(73)

(72)

(56)

(10)

(12)

SUOMI - FINLAND
(F1) 97)

PATENTTI- JA REKISTERIHALLITUS
PATENT- OCH REGISTERSTYRELSEN

FINNISH PATENT AND REGISTRATION OFFICE (51)

(96)

Haltija - Innehavare - Holder

EP/EP2794907 T4

MUUTETUSSA MUODOSSA HYVAKSYTYN EUROOPPAPATENTIN
KAANNOS

OVERSATTNING AV EUROPEISKT PATENT | ANDRAD FORM
TRANSLATION OF AMENDED EUROPEAN PATENT
SPECIFICATION

K&annoksen kuulutuspéiva - Kungorelsedag av dversattning - 27.03.2023
Translation available to the public

Muutetussa muodossa hyvéksytyn Eurooppapatentin
mydntamispaiva - Meddelandedatum for det europeiska
patentet i dndrad form - Date of grant of amended European
patent

Kansainvalinen patenttiluokitus - Internationell patentklassificering -
International patent classification

€12Q 1/04(2006.01)

€12Q1/68(2018.01)

C12N 15/11(2006.01)

Eurooppapatenttihakemus - Europeisk patentansokan - EP12860530.0
European patent application

Tekemispaéiva - Ingivningsdag - Filing date

Patenttihakemuksen julkiseksitulopéiva - Patentanskans 29.10.2014
publiceringsdag - Patent application available to the public

Kansainvalinen hakemus - Internationell 21.12.2012 PCT/US2012071380
ansokan - International application

Etuoikeus - Prioritet - Priority

21.12.2011 US 201161578713 P 01.06.2012 US 201261654402 P

1. Myriad Genetics, Inc., 320 Wakara Way , Salt Lake City, UT 84108, (US)

Keksija - Uppfinnare - Inventor

1. ABKEVICH, Victor, 320 Wakara Way, Salt Lake City Utah 84108, (US)

2+ GUTIN, Alexander, 320 Wakara Way, Salt Lake City Utah 84108, (US)
3+ TIMMS, Kirsten, 320 Wakara Way , Salt Lake City Utah 84108, (US)

4. LANCHBURY, Jerry, 320 Wakara Way , Salt Lake City Utah 84108, (US)

Asiamies - Ombud - Agent

Kolster Oy Ab, Salmisaarenaukio 1,00180 Helsinki, (Fl)

Keksinndn nimitys - Uppfinningens bendmning - Title of the invention

MENETELMIA JA MATERIAALEJA HETEROTSYGOOTTISUUDEN MENETTAMISEN ARVIOIMISEKSI
Forfaranden och material for bedé6mning av heterozygotférlust

METHODS AND MATERIALS FOR ASSESSING LOSS OF HETEROZYGOSITY

Viitejulkaisut - Anforda publikationer - References cited

WO-A2-2004/075833; WO-A2-2009/148528; WO-A2-2011/160063; WO-A2-2011/160063; WO-A2-2011/160063; US-A1- 2010 159 466;



10

15

20

25

30

35

Patenttivaatimukset

1. Menetelma syodpdpotilaan vasteen ennustamiseksi syo-
van hoito-ohjelmalle, joka késittda DNA:ta vaurioittavaa ainetta, antrasykliinid, to-
poisomeraasi I:n inhibiittoria, sdteilya ja/tai PARP-inhibiittoria, mainitun menetel-
man kasittdessa:

madritetddn syopdsolussa LOH-alueiden kokonaismadra ainakin yh-
dessa ihmisen mainitun sydpdsolun kromosomiparissa, jotka ovat pidempia kuin
ensimmdinen pituus, mutta lyhyempia kuin LOH-alueen sisdltdvan koko kromo-
somin pituus,

jossa mainittu ainakin yksi ihmisen kromosomipari ei ole ihmisen X/Y-
sukupuolikromosomipari,

jossa mainittu ensimmadinen pituus on noin 11 megaemadstd tai enem-
man,

jossa syOpasolu on munasarjasyovan, rintasyévdn, keuhkosyodvan tai
ruokatorven sydvdn primaarinen syopasolu; ja

korreloidaan mainittu kokonaismaara, joka on suurempi kuin referens-
simaadr4d, lisddntyneen todennakoisyyden kanssa, ettd mainittu sydpdpotilas vastaa
mainittuun syévan hoito-ohjelmaan, missa mainittu referenssimaara on 10 tai suu-
rempi.

2. Menetelma syépdpotilaan vasteen ennustamiseksi hoito-
ohjelmalle, joka sisaltdaa paklitakselia tai doketakselia, kdsittden:

madritetddn syopasolussa LOH-alueiden kokonaismdara mainitun syo-
pasolun ainakin yhdessa ihmisen kromosomiparissa, joka on pidempi kuin ensim-
madinen pituus mutta lyhyempi kuin LOH-alueen sisaltdavan koko kromosomin pi-
tuus,

jossa mainittu vahintddn yksi ihmisen kromosomipari ei ole ihmisen
X/Y-sukupuolikromosomipari,

jossa mainittu ensimmadinen pituus on noin 11 megaemadstd tai enem-
man,

jossa syOpasolu on munasarjasyovan, rintasyévdn, keuhkosyodvan tai
ruokatorven sydvdn primaarinen syopasolu; ja

korreloidaan mainittu kokonaismaara, joka on suurempi kuin referens-
simaar4, lisddntyneen todennakoisyyden kanssa, ettd mainittu sydpdpotilas ei vas-
taa hoito-ohjelmaan, joka sisaltaa paklitakselia tai doketakselia, missd mainittu re-

ferenssimdara on 10 tai suurempi.
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3. DNA:ta vaurioittavat aineet, antrasykliinit, topoisome-
raasi I:n inhibiittorit ja PARP-inhibiittorit kdytettavaksi potilaan syévan hoitome-
netelmaissa,

jossa potilaalla on todettu olevan lisddntynyt todenndkoisyys vastata
mainittuun hoitoon minka tahansa patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukaisella mene-
telmalla.

4. Jarjestelma syOpapotilaan syopdsolujen LOH-statuksen
madrittamiseksi kdsittden:

(a) ndyteanalysaattorin, joka on konfiguroitu tuottamaan
useita signaaleja genomisesta DNA:sta,

jossa mainitut signaalit tunnistavat mainitun syopasolun ainakin yhden
ihmisen kromosomiparin lokusten homotsygoottisen tai heterotsygoottisen luon-
teen, ja

jossa syOpasolu on munasarjasyovan, rintasyévdn, keuhkosyodvan tai
ruokatorven syovdn primaarinen syopasolu, ja

(b) tietokoneen alijdrjestelmén, joka on ohjelmoitu laske-
maan mainittujen useiden signaalien perusteella indikaattori-LOH-alueiden méaara
mainitussa ainakin yhdessd ihmisen kromosomiparissa,

jossa mainitut indikaattori-LOH-alueet ovat LOH-alueita, jotka ovat ih-
misen kromosomiparissa, joka on jokin muu kuin ihmisen X/Y-sukupuolikromo-
somipari, jajotka on tunn e t t u siitd, ettd LOH:n pituus on noin 11 megaemasta
tai enemman, mutta se on lyhyempi kuin LOH-alueet sisdltdavan koko kromosomin
pituus, ja

jossa mainittu tietokoneen alijarjestelma on ohjelmoitu vertaamaan
mainittua indikaattori-LOH-alueiden mdarda referenssimaardan sen todennakoi-
syyden madrittamiseksi, ettd mainittu syopdpotilas vastaa sydvan hoito-ohjel-
maan, joka kasittdd DNA:ta vaurioittavaa ainetta, antrasykliinid, topoisomeraasi I:n
inhibiittoria, sdteilya tai PARP-inhibiittoria, missa mainittu referenssimadrd on 10
tai enemman.

5. Diagnoosikitti, joka kasittaa:

(a) vahintddn 500 oligonukleotidia, jotka kykenevat hybridi-
soitumaan moniin ihmisen genomisen DNA:n polymorfisiin lokuksiin; ja

(b) tietokoneohjelmatuotteen, joka on ohjelmoitu laske-
maan mainittujen lokusten homotsygoottisen tai heterotsygoottisen luonteen tun-
nistavien useiden signaalien perusteella indikaattori-LOH-alueiden mdara ainakin

yhdessa sydpdsolun ihmisen kromosomiparissa, missd mainitut indikaattori-LOH-
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alueet ovat LOH-alueita, jotka ovat ihmisen kromosomiparissa, joka on muu kuin
ihmisen X/Y-sukupuolikromosomipari, ja jotka on tu nn e t t u siitd, etta LOH:n
pituus on noin 11 megaemdstd tai enemman, mutta se on lyhyempi kuin LOH-alu-
eet sisaltdavan koko kromosomin pituus, ja missa mainittu tietokoneohjelmatuote
on ohjelmoitu vertaamaan mainittua indikaattori-LOH-alueiden maaraa referens-
simadrdan sen todennakoisyyden maarittamiseksi, ettd sydpdpotilas vastaa syovan
hoito-ohjelmaan, joka kasittdda DNA:ta vaurioittavaa ainetta, antrasykliinia, to-
poisomeraasi I:n inhibiittoria, sdteilya tai PARP-inhibiittoria, missa mainittu refe-
renssimddra on 10 tai enemman, ja missd syopasolu on munasarjasyovan, rinta-
syovan, keuhkosyo6van tai ruokatorven sydvdn primaarinen syopasolu.

6. Useiden oligonukleotidien, jotka kykenevat pariutumaan
moniin toisistaan etddlla sijaitseviin ihmisen genomisen DNA:n polymorfisiin lo-
kuksiin, kaytto

(a) indikaattori-LOH-alueiden kokonaismddran madritta-
miseksi vahintadn yhdessa sydpdpotilaalta saadun ihmisen sydpéasolun kromo-
somiparissa, missa kukin oligonukleotidi hybridisoituu tiettyyn polymorfiseen lo-
kukseen ja missd mainitut indikaattori-LOH-alueet ovat LOH-alueita, jotka ovat ih-
misen kromosomiparissa, joka on jokin muu kuin ihmisen X/Y-sukupuolikromo-
somipari, ja jotka on tunn e t t u siitd, ettd LOH:n pituus on noin 11 megaemasta
tai enemman, mutta se on lyhyempi kuin LOH-alueet sisdltdavan koko kromosomin
pituus, ja missa sydpdsolu on munasarjasyovdn, rintasyovdn, keuhkosyovan tai
ruokatorven syodvan primaarinen syopasolu; ja

(b) lisdantyneen todenndkoisyyden havaitsemiseksi, ettd mainittu syo-
papotilas vastaa sy6van hoito-ohjelmaan, joka kdsittda DNA:ta vaurioittavaa ai-
netta, antrasykliinid, topoisomeraasi I:n estdjaa, sateilya tai PARP-inhibiittoria.

7. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen menetelmd, pa-
tenttivaatimuksen 4 mukainen jarjestelmd, patenttivaatimuksen 5 mukainen Kitti
tai patenttivaatimuksen 6 mukainen kdyttd, missa mainitut LOH-alueet tai indi-
kaattori-LOH-alueet madritetdan vahintddn kahdessa, viidessd, kymmenessa tai
21:ssd ihmisen kromosomiparissa.

8. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen menetelmd, pa-
tenttivaatimuksen 4 mukainen jarjestelmd, patenttivaatimuksen 5 mukainen pak-
kaus tai patenttivaatimuksen 6 mukainen kdyttd, missa mainittu LOH-alueiden tai

indikaattori-LOH-alueiden kokonaismaira on 9, 15, 20 tai enemman.
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o. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen menetelmd, pa-
tenttivaatimuksen 4 mukainen jarjestelma tai patenttivaatimuksen 5 mukainen
pakkaus, missd mainittu referenssimaara on 11, 12 tai 13 tai suurempi.

10. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen menetelmd, pa-
tenttivaatimuksen 4 mukainen jarjestelmd, patenttivaatimuksen 5 mukainen pak-
kaus tai patenttivaatimuksen 6 mukainen kayttd, missd mainittu ainakin yksi ihmi-
sen kromosomipari ei ole ihmisen kromosomi 17.

11. Patenttivaatimuksen 4 mukainen jarjestelmd, patentti-
vaatimuksen 5 mukainen pakkaus tai patenttivaatimuksen 6 mukainen kaytto,
missd mainitut indikaattori-LOH-alueet eivat ole ihmisen kromosomissa 17.

12. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmd, patentti-
vaatimuksen 3 mukainen sydvan hoito-ohjelma kéytettavaksi, missd mainittu
DNA:ta vahingoittava aine on sisplatiini, karboplatiini, oksaliplatini tai pikoplatiini,
missa mainittu antrasykliini on epirubisiini tai doksorubisiini, missd mainittu to-
poisomeraasi I:n inhibiittori on kamptotesiini, topotekaani tai irinotekaani, tai
missa mainittu PARP-inhibiittori on olaparibi tai velapiribi.

13. Patenttivaatimuksen 4 mukainen jarjestelmd, patentti-
vaatimuksen 5 mukainen pakkaus tai patenttivaatimuksen 6 mukainen kaytto,
missa mainittu DNA:ta vaurioittava aine on platinapohjainen kemoterapialdake,
missa mainittu antrasykliini on epirubisiini tai doksorubisiini, missd mainittu to-
poisomeraasi I:n inhibiittori on kamptotesiini, topotekaani tai irinotekaani, tai

missa mainittu PARP-inhibiittori on olaparibi tai velapiribi.
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