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Patentkrav

1. Tung kjede immunglobulin enkelt variabelt domene (ISVD), hvor aminosyreresten i
posisjon 89 er L og aminosyreresten i posisjon 11 er V, hvor aminosyrerestene/-

posisjonene er indikert med nummereringen i henhold til Kabat.

2. Tung kjede ISVD i henhold til krav 1 som (i) inneholder en aminosyre i posisjon
110 som er valgt fra T, I, A, K eller Q; (ii) inneholder en aminosyre i posisjon 112 som er
valgt fra S, F, K eller Q; og (iii) eventuelt inneholder en P14A eller A14P substitusjon
og/eller en Q108L substitusjon.

3. Tung kjede ISVD i henhold til krav 2 som (i) inneholder en aminosyre i posisjon
110 som er valgt fra T, K eller Q; (ii) inneholder en aminosyre i posisjon 112 som er valgt
fra S, K eller Q; og (iii) eventuelt inneholder en P14A eller A14P substitusjon og/eller en
Q108L substitusjon.

4. Tung kjede ISVD i henhold til krav 3 som (i) inneholder en aminosyre i posisjon
110 som er T; (ii) inneholder en aminosyre i posisjon 112 som er valgt fra S; og (iii)

eventuelt inneholder en P14A eller A14P substitusjon og/eller en Q108L substitusjon.

5. Tung kjede ISVD i henhold til krav 3 som (i) inneholder en aminosyre i posisjon
110 som er valgt fra K eller Q; (ii) inneholder en aminosyre i posisjon 112 som er S; og

(iii) eventuelt inneholder en P14A eller A14P substitusjon og/eller en Q108L substitusjon.

6. Tung kjede ISVD i henhold til et hvilket som helst av kravene 1 til 5, hvor nevnte
VH-domene inneholder en C-terminal forlengelse (X)n, hvor n er 1 til 10, fortrinnsvis 1 til
5, slik som 1, 2, 3, 4 eller 5 (og fortrinnsvis 1 eller 2, slik som 1); og hver X er en
(fortrinnsvis naturlig forekommende) aminosyrerest som er uavhengig valgt, og
fortrinnsvis uavhengig valgt fra gruppen bestdende av alanin (A), glycin (G), valin (V),

leucin (L) eller isoleucin (I).

7. Tung kjede ISVD i henhold til krav 4 eller 6, henholdsvis, hvor den C-terminale
enden er enten VTVSS (SEKV ID NR: 76) eller VTVSS(X)n (SEKV ID NR: 77), henholdsvis,

hvor X og n er som definert i krav 6.

8. Tung kjede ISVD i henhold til krav 1, hvor den C-terminale enden av VH-domenet
er én av: VTVSS (SEKV ID NR: 76), VTVSS(X)n (SEKV ID NR: 77), VTVKS (SEKV ID NR:
1), VTVKS(X)n (SEKV ID NR: 21), VTVQS (SEKV ID NR: 2), VTVQS(X)n (SEKV ID NR:
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22), VKVSS (SEKV ID NR: 95), VKVSS(X)n (SEKV ID NR: 97), VQVSS (SEKV ID NR: 96),
VQVSS(X)n (SEKV ID NR: 98), VZVZS (SEKV ID NR: 107, hvor hver aminosyrerest Z er
uavhengig K eller Q) eller VZVZSX(n) (SEKV ID NR: 108, hvor hver aminosyrerest Z er
uavhengig K eller Q), hvor n er 1 til 10, fortrinnsvis 1 til 5, slik som 1, 2, 3, 4 eller 5 (og
fortrinnsvis 1 eller 2, slik som 1); og hver X er en (fortrinnsvis naturlig forekommende)
aminosyrerest som er uavhengig valgt, og fortrinnsvis uavhengig valgt fra gruppen

bestdende av alanin (A), glycin (G), valin (V), leucin (L) eller isoleucin (I).

9. Tung kjede ISVD i henhold til krav 8, hvor den C-terminale enden av VH-domenet
er én av VTVSS (SEKV ID NR: 76), VKVSS (SEKV ID NR: 95), VQVSS (SEKV ID NR: 96),
VKVSS(X)n (SEKV ID NR: 97) eller VQVSS(X)n (SEKV ID NR: 98), hvor X og n er som

definert i krav 8.

10. Tung kjede ISVD i henhold til krav 8 eller 9, hvor den C-terminale enden av VH-
domenet er én av VTVSS (SEKV ID NR: 76) eller VTVSS(X)n (SEKV ID NR: 77), hvor X og

n er som definert i krav 8.

11. Tung kjede ISVD, hvor:

- aminosyreresten i posisjon 11 er V; og

- aminosyreresten i posisjon 14 er én av A eller P; og

- aminosyreresten i posisjon 41 er én av A eller P; og

- aminosyreresten i posisjon 89 er L; og

- aminosyreresten i posisjon 108 er én av Q eller L; og

- aminosyreresten i posisjon 110 er én av T, K eller Q; og

- aminosyreresten i posisjon 112 er én av S, K eller Q, hvor

aminosyrerestene/posisjonene er indikert med nummereringen i henhold til Kabat.

12. Tung kjede ISVD i henhold til krav 11, hvor aminosyreresten i posisjon 110 er T.

13. Tung kjede ISVD i henhold til krav 11, hvor aminosyreresten i posisjon 110 er én

av K eller Q.

14. Tung kjede ISVD i henhold til et hvilket som helst av kravene 11 til 13, hvor
nevnte VH-domene inneholder en C-terminal forlengelse (X)n, hvor n er 1 til 10,

fortrinnsvis 1 til 5, slik som 1, 2, 3, 4 eller 5 (og fortrinnsvis 1 eller 2, slik som 1); og
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hver X er en (fortrinnsvis naturlig forekommende) aminosyrerest som er uavhengig valgt,
og fortrinnsvis uavhengig valgt fra gruppen bestdende av alanin (A), glycin (G), valin (V),

leucin (L) eller isoleucin (I).

15. Tung kjede ISVD i henhold til et hvilket som helst av de foregdende kravene, som

er et VHH-domene, humanisert VHH-domene eller kamelisert VH domene.

16. Tung kjede ISVD i henhold til et hvilket som helst av de foregdende kravene, som

kan spesifikt binde til humant serum albumin.

17. Tung kjede ISVD i henhold til krav 16, hvor aminosyreresten i posisjon 89 er L og
aminosyreresten i posisjon 11 er V, som kan spesifikt binde til humant serum albumin, og
hvilken tung kjede ISVD har minst 80 %, fortrinnsvis minst 85 %, mer fortrinnsvis minst
90 % slik som minst 95 % sekvensidentitet med minst én av Alb-1 (SEKV ID NR: 52 av
WO 2006/122787), Alb-8 (SEKV ID NR: 46) og/eller Alb-23 (SEKV ID NR: 61).

18. Tung kjede ISVD i henhold til krav 16 eller 17, som kan spesifikt binde til humant

serum albumin, hvor tung kjede ISVD:
- CDR1 er aminosyresekvensen SFGMS (SEKV ID NR: 41);
- CDR2 er aminosyresekvensen SISGSGSDTLYADSVKG (SEKV ID NR: 42);

- CDR3 er aminosyresekvensen GGSLSR (SEKV ID NR: 43).

19. Bibliotek av tung kjede ISVDer i henhold til et hvilket som helst av kravene 1 til
15.

20. Bibliotek av nukleinsyrerester som koder for tung kjede ISVDer i henhold til et

hvilket som helst av kravene 1 til 15.

21. Bibliotek i henhold til krav 20, som er et ekspresjonsbibliotek.

22. Bibliotek i henhold til et hvilket som helst av kravene 19 til 21, som er et syntetisk
bibliotek.
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23. Bibliotek i henhold til et hvilket som helst av kravene 19 til 22, som inneholder
minst 100 forskjellige sekvenser, slik som minst 1000 forskjellige sekvenser, spesielt flere
enn 10° forskjellige sekvenser, mer spesielt flere enn 10° forskjellige sekvenser, slik som

108 til 1010 eller flere forskjellige sekvenser.
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