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1. CD3 surišanti molekulė, apimanti antikūno antigeną surišantį fragmentą, kur minėtas antigeną surišantis fragmentas apima antikūno CD3-specifinį VL domeną ir antikūno CD3-specifinį VH domeną, kur minėtas CD3-specifinis VL domenas ir minėtas CD3-specifinis VH domenas sudaro antigeną surišantį domeną, galintį imunospecifiškai jungtis tiek prie žmogaus CD3 epitopo, tiek ir prie žinduolio ne žmogaus CD3 epitopo, kur:

(I) minėtas CD3-specifinis VL domenas yra pasirinktas iš grupės, susidedančios iš h-mab2 VL-4, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 22, h-mab2 VL-6, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 26, h-mab2 VL-7, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 28, h-mab2 VL-8, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 30, h-mab2 VL-9, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 32, ir h-mab2 VL-10, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 34, ir
(II) minėtas CD3-specifinis VH domenas yra pasirinktas iš grupės, susidedančios iš h-mab2 VH-1, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 36, h-mab2 VH-2, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 38, h-mab2 VH-3, kurio aminorūgščių seka SEQ ID N0:40, h-mab2 VH-4, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 42, h-mab2 VH-5, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 44, h-mab2 VH-6, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 46, h-mab2 VH-7, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 48, ir h-mab2 VH-8, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 50.

2. CD3 surišanti molekulė pagal 1 punktą, kur minėtas CD3-specifinis VL domenas yra h-mab2 VL-6, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 26.

3. CD3 surišanti molekulė pagal bet kurį vieną iš 1-2 punktų, kur minėtas CD3-specifinis VH domenas yra h-mab2 VH-8, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 50, arba h-mab2 VH-4, kurio aminorūgščių seka SEQ ID Nr. 42.

4. CD3 surišanti molekulė pagal bet kurį vieną iš 1-2 punktų, kur minėta molekulė yra antikūnas.
5. CD3 surišanti molekulė pagal 4 punktą, kur minėtas antikūnas:

(A) neturi Fc srities; arba
(B) apima Fc sritį, kuri:

(i) neturi efektoriaus funkcijos; arba
(ii) turi sumažintą efektoriaus funkciją; arba
(iii) sumažina minėto antikūno Fc srities gebėjimą jungtis prie Fc receptoriaus;

kur minėtas efektoriaus funkcijos trūkumas, minėtas efektoriaus funkcijos sumažėjimas ir minėtas jungimosi gebos susilpnėjimas yra nustatomas laukinio tipo Fc receptoriaus atžvilgiu.

6. CD3 surišanti molekulė pagal bet kurį vieną iš 1-3 punktų, kur minėta molekulė yra CD3 surišantis diakūnas, kuris apima pirmą polipeptido grandinę ir antrą polipeptido grandinę, kur minėtos grandinės yra kovalentiškai sujungtos viena su kita, kur:

(I) minėta pirma polipeptido grandinė apima amino galą ir karboksi galą ir sritį nuo N galo iki C galo:

(i) domeną (A), apimantį minėtą CD3-specifinį VL domeną;

(ii) domeną (B), apimantį antro imunoglobulino sunkiosios grandinės kintamo domeno (VH2) surišančią sritį; ir
(iii) domeną (C);

kur minėti domenai (A) ir (B) nesiasocijuoja vienas su kitu, suformuodami epitopą surišančią vietą; ir
(II) minėta antra polipeptido grandinė apima amino galą ir karboksi galą ir sritį nuo N-galo iki C-galo:

(i) domeną (D), apimantį antro imunoglobulino lengvosios grandinės kintamo domeno (VL2) surišančią sritį;
(ii) domeną (E), apimantį minėtą CD3-specifinį VH domeną; ir
(iii) domeną (F);

kur minėti domenai (D) ir (E) nesiasocijuoja vienas su kitu, suformuodami epitopą surišančią vietą; ir

kur:

(1) minėti domenai (A) ir (E) sudaro asociatą, suformuodami minėtą antigeną surišantį domeną, kuris galis imunospecifiškai jungtis tiek prie žmogaus CD3 epitopo, tiek ir prie žinduolio ne žmogaus CD3;

(2) minėti domenai (B) ir (D) sudaro asociatą, suformuodami jungimosi vietą, kuri imunospecifiškai jungiasi prie antro epitopo,

kur minėtas antras epitopas yra kitoks nei CD3 epitopas, prijungtas antigeną surišančiu domenu, susiformavusiu dėl minėtų domenų (A) ir (E) asocijavimosi; ir
(3) minėti domenai (C) ir (F) yra kovalentiškai sujungti kartu.

7. CD3 surišanti molekulė pagal 6 punktą, kur minėtas antras epitopas nėra CD3 epitopas.
8. CD3 surišanti molekulė pagal 6 punktą, kur minėtas antras epitopas yra CD3 epitopas, kuris yra kitoks nei CD3 epitopas, prijungtas antigeną surišančiu domenu, susiformavusiu dėl minėtų domenų (A) ir (E) asocijavimosi.

9. CD3 surišanti molekulė pagal bet kurį vieną iš 1-8 punktų, kuri yra humanizuota.
10. CD3 surišanti molekulė pagal bet kurį vieną iš 1-3 arba 6-9 punktą, kuri gali imunospecifiškai jungtis prie CD3 ir fluoresceino.

11. CD3 surišanti molekulė pagal bet kurį vieną iš 1-3 arba 6-9 punktą, kuri gali imunospecifiškai jungtis prie abiejų:

(i) CD3 ir (ii)(a) naviko antigeno arba (ii)(b) ląstelės paviršiaus antigeno, receptoriaus arba receptoriaus ligando.

12. CD3 surišanti molekulė pagal 11 punktą, kur minėta molekulė gali imunospecifiškai jungtis prie CD3 ir prie naviko antigeno, ekspresuoto ant naviko ląstelės, kur minėta naviko ląstelė yra vėžio, pasirinkto iš grupės, susidedančios iš krūties vėžio, prostatos vėžio, skrandžio vėžio, plaučių vėžio, skrandžio vėžio, gaubtinės žarnos vėžio, tiesiosios žarnos vėžio, kasos vėžio, kepenų vėžio, kiaušidžių vėžio, burnos ertmės vėžio, ryklės vėžio, stemplės vėžio, gerklų vėžio, kaulų vėžio, odos vėžio, melanomos, gimdos vėžio, sėklidžių vėžio, šlapimo pūslės vėžio, inkstų vėžio, smegenų vėžio, glioblastomos, skydliaukės vėžio, limfomos, mielomos ir leukemijos, naviko ląstelė.
13. CD3 surišanti molekulė pagal 11 punktą, kur minėta molekulė gali imunospecifiškai jungtis prie CD3 ir prie ląstelės paviršiaus antigeno, receptoriaus arba receptoriaus ligando, kur minėtas ląstelės paviršiaus antigenas, receptorius arba receptoriaus ligandas yra HER2/neu, B7-H3, CD20, PSMA, IGF-1R arba Ep-CAM.

14. CD3 surišanti molekulė pagal 11 punktą, kur minėta molekulė gali imunospecifiškai jungtis prie CD3 ir prie ląstelės paviršiaus antigeno, receptoriaus arba receptoriaus ligando, kur minėtas ląstelės paviršiaus antigenas, receptorius arba receptoriaus ligandas yra molekulė, dalyvaujanti T ląstelės - B ląstelės asociavime, kur minėta molekulė, dalyvaujanti T ląstelės - B ląstelės asociavime yra pasirinkta iš grupės, susidedančios iš CD19, CD20, CD22, CD23, CD27, CD32B, CD38, CD40, CD79a, CD79b, CD80, CD86, LFA-I, LFA-3 ir CFA-I.

15. CD3 surišantis diakūnas pagal bet kurį vieną iš 6-14 punktų kur minėtas CD3 surišantis diakūnas apima Fc domeną arba jo dalį.

16. Farmacinė kompozicija, apimanti CD3 surišančią molekulę pagal bet kurį vieną iš 1-15 punktų ir farmaciniu požiūriu priimtiną nešiklį, ekscipientą arba skiediklį.

17. CD3 surišanti molekulė pagal bet kurį vieną iš 1-15 punktų arba farmacinė kompozicija pagal 16 punktą, skirtos naudoti vėžio arba autoimuninės arba uždegimines ligos gydymui.

18. CD3 surišanti molekulė arba farmacinė kompozicija, skirtos naudoti pagal 17 punktą, kur minėta autoimuninė arba uždegiminė liga yra pasirinktos iš grupės, susidedančios iš: nuo insulino priklausomo 1 tipo diabeto, reumatoidinio artrito, sisteminės raudonosios vilkligės, išsėtinės sklerozės, uždegiminės žarnyno ligos, myasthenia gravis, celiakijos, Sjogreno sindromo, Greivso ligos, Krono ligos, autoimuninio hepatito, psoriazės, psoriazinio artrito, astmos, alerginio rinito, organų transplantacijos pasekmių arba transplantato prieš šeimininką ligos (GVHD).

19. CD3 surišanti molekulė arba farmacinė kompozicija, skirtos naudoti pagal 18 punktą, kur minėta autoimuninė arba uždegiminė liga yra nuo insulino priklausomas 1 tipo diabetas.

