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Patentkrav

1. Isolert antistoff som binder IL-15 omfattende:
(1) en tungkjede variabel region av SEQ ID NO: 5 eller en variant av SEQ ID
NO: 5 hvor nevnte variant av SEQ ID NO: 5 har aminosyresekvensen av SEQ ID
NO: 5 bortsett fra at 1, 2, 3 eller 4 aminosyrer av nevnte sekvens er skiftet ut med
en annen aminosyre valgt blant de fglgende:
(i) VH RH3 er skiftet ut med glutamin (Q), og/eller VH MH5 er skiftet ut
med valin (V), og/eller VH AH6 er skiftet ut med glutaminsyre (E), og/eller
VH AH49 er skiftet ut med serin (S) og/eller
(i) VH DH61 er skiftet ut med en glutaminsyre (E), og/eller VH SH62 er
skiftet ut med treonin (T), og/eller
(iii)  VH MH98 er skiftet ut med leucin (L), fenylalanin (F), isoleucin (I)
eller alanin (A) og/eller VH WH100C er skiftet ut med tyrosin (Y), fenylalanin
(F), eller alanin (A), og/eller VH MH100E er skiftet ut med leucin (L),
fenylalanin (F), eller isoleucin (I), og
(2) en lettkjede variabel region av SEQ ID NO: 24,
eller et antigenbindende fragment derav, og hvor posisjonene av de utskiftede

aminosyrer er uttrykt i henhold til Kabat nummereringssystemet.

2. Isolert antistoff eller antigenbindende fragment derav ifglge krav 1,
omfattende:
(1) en tungkjede variabel region av aminosyresekvens av SEQ ID NO: 5 bortsett
fra at:
(i) VH RH3 er skiftet ut med glutamin (Q), og/eller VH MH5 er skiftet ut
med valin (V), og/eller VH AH6 er skiftet ut med glutaminsyre (E), og/eller
(i) VH SH62 er skiftet ut med treonin (T), og/eller
(iii)  VH WH100C er skiftet ut med tyrosin (Y), og

(2) en lettkjede variabel region av aminosyresekvens av SEQ ID NO: 24.

3. Isolert antistoff eller antigenbindende fragment derav ifglge krav 1 eller 2,
omfattende:

(1) en tungkjede variabel region valgt fra: SEQ ID NO: 6, SEQ ID NO: 12, SEQ
ID NO: 21, og SEQ ID NO: 5, og

(2) en lettkjede variabel region av SEQ ID NO: 24.
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4, Isolert antistoff eller antigenbindende fragment derav ifglge et hvilket som
helst av kravene 1 til 3, omfattende en tungkjede variabel region av SEQ ID NO: 6

og en lettkjede variabel region av SEQ ID NO: 24.

5. Isolert antistoff ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4 som er et

humanisert antistoff.

6. Isolert antistoff eller antigenbindende fragment derav ifglge et hvilket som
helst av kravene 1 til 5, som inhiberer IL-15-aktivitet s& som IL-15-indusert

proliferasjon og/eller overlevelse av Kit 225 eller M-07e cellelinjer.

7. Isolert nukleinsyremolekyl som koder for et antistoff eller antigenbindende

fragment derav ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6.

8. Vertscelle omfattende en rekombinant ekspresjonsvektor omfattende et

nukleinsyremolekyl ifglge krav 7.

9. Fremgangsmate for fremstilling av et antistoff eller antigenbindende
fragment derav i henhold til et hvilket som helst av kravene 1 til 6 omfattende &
dyrke en vertscelle transformert med en ekspresjonsvektor omfattende en
nukleinsyresekvens som koder for nevnte antistoff eller fragment derav under
forhold som er tilstrekkelige til 8 promotere ekspresjon av nevnte antistoff eller

fragment derav.

10. Farmasgytisk sammensetning omfattende et aller flere av: (i) et antistoff
som binder til IL-15 eller antigenbindende fragment derav i henhold til et hvilket
som helst av kravene 1 til 6, (ii) en nukleinsyre i henhold til krav 7, (iii) en
rekombinant ekspresjonsvektor omfattende nevnte nukleinsyre under (ii), og/eller
(iv) en vertscelle i henhold til krav 8, og minst et farmasgytisk akseptabelt

baeremiddel.

11. Farmasgytisk sammensetning ifglge krav 10 ytterligere omfattende et
samvirkemiddel som er anvendelig ved forebygging og/eller behandling av en
autoimmun sykdom og/eller inflammatorisk lidelse, en sykdom, transplantat-
avstgtning, metabolsk tilstand og/eller infeksjonsdyktig sykdom fordrsaket av
parasittiske, virale eller bakterielle patogener, eller en forbindelse som svekker

intestinal inflammasjon og/eller som beskytter intestinal mukosa, og/eller som
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senker immunreaktiviteten av gluten-peptider, og/eller som modifiserer tarm-

mikrobiota.

12. Antistoff eller antigenbindende fragment derav ifglge et hvilket som helst av

kravene 1 til 6 for anvendelse som et medikament.

13. Antistoff eller antigenbindende fragment derav ifglge et hvilket som helst av
kravene 1 til 6 for anvendelse ved forebygging og/eller behandling av en IL-15-

relatert sykdom eller lidelse.

14. Antistoff eller antigenbindende fragment derav for anvendelse ifglge krav 13
hvor den IL-15-relaterte sykdom eller lidelse er valgt fra en autoimmun sykdom, en
inflammatorisk lidelse, en sykdom, en metabolsk tilstand og/eller en infeksjons-

dyktig sykdom fordrsaket av parasittiske, virale eller bakterielle patogener.

15. Antistoff eller antigenbindende fragment derav for anvendelse ifglge krav 13
eller 14 hvor den IL-15-relaterte sykdom eller lidelse er valgt fra reumatoid artritt,
psoriasis, cgliaki sa som refraktorisk cgliaki, sarkoidose, inflammatorisk
tarmsykdom, hepatitt C-induserte leversykdommer, multippel sklerose, auto-
immun hepatitt, primaer bilizer cirrhose, skleroserende cholangitt, biliaer atresia,
alopecia areata, transplantat-avstgtning, inflammatoriske sykdommer i

sentralnervesystemet og eosinofil gsofagitt.

16. Antistoff eller antigenbindende fragment derav for anvendelse ifglge krav 13,
hvor den IL-15-relaterte sykdom eller lidelse er valgt fra cgliaki s& som refraktorisk
cgliaki, eosinofil gsofagitt, autoimmun hepatitt, Alzheimers sykdom, virale

infeksjoner og Hantaan virale infeksjoner.

17. Antistoff eller antigenbindende fragment derav for anvendelse ifglge et
hvilket som helst av kravene 13 til 16, hvor nevnte antistoff eller antigenbindende
fragment derav skal administreres i kombinasjon med et samvirkende middel som
er anvendelig ved forebygging og/eller behandling av en autoimmun sykdom
og/eller inflammatorisk lidelse, en sykdom, transplantat-avstgtning, metabolsk
tilstand og/eller en infeksonsdyktig sykdom forarsaket av parasittiske, virale eller
bakterielle patogener, eller en forbindelse som senker intestinal inflammasjon,
og/eller som beskytter intestinal mukosa, og/eller som senker immunreaktiviteten

av gluten-peptider, og/eller som modifiserer tarm-mikrobiota.
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18. Ex vivo fremgangsmate for pavisning av tilstedeveerelsen og/eller
konsentrasjonen av IL-15-protein i en biologisk prgve omfattende trinnene:
(i) 38 fremskaffe en biologisk prgve fra et individ,
(i) & reagere nevnte biologiske prgve med minst et antistoff eller
5 antigen-bindende fragment derav ifglge et hvilket som helst av
kravene 1 til 6, under betingelser som er tilstrekkelige for binding av
IL-15-protein som er til stede i nevnte biologiske prgve til nevnte
minst ene antistoff eller fragment derav via antigen-antistoff-
interaksjoner; og
10 (iii) 8 detektere et signal som er proporsjonalt med nivaet av antigen-
antistoff-kompleks dannet i trinn (ii),
hvor intensiteten av signalet korrelerer med konsentrasjonen av IL-15-protein i den

biologiske prgven.
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