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Patentkrav

1. Retroviruspartikkel omfattende HSV-TK-polynukleotid omfattende nukleser
eksportsekvens (NES) og substrat av HSV-TK festet til en radioaktiv markear; for
anvendelse i fremgangsmate for identifisering i pasient med lesjoner med kapasitet

til a dra fordel av genterapibehandling, fremgangsmaten omfattende:

a) administrering av retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-
polynukleotid omfattende nuklezer eksportsekvens (NES), til pasienten;

b) administrering til pasienten av substratet av HSV-TK festet til radioaktiv
marker;

c) maling av den relative mengden og plasseringen av det radioaktive signalet
forekommende i pasienten; og

d) fastsetting av stedet for lesjonene i pasienten, hvori pasienten har (i)
radioaktiv signallokalisering korrelerende med lesjoner malt i trinn (d), og (ii)
radioaktive signaler over en bestemt terskel; identifiseres som a ha kapasitet

til & dra fordel av genterapibehandling.

2. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nuklezer eksportsekvens (NES) og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv
markear; for anvendelse ifglge krav 1, hvori substratet av HSV-TK velges fra gruppen
bestaende av FHBG (9-[4-fluoro-3-(hydroksymetyl)butyllguanin), FHPG (9-([3-fluoro-
1-hydroksy-2-propoksy]metyl)guanin), FGCV (fluoroganciklovir), FPCV
(fluoropenciklovir), FIAU (1-(2’-deoksy-2'-fluoro-1-B-D-arabinofuranosyl)-5-
iodouracil), FEAU (fluoro-5-etyl-1-beta-D-arabinofuranosyluracil), FMAU (fluoro-5-
metyl-1-beta-D-arabinofuranosyluracil), FHOMP (6-((1-fluoro-3-hydroksypropan-2-
yloksy)metyl)-5-metylpryrimidin-2,4(1H,3H)-dion), ganciklovir, valganciklovir,
acyklovir, valacivlovir, penciklovir, radioaktivt merket pyrimidin med 4-hydroksy-3-
(hydroksymetyl)butyl-sidekjede ved N-1 (HHG-5-FEP) eller 5-(2-)hydroksyetyl)- og 5-
(3-hydroksypropyl)-substituterte pyrimidinderivater som baerer 2,3-dihydroksypropyl,

acyklovir-, ganciklovir og penciklovir-lignende sidekjeder.
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3. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nuklezer eksportsekvens (NES) og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv
markgar; for anvendelse ifglge krav 1, hvori terskelnivaet er minst over 2,0 SUV
(standardisert opptaksverdi) eller minst 20 % over bakgrunnen pa en

positronemisjonstomografi (PET)-skanning.

4. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nuklezer eksportsekvens (NES) og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv
marker; for anvendelse ifglge krav 1, hvori terskelnivaet er mellom 1,0 SUV og

3,0 SUV eller mellom 20 % til 40 % over bakgrunnen pa en PET-skanning.

5. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nuklezer eksportsekvens (NES) og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv
markgr; for anvendelse ifglge krav 1, a) hvori viruslokaliseringssekvensen (NLS) for
den kodede HSV-TK-polynukleotiden muteres relativt til en villtype HSV-TK-
polynukleotid og/eller b) hvori tymidinkinasepolynukleotiden muteres relativ til en
villtype HSV-TK-polynukleotiden for & woke substratbindingen av det uttrykte

tymidinkinaseproteinet.

6. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nuklezer eksportsekvens (NES) og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv
markear; for anvendelse ifglge krav 1, hvori HSV-TK-polynukleotiden omfatter en
A168H-mutasjon.

7. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nuklezer eksportsekvens (NES) og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv
markgr; for anvendelse ifglge krav 1, hvori retroviruspartikkelen omfatter
polynukelotiden til SEKV ID NR: 18.

8. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nuklezer eksportsekvens (NES) og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv
markear; for anvendelse ifglge krav 7, hvori retroviruspartikkelen videre omfatter en
polynukleotid som koder for et malprotein uttrykt pa virusoverflaten il

retroviruspartikkelen.



NO/EP2967078

9. Retroviruspartikkel omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en nukleaer
eksportsekvens og substrat av HSV-TK festet til radioaktiv markar; for anvendelse
ifelge krav 1:

videre omfattende behandling av pasienten med retroviruspartikkelen omfattende en
HSV-TK-polynukleotid, hvis: (i) det malte radioaktive signalet i pasienten er over
terskelen og (ii) lokaliseringen av det malte radioaktive signalet korrelerer med

lokaliseringen av lesjonene malt i trinn (d).

10. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nukleeer eksportsekvens og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv markgr; for
en hvilkken som helst av anvendelsene ifglge krav 9, hvori substratet av HSV-TK
velges fra gruppen bestaende av FHBG (9-[4-fluoro-3-(hydroksymetyl)butyllguanin),
FHPG (9-([3-fluoro-1-hydroksy-2-propoksy]metyl)guanin), FGCV (fluoroganciklovir),
FPCV (fluoropenciklovir), FIAU (1-(2’-deoksy-2'-fluoro-1--D-arabinofuranosyl)-5-
iodouracil), FEAU (fluoro-5-etyl-1-beta-D-arabinofuranosyluracil), FMAU (fluoro-5-
metyl-1-beta-D-arabinofuranosyluracil), FHOMP (6-((1-fluoro-3-hydroksypropan-2-
yloksy)metyl)-5-metylpryrimidin-2,4(1H,3H)-dion), ganciklovir, valganciklovir,
acyklovir, val-acivlovir, penciklovir, radioaktivt merket pyrimidin med 4-hydroksy-3-
(hydroksymetyl)butyl-sidekjede ved N-1 (HHG-5-FEP) eller 5-(2-)hydroksyetyl)- og 5-
(3-hydroksypropyl)-substituterte pyrimidinderivater som baerer 2,3-dihydroksypropyl,

acyklovir-ganciklovir og penciklovir-lignende sidekjeder.

11. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nukleeer eksportsekvens og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv markgr; for
en hvilken som helst av anvendelsene ifglge krav 9, hvori terskelnivaet er minst over
2,0 SUV (standardisert opptaksverdi) eller minst 20 % over bakgrunnen pa en PET-

skanning.

12. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nukleeer eksportsekvens og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv markgr; for
en hvilken som helst av anvendelsene ifglge krav 9, hvori terskelnivaet er mellom
1,0 SUV og 3,0 SUV.
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13. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nukleeer eksportsekvens og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv markgr; for
en hvilken som helst av anvendelsene ifglge krav 9, a) hvori
viruslokaliseringssekvensen (NLS) for den kodede HSV-TK-polynukleotiden muteres
relativt til en villtype HSV-TK-polynukleotid og/eller b) hvori
tymidinkinasepolynukleotiden muteres relativ til en villtype HSV-TK-polynukleotiden

for a gke substratbindingen av det uttrykte tymidinkinaseproteinet.

14. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nukleeer eksportsekvens og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv markgr; for
en hvilken som helst av anvendelsene ifglge krav 9, hvori retroviruspartikkelen
omfatter polynukelotiden til SEKV ID NR: 18.

15. Retroviruspartikkelen omfattende en HSV-TK-polynukleotid omfattende en
nukleeer eksportsekvens og substratet av HSV-TK festet til en radioaktiv markgr; for
en hvilken som helst av anvendelsene ifglge krav 14, videre omfattende et

malrettende protein uttrykt pa virusoverflaten til retroviruspartikkelen.
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