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(57) В настоящем изобретении предложены слитые белки с многофункциональным биологическим
дизайном для запрограммированного взаимодействия с мишенью. В определенных вариантах
осуществления слитые белки, описанные в данном документе, обеспечивают одновременное
взаимодействие с антигеном-мишенью и нацеливание на иммунную контрольную точку или
костимулирующий рецептор. В определенных аспектах слитый белок замаскирован от проявления
какого-либо внетканевого воздействия на мишень (т.е. токсичности), связанного с взаимодействием
с мишенью. В определенных вариантах осуществления слитые белки обеспечивают
замаскированный антигенсвязывающий домен, а также замаскированный иммуномодулирующий
мишень-связывающий домен, так что запрограммированная активация одной связывающей
функции также приводит к активации другой связывающей функции, в результате чего образуется
биспецифическая молекула. Таким образом, в настоящем изобретении также предложены способы
маскировки и зависимой от условий активации антигенсвязывающих доменов в условиях
конкретной ткани-мишени, а также нацеливания и активации иммуномодулирующих мишеней без
тяжелых неблагоприятных токсических эффектов.
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