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Patentkrav

1. Et organoid som omfatter en heterogen nyrecellepopulasjon og en ikke-renal
bioaktiv cellepopulasjon,
hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen er avledet fra en utgangs-
nyrecellepopulasjon;
hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen omfatter en stgrre prosentdel
av renale tubulaere celler enn utgangsnyrecellepopulasjonen,
hvor utgangsnyrecellepopulasjonen er nyrebiopsiprgve, helt nyrevev eller
en in vitro kultur av celler etablert fra enten nyrebiopsiprgve eller helt
nyrevev, og
hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen videre omfatter & hgste
kanalepitelceller,
hvor den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen er en ikke-renal endotel
cellepopulasjon, en ikke-renal endotel progenitorcellepopulasjon, en ikke-
renal mesenkymal stamcellepopulasjon, eller en ikke-renal fettavledet
progenitorcellepopulasjon, og
hvor organoidet er dyrket som en klynge av celler i media i suspensjon

uten feste til et stillas.

2. Organoidet ifglge krav 1, hvor den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen

er en ikke-renal endotelcellepopulasjon.

3. Organoidet ifglge krav 1, hvor den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen

er en mesenkymal stamcellepopulasjon.

4. Organoidet ifglge krav 1, hvor den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen

er en fellavledet progenitorcellepopulasjon.

5. Organoidet ifglge krav 2, hvor den ikke-renale endotelcellepopulasjonen er

en cellelinje eller omfatter humane navlevene-endotelceller.

6. Organoidet ifglge hvilket som helst av krav 1-5, hvor celler av den

heterogene nyrecellepopulasjonen er hypoksi-resistente.
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7. En fremgangsmate for 8 danne et organoid som omfatter en heterogen
nyrecellepopulasjon og en ikke-renal bioaktiv cellepopulasjon, hvor nevnte
fremgangsmate omfatter:
& supensjonsdyrke den heterogene nyrecellepopulasjonen og den ikke-
renale bioaktive cellepopulasjonen i cellekulturmedier i et 3D-kultursystem
inntil organoidet dannes,
hvor 3D-kultursystemet omfatter en spinnerflaske og mangler et eksogent
stillas som celler av den heterogene nyrecellepopulasjonen og den ikke-
renale bioaktive cellepopulasjonen fester seg til,
hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen er avledet fra en utgangs-
nyrecellepopulasjon,
hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen omfatter en stgrre prosentdel
av renale tubulaere celler enn utgangsnyrecellepopulasjonen,
hvor utgangsnyrecellepopulasjonen er en nyrebiopsiprgve, helt nyrevev
eller en in vitro kultur av celler etablert fra enten en nyrebiopsiprgve eller
helt nyrevev, og
hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen videre omfatter & hgste kanal-
epitelceller, og
hvor den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen er en ikke-renal endotel-
cellepopulasjon, en ikke-renal endotel progenitorcellepopulasjon, en ikke-
renal mesenkymal stamcellepopulasjon, eller en ikke-renal fellavledet

progenitorpopulasjon.

8. Fremgangsmaten ifglge krav 7, hvor cellene i den heterogene

nyrecellepopulasjonen er hypoksi-resistente.

9. Fremgangsmaten ifglge krav 7, hvor den ikke-renale bioaktive celle-

populasjonen er en endotelcellepopulasjon.

10. Fremgangsmaten ifslge krav 9, hvor endotelcellepopulasjonen er en celle-

linje eller omfatter humane navlevene-endotelceller.

11. Fremgangsmaten ifglge krav 7, hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen
og den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen er xenogene, syngene, allogene,

eller autologe.
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12. Fremgangsmaten ifglge krav 7, hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen
og den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen blir dyrket separat i en fgrste

tidsperiode, deretter kombinert og dyrket i en andre tidsperiode.

13. Fremgangsmaten ifslge krav 12, hvor den andre tidsperioden er minst 24

timer eller er 24 timer til 72 timer.

14. Fremgangsmaten ifglge krav 7, hvor den heterogene nyrecellepopulasjonen
og den ikke-renale bioaktive cellepopulasjonen er i et forhold pd 1:1 eller er

suspendert i dyrkningsmedium.

15. Etorganoid laget i henhold til fremgangsmaten ifslge et hvilket som helst av
krav 7 til 14.

16. En injiserbar formulering som omfatter minst ett organoid ifglge et hvilket

som helst av krav 1 til 5 og et flytende medium.

17. Formuleringen ifglge krav 16, hvor det flytende mediet er valgt fra et

celledyrkningsmedium, Dulbeccos fosfatbufret saltvann og kombinasjoner derav.

18. Formuleringen ifglge krav 16, hvor organoidet er suspendert i det flytende

mediet.

19. En injiserbar formulering som omfatter minst ett organoid ifglge et hvilket
som helst av krav 1 til 5 og et temperatursensitivt celle-stabiliserende biomateriale
som opprettholder

(i) en hovedsakelig fast tilstand ved omtrent 8°C eller lavere, og

(ii) en hovedsakelig flytende tilstand ved omtrent omgivelsestemperatur

eller hgyere.

20. Formuleringen ifglge krav 19, hvor (i) biomaterialet omfatter en fast-til-
vaeske overgangstilstand mellom omtrent 8 °C og omtrent omgivelsestemperatur
eller hgyere, (ii) den hovedsakelige faste tilstanden er en gel tilstand, eller (iii) det

celle-stabiliserende biomaterialet omfatter en hydrogel.
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21. Formuleringen ifglge krav 20, hvor hydrogelen omfatter gelatin.

22. Formuleringen ifglge krav 21, hvor gelatinet er til stede i formuleringen ved
omtrent 0,5 % til omtrent 1 % (vekt/volum) eller er til stede i formuleringen ved

omtrent 0,75 % (vekt/volum).

23. Et organoid ifglge et hvilket som helst av krav 1 til 5 for anvendelse i en
fremgangsmate for 8 behandle nyresykdom i et individ med behov, hvor

fremgangsmaten omfatter 8 administrere minst ett nevnte organoid.

24. En injiserbar formulering i henhold til et hvilket som helst av krav 19 til 22
for anvendelse i en fremgangsmate for a8 behandle nyresykdom i et individ med
behov, hvor fremgangsmaten omfatter & administrere nevnte injiserbare

formulering.

25. Den organoide eller injiserbare formuleringen for anvendelse i henhold til

krav 23 eller 24, hvor individet er et pattedyr.

26. Den organoide eller injiserbare formuleringen for anvendelse i henhold til

krav 25, hvor pattedyret er et menneske.

27. Den organoide eller injiserbare formuleringen for anvendelse i henhold til

krav 23 eller 24, hvor individet har en nyresykdom.

28. Den organoide eller injiserbare formuleringen for anvendelse i henhold til
krav 23 eller 24, hvor en forbedring i én av de fglgende malingene for anemi (Hct,
Hgb, RBC), inflammasjon (WBC), urinkonsentrasjon (spGrav) og azotemi (BUN)

er observert.
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