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Patentkrav

1. Et isolert protein som omfatter et kimeert interleukin-1 (IL-1)-familie
cytokindomene med en lengde p& 148-160 aminosyrer,
hvor det kimaere cytokindomenet omfatter 5, 6 eller 7 segmenter som har
minst 80 % aminosyreidentitet med tilsvarende segmenter av et parentalt
IL-1-familie cytokindomene valgt fra humant IL-1Ra (SEKV ID NR.:3) og
humant IL-18 (SEKV ID NR.: 1), og hvor tilstgtende segmenter er fra
forskjellige parentale IL-1-familie cytokindomener, hvor
(i) minst rester 11-41 og 120-147 (i henhold til IL-1B (SEKV ID NR.: 1)
nummerering) er samlet minst 90 % identiske med tilsvarende rester av
IL-1Ra (SEKV ID NR.:3); og
a. minst rester 1-6, 45-61 og 148-153 (i henhold til IL-13 (SEKV ID NR.:
1) nummerering) er samlet minst 90 % identiske med tilsvarende rester
av IL-1B (SEKV ID NR.: 1); eller
b. minst rester 1-8, 42-120, og 148-153 (i henhold til IL-1B (SEKV ID NR.:
1) nummerering) er samlet minst 90 % identiske med tilsvarende rester
av IL-1B (SEKV ID NR.: 1);
hvor det isolerte proteinet binder til IL-1 reseptor I (IL-1RI) og
antagoniserer IL-1RI reseptorsignaleringsaktivitet, og
hvor de tilsvarende segmentene og de tilsvarende restene er som indikert

ved innrettingen gitt i figur 4.
2. Proteinet ifglge krav 1, hvor cytokindomenet er 150-156 aminosyrer langt.

3. Proteinet ifglge et hvilket som helst av krav 1 eller 2, hvor cytokindomenet
ikke er naturlig forekommende, eventuelt hvor cytokindomenet er mindre enn 98,
95, 90, 85, eller 80 % identisk med humant IL-1p (SEKV ID NR.: 1), og/eller
humant IL-1Ra (SEKV ID NR.: 3).

4. Proteinet ifglge et hvilket som helst av krav 1 til 3, hvor
a) cytokindomenet binder til IL-1 reseptor I (IL-1RI) med en Kp pd mindre
enn 100, 50, 20, 10, 5, eller 1 nM og/eller
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b) proteinet inhiberer signalering av IL-1B ved en konsentrasjon pa 0,1
ng/ml i en celluleer analyse med en IC50 pé’l mindre enn 100, 50, 20, 10
eller 5 nM, eventuelt hvor proteinet inhiberer signalering med en IC50 som

er mindre enn den til IL-1Ra.

5. Proteinet ifglge et hvilket som helst av krav 1 til 4, hvor cytokindomenet er
minst 80% identisk med P05 (SEKV ID NR.: 21), PO1 (SEKV ID NR.: 17), P02
(SEKV ID NR.: 18), P03 (SEKV ID NR.: 19) eller PO4 (SEKV ID NR.: 20).

6. Proteinet ifglge et hvilket som helst av krav 1 til 5, hvor minst 95, 97, 98,
99, eller 100 % av posisjonene inne i cytokindomenet har egenskapen at, ved
hver slik posisjon, er aminosyren til stede enten identisk med et fgrste IL-1-
familiecytokin, hvor det fgrste IL-1-familiecytokinet er IL-1(, eller med et andre
IL-1-familiecytokin, hvor det andre IL-1-familiecytokinet er IL-1 Ra, eller begge
deler hvis det fgrste og andre IL-1-familiecytokinet er identiske ved den spesielle

posisjonen.

7. Proteinet ifglge et hvilket som helst av krav 1 til 6, hvor cytokindomenet har
stgrre termostabilitet enn humant IL-18 og humant IL-1Ra i en fysiologisk buffer,
og eventuelt hvor cytokindomenet har en Tm minst 2°C stgrre, for eksempel,
mellom 5-12°C stgrre, en Tm-en til humant IL-1f og humant IL-1Ra ved en

konsentrasjon pa rundt 0,5 mg/ml.

8. Proteinet ifglge et hvilket som helst av krav 1 til 7, hvor det kimaere cytokin-
domenet omfatter:
i. minst to, tre, eller fire diskontinuerlige segmenter, hver med lengde pa
minst 5, 6, 7, 10, 15, eller 20 aminosyrer og som har minst 90, 95, 96, 97,
98, 99, eller 100 % aminosyreidentitet med tilsvarende segmenter av
humant IL-1B; og
ii. aminosyrer i de gjenvaerende posisjonene som ikke er i de
diskontinuerlige segmentene som er minst 90, 95, eller 100 % identiske

med tilsvarende rester i humant IL-1Ra, eventuelt hvor cytokindomenet er
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identisk med humant IL-1Ra i de gjenveerende posisjonene som ikke er i

de diskontinuerlige segmentene.

9. Proteinet ifglge krav 1, hvor cytokindomenet er mellom 45-72 % identisk
med humant IL-13 (SEKV ID NR.: 1) og 53-80% identisk med humant IL-1Ra
(SEKV ID NR.: 3).

10. En farmasgytisk sammensetning som omfatter et protein i henhold til hvilket
som helst foregdende krav, hvor den farmasgytiske sammensetningen er

a) en topisk farmasgytiske sammensetning; eller

b) en oftalmisk farmasgytiske sammensetning eller

c) formulert for subkutan, intravengs eller intramuskulaer administrering.

11. Den farmasgytiske sammensetningen ifglge krav 10 for anvendelse som et
medikament.

12. Den farmasgytiske sammensetningen ifglge krav 10 for anvendelse ved
behandling av kreft.

13. En isolert nukleinsyre som omfatter en sekvens som koder for proteinet

ifglge hvilket som helst av krav 1 til 9.

14. En isolert nukleinsyrevektor som omfatter nukleinsyren ifglge krav 13, hvor

sekvensen er operabelt lenket til en transkripsjonskontrollsekvens.

15. En rekombinant vertscelle som omfatter en rekombinant nukleinsyre som
koder for proteinet ifglge hvilket som helst av krav 1 til 9, eventuelt hvor

vertscellen er en E. coli-vertscelle.
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