerneffektorenheten koblet med et bindeledd til en N-terminal ende av
CH2-CH3 Ig-enheten av fusjonsproteinet.

22. Konjugatet ifglge krav 21, der hjerneeffektorenheten er valgt fra gruppen
som bestar av proteiner, polypeptider og peptider.

23. Konjugatet ifglge krav 22, der en C-terminal ende av effektorenheten
kobles til den N-terminale enden av CH2-CH3 Ig-enheten med bindeleddet.
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