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10.

Zikavirusvaksine omfattende et inaktivert zikavirus, hvori zikavirusvaksinen inneholder

protaminsulfat (PS) i mengder p& mindre enn 1 mg/ml.

Zikavirusvaksinen ifglge krav 1, hvori zikaviruset omfatter et RNA-genom som
korresponderer med DNA-sekvensen som tilveiebringes av en hvilken som helst av
nukleinsyresekvensene i SEQ ID NO: 2-13 eller 72, eller en nukleinsyresekvensvariant
som er minst 88 % lik med en hvilken som helst av SEQ ID NO: 2-13 eller 72 og i stand

til & pakke et virulent zikavirus.

Zikavirusvaksinen ifglge krav 1 eller 2, hvori zikaviruspartikkelen omfatter et E-protein
valgt fra aminosyresekvensene som tilveiebringes av en hvilken som helst av SEQ ID
NO: 14-69, eller en aminosyresekvensvariant som er minst 95 % lik med en hvilken som
helst av SEQ ID NO: 14-69 og i stand til & pakke et virulent zikavirus.

Zikavirusvaksinen ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvori zikaviruset er kjemisk

inaktivert, termisk inaktivert, pH-inaktivert og UV-inaktivert.

Zikavirusvaksinen ifglge krav 4, hvori det inaktiverte zikaviruset er et formaldehyd-

inaktivert virus.

Zikavirusvaksinen ifglge krav 5, hvori det formaldehyd-inaktiverte zikaviruset skaffes ved

kontakt med formaldehyd i mellom 2—-10 dager.

Zikavirusvaksinen ifglge hvilket som helst av kravene 4 til 6, hvori det kjemisk inaktiverte

zikaviruset skaffes ved omtrent +4 °C eller omtrent +22 °C.

Zikavirusvaksinen ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 7, videre omfattende en
adjuvans og/eller et farmasgytisk akseptabelt hjelpestoff.

Zikavirusvaksinen ifglge krav 8, hvori adjuvansen er en aluminiumsaltadjuvans.
Zikavirusvaksinen ifglge krav 9, hvori aluminiumsaltadjuvansen er aluminiumhydroksid

som inneholder mindre enn 1,25 ppb Cu basert pa sluttsammensetningen omfattende

zikaviruset.
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Zikavirusvaksinen ifglge hvilket som helst av kravene 8 til 10, hvori zikavirusvaksinen
omfatter eller videre omfatter en adjuvans omfattende et pepetid og et deoksyinosin-

inneholdende immunstimulerende oligodeoksynukleinsyre-molekyl (I-ODN).

Zikavirusvaksinen ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 11, hvori zikavirusvaksinen

inneholder protaminsulfat i mengder pa mindre enn 100 ng/ml.

Fremgangsmate for & rense infeksigse zikaviruspartikler, omfattende trinnene

a) tilveiebringe en «crude» (rd) innhasting (a) omfattende zikaviruspartikler og
urenheter, hvori urenhetene genereres ved a gro zikaviruspartiklene pa et cellesubstat;

b) redusere urenhetene fra den «crude» (rd) innhgstingen (b) ved presipitering
med protaminsulfat, for & skaffe et zikaviruspreparat (b); og

c) videre rense zikaviruspreparatet (b) med en optimalisert sukrose-
tetthetsgradientsentrifugering for & skaffe et renset infeksigst zikaviruspreparat (c), hvori
den optimaliserte sukrose-tetthetsgradientsentrifugeringen omfatter lagdeling av
zikaviruspreparatet (b), tilveiebrakt i en 10 vekt-% sukroselgsning, pa tre videre lag med
sukroselgsninger med forskjellige tettheter, dvs. en fgrste sukroselgsning med 15 vekt-
% sukrose, en andre sukroselgsning med 35 vekt-% sukrose og en tredje
sukroselgsning med 50 vekt-% sukrose, og hvori den optimaliserte sukrosegradienten
separerer protaminsulfatet fra den infeksigse zikavirusfraksjonen i den utstrekning at
protaminsulfatkonsentrasjonen i zikaviruspreparatet (c) er mindre enn 1 pjg/ml,
fortrinnsvis mindre enn 900, 800, 700, 600, 500, 400, 300 eller 200 ng/ml, fortrinnsvis

mindre enn 100 ng/ml.
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