1. Kombinuota farmacinė kompozicija, apimanti:

a) konjugatą, apimantį (i) polipeptidą, apimantį interleukino 15 arba jo darinių aminorūgščių seką, turinčią bent 10 % aktyvumą žmogaus IL-15 kit225 ląstelių linijos proliferacijos indukcijai, ir (ii) polipeptidą, apimantį IL-15Rα sushi domeno arba jo darinių aminorūgščių seką, turinčią bent 10 % žmogaus IL-15 Rα sushi domeno aktyvumo prisirišimo prie žmogaus IL-15, jį koduojantį polinukleotidą arba vektorių, apimantį tokį polinukleotidą; ir
b) antikūną, antagonizuojantį imuninį kelią, susijusį su T ląstelių aktyvacijos slopinimu, arba jo fragmentą, gebantį reaguoti su tuo pačiu antigenu, kaip jo antikūno atitikmuo, jį koduojantį polinukleotidą arba vektorių, apimantį tokį nukleotidą,

kur minėtas antikūnas yra PD-1/PD-L1/PD-L2 antagonistas,

kur minėtas antikūnas yra antagonizuojantis arba surišdamas PD-1 receptorių arba surišdamas PD-L1 arba PD-L2 ligandą;
kur minėtas konjugatas ir antikūnas arba jo fragmentas nėra sujungti.
2. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydymui paciente, apimanti:
(A) konjugatą, apimantį (i) polipeptidą, apimantį interleukino 15 arba jo darinių aminorūgščių seką, turinčią bent 10 % aktyvumą žmogaus IL-15 kit225 ląstelių linijos proliferacijos indukcijai, ir (ii) polipeptidą, apimantį IL-15Rα sushi domeno arba jo darinių aminorūgščių seką, turinčią bent 10 % žmogaus IL-15 Rα sushi domeno aktyvumo prisirišimo prie žmogaus IL-15, jį koduojantį polinukleotidą arba vektorių, apimantį tokį polinukleotidą,
kur panaudojimas apima vienalaikį, atskirą arba nuoseklų įvedimą (a) minėtos farmacinės kompozicijos ir (b) antikūno, antagonizuojančio imuninį kelią, susijusį su T ląstelių aktyvacijos slopinimu, arba jo fragmento, gebančio reaguoti su tuo pačiu antigenu, kaip jo antikūno atitikmuo, jį koduojančio polinukleotido arba vektoriaus, apimančio tokį nukleotidą, arba
(B) antikūną, antagonizuojantį imuninį kelią, susijusį su T ląstelių aktyvacijos slopinimu, arba jo fragmentą, gebantį reaguoti su tuo pačiu antigenu, kaip jo antikūno atitikmuo, jį koduojantį polinukleotidą arba vektorių, apimantį tokį nukleotidą,

kur panaudojimas apima vienalaikį, atskirą arba nuoseklų įvedimą (a) minėtos farmacinės kompozicijos ir (b) konjugato, apimančio (i) polipeptidą, apimantį interleukino 15 arba jo darinių aminorūgščių seką, turinčią bent 10 % aktyvumą žmogaus IL-15 kit225 ląstelių linijos proliferacijos indukcijai, ir (ii) polipeptidą, apimantį IL-15Rα sushi domeno arba jo darinių aminorūgščių seką, turinčią bent 10 % žmogaus IL-15 Rα sushi domeno aktyvumo prisirišimo prie žmogaus IL-15, jį koduojantį polinukleotidą arba vektorių, apimantį tokį polinukleotidą; ir

kur minėtas antikūnas yra PD-1/PD-L1/PD-L2 antagonistas,

kur minėtas antikūnas yra antagonizuojantis arba surišdamas PD-1 receptorių arba surišdamas PD-L1 arba PD-L2 ligandą.
3. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme pagal 2 punktą arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal 1 punktą, pritaikyta vienalaikiam, atskiram arba nuosekliam įvedimui, skirtam gydyti paciento vėžį.
4. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-3 punktų, kur:
a) konjugatas yra įvedamas injekcija 60 µg/kg doze arba mažesne, geriau 10 µg/kg doze arba mažesne ir geriausiai 5 µg/kg doze arba mažesne; ir
b) antikūnas, antagonizuojantis imuninį kelią, susijusį su T ląstelių aktyvacijos slopinimu, arba jo fragmentas yra įvedamas injekcija 500 µg/kg doze arba mažesne, geriau 100 µg/kg doze arba mažesne ir geriausiai 50 µg/kg doze arba mažesne.

5. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-4 punktų, kur minėtas antikūnas yra PD-1/PD-L1 antagonistas.

6. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-5 punktų, kur minėtas interleukino 15 darinys turi mažiausiai 25 ( žmogaus interleukino 15 aktyvumo kit225 ląstelių linijos proliferacijos indukcijai, dar geriau mažiausiai 50 (, arba

turi aminorūgščių seką, turinčią identiškumo procentą mažiausiai 92,5 ( su aminorūgščių seka, parinkta iš grupės, susidedančios iš SEQ ID Nr. 1, SEQ ID Nr. 2 ir DEQ ID Nr. 3, geriau mažiausiai 96 ( ir dar geriau mažiausiai 98,5 ( arba mažiausiai 99 (.
7. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-6 punktų, kur minėtas IL-15Rα sushi domeno darinys turi mažiausiai 25 (, dar geriau mažiausiai 50 ( žmogaus IL-15Rα sushi domeno surišančio aktyvumo, arba

turi aminorūgščių seką, turinčią identiškumo procentą mažiausiai 92 ( su aminorūgščių seka, parinkta iš grupės, susidedančios iš SEQ ID Nr. 4, SEQ ID Nr. 5, SEQ ID Nr. 6, SEQ ID Nr. 7, SEQ ID Nr. 8 ir DEQ ID Nr. 9, geriau mažiausiai 96 ( ir dar geriau mažiausiai 98 (.
8. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-7 punktų, kur minėtas antikūnas yra parinktas iš PD-1/PD-L1 ir PD-1/PD-L2 antagonistų, geriau nivolumabo, Merck 3745, CT-01 1, lambrolizumabo, AMP514, MDX- 1 105 arba YW243.55.S70.
9. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-8 punktų, kur konjugato (i) ir (ii) polipeptidai yra kovalentiškai sujungti sulietame baltyme.

10. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-9 punktų, kur minėtas interleukinas 15 turi aminorūgščių seką SEQ ID Nr. 1.

11. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-10 punktų, kur minėtas IL-15Rα sushi domenas turi aminorūgščių seką SEQ ID Nr. 4.

12. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti vėžio gydyme arba kombinuota farmacinė kompozicija pagal bet kurį iš 1-11 punktų, kur konjugatas turi seką SEQ ID Nr. 16 arba SEQ ID Nr. 17.

