
1. CAR molekulę ekspresuojanti ląstelė, kuri jungiasi su CD19 (CD19 CAR), skirta naudoti derinyje su CD22 inhibitoriumi gydant ligą, susijusią su CD19 ekspresija tiriamajam, kur CD22 inhibitorius apima ląstelę, kuri ekspresuoja CAR molekulę, kuri jungiasi prie CD22 (CD22 CAR), be to, CD22 CAR apima anti-CD22 prisijungimo domeną, apimantį:
(i) lengvosios grandinės komplementarumą lemiančią 1 sritį (LC CDR1), SEQ ID Nr. 647, lengvosios grandinės komplementarumą lemiančią 2 sritį (LC CDR2), SEQ ID Nr. 658, lengvosios grandinės komplementarumą lemiančią 3 sritį (LC CDR3), SEQ ID Nr: 669, sunkiosios grandinės komplementarumą lemiančią 1 sritį (HC CDR1), SEQ ID Nr. 497 arba SEQ ID Nr. 1344, sunkiosios grandinės komplementarumą lemiančią 2 sritį (HC CDR2), SEQ ID Nr: 508 arba SEQ ID Nr. 1353, ir sunkiosios grandinės komplementarumą lemiančią 3 sritį (HC CDR3), SEQ ID Nr. 519 arba SEQ ID Nr. 1362; arba
(ii) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 648, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 659, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 670, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 498 arba SEQ ID Nr. 1345, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 509 arba SEQ ID Nr. 1354, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 520 arba SEQ ID Nr. 1363.

2. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal 1 punktą, kai su CD19 ekspresija susijusi liga yra vėžys, be to, kai CD22 inhibitorius yra skiriamas tiriamajam po CD19 CAR terapijos, kai tiriamojo organizmas nereaguoja, reaguoja iš dalies arba liga atsinaujino grįžtant prie CD19 CAR terapijos, kai skiriamas CD22 inhibitorius.

3. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal 2 punktą, kai:
(a) tiriamajam atsinaujino liga arba nustatyta, kad atsinaujino liga, remiantis vienu arba daugiau blastų atsiradimu kraujyje, kaulų čiulpuose (> 5 %) arba kurioje nors ekstrameduliarinėje vietoje po visapusiško atsako;
(b) tiriamajam atsinaujino liga arba nustatyta, kad atsinaujino liga, remiantis CD19 blastų aptikimu, viršijančiu iš anksto nustatytą slenkstį, pvz., daugiau nei 1 %, 2 %, 3 %, 4 %, 5 % arba 10 %;
(c) tiriamajam atsinaujino liga arba nustatyta, kad atsinaujino liga, remiantis vieno arba daugiau MIR199A1, MIR1203, uc021ovp, ITM2C arba HLA-DQB1 lygių padidėjimu RNR; arba
(d) tiriamajam atsinaujino liga arba nustatyta, kad atsinaujino liga, remiantis vieno arba daugiau PPIAL4D, TTTY10, TXLNG2P, MIR4650-1, KDM5D, USP9Y, PRKY, RPS4Y2, RPS4Y1, NCRNA00185, SULT1E1 ir EIF1AY lygių sumažėjimu RNR.

4. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta panaudoti pagal 1 punktą, kai CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė yra skiriama tiriamajam, kai tiriamasis gavo, gauna arba gaus CD22 inhibitorių.

5. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 4, kai CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė apima pirmąją nukleorūgštį, koduojančią CD19 CAR, o CD22 CAR ekspresuojanti ląstelė apima antrąją nukleorūgštį, koduojančią CD22 CAR, arba pasirinktinai, kai:
(i) pirmoji nukleorūgštis ir antroji nukleorūgštis yra, pvz., ekspresuojamos pirmojoje imuninėje efektorinėje ląstelėje; arba
(ii) pirmoje imuninėje efektorinėje ląstelėje yra pvz., ekspresuojama, pirmoji nukleorūgštis, o antroje imuninėje efektorinėje ląstelėje yra, pvz., ekspresuojama, antroji nukleorūgštis.

6. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta panaudoti pagal 5 punktą, kai, CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė apima ir anti-CD19 jungiantį domeną, ir anti-CD22 jungiantį domeną, kur antigeną jungiantys domenai yra bispecifinis antikūnas.

7. CD22 inhibitorius, skirtas naudoti gydant ligą, susijusią su CD19 ekspresija tiriamajam, kuris buvo gydomas CD19 CAR, bet jo organizmas į jį nereagavo, iš dalies sureagavo arba liga atsinaujino po minėto gydymo, kur CD22 inhibitorius apima ląstelę, kuri ekspresuoja CAR molekulę, kuri jungiasi prie CD22 (CD22 CAR), be to, CD22 CAR apima anti-CD22 surišantį domeną, apimantį:
(i) lengvosios grandinės komplementarumą lemiančią 1 sritį (LC CDR1), SEQ ID Nr. 647, lengvosios grandinės komplementarumą lemiančią 2 sritį (LC CDR2), SEQ ID Nr. 658, lengvosios grandinės komplementarumą lemiančią 3 sritį (LC CDR3), SEQ ID Nr. 669, sunkiosios grandinės komplementarumą lemiančią 1 sritį (HC CDR1), SEQ ID Nr. 497 arba SEQ ID Nr. 1344, sunkiosios grandinės komplementarumą lemiančią 2 sritį (HC CDR2), SEQ ID Nr. 508 arba SEQ ID Nr. 1353, ir sunkiosios grandinės komplementarumą lemiančią 3 sritį (HC CDR3), SEQ ID Nr. 519 arba SEQ ID Nr. 1362; arba
(ii) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 648, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 659, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 670, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 498 arba SEQ ID Nr. 1345, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 509 arba SEQ ID Nr. 1354, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 520 arba SEQ ID Nr. 1363.

8. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal 7 punktą, kai CD19 CAR apima:
(a) antikūną arba antikūno fragmentą, apimantį anti-CD19 prisijungimo domeną, tarpmembraninį domeną ir viduląstelinį signalinį domeną, apimantį stimuliuojantį domeną, ir kur minėtas anti-CD19 prisijungimo domenas apima LC CDR1, LC CDR2, LC CDR3, HC CDR1, HC CDR2 ir HC CDR3 bet kurio CD19 scFv iš SEQ ID Nr. 1, SEQ ID Nr. 2, SEQ ID Nr. 3, SEQ ID Nr. 4, SEQ ID Nr. 5, SEQ ID Nr. 6, SEQ ID Nr. 7, SEQ ID Nr. 8, SEQ ID Nr. 9, SEQ ID Nr. 10, SEQ ID Nr. 11, SEQ ID Nr. 12, SEQ ID Nr. 59, SEQ ID Nr. 109, SEQ ID Nr. 111 ir SEQ ID Nr. 114, kur CDR yra nustatomi naudojant Kabat numeravimo sistemą, Chothia numeravimo sistemą arba jų derinį;
(b) anti-CD19 jungiantį domeną, apimantį LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 25, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 26, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 27, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 19, HC CDR2 iš bet kurios SEQ ID Nr. 20–23, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 24,
(c) lengvosios grandinės kintamą sritį iš SEQ ID Nr. 1, SEQ ID Nr. 2, SEQ ID Nr. 3, SEQ ID Nr. 4, SEQ ID Nr. 5, SEQ ID Nr. 6, SEQ ID Nr. 7, SEQ ID 8, SEQ ID Nr. 9, SEQ ID Nr. 10, SEQ ID Nr. 11, SEQ ID Nr. 12, SEQ ID Nr. 59, SEQ ID Nr. 109, SEQ ID Nr. 111 arba SEQ ID Nr. 114 Ir sunkiosios grandinės kintamą sritį iš SEQ ID Nr. 1, SEQ ID Nr. 2, SEQ ID Nr. 3, SEQ ID Nr. 4, SEQ ID Nr. 5, SEQ ID Nr. 6, SEQ ID Nr. 7, SEQ ID 8, SEQ ID Nr. 9, SEQ ID Nr. 10, SEQ ID Nr. 11, SEQ ID Nr. 12, SEQ ID Nr. 59, SEQ ID Nr. 109, SEQ ID Nr. 111 ir SEQ ID Nr. 114; arba
(d) anti-CD19 jungiantį domeną, apimantį seką, parinktą iš grupės, susidedančios iš SEQ ID Nr. 1, SEQ ID Nr. 2, SEQ ID Nr. 3, SEQ ID Nr. 4, SEQ ID Nr. 5, SEQ ID Nr. 6, SEQ ID Nr. 7, SEQ ID Nr. 8, SEQ ID Nr. 9, SEQ ID Nr. 10, SEQ ID Nr. 11 ir SEQ ID Nr. 12, arba 95–99 % identišką seką, arba polipeptidą iš SEQ ID Nr. 58.

9. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6 arba 8 punktą, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal 7 arba 8 punktą, kur CD22 CAR apima antikūną arba antikūno fragmentą, kuris apima anti-CD22 prisijungimo domeną, tarpmembraninį domeną ir viduląstelinį signalinį domeną, apimantį stimuliuojamąjį domeną;
arba pasirinktinai, kai:
(a) anti-CD22 jungiantį domeną sudaro:
(i) sunkiosios grandinės kintama sritis CD22 CAR 22–65, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 680, aminorūgščių seką, 95–99 % identišką aminorūgščių sekai iš SEQ ID Nr. 680; ir (arba)
(ii) llengvosios grandinės kintama sritis CD22 CAR 22–65, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 690, aminorūgščių seką, 95–99 % identišką aminorūgščių sekai iš SEQ ID Nr. 690;
pvz., sunkiosios grandinės kintamas sritis CD22 CAR 22–65, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 680 ir lengvosios grandinės kintama sritis CD22 CAR22-65, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 690; arba
(b) anti-CD22 jungiantį domeną sudaro:
(i) lengvosios grandinės kintama sritis CD22 CAR 22-64, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 689, aminorūgščių seką, 95–99 % identišką aminorūgščių sekai iš SEQ ID Nr. 689; ir (arba)
(ii) sunkiosios grandinės kintama sritis CD22 CAR22-64, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 679, aminorūgščių seką, 95–99 % identišką aminorūgščių sekai iš SEQ ID Nr. 679,
pvz., lengvosios grandinės kintama sritis CD22 CAR 22-64, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 679, ir sunkiosios grandinės kintama sritis CD22 CAR22-64, apimanti aminorūgšties seką SEQ ID Nr. 689.

10. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6, 8 arba 9 punktą, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 7 iki 9, kai CD22 CAR apima scFv.

11. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6 arba nuo 8 iki 10, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal 7 iki 10 punktą, kur CD22 CAR apima antikūną arba antikūno fragmentą, kuris apima anti-CD22 prisijungimo domeną, tarpmembraninį domeną ir viduląstelinį signalinį domeną, apimantį stimuliuojamąjį domeną, kur 
(i) tarpmembraninis domenas apima tarpmembraninį domeną iš baltymo, parinkto iš grupės, susidedančios iš T ląstelių receptoriaus alfa, beta arba dzeta grandinės, CD28, CD3 epsilon, CD45, CD4, CD5, CD8, CD9, CD16, CD22, CD33, CD37, CD64, CD80, CD86, CD134, CD137 ir CD154;
(ii) antigeną jungiantis domenas yra prisijungęs prie tarpmembraninio domeno lanksto sritimi, pasirinktinai, kur lanksto sritis apima SEQ ID Nr. 14 arba 95–99 % jai identišką seką;
(iii) kostimuliacinis domenas yra funkcinis signalinis domenas, gautas iš baltymo, parinkto iš grupės, susidedančios iš OX40, CD2, CD27, CD28, CDS, ICAM-1, LFA-1 (CD11a/CD18), ICOS (CD278) ir 4-1BB (CD137), kur, pasirinktinai, kostimuliacinis domenas apima seką SEQ ID Nr. 16 arba SEQ ID Nr. 51;
(iv) viduląstelinis signalinis domenas apima funkcinį signalinį domeną 4-1BB ir (arba) CD3 dzeta funkcinį signalinį domeną; arba kur viduląstelinis signalinis domenas apima seką SEQ ID Nr. 16 ir (arba) seką SEQ ID Nr. 17 arba SEQ ID Nr. 43; ir (arba)
(v) CAR taip pat apima lyderinę seką, kur, pasirinktinai, lyderinė seka apima SEQ ID Nr. 13.

12. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6 arba nuo 8 iki 11, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 7 iki 11, kur ląstelės apima T ląsteles arba NK ląsteles.

13. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6 arba nuo 8 iki 12, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 7 iki 12, kai:
(i) su CD19 ekspresija susijusi liga, parinkta iš proliferacinės ligos, tokios kaip vėžys, navikas arba piktybinis navikas, arba ikivėžinės būklės, tokios kaip mielodisplazija, mielodisplazinis sindromas arba preleukemija, arba yra su vėžiu nesusijusi indikacija, susijusi su CD19 ekspresija;
(ii) liga yra viena arba daugiau iš šių: hematologinis vėžys, ūminė leukemija, B ląstelių ūminė limfoidinė leukemija / B-ląstelių ūminė limfoblastinė leukemija / B ląstelių ūminė limfocitinė leukemija (BALL), T ląstelių ūminė limfoidinė leukemija / T ląstelių ūminė limfoblastinė leukemija / T ląstelių ūminė limfocitinė leukemija (TALL), mažoji limfocitinė limfoma (SLL), ūminė limfoidinė leukemija / ūminė limfoblastinė leukemija / ūminė limfocitinė leukemija (ALL), lėtinė leukemija, lėtinė mielogeninė leukemija (CML), lėtinė limfocitinė leukemija (CLL), ne Hodžkino limfoma arba mieloma; arba
(iii) liga yra CD19-neigiamas vėžys, pvz., CD-19-neigiamas recidyvuojantis vėžys.

14. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6 arba nuo 8 iki 13, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 7 iki 13, kai gydymas apima:
(a) skiriama:
medžiaga, didinanti ląstelės, ekspresuojančios CAR molekulę, veiksmingumą;
medžiaga, sušvelninanti vieną arba daugiau pašalinių poveikių, susijusių su CAR molekulę ekspresuojančios ląstelės įvedimu;
medžiaga, gydanti su CD19 susijusią ligą; arba
kontrolinis inhibitorius;
(b) tiriamajam suleidžiamas vienas arba daugiau iš CD10, CD34, FLT-3, ROR1, CD79b, CD179b arba CD79a inhibitorių, kuriam vėžio ląstelė yra teigiama;
(c) tiriamajam skiriamas pirminis gydymas, lygiagretus gydymas arba gydymas po CART terapijos veikliąja medžiaga, pvz., kontroliniu inhibitoriumi prieš pradedant CART gydymą; ir (arba)
(d) tiriamajam atliekama limfodepliacija , pvz., prieš skiriant vieną arba daugiau ląstelių, kurios ekspresuoja CAR molekulę, kuri jungia CD19, kur, pasirinktinai, limfodeplecija apima vieno arba kelių melfalano, citoksano, ciklofosfamido ir fludarabino skyrimą.

15. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6 arba nuo 8 iki 14, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 7 iki 14, kai:
(i) gydymas apima žingsnį, kurio metu nustatoma, ar tiriamasis turi CD19 neigiamą vėžio ląstelę, ar tiriamasis turi vėžio ląstelę, kuri yra teigiama vienai arba daugiau iš CD22, CD10, CD34, FLT-3, ROR1, CD79b, CD179b arba CD79a; ir (arba)
(ii) tiriamasis turi CD19-neigiamą vėžio ląstelę ir vėžio ląstelę, kuri yra teigiama vienai arba daugiau iš CD10, CD34, FLT-3, ROR1, CD79b, CD179b arba CD79a.

16. CD19 CAR ekspresuojanti ląstelė, skirta naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 1 iki 6 arba nuo 8 iki 15, arba CD22 inhibitorius, skirtas naudoti pagal bet kurį iš punktų nuo 7 iki 15, papildomai apimantis ląstelės, pvz., kraujodaros kamieninės ląstelės arba kaulų čiulpų ląstelės persodinimą tiriamajam, pvz., žinduoliui.

17. Kompozicija, apimanti, atskirai arba sumaišius:
(i) vieną arba daugiau ląstelių, ekspresuojančių CAR molekulę, kuri prijungia CD19 (CD19 CAR), ir
(ii) vieną arba daugiau ląstelių, ekspresuojančių CAR molekulę, kuri jungiasi su CD22 (CD22 CAR), kai CD22 CAR apima anti-CD22 jungiantį domeną, apimantį:
(a) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 647, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 658, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 669, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 497 arba SEQ ID Nr. 1344, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 508 arba SEQ ID Nr. 1353, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 519 arba SEQ ID Nr. 1362; arba
(b) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 648, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 659, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 670, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 498 arba SEQ ID Nr. 1345, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 509 arba SEQ ID Nr. 1354, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 520 arba SEQ ID Nr. 1363.

18. Kompozicija apimanti:
(i) pirmą nukleorūgštį, koduojančią CAR molekulę, kuri jungiasi su CD19, kuri prijungia CD19 (CD19 CAR), ir
(ii) antrą nukleorūgštį, koduojančią CAR molekulę, kuri jungiasi su CD22, kur pirma nukleorūgštis ir antra nukleorūgštis yra toje pačioje arba atskiroje nukleorūgšties molekulėje, kur CD22 CAR apima anti-CD22 surišimo domeną, apimantį:
(a) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 647, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 658, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 669, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 497 arba SEQ ID Nr. 1344, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 508 arba SEQ ID Nr. 1353, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 519 arba SEQ ID Nr. 1362; arba
(b) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 648, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 659, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 670, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 498 arba SEQ ID Nr. 1345, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 509 arba SEQ ID Nr. 1354, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 520 arba SEQ ID Nr. 1363.

19. Kompozicija, apimanti vieną arba daugiau imuninių efektorinių ląstelių ir:
(i) pirmą nukleorūgštį arba pirmąjį polipeptidą, apimantį CAR molekulę, kuri jungia CD19 (CD19 CAR), ir
(ii) antrą koduojančią nukleorūgštį arba antrąjį polipeptidą, apimantį CAR molekulę, kuri jungiasi su CD22, kur CD22 CAR apima anti-CD22 sujungiantį domeną, apimantį:
(1) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 647, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 658, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 669, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 497 arba SEQ ID Nr. 1344, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 508 arba SEQ ID Nr. 1353, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 519 arba SEQ ID Nr. 1362; arba
(2) LC CDR1 iš SEQ ID Nr. 648, LC CDR2 iš SEQ ID Nr. 659, LC CDR3 iš SEQ ID Nr. 670, HC CDR1 iš SEQ ID Nr. 498 arba SEQ ID Nr. 1345, HC CDR2 iš SEQ ID Nr. 509 arba SEQ ID Nr. 1354, ir HC CDR3 iš SEQ ID Nr. 520 arba SEQ ID Nr. 1363;
arba pasirinktinai, kai:
(i) pirma nukleorūgštis arba pirmas polipeptidas ir antra nukleorūgštis arba antras polipeptidas, yra pvz., ekspresuojami pirmoje imuninėje efektorinėje ląstelėje; arba
(b) kompozicija apima pirmą imuninę efektorinę ląstelę, kuri turi, pvz., ekspresuoja pirmą nukleorūgštį arba pirmą polipeptidą; ir antrą imuninę efektorinę ląstelę, kuri turi, pvz., ekspresuoja antrą nukleorūgštį arba antrą polipeptidą; arba
(c) kompozicija neapima ląstelės, turinčios, pvz., ekspresuojančios ir pirmą nukleorūgštį arba pirmą polipeptidą; ir antrą nukleorūgštį arba antrą polipeptidą;
kai viena arba daugiau imuninių efektorinių ląstelių, pasirinktinai, yra žmogaus T ląstelė, CD8+ T arba NK ląstelė.

20. Ląstelė, apimanti nukleorūgšties derinį pagal 18 punktą, kur ląstelė pasirinktinai yra žmogaus T ląstelė, CD8+ T ląstelė arba NK ląstelė.

21. Ląstelė pagal 20 punktą, papildomai ekspresuojanti slopinančią molekulę, kuri apima:
pirmą polipeptidą, apimantį bent dalį slopinančios molekulės, siejamos su antru polipeptidu, turinčiu teigiamą signalą iš viduląstelinio signalinio domeno,
kur pasirinktinai slopinanti molekulė, apimanti pirmą polipeptidą, apima bent dalį PD1 ir antrą polipeptidą, apimantį kostimuliacinį domeną ir pirminį signalinį domeną.

22. Vektorius, apimantis nukleorūgšties derinį pagal 18 punktą.
