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Patentkrav

1. En nukleinsyre som bestar av en nukleotid-sekvens som koder for et variant
ActRIIB-protein, som omfatter en aminosyre-sekvens som er minst 80% identisk
med sekvensen til aminosyrene 29-109 i SEQ ID NO: 2, hvori proteinet omfatter en
syreholdig aminosyre i posisjonen som samsvarer med posisjon 79 i SEQ ID NO: 2,
og hvori variant ActRIIB-protein inhiberer signalisering av myostatin og/eller GDF11 i
en cellebasert analyse.

2. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter en aminosyre-
sekvens som er minst 85% identisk med aminosyrene 29-109 i SEQ ID NO: 2.

3. Nukleinsyren ifalge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter:

a) en aminosyre-sekvens som er minst 90% identisk med aminosyrene 29-
109 SEQ ID NO: 2;

b) en aminosyre-sekvens som er minst 95% identisk med aminosyrene 29-
109 SEQ ID NO: 2;

c) en aminosyre-sekvens som er minst 97% identisk med aminosyrene 29-
1091 SEQ ID NO: 2; eller

d) en aminosyre-sekvens som er minst 99% identisk med aminosyrene 29-
109 SEQ ID NO: 2.

4. Nukleinsyren ifaglge krav 1 eller krav 2, hvori variant ActRIIB-protein omfatter minst
én N-X-S/T-sekvens i en annen posisjon enn en endogen N-X-S/T-sekvens i
ActRIIB, og hvori posisjonen er lokalisert utenfor den ligandbindende lommen.

5. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter en N i posisjonen
som samsvarer med posisjon 24 i SEQ ID NO: 2 og en S eller T i posisjonen som
samsvarer med posisjon 26 i SEQ ID NO: 2.

6. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter en R i posisjonen
som samsvarer med posisjon 64 i SEQ ID NO: 2.

7. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter en K i posisjonen
som samsvarer med posisjon 64 i SEQ ID NO: 2.

8. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter minst én
alternering nér det gjelder sekvensen SEQ ID NO: 2 som er en konservativ
alternering posisjonert innenfor den ligandbindende lommen.
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9. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter minst én
alternering nar det gjelder sekvensen SEQ ID NO: 2 som er en alternering ved én
eller flere posisjoner utvalgt fra gruppen bestadende av: K74, R40, Q53, K55, og F82.

10. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter en aminosyre-
sekvens som begynner ved en aminosyre som samsvarer med hvilket som helst av
aminosyrene 21-29 i SEQ ID NO: 2 og slutter ved en aminosyre som samsvarer med
hvilket som helst av aminosyrene 128-134 i SEQ ID NO: 2.

11. Nukleinsyren ifalge et hvilket som helst av de foregaende kravene, hvori variant
ActRIIB-protein er et fusjonsprotein som videre omfatter en heterolog del.

12. Nukleinsyren ifglge et hvilket som helst av de foregaende kravene, hvori variant
ActRIIB-protein er en homodimer.

13. Nukleinsyren ifglge krav 11, hvori den heterologe delen omfatter en konstant
region fra en IgG tungkjede.

14. Nukleinsyren ifglge krav 11 eller krav 13, hvori den heterologe delen omfatter et
Fc domene.

15. Nukleinsyren ifglge krav 11, hvori variant ActRIIB-protein omfatter et linkdomene
posisjonert mellom ActRIIB-delen og den heterologe delen.

16. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein omfatter én eller flere
restkonsentrasjoner av modifiserte aminosyrer utvalgt fra: en glykosylert aminosyre,
en PEGylert aminosyre, en farnesylert aminosyre, en acetylert aminosyre, en
biotinylisert aminosyre, og en aminosyre konjugert til en lipiddel.

17. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori variant ActRIIB-protein videre omfatter en
rensingssekvens utvalgt fra: en epitop tagg, en FLAG tagg, en polyhistidin-sekvens,
og en GST-fusjon.

18. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori aminosyren ved posisjon 791 SEQ ID NO: 2 er
en D.

19. Nukleinsyren ifglge krav 1, hvori aminosyren ved posisjon 79 i SEQ ID NO: 2 er
en E.

20. En vektor som omfatter nukleinsyren ifglge et hvilket som helst av kravene 1-19.
21. En celle som omfatter vektoren ifglge krav 20, hvori cellen ikke er i et menneske.
22. Cellen ifglge krav 21, hvori cellen er en CHO-celle.

23. En metode for a produsere variant ActRIIB-protein, som omfatter a dyrke cellen
ifglge krav 21 og uttrykke variant ActRIIB-protein.

24. Metoden ifglge krav 23, hvori cellen er en CHO-celle.
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25. Metoden ifglge krav 23 eller 24, hvori variant ActRIIB-protein blir utrykt ved a
bruke en TPA-ledersekvens.
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