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(57) Resumo: PEPTÍDEO DE TRANSFORMAÇÃO DE CÉLULA EPITELIAL 2 (ECT2) E POLINUCLEOTÍDEO, SEUS USOS,
COMPOSIÇÕES PARA INDUZIR UM LINFÓCITO T CITOTÓXICO E PARA O TRATAMENTO DE CÂNCER, MÉTODOS IN
VITRO PARA INDUZIR UMA CÉLULA APRESENTADORA DE ANTÍGENO E UM LINFÓCITO T CITOTÓXICO, BEM COMO
ANTICORPO, VETOR E KIT DE DIAGNÓSTICO A presente invenção refere-se a peptídeos isolados derivados de SEQ ID NO:
42 e seus fragmentos, que se ligam a um antígeno HLA e induzem linfócitos T citotóxicos (CTL) e, assim, são adequadas ao uso
no contexto de imunoterapia do câncer, mais particularmente, vacinas contra o câncer. Os peptídeos da invenção abragem as
sequências de aminoácidos supracitadas assim como versões modificadas das mesmas, nas quais um, dois, ou vários
aminoácidos são substituídos, deletados, inseridos ou adicinados, contanto que estas versões modificadas guardem a ligação ao
HLA e/ou capacidade de indução de CTL indispensável das sequências originais. São ainda fornecidos ácidos nucleicos que
codificam qualquer um dos peptídeos supracitados, assim como agentes, substâncias e/ou composições farmacêuticas que
incluem ou incorporam qualquer um dos peptídeos ou ácidos nucleicos supracitrados. Os peptídeos, ácidos nucleicos, agentes,
substâncias e composições farmacêuticas desta invenção encontram utilidade particular no tratamento de cânceres e tumores,
incluindo, por exemplo, câncer (...).
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Relatório Descritivo da Patente de Invenção para "PEPTÍDEO DE 

TRANSFORMAÇÃO DE CÉLULA EPITELIAL 2 (ECT2), SEU USO, COM-

POSIÇÕES PARA INDUZIR UM LINFÓCITO T CITOTÓXICO E PARA O 

TRATAMENTO DE CÂNCER, E MÉTODOS IN VITRO PARA INDUZIR UMA 

CÉLULA APRESENTADORA DE ANTÍGENO E UM LINFÓCITO T CITOTÓ-5 

XICO". 

Campo Técnico 

A presente invenção refere-se ao campo de ciência biológica, 

mais especificamente ao campo de terapia do câncer. Especificamente, a pre-

sente invenção refere-se a novos peptídeos que são extremamente eficazes 10 

como vacinas para o câncer, assim como fármacos para o tratamento e pre-

venção de tumores. 

Prioridade 

O presente pedido reivindica o benefício do Pedido Provisório 

U.S. nº 61/320.577, depositado 2 de abril de 2010, cujo conteúdo completo 15 

está aqui incorporado a título de referência. 

Antecedentes da Invenção 

Foi demonstrado que CTLs CD8 positivos reconhecem peptídeos 

epítopos derivados de antígenos associados a tumores (TAAs) encontrados 

na molécula do complexo principal de histocompatibilidade (MHC) classe I, e 20 

então matam as células tumorais. Desde a descoberta da família do antígeno 

do melanoma (MAGE) como o primeiro exemplo de TAAs, muitos outros TAAs 

foram descobertos através de abordagens imunológicas (NPL 1, Boon T, Int J 

Cancer 1993 Maio 8, 54(2): 177-80; NPL 2, Boon T & van der Bruggen P, J 

Exp Med 1996 Mar 1, 183(3): 725-9). Alguns destes TAAs estão atualmente 25 

sendo submetidos a desenvolvimento clínico como alvos imunoterapêuticos. 

Os TAAs favoráveis são indispensáveis para a proliferação e so-

brevida das células de câncer. O uso de tais TAAs como alvos para imunote-

rapia pode reduzir o bem descrito risco de escape imune das células de cân-

cer que pode ser atribuído à deleção, mutação ou regulação negativa de TAAs 30 

como uma consequência da seleção imune terapeuticamente dirigida. Conse-

quentemente, a identificação de novos TAAs capazes de induzir respostas 
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imunes antitumorais potentes e específicas garante desenvolvimento adicio-

nal e a investigação clínica de estratégias de vacinação com peptídeo para 

diversos tipos de câncer, está em andamento (NPL 3, Harris CC, J Natl 
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REIVINDICAÇÕES 

 1. Peptídeo isolado, caracterizado pelo fato de que é selecionado 

do grupo consistindo em: 

 um peptídeo isolado, que consiste em uma sequência de amino-

ácidos selecionada do grupo consistindo em SEQ ID NOs: 1, 3 e 21, em que 5 

1 ou 2 aminoácidos é(são) substituído(s), com a condição de que o dito pep-

tídeo retenha a capacidade de induzir linfócitos T citotóxicos (CTL) do peptí-

deo original, em que a(s) substituição(ões) é(são) selecionada(s) do grupo 

consistindo de: 

 (a) o segundo aminoácido do N-terminal da sequência de amino-10 

ácidos de SEQ ID NO: 1, 3 ou 21 é substituído por um aminoácido de metio-

nina; e 

 (b) o aminoácido C-terminal da sequência de aminoácidos de 

SEQ ID NO: 1, 3 ou 21 é substituído por leucina. 

 2. Composição para induzir um CTL, caracterizada pelo fato de 15 

que compreende um veículo farmaceuticamente aceitável em combinação 

com um adjuvante e um ingrediente selecionado a partir de um ou mais pep-

tídeo(s), como definido(s) na reivindicação 1, ou um ou mais peptídeo(s) con-

sistindo de uma sequência de aminoácidos selecionada do grupo consistindo 

em SEQ ID NOs: 1, 3 e 21. 20 

 3. Composição farmacêutica para o tratamento e/ou profilaxia 

e/ou a prevenção de recorrência pós-operatória de câncer, caracterizada pelo 

fato de que compreende um veículo farmaceuticamente aceitável em combi-

nação com um adjuvante e um ingrediente selecionado a partir de um ou mais 

peptídeo(s), como definido(s) na reivindicação 1, ou um ou mais peptídeo(s) 25 

consistindo de uma sequência de aminoácidos selecionada do grupo consis-

tindo em SEQ ID NOs: 1, 3 e 21. 

 4. Composição farmacêutica de acordo com a reivindicação 3, ca-

racterizada pelo fato de que é formulada para a administração em um indiví-

duo cujo antígeno HLA é HLA-A2. 30 

 5. Composição farmacêutica de acordo com a reivindicação 3 ou 

4, caracterizada pelo fato de que é formulada para o tratamento de câncer. 
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 6. Método in vitro para induzir uma célula apresentadora de antí-

geno (APC) com capacidade de induzir CTL, caracterizado pelo fato de que 

compreende uma etapa de: 

 colocar uma APC em contato com o peptídeo, como definido na 

reivindicação 1, ou o(s) peptídeo(s) consistindo de uma sequência de amino-5 

ácidos selecionada do grupo consistindo em SEQ ID NOs: 1, 3 e 21.  

 7. Método in vitro para induzir um CTL, caracterizado pelo fato de 

que compreende uma etapa selecionada do grupo consistindo em: 

 (a) cocultivar células T CD8 positivas com APCs que apresentam, 

em sua superfície, um complexo de um antígeno HLA e o peptídeo, como 10 

definido na reivindicação 1, ou o(s) peptídeo(s) consistindo de uma sequência 

de aminoácidos selecionada do grupo consistindo em SEQ ID NOs: 1, 3 e 21; 

e 

 (b) cocultivar células T CD8 positivas com exossomas que apre-

sentam, em sua superfície, um complexo de um antígeno HLA e o peptídeo, 15 

como definido na reivindicação 1, ou o(s) peptídeo(s) consistindo de uma se-

quência de aminoácidos selecionada do grupo consistindo em SEQ ID NOs: 

1, 3 e 21. 

 8. Uso do peptídeo, como definido na reivindicação 1, ou do pep-

tídeo consistindo de uma sequência de aminoácidos selecionada do grupo 20 

consistindo em SEQ ID NOs: 1, 3 e 21, caracterizado pelo fato de que é na 

preparação de uma composição para induzir uma resposta imune contra cân-

cer em um indivíduo em necessidade do mesmo, em que a composição com-

preende um veículo farmaceuticamente aceitável em combinação com um ad-

juvante, e os referidos peptídeos como um ingrediente. 25 
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