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Enclosed is a translation of the patent claims in Norwegian. Please note that as per the Norwegian Patents Acts,
section 66i the patent will receive protection in Norway only as far as there is agreement between the translation
and the language of the application/patent granted at the EPO. In matters concerning the validity of the patent,
language of the application/patent granted at the EPO will be used as the basis for the decision. The patent
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Patentkrav

1. Rekombinant herpes simplex-virus (HSV) som omfatter minst to ulike miR-
malsekvenser, der en ICP4-lokus i det rekombinante HSV-genomet omfatter minst én miR-
124-malsekvens, der en lokus hos et annet virusgen enn ICP4 omfatter minst én miR-
malsekvens, og der det andre virusgenet enn ICP4 er valgt fra gruppen som bestar av
UL1, UL5, UL6, UL7, ULS, UL9, UL11, UL12, UL14, UL15, UL17, UL18, UL19, UL20, UL22,
UL25, UL26, UL26.5, UL27, UL28, UL29, UL30, UL31, UL32, UL33, UL34, UL35, UL36,
UL37, UL38, UL39, UL40, UL42, UL48, UL49, UL52, UL53, UL54, ICPO, ICP22, ICP27,
ICP47, gamma-34.5, US3, US4, US5, US6, US7, US8, US9, US10, US11 og US12.

2. Rekombinant HSV ifglge krav 1, der den minst ene miR-124-malsekvensen er

inkorporert i den 5'-utranslaterte regionen (UTR) eller 3'-UTR i ICP4-lokusen.

3. Rekombinant HSV ifglge krav 1 eller krav 2, der:

(i) to eller flere miR-124-malsekvenser er satt inn i ICP4-lokusen i det rekombinante HSV-
genomet; eller

(ii) det andre virusgenet enn ICP4 er ICP27.

4. Rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-3, der replikasjon av der rekombinante
HSV-et er redusert eller attenuert i en fgrste celle sammenliknet med replikasjon av det
rekombinante HSV-et i en andre celle, og der den fgrste cellen er en ikke-kreftcelle og den

andre cellen er en kreftcelle.

5. Rekombinant HSV ifglge krav 4, der det endogene uttrykket av miR-124 i den andre
cellen er redusert sammenliknet med det endogene uttrykket av miR-124 i den fgrste
cellen; eventuelt der replikasjon av det rekombinante HSV-et i den fgrste cellen er redusert
med minst 50 % sammenliknet med replikasjon av det rekombinante HSV-et i den andre

cellen.

6. Rekombinant HSV ifglge et av kravene 4 eller 5, der kreftcellens kreft er valgt fra
gruppen som bestdr av kolorektal kreft, bukspyttkjertelkreft, brystkreft, leverkreft,

munnhulekreft, eggstokkreft, prostatakreft, hjernekreft, livmorhalskreft og lungekreft.

7. Rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-6, som omfatter:
(i) minst én ytterligere miR-malsekvens som er inkorporert i ICP4-lokusen, der den
ytterligere miR-malsekvensen er en annen sekvens enn miR-124-malsekvensen; eller

(ii) minst én miR-122-malsekvens som er inkorporert i ICP27-lokusen.
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8. Rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-7, som ytterligere omfatter en heterolog
polynukleotidsekvens som koder protein valgt blant et cytokin og et anti-immundempende
protein; eventuelt der cytokinet er IL-12 og der det anti-immundempende proteinet er
valgt blant et anti-PD1-protein og et anti-CTLA4-protein; og eventuelt der den heterologe
polynukleotidsekvensen er satt inn i det rekombinante HSV-genomet mellom de 8pne

leserammene hos UL3 og ULA4.

9. Rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-8, som ytterligere omfatter en delesjon i
den interne sammenfgyningsregionen, slik at det rekombinante HSV-genomet omfatter én
kopi av hvert av ICPO-, y34.5-, LAT- og ICP4-genet.

10. Nukleinsyremolekyl som koder rekombinant HSV ifglge et av de foregdende

kravene.

11. Virusstamme som omfatter rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-9.

12. Sammensetning som omfatter rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-9 og en

farmasgytisk akseptabel beerer.

13. Rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-9 eller sammensetning ifglge krav 12, til

bruk som legemiddel.

14. Rekombinant HSV ifglge et av kravene 1-9 eller sasammensetning ifglge krav 12, til

bruk i behandling eller forebygging av kraft.

15. Rekombinant HSV ifglge krav 7 eller ssammensetning av dette, til bruk i behandling
eller forebygging av kraft, der:

(i) behandlingen eller forebyggingen omfatter & eksponere en kreftcelle for forhold som er
tilstrekkelige til at det rekombinante HSV-et kan infisere og replikere seg inne i kreftcellen,
og der replikasjon av det rekombinante HSV-et inne i kreftcellen fgrer til celledad; eller
(i) individet er en mus eller et menneske; eller

(iii) det rekombinante HSV-et eller sammensetningen av dette blir administrert
intravengst, subkutant, intratumoralt eller intramuskulzert; eller

(iv) kreften er valgt blant lungekreft, brystkreft, eggstokkreft, livmorhalskreft,
prostatakreft, testikkelkreft, kolorektal kreft, tykktarmskreft, bukspyttkjertelkreft,

leverkreft, magekreft, hode- og halskreft, skjoldbruskkjertelkreft, ondartet gliom,
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glioblastom, melanom, B-cellet kronisk lymfocyttleukemi, diffust storcellet B-cellelymfom

(DLBCL) og marginalsonelymfom (MZL).

16. Rekombinant HSV eller sasammensetning til bruk ifglge krav 14, der:

(i) behandlingen eller forebyggingen omfatter & eksponere en kreftcelle for forhold som er
tilstrekkelige til at det rekombinante HSV-et kan infisere og replikere seg inne i kreftcellen,
og der replikasjon av det rekombinante HSV-et inne i kreftcellen fgrer til celledgd; eller
(i) individet er en mus eller et menneske; eller

(iii) det rekombinante HSV-et eller sammensetningen av dette blir administrert
intravengst, subkutant, intratumoralt eller intramuskulaert; eller

(iv) kreften er valgt blant kolorektal kreft, bukspyttkjertelkreft, brystkreft, leverkreft,

munnhulekreft, eggstokkreft, prostatakreft, hjernekreft, livmorhalskreft og lungekreft.
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