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Patentkrav

1. Genetisk modifisert T-celle for & uttrykke en CAR hvori CAR-en omfatter (a) et
antigenbindende domene som er et anti-CD19 scFv, (b) et ko-stimulerende 4-1BB-
signalomrade, og (c) et CD3-zetasignaldomene for anvendelse i en fremgangsmate for a
behandle kreft i et menneske, hvori anti-CD19 scFv omfatter aminosyresekvensen ifglge
SEQ ID NO: 20 og/eller CD3 zetasignaldomene omfatter aminosyresekvensen av SEQ ID

NO:24, og hvori mennesket er resistent mot minst ett kjemoterapeutisk middel.

2. T-cellen for anvendelse i henhold til krav 1, hvor kreftformen omfatter en ikke-

fast tumor slik som en hematologisk tumor.

3. T-cellen for anvendelse i henhold til krav 2, hvor kreftformen er leukemi eller
lymfom.
4. T-cellen for anvendelse i henhold til krav 3, hvor leukemien enten er:

(i) an akutt leukemi eller kronisk leukemi; eller

(i) akutt lymfocytt leukemi.

5. T-cellen for anvendelse i henhold til krav 1, hvor kreftformen er enten:

(i) pre-B akutt lymfocytt leukemi (pediatrisk indikasjon), voksen akutt lymfocytt

leukemi, mantelcellelymfom eller diffust stort B-celle lymfom;
(ii) non-Hodgkins lymfom;
(iii) multiple myelom; eller

(iv) Hodgkins sykdom.

6. T-cellen for anvendelse i henhold til krav 1, hvor kreftformen er kronisk lymfocytt
leukemi.
7. T-celle genetisk konstruert for & uttrykke en CAR, hvori CAR-en omfatter (a) et

antigenbindende domene som er et anti-CD19 scFv, (b) et ko-stimulerende 4-1BB-
signalomrade, og (c) et CD3 zeta-signaldomene, for anvendelse i en fremgangsmate for a
behandle kreft som omfatter & administrere T-cellen til et menneske diagnostisert med
kreft, hvori anti-CD19 scFv omfatter aminosyresekvensen ifglge SEQ ID NO:20 eller CD3-
zetasignaldomenet omfatter aminosyresekvensen ifglge SEQ ID NO:24, og hvori

fremgangsmaten genererer en populasjon av genetisk konstruerte T-celler som vedvarer i
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mennesket i minst atte maneder, ni maneder, ti maneder, elleve maneder, tolv maneder,
to ar eller tre ar etter administrering, og hvori mennesket er motstandsdyktig mot minst

ett kjemoterapeutisk middel.

8. T-cellen for anvendelse i henhold til krav 7, hvor den vedvarende populasjonen
av genetisk konstruerte T-celler omfatter minst én celle valgt fra gruppen som bestar av
en T-celle som ble administrert til mennesket, en etterkommer av en T-celle som ble

administrert til mennesket, og en kombinasjon derav.

9. T-cellen for anvendelse i henhold til krav 7, hvor den vedvarende populasjonen

av genetisk konstruert T-celler omfatter en hukommelses-T-celle.

10. T-celle genetisk konstruert for & uttrykke en CAR, hvori CAR-en omfatter (a) et
antigenbindende domene som er et anti-CD19 scFv, (b) et 4-1BB ko-stimulerende
signalomrade, og (c) et CD3 zeta-signaldomene for anvendelse i en fremgangsmate for &
behandle kreft, som omfatter & administrere T-cellen til et menneske diagnostisert med
kreft, hvori anti-CD19 scFv omfatter aminosyresekvensen ifglge SEQ ID NO:20 eller CD3-
zeta-signaldomenet omfatter aminosyresekvensen ifglge SEQ ID NO:24, og hvori
fremgangsmaten ekspanderer en populasjon av genetisk konstruerte T-celler i

mennesket, og hvori mennesket er resistent mot minst ett kjemoterapeutisk middel.

11. T-cellen for anvendelse ifglge krav 10, hvori den administrerte genetisk
konstruerte T-cellen fremstiller etterkommer-T-celler i mennesket som omfatter en

hukommelses-T-celle.

12. T-cellen for anvendelse ifglge krav 10, hvori den administrerte genetisk
konstruerte T-cellen fremstiller en populasjon av etterkommer-T-celler som forblir i
mennesket i minst tre maneder, fire maneder, fem maneder, seks maneder, sju maneder,
atte maneder, ni maneder, ti maneder, elleve maneder, tolv maneder, to ar, eller tre ar

etter administrering.

13. T-cellen for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av kravene 7-12, hvor
kreftformen er som definert i et hvilket som helst av kravene 2-5 eller hvor kreftformen

er kronisk lymfocytt leukemi.

14. T-cellen for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av kravene 6, 7 eller 10,
hvor mennesket har kronisk lymfocytt leukemi som er refrakteer CD19+ leukemi og

lymfom.
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15. T-cellen for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av kravene 1-14, hvor T-

cellen er en autolog eller allogen celle.

16. T-cellen for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av kravene 1-15, hvor
nevnte celle er administrert etter B-celle-ablativ terapi slik som med midler som reagerer
med CD20, f.eks. Rituxan.

17. T-cellen for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av kravene 1-16, hvor
nevnte celle er administrert i en farmasgytisk sammensetning ved en dosering pa 10* til

10° celler/kg kroppsvekt eller 10 til 10° celler/kg kroppsvekt.

18. T-cellen for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av kravene 1-17 hvor:
(i) det ko-stimulerende 4-1 BB-signalomradet omfatter aminosyre-
sekvensen angitt i SEKV. ID Nr.: 23;

(ii) CAR omfatter aminosyresekvensen angitt i SEKV. ID Nr.: 12;
(iii) anti-CD19 scFv er kodet av SEKV. ID Nr.: 14;

(iv) 4-1BB-signalomradet er kodet av SEKV. ID Nr.: 17 og CD3 zeta-
signaldomenet er kodet av SEKV. ID Nr.: 18;

(v) anti-CD19 scFv er kodet av SEKV. ID Nr.: 14, 4-1BB-signalomradet er
kodet av SEKV. ID Nr.: 17 og CD3 zeta-signaldomenet er kodet av SEKV.
ID Nr.: 18; eller

(vi) CAR er kodet av nukleinsyresekvensen angitt i SEKV. ID Nr.: 8.
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