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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

™

10.

11.

12.

Izolirano antitijelo ili njegov antigen-vezujuci fragment, naznaceno time sto sadrzi:

a) varijabilnu regiju teSkog lanca koja sadrzi CDR1 SEQ ID NO: 13, CDR2 SEQ ID NO: 15, i CDR3 SEQ ID

NO: 17; 1 varijabilnu regiju lakog lanca koja sadrzi CDR1 SEQ ID NO: 19, CDR2 SEQ ID NO: 21, i CDR3 SEQ

ID NO: 23; ili

b)  varijabilnu regiju teSkog lanca koja sadrzi CDR1 SEQ ID NO: 37, CDR2 SEQ ID NO: 39, i CDR3 SEQ ID

NO: 41; i varijabilnu regiju lakog lanca koja sadrzi CDR1 SEQ ID NO: 19, CDR2 SEQ ID NO: 21, i CDR3 SEQ

ID NO: 23;
pri ¢emu se antitijela specifi¢no vezuju za PD-L1.

Antitijelo ili njegov antigen-vezujuci fragment prema patentnom zahtjevu 1, naznaceno time Sto sadrzi:

a) varijabilnu regiju teSkog lanca koja sadrzi SEQ ID NO: 47; i varijabilnu regiju lakog lanca koja sadrzi SEQ

ID NO: 49; ili

b) varijabilnu regiju te$kog lanca koja sadrzi SEQ ID NO: 55; i varijabilnu regiju lakog lanca koja sadrzi SEQ

ID NO: 49.

Antitijelo ili njegov antigen-vezujuci fragment prema bilo kojem od prethodnih patentnih zahtjeva, naznaceno time
§to je sposobno specifi¢no se vezati za humani PD-L1 pri Kd vrijednosti ne ve¢oj od 10 M, kao $to je izmjereno
pomocu testa vezanja tehnikom rezonance plazmona;

koje se veZe za PD-L1 majmuna pri EC50 ne vecoj od 10 nM, ili ne vecoj od 1 nM, i ne veZe se za PD-L1 misa;

sposobno je inhibirati vezanje humanog PD-L1 ili PD-L1 majmuna za njegov receptor pri IC50 ne vecoj od 100

nM;

koje se ne veZze za PD-L2;

koje ne posreduje u ADCC ili CDC ili oba;

koje je potpuno humano monoklonalno antitijelo, poZeljno pri ¢emu je potpuno humano monoklonalno antitijelo

proizvedeno od strane transgenog Stakora;

i veZe se za epitop koji sadrZi sljedeée amino-kiselinske ostatke PD-L1: E58, E60, D61, K62, N63 1 R113.
Antitijelo ili njegov antigen-vezujuci fragment prema bilo kojem od prethodnih patentnih zahtjeva, naznaceno time
§to je sposobno blokirati vezanje humanog PD-L1 za njegov receptor i na taj nacin osigura najmanje jednu od
sljedecih aktivnosti:

a) induciranje proizvodnje IL-2 u CD4" T stanicama;

b) induciranje proizvodnje IFNy u CD4* T stanicama;

¢) induciranje proliferacije CD4" T stanica; i

g) preokretanje supresivne funkcije T reg.

pozeljno koje je dijatijelo, scFv, scFv dimer, BsFv, dsFv, (dsFv),, dsFv-dsFv', Fv fragment, Fab, Fab’, F(ab"),, ds

dijatijelo,

poZeljno koje dodatno sadrzi konstantnu regiju imunoglobulina.

Antitijelo ili njegov antigen-vezujuci fragment prema bilo kojem od prethodnih patentnih zahtjeva, naznaceno time
§to dodatno sadrzi konjugat.

Izolirani polinukleotid naznacen time $to kodira antitijelo ili njegov antigen-vezujuéi fragment prema patentnim
zahtjevima 1-5.

Vektor naznacen time $to sadrzi izolirani polinukleotid prema patentnom zahtjevu 6.

Stanica domacin naznacena time $to sadrzZi vektor prema patentnom zahtjevu 7.

Postupak ekspresije antitijela ili njegovog antigen-vezujuceg fragmenta prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-
6, naznacen time $to sadrzi kultiviranje stanice domacdina prema patentnom zahtjevu 10 pod uvjetima u kojima se
polinukleotid prema patentnom zahtjevu 7 eksprimira.

Komplet naznacen time $to sadrzi antitijelo ili njegov antigen-vezuju¢i fragment prema bilo kom od patentnih
zahtjeva 1-5.

Postupak

detektiranja prisustva ili nivoa humanog PD-L1 ili PD-L1 majmuna u biolo§kom uzorku, koji sadrZi izlaganje

bioloskog uzorka antitijelu ili njegovom antigen-vezujuéem fragmentu prema bilo kojem od patentnih zahtjeva

1-5, 1 odredivanje prisustva ili nivoa humanog PD-L1 ili PD-L.1 majmuna u uzorku; ili

identificiranja pojedinca koji ima rak ili tumor, koji sadrZi: odredivanje prisustva ili nivoa PD-L1 u test bioloskom

uzorku iz pojedinca sa antitijelom ili njegovim antigen-vezujuéim fragmentom prema bilo kojem od patentnih

zahtjeva 1-5, pri ¢emu prisustvo ili povecan nivo PD-L1 u test bioloskom uzorku ukazuje na vjerojatnost
reagiranja, poZeljno koji dodatno sadrZi primjenu terapijski efikasne koli¢ine antitijela ili njegovog antigen-

vezujuceg fragmenta prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-5 pojedincu; ili

pracenja terapijskog odgovora ili progresije bolesti kod subjekta koji se lijeci sa antagonistom PD-L1, koji sadrzi

odredivanje prisustva ili nivoa PD-L1 u test biolo§kom uzorku iz pojedinca sa anti-PD-L1 antitijelom ili njegovim

antigen-vezujucim fragmentom prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-6.

Farmaceutski pripravak naznacen time $to sadrzi antitijelo ili njegov antigen-vezujuci fragment prema bilo kojem
od patentnih zahtjeva 1-5 i jedan ili vise farmaceutski prihvatljivih nosaca.
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13. Antitijelo ili njegov antigen-vezujuci fragment prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-5 naznaceno time Sto je za
uporabu u lije¢enju raka ili kroni¢ne virusne infekcije.
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