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Patentkrav

1. Sammensetning som omfatter et biokonjugat av et E.coli-O25B-antigen som er

knyttet til et beererprotein N, hvor E.coli-O25B-antigenet omfatter strukturen av

formel O25B":
D-Glc
Bl 6
B o oL
D-Glc — L-Rha2Ac ——> D-GIcNAc 1
4 1,3 1,3 n
ol 3
L-Rha )

hvor n er et heltall mellom 1 og 30.

2. Sammensetning ifglge krav 1, hvor E.coli-O25B-antigenet er kovalent bundet til
en Asn-rest i beererproteinet, hvor Asn-resten er posisjonert i en konsensussekvens

Asn-X-Ser(Thr), hvor X kan veere en hvilken som helst aminosyre unntatt Pro.

3. Sammensetning ifelge et hvilket som helst av kravene 1-2, som videre omfatter
(i) et O1A-biokonjugat, omfattende et E. coli-O1A-antigen som er kovalent bundet
til en Asn-rest av et beererprotein, (ii) et O2-biokonjugat omfattende et E. coli-O2-
antigen som er kovalent bundet til en Asn-rest av et baererprotein, og (iii) et O6-
biokonjugat omfattende et E. coli-O6-antigen som er kovalent bundet til en Asn-rest

av et baererprotein.

4. Sammensetning ifglge krav 3, hvor O1A-antigenet, O6-antigenet og O2-antigenet
omfatter de fglgende formler, henholdsvis:

a. Formel O1A’
B o o §
L-Rha—> L-Rha—> L-Rha—> D-GIcNAc 1
3 1,3 1,3 14 "
Bl 2

D-ManNAc
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b. Formel O6GIc’

—

o a B B
D-GalNAc — > D-Man—> D-Man——> D-GIcNAc
14 1.3 1.4 1.3

1 ] 1 1

n
B11.,2

D-Glc

0g
c. Formel O2’

B o o B
L-Rha—> | -Rha—> L-Rha —> D-GIcNAc 1
3 1,2 1,3 1.4

n
ol 2
D-Fuc3NAc

5. Sammensetning ifalge et hvilket som helst av kravene 1-4, hvor baererproteinet
velges fra gruppen bestaende av detoksifisert eksotoksin A av P. aeruginosa (EPA),
CRM197, maltosebindeprotein (MBP), difteritoksoid, tetanustoksoid, detoksifisert
hemolysin A av S. aureus, clumping factor A, clumping factor B, E. coli-FimH, E.
coli-FimHC, varmelabil E. coli-enterotoksin, detoksifiserte varianter av varmelabil E.
coli-enterotoksin, koleratoksin-B-underenhet (CTB), koleratoksin, detoksifiserte
varianter av koleratoksin, E. coli-Sat-protein, passasjerdomenet av E. coli-Sat-
protein, Streptococcus pneumoniae-pneumolysin  og detoksifiserte varianter
derav, C. jejuni AcrA og naturlige C. jejuni-glykoproteiner, fortrinnsvis detoksifisert
EPA.

6. Sammensetning ifglge et hvilket som helst av kravene 2-5, hvor Asn-resten av
baererproteinet er posisjonert i konsensussekvensen Asp(Glu)-X-Asn-Z-Ser(Thr),
hvor X og Z er uavhengig valgt blant en hvilken som helst naturlig aminosyre unntatt
Pro (SEQ ID NO:15).
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7. Sammensetning ifglge et hvilket som helst av kravene 1-6 for anvendelse i a
vaksinere et subjekt, fortrinnsvis et menneske, mot ekstraintestinal

patogen Escherichia coli.

8. Sammensetning ifglge et hvilket som helst av kravene 1-6 for anvendelse i a
indusere en immunrespons hos et subjekt, fortrinnsvis et menneske, mot

ekstraintestinal patogen Escherichia coli.

9. Sammensetning ifglge et hvilket som helst av kravene 1-6 for anvendelse i a
indusere dannelsen av opsonfagocytiske antistoffer hos et subjekt, fortrinnsvis et

menneske, som er spesifikke for ekstraintesintal patogen Escherichia coli.

10. Sammensetning for anvendelse ifglge et hvilket som helst av kravene 7-9, hvor

subjektet er i fare for a utvikle en urinveisinfeksjon, bakteriemi eller sepsis.

11. Rekombinant utviklet prokaryot vertscelle, omfattende:
a. en nukleotidsekvens som koder:
i. dTDP-glukose-4,6-dehydratase;
ii. dTDP-6-deoksy-D-glukose-3,5-epimerase;
iii. Glukose-1-fosfattymidylyltransferase;
iv. dTDP-4-dehydrorhamnose-3,5-epimerase;
v. O-antigen-flippase;
vi. dTDP-Rha:Glc-Rha(Ac)-GIcNAc-UPP-a-1,3-rhamnosyltransferase;
vii. UDP-Glc:Glc-Rha(Ac)-GIcNAc-UPP-3-1,6- glukosyltransferase;
viii. O-antigen-polymerase;
ix. O-acetyl-transferase;
x. UDP-Glc:Rha-GIcNAc-UPP-a-1,3-glukosyltransferase og
xi. dTDP-Rha: GIcNAc-UPP-a-1,3- rhamnosyltransferase;
b. en nukleotidsekvens som koder en oligosakkaryltransferase; og
c. en nukleotidsekvens som koder et baererprotein, hvor baererproteinet
omfatter en konsensussekvens Asp(Glu)-X-Asn-Z-Ser(Thr), hvor X og Z
velges uavhengig av hverandre blant hvilkken som helst naturlig aminosyre
unntatt Pro (SEQ ID NO:15).
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12. Rekombinant utviklet prokaryot vertscelle ifglge krav 11, hvor vertscellen er

en E. coli-vertscelle.

13. Rekombinant utviklet prokaryot vertscelle ifglge krav 11 eller 12, hvor i det
minste ett av waal-genet, girA-genet, gtrB-genet, gtrS-genet eller rfb-clusteren er

deletert fra vertscellens genom eller er funksjonelt inaktivert deri.

14. Rekombinant utviklet prokaryot vertscelle ifglge et hvilket som helst av kravene
11-13, hvor beaererproteinet velges fra gruppen bestaende av detoksifisert
eksotoksin A av P. aeruginosa (EPA), CRM197, maltosebindeprotein (MBP),
difteritoksoid, tetanustoksoid, detoksifisert hemolysin A av S. aureus, clumping
factor A, clumping factor B, E. coli-FimH, E. coli-FimHC, varmelabil E. coli-
enterotoksin, detoksifiserte varianter av varmelabil E.  coli-enterotoksin,
koleratoksin-B-underenhet (CTB), koleratoksin, detoksifiserte varianter av
koleratoksin, E. coli-Sat-protein, passasjerdomenet av E. coli-Sat-
protein, Streptococcus pneumoniae-pneumolysin  og detoksifiserte varianter
derav, C. jejuni AcrA og naturlige C. jejuni-glykoproteiner, fortrinnsvis er

beererproteinet detoksifisert EPA.

15. Fremgangsmate for fremstilling av et N-glykosylert baererprotein som omfatter
et E.coli-O25B-antigen ifelge krav 1, idet nevnte fremgangsmate omfatter:

a. a dyrke vertscellen ifglge et hvilket som helst av kravene 11-14; og

b. & rense et N-glykosylert baererprotein som omfatter E.coli-O25B-antigen

ifelge krav 1.
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