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1. En konstruert T-celle som uttrykker en kimaer antigenreseptor rettet mot
minst ett antigen uttrykt pd overflaten av en ondartet eller infisert
celle, karakterisert ved at i) ekspresjon av B2M blir inhibert i nevnte T-celle ved
en genommodifikasjon, og ii) ekspresjon av minst ett gen som koder for en
komponent av TCR-reseptoren blir inaktivert, for dets allogene anvendelse for &

behandle kreft, infeksjoner eller immunsykdommer hos en pasient.

2. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til krav 1, i kombinasjon med

immunsuppressive midler eller immunablative midler.

3. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til krav 2, hvor nevnte
immunsuppressive midler eller nevnte immunablative midler er kjemoterapi

midler.

4. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til krav 3, hvor nevnte

immunablative midler er fludarabin eller syklofosfamid.

5. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav
1 til 3, hvor nevnte anvendelse fglger T-celle ablativ terapi ved & anvende enten
kjemoterapeutiske midler, ekstern-strale strélebehandling, syklofosfamid, eller

antistoffer.

6. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav

1 til 5 hvor nevnte komponent av TCR-en som blir inaktivert er TCR alfa.

7. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav

1 til 6 hvor nevnte T-celle uttrykker minst ett ikke-endogent immunsuppressivt

polypeptid.

8. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til krav 7, hvor nevnte

immunsuppressive polypeptid er valgt fra viral MHC-homolog og NKG2D-ligand.
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9. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav
1 til 8, hvor nevnte T-celle har en fenotype valgt fra:

- [b2m]-[TCR]-[CAR]+;

- [b2m]-[TCR]-[PD1]-[CAR]+;

- [b2m]-[TCR]-[PD1][PDL-1]+[CAR]+;

- [b2m]-[TCR]-[viral MHC homolog]+[CAR]+; eller

- [b2m]-[TCR]-[NKG2Dligand]+[CAR]+.

10. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav

1 til 9, hvor nevnte T-celle er en cytotoksisk T-lymfocytt.

11. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav

1 til 10, hvor nevnte T-celle er for & behandle solide svulster.

12. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav
1 til 11, hvor nevnte T-celle blir administrert fra 104 til 10° celler per kg

kroppsvekt, fortrinnsvis fra 10° til 10° celler/kg kroppsvekt.

13. En konstruert T-celle for anvendelse i henhold til et hvilket som helst av krav
1 til 12, hvor nevnte genommodifikasjon blir oppnadd gjennom ekspresjonen i
nevnte T-celle av en sjeldent-skuttende endonuklease som er i stand til selektivt

& inaktivere ved DNA-spalting av genet som koder for B2M.

14. En farmasgytisk sammensetning som omfatter en populasjon av konstruerte
T-celler uttrykker en kimaer antigenreseptor rettet mot minst ett antigen uttrykt
pd overflaten av en ondartet eller infisert celle, karakterisert ved at i)
ekspresjon av B2M blir inhibert i nevnte T-celle ved en genommodifikasjon, og ii)
ekspresjon av minst ett gen som koder for en komponent av TCR-reseptoren blir
inaktivert, for allogen anvendelse for a8 behandle kreft, infeksjoner eller

immunsykdommer hos en pasient.
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