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Patentkrav

1. Polypeptid av isolert Clostridial Botulinum -nevrotoksin (BoNT), omfattende en
aminosyresekvens som har minst 85 %, minst 86 %, minst 87 %, minst 88 %, minst 89
%, minst 90 %, minst 91 %, minst 92 %, minst 93 %, minst 94 %, minst 95 %, minst 96
%, minst 97 %, minst 98 %, minst 99 % eller minst 99,5 % identitet med SEQ ID NO: 3,
eventuelt hvori det isolerte BoNT-polypeptidet omfatter aminosyresekvensen ifglge SEQ
ID NO: 3, hvori BoNT-polypeptidet ikke kryssreagerer med et antistoff mot BoNT-serotype
A, B, C, D, E, Feller G.

2. Det isolerte BoNT-polypeptidet ifglge krav 1, omfattende en aminosyresekvens som
har minst 85 %, minst 86 %, minst 87 %, minst 88 %, minst 89 %, minst 90 %, minst
91 %, minst 92 %, minst 93 %, minst 94 %, minst 95 %, minst 96 %, minst 97 %, minst
98 %, minst 99 % eller minst 99,5 % identitet med SEQ ID NO: 2, eventuelt hvori det
isolerte BoNT-polypeptidet omfatter aminosyresekvensen ifglge SEQ ID NO: 2.

3. Det isolerte BoNT-polypeptidet ifglge krav 2, omfattende en aminosyresekvens som
har minst 85 %, minst 86 %, minst 87 %, minst 88 %, minst 89 %, minst 90 %, minst
91 %, minst 92 %, minst 93 %, minst 94 %, minst 95 %, minst 96 %, minst 97 %, minst
98 %, minst 99 % eller minst 99,5 % identitet med SEQ ID NO: 1, eventuelt hvori det
isolerte BoNT-polypeptidet omfatter aminosyresekvensen ifglge SEQ ID NO: 1.

4. Det modifiserte BoNT/X-polypeptidet ifglge krav 3, omfattende én eller flere
substitusjonsmutasjon(er) i en posisjon som tilsvarer C461, C467 eller C1240 ifglge SEQ
ID NO: 1, eventuelt hvori

(i) substitusjonsmutasjonen tilsvarer C461S, C461A, C467S, C467A, C1240S, C1240A,
C4615/C1240S, C416S/C1240A, C461A/C1240S, C461A/C1240A, (C467S/C1240S,
C461S/C1240A, C467A/C1240S eller C467A/C1240A i SEQ ID NO: 1, eller

(ii) det modifiserte BoNT/X-polypeptidet omfatter aminosyresekvensen ifglge et hvilket
som helst av SEQ ID NO: 4-17.

5. Det modifiserte BoNT/X-polypeptidet ifglge krav 2, omfattende en enkelt
substitusjonsmutasjon i en posisjon som tilsvarer C461 eller C467 ifglge SEQ ID NO: 2,
eventuelt hvori

(i) substitusjonsmutasjonen tilsvarer C461S, C461A, C467S eller C467A i SEQ ID NO: 2,
eller

(ii) det modifiserte BoNT/X-polypeptidet omfatter aminosyresekvensen ifglge et hvilket
som helst av SEQ ID NO: 18-21.
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6. Det modifiserte BoNT/X-polypeptidet ifglge krav 3, omfattende én eller flere
substitusjonsmutasjon(er) i en posisjon som tilsvarer R360, Y363, H227, E228 eller H231
i SEQ ID NO: 1, eventuelt hvori

(i) den ene eller flere substitusjonsmutasjonen(e) tilsvarer R360A/Y363F, H227Y, E228Q
eller H231Y i SEQ ID NO: 1, eller

(ii) det modifiserte BoNT/X-polypeptidet omfatter aminosyresekvensen ifglge et hvilket
som helst av SEQ ID NO: 31-38.

7. Det modifiserte BoNT/X-polypeptidet ifslge krav 6, ogsd omfattende en enkelt
substitusjonsmutasjon i en posisjon som tilsvarer C461 eller C467 ifglge SEQ ID NO: 1,
eventuelt hvori den enkle substitusjonsmutasjonen tilsvarer C461A, C461S, C467A eller
C467S i SEQ ID NO: 1.

8. Den modifiserte BoNT/X ifglge krav 6 eller krav 7, ogsd omfattende en

substitusjonsmutasjon i en posisjon som tilsvarer C1240 ifglge SEQ ID NO: 1.

9. Nukleinsyremolekyl omfattende et polynukleotid som koder for et polypeptid
omfattende en aminosyresekvens som har minst 85 %, minst 86 %, minst 87 %, minst
88 %, minst 89 %, minst 90 %, minst 91 %, minst 92 %, minst 93 %, minst 94 %, minst
95 %, minst 96 %, minst 97 %, minst 98 %, minst 99 % eller minst 99,5 % eller 100 %
identitet med BoNT-polypeptidet ifglge et hvilket som helst av kravene 1-8.

10. Nukleinsyrevektor omfattende nukleinsyremolekylet ifglge krav 9.

11. Celle omfattende nukleinsyremolekylet ifglge krav 9 eller nukleinsyrevektoren

ifglge krav 10.

12. Farmasgytisk sammensetning omfattende BoNT-polypeptidet ifglge et hvilket som
helst av kravene 1-8, eventuelt hvori den farmasgytiske sammensetningen ogsd omfatter

en farmasgytisk akseptabel eksipiens.

13. Det modifiserte BoNT-polypeptidet ifglge et hvilket som helst av kravene 1-8 eller

den farmasgytiske sammensetningen ifglge krav 12, for anvendelse i terapi.

14. Det modifiserte BoNT-polypeptidet eller den farmasgytiske sammensetningen for
anvendelsen ifglge krav 13, for behandling av en tilstand assosiert med ugnsket nevronal

aktivitet, eventuelt hvori tilstanden er assosiert med overaktive nevroner eller kjertler,
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eventuelt hvori tilstanden er valgt fra gruppen som bestar av: spastisk dysfoni, spastisk
torticollis, laryngeal dystoni, oromandibulaer dysfoni, lingual dystoni, cervikal dystoni,
fokal h&nddystoni, blefarospasme, skjeling, hemifaciale spasmer, gyelokklidelse, cerebral
parese, fokal spastisitet og andre stemmelidelser, spastisk kolitt, nevrogen blzere, anisme,
spastisitet i lemmer, tics, skjelvinger, bruksisme, analfissur, akalasi, dysfagi og andre
muskeltonuslidelser og andre lidelser karakterisert ved ufrivillige bevegelser av
muskelgrupper, tarefldd, hyperhydrose, overdreven spyttutskillelse, overdrevne
gastrointestinale utskillelser, sekretoriske lidelser, smerter fra muskelspasmer,

hodepinesmerte, dermatologiske tilstander, overvekt/redusert appetitt.

15. Det modifiserte BoNT-polypeptidet eller den farmasgytiske sammensetningen for
anvendelsen ifglge krav 13, hvori tilstanden ikke er assosiert med ugnsket nevronal
aktivitet, eventuelt hvori tilstanden er valgt fra gruppen som bestar av: psoriasis, allergi,

hemofagocytisk lymfohistiocytose og alkoholisk bukspyttkjertelsykdom.

16. BoNT-polypeptidet ifglge et hvilket som helst av kravene 6-8 koplet til et
terapeutisk middel, hvori BoNT-polypeptidet er egnet for 3 levere det terapeutiske midlet

til mélceller, eventuelt hvori malcellene er nevroner.

17. Ikke-terapeutisk fremgangsmate for behandling av en kosmetisk eller estetisk
tilstand ved anvendelse av BoNT-polypeptidet ifglge et hvilket som helst av kravene 1-8,

eventuelt hvori tilstanden er brynfurer eller hudrynker.
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