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Patentkrav

1. Datamaskinimplementert fremgangsmate for a forutsi immunogene modifiserte
peptider omfattende aminosyremodifikasjoner, modifikasjonene er substitusjoner,
fremgangsmaten omfattende trinnene:

a) a fastsla en poengsum for & binde et modifisert peptid til ett eller flere MHC-
molekyler,

b) & fastsla en poengsum for & binde det ikke-modifiserte peptidet til det ene eller flere
MHC-molekylene, og

c) a fastsla en poengsum for & binde det modifiserte peptidet nar det er til stede i et
MHC-peptidkompleks til én eller flere T-cellereseptorer, som omfatter a fastsla en poengsum
for de kjemiske og fysiske likhetene mellom de ikke-modifiserte og modifiserte aminosyrene,
hvori poengsummen for de kjemiske og fysiske likhetene fastslas pa grunnlaget av
sannsynligheten for at aminosyrer utveksles i natur, hvori jo mer hyppig aminosyrene byttes ut
i natur, jo likere anses aminosyrene a vere, hvori de kjemiske og fysiske likhetene bestemmes
ved hjelp av substitusjonsmatriser,

hvori det ikke-modifiserte peptidet og det modifiserte peptidet er identiske, bortsett fra
modifikasjonen(e),

hvori det ikke-modifiserte peptidet og det modifiserte peptidet er 8 til 15 aminosyrer i
lengde, og hvori det modifiserte peptidet antas a veere immunogent dersom (i) det ikke-
modifiserte peptidet har en poengsum for binding til det ene eller flere MHC-molekylene som
tilfredsstiller en terskel som indikerer binding til det ene eller flere MHC-molekylene og (ii)
det modifiserte peptidet har en poengsum for binding til det ene eller flere MHC-molekylene
som tilfredsstiller en terskel som indikerer binding til det ene eller flere MHC-molekylene og
(iii) de ikke-modifiserte og modifiserte aminosyrene har en poengsum for de kjemiske og
fysiske likhetene som tilfredsstiller en terskel som indikerer kjemisk og fysisk ulikhet.

2. Fremgangsmaten ifglge krav 1, hvori det modifiserte peptidet omfatter et fragment av et

modifisert protein, fragmentet omfattende modifikasjonen(e) til stede i proteinet.

3. Fremgangsmaten ifglge krav 1 eller 2, hvori det ikke-modifiserte peptidet har
kimlinjeaminosyren i posisjonen(e) som tilsvarer posisjonen(e) til modifikasjonen(e) i det

modifiserte peptidet.



10

15

20

25

30

NO/EP2994159

4. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvori det ikke-

modifiserte peptidet og det modifiserte peptidet er 8 til 12 aminosyrer i lengde.

5. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvori det ene eller flere
MHC-molekylene omfatter forskjellige MHC-molekyltyper, seerlig forskjellige MHC-alleler.

6. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 5, hvori det ene eller flere
MHC-molekylene er MHC-molekyler av klasse I og/eller MHC-molekyler av klasse 11,

7. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, hvori poengsummen for
binding til det ene eller flere MHC-molekylene fastslas ved en prosess omfattende en
sekvenssammenligning med en database med MHC-bindende motiver.

8. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 7, hvori bade trinn a) og
trinn b) omfatter & fastsla om poengsummen tilfredsstiller en forhandsbestemt terskel for
binding til det ene eller flere MHC-molekylene, og hvori terskelen anvendt i trinn a) er

forskjellig fra terskelen som ble anvendt i trinn b).

9. Fremgangsmaten ifglge krav 8, hvori den forhandshestemte terskelen for binding til det
ene eller flere MHC-molekylene reflekterer en sannsynlighet for binding til det ene eller flere

MHC-molekylene.

10. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 9, hvori de kjemiske og

fysiske likhetene bestemmes ved anvendelse av evolusjonsbaserte log-odds-matriser.

11. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 10, hvori modifikasjonen

ikke er i en ankerposisjon for binding til det ene eller flere MHC-molekylene.

12. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 11, som omfatter a utfare
trinn a) pa to eller flere forskjellige modifiserte peptider, de to eller flere forskjellige

modifiserte peptidene omfattende den samme modifikasjonen(e).

13. Fremgangsmaten ifglge krav 12, hvori de to eller flere forskjellige modifiserte

peptidene omfattende den samme modifikasjonen(e) omfatter forskjellige fragmenter av et
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modifisert protein, de forskjellige fragmentene omfattende den samme modifikasjonen(e) til

stede i proteinet.

14. Fremgangsmaten ifglge krav 12 eller 13, hvori de to eller flere forskjellige modifiserte
peptidene omfattende den samme modifikasjonen(e) omfatter alle potensielle MHC-bindende
fragmenter av et modifisert protein, fragmentene omfattende den samme modifikasjonen(e) til

stede i proteinet.

15. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 12 til 14, videre omfattende a
velge det/de modifiserte peptidet/peptidene fra de to eller flere forskjellige modifiserte
peptidene omfattende de(n) samme modifikasjonen(e) som har en sannsynlighet eller har den
hgyeste sannsynligheten for binding til det ene eller flere MHC-molekylene.

16. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 12 til 15, hvori de to eller flere
forskjellige modifiserte peptidene omfattende de(n) samme modifikasjonen(e) varierer i lengde
og/eller posisjon til modifikasjonen(e).

17. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 16, som omfatter a utfare
trinn a) og eventuelt ett eller begge trinn b) og c¢) pa to eller flere forskjellige modifiserte

peptider.

18. Fremgangsmaten ifglge krav 17, hvori de to eller flere forskjellige modifiserte

peptidene omfatter den samme modifikasjon(e) og/eller omfatter forskjellige modifikasjoner.

19.  Fremgangsmaten ifglge krav 18, hvori de forskjellige modifikasjonene er til stede i de
samme og/eller i forskjellige proteiner.

20. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 12 til 19, som omfatter &

sammenligne poengsummene til to eller flere av de forskjellige modifiserte peptidene.

21. Fremgangsmaten ifglge krav 20, hvori en poengsum for binding av det modifiserte
peptidet til det ene eller flere MHC-molekylene vektes hgyere enn en poengsum for de
kjemiske og fysiske likhetene mellom de ikke-modifiserte og modifiserte aminosyrene, og en

poengsum for de kjemiske og fysiske likhetene mellom de ikke-modifiserte og modifiserte
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aminosyrene vektes hgyere enn en poengsum for binding av det ikke-modifiserte peptidet til

det ene eller flere MHC-molekylene.

22. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 21, videre omfattende &

identifisere ikke-synonyme mutasjoner i én eller flere proteinkodende regioner.

23. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 22, hvori modifikasjoner
identifiseres ved delvis eller fullstendig sekvensering av genomet eller transkriptomet til én
eller flere celler slik som én eller flere kreftceller og eventuelt én eller flere ikke-kreftholdige

celler og identifisering av mutasjoner i én eller flere proteinkodende regioner.

24.  Fremgangsmaten ifglge krav 22 eller 23, hvori mutasjonene er somatiske mutasjoner.

25. Fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 22 til 24, hvori mutasjonene er

kreftmutasjoner.

26. Fremgangsmate for a tilveiebringe en vaksine omfattende trinnene:

a) a identifisere (a) modifikasjonen(e) eller (a) modifisert(e) peptid(er) antatt a veere
immunogene av fremgangsmaten ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 25, og

b) a tilveiebringe en vaksine omfattende et peptid eller polypeptid omfattende
modifikasjonen(e) eller det modifiserte peptidet/peptidene antatt & vaere immunogen(e) eller en
nukleinsyre som koder for peptidet eller polypeptidet.
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