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Patentkrav

1. Flerkjedet kimær antigenreseptor (CAR) omfattende minst:

- ett transmembranpolypeptid omfattende minst ett ekstracellulært

ligandbindende domene, hvori det minst ene ekstracellulære ligandbindende5

domenet samvirker med et celleoverflatemolekyl; og

- ett transmembranpolypeptid omfattende minst ett signaltransduserende

domene;

hvori det/de signaltransduserende domenet/domenene til den flerkjedede kimære

antigenreseptoren er til stede på en polypeptid som er forskjellig fra det som10

bærer det/de ekstracellulære ligandbindende domenet/domenene.

2. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge krav 1, hvori det minst ene

transmembranpolypeptidet omfatter en del av en Fc-reseptor.

15

3. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge krav 2, hvori delen av Fc-

reseptoren er valgt fra gruppen bestående av: (a) FcεRI-alfakjede, (b) FcεRI-

betakjede og (c) FcεRI-gammakjede. 

4. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge krav 3, hvori delen av Fc-20

reseptoren er en del av FcεRI-alfakjeden. 

5. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge krav 3 eller 4, omfattende en

del av FcεRI-alfakjeden og en del av FcεRI-betakjeden, slik at FcεRI-kjedene 

dimeriserer sammen for å danne en dimerisk kimær antigenreseptor.25

6. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge krav 3 eller 4, omfattende en

del av FcεRI-alfakjeden og en del av FcεRI-gammakjeden, slik at FcεRI-kjedene 

trimeriserer sammen for å danne en trimerisk kimær antigenreseptor.

30

7. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge krav 3 eller 4, omfattende en

del av FcεRI-alfakjeden, en del av FcεRI-betakjeden og en del av FcεRI-

gammakjeden, slik at FcεRI-kjedene tetrameriserer sammen for å danne en 

tetramerisk kimær antigenreseptor.

35

8. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge et hvilket som helst av

kravene 1 til 7, hvori det ekstracellulære ligandbindende domenet gjenkjenner en
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ligand som fungerer som celleoverflatemarkør på målceller assosiert med en

spesiell sykdomstilstand.

9. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge et hvilket som helst av

kravene 1 til 8, hvori det ekstracellulære ligandbindende domenet er et5

enkeltkjedet antistoffragment (scFv).

10. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge et hvilket som helst av

kravene 1 til 9, hvori transmembranpolypeptidet ytterligere omfatter en

stilkregion.10

11. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge et hvilket som helst av

kravene 1 til 10, hvori det signaltransduserende domenet er valgt fra gruppen

bestående av: TCR-zetakjede, FCεRβ-kjede, FCεRIγ-kjede, immunreseptor-

tyrosinbasert aktiveringsmotiv (ITAM).15

12. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge et hvilket som helst av

kravene 1 til 11, hvori CAR-en omfatter et kostimulerende domene.

13. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge et hvilket som helst av20

kravene 1 til 11, ytterligere omfattende et kostimulerende molekyl valgt fra

gruppen bestående av: CD28, OX40, ICOS, CD137 og CD8.

14. Den flerkjedede kimære antigenreseptoren ifølge et hvilket som helst av

kravene 1 til 13, omfattende polypeptider valgt fra gruppen bestående av: 202 til25

SEQ ID NO: 204 og SEQ ID NO: 206 til SEQ ID NO: 213.

15. Polynukleotid omfattende to eller flere nukleinsyresekvenser som koder for

transmembranpolypeptidene som utgjør den flerkjedede CAR-en ifølge et hvilket

som helst av kravene 1 til 14.30

16. Vektor omfattende et polynukleotid ifølge krav 15.

17. Fremgangsmåte for å konstruere en immuncelle, omfattende:

(a) å tilveiebringe en immuncelle;35

(b) å uttrykke på overflaten til cellene minst én flerkjedede kimær antigenreseptor

ifølge et hvilket som helst av kravene 1 til 14.
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18. Fremgangsmåten for å konstruere en immuncelle ifølge krav 17, omfattende:

(a) å tilveiebringe en immuncelle;

(b) å føre inn i cellen minst ett polynukleotid som koder for polypeptider som

utgjør minst én flerkjedet kimær antigenreseptor ifølge et hvilket som helst av5

kravene 1 til 14;

(c) å uttrykke polynukleotidene i cellen.

19. Fremgangsmåten for å konstruere en immuncelle ifølge krav 17, omfattende:

(a) å tilveiebringe en immuncelle;10

(b) å uttrykke på overflaten til cellen en populasjon av flerkjedede kimære

antigenreseptorer ifølge et hvilket som helst av kravene 1 til 14, der hver omfatter

ulike ekstracellulære ligandbindende domener.

20. Fremgangsmåten for å konstruere en immuncelle ifølge krav 18, omfattende:15

(a) å tilveiebringe en immuncelle;

(b) å føre inn i cellen minst ett polynukleotid som koder for polypeptider som

utgjør en populasjon av flerkjedede kimære antigenreseptorer ifølge et hvilket

som helst av kravene 1 til 14, der hver omfatter ulike ekstracellulære

ligandbindende domener.20

(c) å uttrykke polynukleotidene i cellen.

21. Fremgangsmåte for å konstruere en immuncelle ifølge et hvilket som helst av

kravene 17 til 20, ytterligere omfattende trinn d) å deaktivere i immuncellen minst

ett gen valgt fra gruppen bestående av TCR-alfa, TCR-beta, CD52, GR og25

immunsjekkpunkter.

22. Isolert immuncelle som kan oppnås ved fremgangsmåten ifølge et hvilket som

helst av kravene 17 til 21.

30

23. Isolert immuncelle omfattende minst én flerkjedet kimær antigenreseptor

ifølge et hvilket som helst av kravene 1 til 14.

24. Isolert celle ifølge krav 22 eller 23 avledet fra inflammatoriske T-lymfocytter,

cytotoksiske T-lymfocytter, regulatoriske T-lymfocytter eller hjelper-T-35

lymfocytter.
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25. Isolert immuncelle ifølge et hvilket som helst av kravene 22 til 24 for

anvendelse som medikament.
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